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Abstract

Sydenham koresi (SK) antistreptokokal antikorlarin beyinde
ozellikle bazal ganglionlarda capraz reaksiyon yapmasi ve
inflamasyon olusturmasi sonucu ortaya ¢ikan nérolojik bir hareket
bozuklugu tablosudur. SK, 1992 modifiye Jones kriterlerine gére akut
romatizmal atesin major kriterlerinden olup tani igin yeterlidir. En
stk 5-15 yaslari arasinda gorulir. ARA atagindan yaklasik olarak
6 ay sonra ortaya cikmaktadir. Genellikle 4-6 hafta strer, yillar
boyu kalici olabilmektedir. Diger ARA bulgularindan en sik kardite
eslik eder. Sydenham koresi anksiyete, duygu-durum bozukluklari,
obsesif kompulsif belirtiler, dikkat eksikligi ve hiperaktivite belirtileri
veya tiklerle seyredebilen bir ndéropsikiyatrik durumdur. Spontan
diizelmekle birlikte siddetli vakalar igin ginimizde pekgok tedavi
yontemi mevcuttur. Rekiirens bildirilmektedir. Reklrrens ve karditi
engellemek icin penisilin proflaksisi dnerilmektedir. SK, gelismekte
olan Ulkelerde akkiz korenin en sik nedeni olarak kabul edilmektedir.
Asirlardir taninan bir hastalik olmasina ragmen dénem ddonem
alavlenmekte ve o6nemini korumaktadir. SK ve ARA son yillarda
azalmakla birlikte tlkemizde hala 6nemli dizeyde morbidite sebebi
olan bir halk saghg! sorunudur.

Anahtar kelimeler: Sydenham kore, néropsikiatrik bozukluk.

Sydenham’s Chorea (SC) is a neurological movement disorder
that results from antistreptocpccal antibodies cross-reacting with
brain tissues, especially basal ganglia and causing to an inflamatory
reaction. According to the 1992 modified Jones criteria, acute
rheumatic fever is a major criterion and is sufficient evidence on
which to base a diagnosis. SC is frequently seen in the 5-15 years
of age. It appears approximately 6 months later from the attack of
ARF. SC usually continues 4-6 weeks, it may be permanent. Carditis
accompanies SC much more frequently than the other signs of ARF.
SC is a neuropsychiatric disorder that may present with anxiety,
emotional lability, obsessive compulsive symptoms, attention deficit
and hyperactivity symptoms or tics. Most of the cases improve
spontanously and many treatment are available. Recurence is
common. Penisilin prophylaxis should continued to avoid carditis
and recurrence. SC is considered to be the most common cause of
acquired chorea in devoloping countries. Even though it has been
recognized for centuries, it has kept up its importance by periodic
exacerbations. SC and ARF are still declining in recent years in our
country, together with which is a significant cause of morbidity as a
public health problem.
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GiRiS
Tanim

Sydenham kore (SK), koreiform hareketler, hipotoni ve emosyonel
degiskenlikle karakterize gocukluk ¢aginin en sik gorilen edinsel kore
nedenidir (1,2). AGBHS ile olusan sistemik immuno-inflamatuar bir
hastalik olan akut romatizmal atesin (ARA) major kriterlerinden birisidir
(3). Streptokoklarla iliskili olarak tanimlanan ilk ndropsikiyatrik bozukluk
olup Aziz Vitus dansi, kore mindr, infeksiydz kore, akut kore, juvenil kore
gibi isimler ile de aniimaktadir (2).
Tarihge

ilk olarak 1686 yilinda Thomas Sydenham tarafindan tanimlanmig
(4) daha sonra 1860 yilinda Marce, kore sikayeti ile bagvuran hastalarin
2/3" inde motor sistem bozukluklari ile beraber mental bozukluk
semptomlarinin da oldugunu bildirmistir (5). Elli yil sonra ise Diefendorf
karakter degisiklikleri, acelecilik, emosyonel degiskenlik, gece terérii ve
dikkat eksikliginin akut koreli hastalarda sik gortilen belirtiler oldugunu
bildirmistir (6). Korenin streptokoklarla iliskisi 1956 yilinda Taranta
ve Stollerman tarafindan ortaya konulmustur (7). Yirminci yizyilin
ortalarinda kore ile davranis bozukluklari arasindaki iliski daha da
acikliga kavusmus ve 1992’ de “Special Writing Group of The Committee

of Rheumatic Fever'tarafindan Jones Kriterleriadi altinda ARA ana tani
kritelerinden biri olarak kabuledilmistir (8).
Epidemiyoloji

ARA, gelismekte olan (lkelerin dnemli saglik problemlerinden
birisidir (9). SK, cocukluk ddneminde goriilen akut korenin halen
diinyada ki en sik nedenidir (10). Sosyoekonomik diizeyi dusuk gruplar
ve Ulkelerde daha sik karsilagiimaktadir (11). ARA' I hastalarin yaklasik
%10018" inde SK gériilmektedir 12,13. AGBHS enfeksiyonuna daha
duyarli yas grubu olan 5015 yas arasinda sik goriilmekle birlikte en fazla
819 yaslarinda gériilir (2). ilk atagin 15 yasindan sonra ortaya gikmasi
¢ok nadirdir. 10 yasindan sonra kizlarda, erkeklere oranla iki kat daha
sik olarak izlenmektedir (14). AGBHS infeksiyonu ile iligkili oldugu igin
sonbahar, kis ve ilkbahar aylarinda daha sik gériimektedir (2). Tim
irklar esit oranda etkilenmektedir (15). Yirminci yizyilin ikinci yarisindan
itibaren Kuzey Amerika ve bazi Avrupa lkelerinde gorilme sikhigi
azalmigtir (16). Guncel veriler 1s1§inda Birlesik Devletlerde gocukluk
doneminde neredeyse tum korelerin nedenidir (10). Amerika Birlesik
Devletleri’ nde 1940 yilinda %0.9 oraninda gériilmekteyken, 195001980
yillarr arasinda %0.2’ lere kadar dismis, 1993 yilinda son bir kez artis
gorilmstir. Dinyanin degisik Ulkelerinde de benzer veriler mevcuttur
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(17). Ulkemizde romatizmal kalp hastaliklari prevelansi 2110/1000 olarak
bildirilmistir ancak ARA ve SK ile ilgili siklik bildiren ¢alisma yoktur
(18,19).

Etyopatogenez

Etyolojisi kesin olarak bilinmemekle birlikte AGBHS infeksiyonunun
bir sonucu olarak ortaya ¢ikan otoimmun bir hastalik olarak kabul
edilmektedir (15,20). Taranta ve Stollerman, AGBHS ile SK’ nin gelisimi
arasinda ki nedensel iligkiyi gdstermislerdir (7). Husby ve ark. indirekt
imminflorasan yéntemini kullanarak SK' de bazal ganglionlara karsl
olusan antikorlari ilk olarak tanimlamiglardir (21). Streptokoklarin
romatizmal korenin karakteristik semptomlarini olusturan kaudat ve
subtalamik gekirdeklerde bulunan néronal stoplazmik antijenler ile
capraz reaksiyon vererek, antikor olusumunu tetikledigi disiiniiimekte,
bu antinéronal antikorlar neredeyse tlim SK hastalarda tesbit
edilmektedir (15). SK' de otoantikorlarin néronlardaki hedefinin
tiibllinadh intraseliiler bir protein oldugunu varsayan yayinlar mevcuttur
(22). Bazal ganglionlara karsl gapraz reaksiyon gosteren streptokokal
M protein epitopu tanimlanmistir (23). AGBHS infeksiyonundan sonra
gelisen ARA' |1 hasta sayisinin ¢ok olmasina ragmen bunlarin sadece
kliclik bir kisminda kore gelismis olmasi bu komplikasyon igin genetik
bir yatkinligin varligini diistindirmektedir (5). ARA ile iligkili durumlar igin
genetik belirtecler

HLA (24) veya B hiicre alloantijeni D8/17 250labilir. SK’ Ii hastalarin
%26032 sinin ailelerinde ARA oykUsUne rastlanir. Ebeveynlerin %3.5’
unda SK oykiisti bulunur. Bu hastalarin %2.1" inin kardeslerinde de SK
Oykisi bulunmaktadir. Bu gézlem HLA kromozomal bdlgeleri ile iliskili
immun cevabi olusturan genler ile kore iliskisini ortaya koymaktadir
(26). Immiinsupressif dozlarda uygulanan kortikosteroid ve intravendz
immunglobulin (IVIG) tedavisi ile hareket bozuklugu olan ve diger
tedavilere direngli koreli olgularin semptomlarinda diizelme goriilmesi SK’
nin otoimmun patogenezini destekler bir gézlemdir (5). SK’ li olgularda
monositlerde disfonksiyon oldugunu gosteren yayinlar mevcuttur (27).
Bu hipotezler molekler mimicry (MM) (molekiiler benzerlik) teorisi adi
altinda toplanmistir (28). Bu teoriden popiiler olarak bahsedilmesine
ragmen pek ¢ok ¢oziilmemis noktasi mevcuttur. MM teorisinde dnemli bir
problem antikorlarin hedefi ile ilgilidir. Antikorlarin subtalamik nukleus ve
putamene baglanmasi ile olusan hareket arasindaki baglanti agik degildir
(5). Birdiger problem ise serumda bulunan anti bazal ganglion antikorlarin
(ABGA) santral sinir sistemine (SSS) nasil gegtigidir. immunglobulin G
gibi biylik molekiillerin SSS’ ne gegisine izin verecek herhangi bir kan
beyin bariyer degisikligine rastanmamistir. ARA tam bir inflamatuar
hastalik degildir. Kalp endokardiumunda agir bir inflamasyona neden
olsa da SK’ li hastalarin beyinlerinde bu tir bir durumla karsilasiimaz.
Yakin zamanda yapilan gorintlleme calismalarinda SK' de herhangi
bir anormallik teshit edilmemistir. Sadece bir arastirmaci volumetrik
tetkikleri kullanarak 24 SK’ li hastada kaudat niikleus ve globus pallidus
boyutlarinda artma tanimlamistir. Bu yapilarda sinyal degisikliklerine
rastlanmamistir (29). Bu konuyla ilgili bir diger hipotez ise lenfositlerin
kan beyin bariyerini gegerek beynin i¢inde antikor iretmesidir (5).

MM teorisinin en can alici noktalarindan birisi de cross reaktif
antikorlarin gergekten biyolojik aktivitelerini gosterip gostermedikleridir.
Sonugta SK’ li hastalarda bazal ganglion antijenleri ile gapraz reaksiyona
giren AGBHS' in indiikledii antikorlar mevcut olmasina ragmen bunlarin
herhangi bir patojenik degere sahip olup olmadigi net degildir. SK
patogenezini agiklamak i¢in kullanilan bu MM teorisinde ki geligkilerden
dolayi yakin zamandayapilan galismalarimmun hiicresel mekanizmalarin
da rol oynadigini savunmaktadir (5). Bazi arastirmacilar SK’ nin yardimei
T hiicre (Th2) yaniti ile iliskili oldugunu gostermislerdir. Th2 (antikor
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aracili) yanitta etkili olan interldkin 4 ve 10 diizeylerinin persistan SK’ i
hastalarda akut SK’ li hastalara oranla daha fazla arttigini bulmuslardir.
Persistan SK' li hastalarin tamaminda beyin omurilik sivisinda (BOS)
interlokin 4 duzeyinde artig gortilirken, akut SK' i hastalarin sadece
%31" inde artis gérilmiistiir (30). SK' de bir galismada interlokin 12
duizeyleri de artmis olarak tesbit edilmistir. CXCL9 ve CXCL10 kemokin
konsantrasyonlari artmistir. Bu da Th1 aracili mekanizmalarinda SK
patogenezinde etkili oldugunu diisiindirmektedir (31). Daha yakin
zamanda yapilan bir galismada ise SK’ nin HLA class 1 ve 2 antijenleri
ile iliskisi gosterilememistir (32). Yakin tarihli bir ¢alismada, néronal
gelisim ve farklilagsma ile iliskili oldugu diisiintilen Beyinden kaynaklanan
norotrofik faktor (BDNF) serum seviyesinin persistan SK’li olgularda akut
SK' li olgulara gore daha diisiik oldugu tesbit edilmistir (33,34).

Dopaminerjik sistemin aktivitesindeki artisin da kore semptomlarina
yol actigi disiinlimektedir (35). Dopamini azaltan veya bloke eden
ilaglarla diizelme gézlenmesi bu teoriyi destekleyen bulgulardandir (36).
Ozellikle ilk 10 yasindan sonra kiz cinsiyette daha sik gériilmesi, oral
kontraseptif kullanimi veya gebelikle (chorea gravidarum) tekrar edebilme
durumu nedeniyle hormonlarla iligkili olabilecedi diisiinliimektedir (37).
Cinsiyet hormonlarindaki ylkselmenin striatumda bulunan dopamin
reseptor duyarlihdini arttirdigi disiiniiimektedir (38). SK' de meydana
gelen bazal ganglion disfonksiyonunu agiklamaya galisan diger teorilerde
ise orta bilyiiklikteki damarlara karsi gelisen streptokok infeksiyonunun
indlikledigi vaskiilit ya da antifosfolipit antikorlarin olusturdugu vaskiiler
lezyonlardir (5).

Patolojik bulgular sinirli olup antinéronal antikorlara hiicresel
cevap sonucu olustugu varsayilan beynin gri ve beyaz cevher
etrafindaki alanlari da igine alan kortikal arteriollerin vaskilliti ve hiicre
infiltrasyonu gozlenmistir (39). Noropatolojik incelemelerde, yalniz bazal
ganglionlarda degil korteks ve serebellumda da noron kaybi, arterit,
minimal perivaskiler hiicresel infiltrasyon da gosterilmistir (36). Akut
hastalik doneminde 6len vakalarda yapilan galismalarda perivaskler
hiicresel infiltrasyonla iligkili orta dlizeyde arterit ve bazal ganglion
disinda korteks ve serebellumu igine alacak sekilde diffiiz sinir hiicre
kaybi gosterilmistir (26). ARA nin tipik 6zelligi olan aschoff nodillerine ise
beyinde rastlanmaz (36). SK modeli kullanilarak yapilan yeni arastirma
serisi, streptokokal infeksiyonun aniden ortaya gikan gocukluk ¢ag
tourette sendromu ve daha az yaygin tiklerde de rol sahibi olabilecegini
6ne slrmektedir. Bu iliski bazi yazarlar tarafindan ani ve agiklanamaz
bir sekilde baslayan obsesif kompulsif davranislar icinde kullaniimaktadir
(40). Bu olasI bozukluklar Swedo ve arkadaglar tarafindan PANDAS
kisaltmasi (Pediatric Autoimmune Neuropsychiatric Disorders with
Streptococcal infection) altinda 6zetlenmistir (37,41).

Klinik Ozellikler

SK, siklikla kendini hareket bozuklugu ve psikiyatrik problemler
seklinde gosterir (42). Klinik bulgular AGBHS farenjit epizodundan
ortalama 408 hafta sonra ortaya ¢ikar (43). Bu sireg artrit ve kardit
olusumundan daha uzundur ve 106 ay alabilir (12). ilk olarak ortaya
¢ikan bulgular, hareketlerde artma ve cisimleri diisiirme seklindedir.
Bu gocuklar ailesi veya 6gretmenleri tarafindan kipir kipir, yorulmayan
ve yerinde duramayan cocuklar olarak ifade edilir. llerleyici davranis
dedgisiklikleri, beceriksizlik ve yazida bozulma fark edilebilir.
Huzursuzdurlar ve ylzlerinde acayip mimikler gorilebilir (44). Bu
belirtilerden giinler veya haftalar sonra kore belirginlesir. Nadiren akut
olarak baslayip (36) siklikla yavas progresyon gésterir (39). Koreik
hareketler; parmaklar ve ellerde baglayan daha sonra kol, bacak ve
gbvdeye yayilan yiiz ve dili de etkileyebilen hizli, diizensiz, amagsiz,
istemsiz, énceden tahmin edilemeyen, viicudun bir yarisindan diger
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yarisina dogru yonelen, kisa amplitiidli hareketlerdir (37,44,45). Hasta
bu hareketleri amagli yapiyormus gibi géstermek ister. Caba harcayarak
yaptiklari istemli bir hareketin icine koreik hareketleri saklayarak dikkat
cekmeyi engelleyebilirler. Parakinezi denen bu yari amagsiz hareketlerle
koreiform hareketleri gizlemeye calisirlar (45). Bundan dolayi bazen bu
hareketler uygun veya normal olarak da kabul edilebilirken, diizensiz
ve sirasi tahmin edilemeyen hareketler gevredeki insanlar tarafindan
normal olarak yorumlanmaz (37,44).

Yz hareketlerini igine alan tutulumlarda kisinin ruh hali anlagilamaz.
Giilme, kas catma, surat burusturma, dudak ve dil hareketleri, ¢cene
hareketlerindeki hizli degisiklikler cocugun iginde bulundugu ruh halinden
daha farkli ifadeler olusmasina neden olur (44,46). Konugsma her zaman
etkilenir ancak nadiren anlasiimaz diizeydedir (39). Agdir vakalarda
dizartrik hal alir, patlayic karakterli veya geveleme seklindedir. Faringeal
kaslarin tutulumuna bagli olarak daha agir olgularda cigneme ve
yutma fonksiyonlari da etkilenmistir. Beslenme sorunlari ve aspirasyon
pndmonisi riski ortaya gikabilir (44). Ust ekstremitelerdeki hareketlerden
dolay hastalarin yazi yazmasi belirgin sekilde bozulmustur. Beslenme,
giyinme ve kisisel bakimlarini bagimsiz yapamazlar. istemli bir hareket
yapildi§i sirada antagonist kasin istemsiz hareketi ile koordinasyon
bozulup sonugta disme veya elindeki nesneyi diistirme gibi sakarliklar
meydana gelebilir (39,44). Alt ekstremiteler nispeten daha az etkilense
de vakalarin blyik kisminda yirime bozuklugu, sendeleme ve
diismeler gdzlenebilir (44). istem disi hareketlerin yani sira hipotoni ve
kas glicstizlugl de vardir (12,36,47). Hipotoni, serebellar fonksiyonlarin
bozuklugunu akla getirir (37). Motor impersistans denilen bir pozisyonu
devam ettirememe durumu koreli olgularda siktir (45). Kas giigsiizI(igi
bir kontraksiyonu surdiirmeyi engeller ve hastadan parmaklarini sikmasi
istenirse stirekli sikamaz, sikip gevsemeler birbirini izler (Sit sagma
belirtisi=Milkmaid’ grip). Hastadan ellerini basinin (stiine kaldirmasi
istenildiginde avug icleri disa bakacak sekilde hiperpronasyon gelisir
(Pronator belirtisi). Ellerini dne dogru uzatmasi istendiginde el bileginde
fleksiyon, metakarpofalengeal eklemlerde hiperekstansiyon gelisir (Kore
eli). Dil uzun sire digarida tutulamaz ve agzin igine dogru hareketlenir
(Darting Tongue). Ayrica okulojirik krizler de goriilebilir (12,48).

Kore, hastalarin %80’ inde jeneralize, %20 sinde tek taraflidir
(hemikore) 15. Viicudun herhangi bir bdliminde tutulum baslayabilir
veya nadiren bir bolgeye lokalize sekilde gdzlenebilir (49). Stresle
artar, uykuda kaybolur ve sedatif kullanimiyla hareketler azalir
(26,50). Metilfenidat, feniletilamin ve dekstroamfetamin gibi ilaglar
koreik hareketleri artirabilir (26). Glgstizlik belirgin olabilir ve bazen
paralitik kore seklinde agir seyredebilir (10,26). Gugsuzlik, hipotoni ve
psikiyatrik semptomlarla seyreden sekline korea mollis ismi verilmektedir
(51). Irritabilite, kontrol edilemeyen aglama ndbetleri, duygu durum
degisiklikleri, obsesif kompulsif semptomlar (OKB), tik bozukluklari,
dikkat eksikligi ve anksiyete seklinde psisik semptomlar gérlebilir
(10,15,39,52). Swedo ve ark. 1993 yilinda yaptiklari bir calismada
duygu durum degisikliginin SK tanili hastalarda en sik rastlanan belirti
oldugunu bildirmistir (53). Siddetli olgularda hallisinasyon, deliizyon
ve psikoz gortilebilir (44,54). OKB' in SK ile iliskisini arastiran pek ok
calisma mevcuttur (55). SK’ li cocuklarin %70’ inden fazlasinda gordlir.
Bu belirtiler koreden kisa slre dnce baslayip kore ile zirveye ulasir
ve genellikle kore kaybolmadan once sonlanir (56). Hastalik bulasma
endisesi, sevdiklerine zarar gelecek korkusu, asiri temizlik ve kontrol gibi
belirtiler klasik OKB belirtilerinden fark gostermemektedir (53). Dikkat
eksikligi hiperaktivite bozuklugu (DEHB) belirtileri koreli ¢ocuklarda
gorulebilir (34). Swedo ve ark.nin galismasinda bu oran %36.7’ dir (53).
DEHB, SK' Ii grupta koresiz ARA' | vakalarla karsilastirildiginda daha
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siktir (10). Tik bozukluklari da sik rapor edilmistir (57). Bir calismada SK’
li olgularin %70 veya daha fazlasinda vokal tikler gézlenmistir (58). Bir
baska calismada 120 olgunun %4’ iinde kompleks tik tanimlanmistir (59).
SK' li olgularin gok azinda papil 6demi, santral retinal arter okliizyonu,
kraniyal néropati, basagrisi ve ndbet gibi nérolojik bulgular bildirilmistir
(10,15). Derin tendon refleksleri normaldir ancak ekstremiteler
siklikla gevsek ve hipotonik olduklari igin diz refleksleri pandiler olma
egdilimindedir. Duyu ve sfinkter kusuru bulunmaz, zeka diizeyi normaldir
(37).

Kore tek bagina gdzlenebilecegi gibi artrit, kardit, subkutan noduller,
eritema marginatum gibi ARA' nin diger bulgulari ile birlikte bulunabilir
(52). Bir calismada 20 yillik siireg icinde izole koreli hastalarin %23’
Unde romatizmal valvuler hastalik gelistigi gézlenmistir (60). Bir diger
calismada da herhangi bir Gftirim duyulmayan izole koreli hastalarin
%57 sinde ekokardiyografide (EKO) belirgin mitral yetmezlik tesbit
edilmistir (61). Bu nedenle SK’ li tim hastalarin kardiyolojik agidan
degerlendirilmeleri 6nerilmektedir (62). Artritle olan iliskisi zayif olup
olgularin %30 kadarinda gordlir. Diger ARA bulgulari ise daha nadirdir.
Latent periyodu uzun oldugundan dolay! diger mindr klinik ve laboratuar
bulgularinin higbiri bulunmayabilir, %20 hastada tek bulgu olarak
karsimiza gikabilir (63).

Tani

Tani, kore bulgularinin varli§i ve altta yatan baska bir nedenin
olmadi§inin gosterilmesi ile konulur (64). Jones kriterleri, SK tanisi
konulmadan énce ¢ocukluk ¢aginda koreye yol agan diger nedenlerin
ekarte edilmesini sart kosar (8). ARA nin diger komponentlerinin varligi,
taniyr kuvvetle desteklemesine ragmen zorunlu degildir (65). Davranigsal
degisikliklerin varligi da taniya destek olur (15). AGBHS infeksiyon
kanitlarinin  gosterimesi taniya yardimcidir (12). Siklikla hastanin
OykUslnden daha once gegirdigi streptokok infeksiyonunun varligi
teyit edilemez (15). Antistreptolizin O (ASO) sik kullanilan bir serolojik
testtir. Streptokok infeksiyonu ile kore gériilmesi arasinda gegen siire
uzun oldugundan tani aninda olgularin ancak %75’ inde serolojik testler
pozitiftir (36). ARA nin diger bulgularinin olmadigi akkiz koreli hastalarda
ASO %65 oraninda ylksektir (66). Zamanla antikor titrelerinde diisls
gdzlenir (67). Bogaz kiiltiirinde siklikla AGBHS Uremesi gorillir (33).
Streptokokal DNAaz enzimine karsi gelisen antikorlar tanida faydalidir.
Bu antikor seviyeleri infeksiyondan 6 ay sonrasina kadar ylksek kalir
(68). Lokosit sayisi, C reaktif protein, eritrosit sedimentasyon hizi gibi
akut faz reaktanlar normal veya artmis olabilir (67). Romatoid faktor,
antintikleer antikor (ANA), antistreptokinaz ve BOS oligoklonal bant igin
yapilan testler siklikla negatiftir (15,67). BOS siklikla normaldir ancak
az sayidaki olguda pleositoz tesbit edilmistir (15). ARA' |1 hastalarin
serumunda ve koreli hastalarin BOS’ unda tesbit edilen ABGA miispetligi
taniy destekleyici laboratuar bulgulardan olup olgularin %40’ inda pozitif
saptanmistir (69).

Klinik bulgularin diizelmesiile otoantikor titresinde disme, tekrarlama
halinde ise Kklinik bulgularin agirig ile orantili olarak serum antikor
titrelerinde artis gorillir (26). Yakin zamanda yapilan bir calismada,
ABGA akut hastalik bulunan hastalarin tliminde, uzamis hastaligi
olanlarin %69 unda tesbit edilmigsken sagdlikli kontrol gruplarinda hig
gdzlenmemistir (70). Ancak bu antikorlarin patogenezdeki rolleri net
olarak bilinmemektedir (69). D8/17, B lenfositlerin ylizeyinde bulunan
polimorf bir proteine karsi olan monoklonal bir antikordur. Kesin rolii
bilinmemekle birlikte, romatizmal atese duyarliliktan sorumlu tutulan
bir belirtectir. SK' de bu antikor seviyesinde artis gozlenmistir (71).
Romatizmal korenin diger kore yapan nedenlerden ayriimasinda
yardimel olarak kullaniimaktadir (67,68). Glinim(izde tanisal bir aragtan
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ziyade bilimsel arastirmalarda kullaniimaktadir (71). Klinik tani koyma
yolu ve tedaviye verilen cevabi gosterme araci olarak yapisal noro-
goriintiilemelerin faydasiz oldugu kanitianmistir (71). Standart pediatri
(39) ve noroloji kitaplari (72) koresi olan hastalarda ndrolgorintilemeyi
sart kosmasa dahi Anouti ve ark. kore gecirmekte olan ¢ogu hastada
nedeni agiga cikarmak igin beyin gorintllemesini 6nermektedir (73).
Kraniyal gorintilemelerde siklikla normal bulgular elde ediimesine
ragmen bilgisayarli beyin tomografisinde (BBT) kaudat niikleusta
hipodansite, magnetik rezonans goriintilemede (MRG) T2 agirliki
kesitlerde hiperintensite seklinde geri doniisiimlii anormal bulgular
goriilebilir (68). Kantitatif MRG calismalari kaudat, putamen ve globus
pallidusun selektif biiyiimesi haricinde genellikle normaldir (15,68).
Serebral, prefrontal, midfrontal veya talamik bélgelere ait artis yoktur
(29).

Pozitron emisyon tomografi calismalari ile striatumda geri dontistiml
glikoz metabolizmasinda artis gosterilmistir (74). Ancak bu bulgular tan
koydurucu degil destekleyici niteliktedir (67). SPECT ile aktif donemde
talamus ve striatumda hiperperfiizyon gortllr (72,75). Bulgular koreik
hareketlerin diizelmesiyle kaybolur (53). Ozgiin olmamakla birlikte
elektroensefalografide diffiiz yavaslama gérilebilir (69,76). SK' de ki
elektrofizyolojik kayitlar 100 ms’ den daha uzun siiren ve antagonist
kaslar ile asenkronize bir bigimde olusan elektromyografik aktivite
ataklarini gosterir (15). Elektrokardiografi ve EKO ise koreye eslik eden
kardit vakalarinin tanisinda ve takibinde yol gostericidir (66).

Ayirici Tani

Birgok genetik, metabolik, toksik ve enfeksiydz hastalik yaninda
gebelik gibi fizyolojik durumlar da kore nedeni olabilmektedir. Kore
gorilen durumlar tablo 1’ de ayrintili olarak verilmistir.

Tablo 1. Kore ayirici tanisi
Kalitsal Hastaliklar

Huntington kore, Dentatorubropallidoluysian atrofi, Noroakantositoz,
Ataksiltelenjektazi Benign herediter kore, Spinoserebellar ataksi,
Paroksismal kinesijenik koreoatetoz
Yapisal Bazal Ganglion Lezyonlari

Vaskiler iskemik ve hemorajik inme, Yer kaplayan lezyonlar

Multipl skleroz plaklari, Ekstrapontin myelinozis
Parainfeksiy6z ve Otoimmun Hastaliklar

Sistemik lupus eritamatozus, Antifosfolipid antikor sendromu

PANDAS, infeksiyon ve asi sonrasi ensefalit, Paraneoplastik kore

Kore gravidarum
Infeksiyéz Kore Nedenleri

HIV ensefalopati, Viral ensefalitler, Toksoplazmozis, Sistiserkozis
Nérosifiliz, Difteri, Bakteriyel endokardit
Nutrisyonel Nedenler

B12 vitamin eksikligi
Metabolik ve Toksik Ensefalopatiler

Akut intermittan porfiri, Hepatik ve Renal yetmezlik

Hipo/Hipernatremi, Hipokalsemi

Hipertroidi, Hipoparatroidi

Manganez zehirlenmesi, Organofosfat zehirlenmesi
llag Kullanimina Bag

Antihistaminikler, Antikonviilzanlar (Fenobarbital, Difenilhidantoin,
Karbamazepin)

Dopamin agonistleri, Antikolinerjikler, SSS stimilanlari (Amfetamin,
Metilfenidat)

Oral kontraseptifler, Lityum
Motor ve vokal tiklerin goriilebildigi, streptokokal infeksiyonla iligkili
pediatrik otoimmun ndropsikiyatrik hastaligin SK’ nin bir varyanti

98

Selguk Tip Derg 2015:31(2): 95-101

mi yoksa ayri bir antite mi oldugu tartismalidir (77). PANDAS tanili
hastalar 6zellikle ilk basvurularinda SK olarak yanlis tani alabilirler.
Patofizyolojileri benzer olup PANDAS tani kriterleri belirlidir. PANDAS'’ ta
bulunan koreiform hareketler siklikla fonksiyonel bozukluga yol agmaz
(71).
Komplikasyonlar

Onemli bir nérolojik sekel kalmadan iyilesme hemen daima kural
gibidir. Tikler, diger dlizensiz hareketler, tremor, bozulmus koordinasyon
gibi mindr norolojik bulgular sekel olarak kalabilir. Kore kaybolsa da
aceleci istemli hareketler uzun siire devam edebilir. Bazi ¢ocuklarda
emosyonel degiskenlik yillar boyunca devam eder (78). OKB gibi
davranis degisiklikleri de siktir. Serebral retinal arter okliizyonu ve
psddotimdr serebri nadiren gorilen iliskili durumlardandir (53). Migren
kontrol gruplarina gore daha sik gorilmektedir (79,80). Kore ile iligkili
epilepsi yoninden dedersiz az miktarda kanit vardir (81). SK' de
komplikasyon olarak gdrtilen ndbetin, bazi olgularda es zamanli gortlen
endokarditin SSS’ e embolizasyonu sonucu olustugu bildirilmistir (26).
Korunma

Korenin  sebebini agiklayabilecek baska bir neden yoksa
streptokokal infeksiyona karsi proflaksi uygulanmalidir (82). Amerikan
Kalp Cemiyeti aylik 1.2 milyon inite benzatin penisilin G uygulamasini
onermektedir. Agizdan antibiyotik tedavisi teorik olarak etkilidir ancak
hasta uyumu diistiktiir ve siklikla yeniden infeksiyon ile karsilasilir (46).
Sefalosporinler de benzer etkinlik ile tedavide kullanilabilir (2). Uygun
10 giinliik tedaviye ragmen basarisizlik orani %15 olup romatizmal ates
gelisebilir. Bu nedenle 20 mg/kg rifampisin 24 saatte bir olacak bicimde
agizdan penisilin tedavisinin son 4 giinline eklenebilir. Alternatif olarak
agiz yoluyla 10 mg/kg rifampisin 12 saatte bir doz IM benzatin penisilin
G ile birlikte 8 doz olarak verilebilir. Ayrica 20 mg/kg klindamisin 3 doza
bolinecek sekilde 10 giin boyunca agizdan verilebilir (45). Romatizmal
atesten en iyi sekilde korunmanin yolu uygun tani ve tedavi ile baslangicta
mevcut olan farenjitin tedavi edilmesidir. Penisilin proflaksisi tim
hastalarda tanidan sonraki 10 yil boyunca énerilir (45). Bazi yazarlara
gore ise profilaksi 21 yasina kadar stirdiiriimelidir (35). Diizenli benzatin
penisilin proflaksisine ragmen ARA' i gocuklarda SK rekirrens riski
mevcuttur (83).
Tedavi

Hastaligin 6zgln bir tedavisi yoktur (2). Hareketlerin kontroliinde
semptomatik tedavinin cok yarari olabilir. Hafif formunda, koreik
hareketlerin en belirgin oldugu dénemde sessiz los bir odada yatak
istirahati ile dig uyaranlardan uzaklasmak yeterlidir. Bazen sadece
bu tedbirler ile hareketler blylk oranda azalir veya kaybolur (68).
Hareketlerin siddeti yeterli dinlenmeyi engellerse barbitiirat, kloralhidrat
veya paraldehid ile yapilan sedasyon gerekli olabilir (15). Agir istemsiz
hareket varliginda bas ve ekstremiteler travmadan korunmalidir
(67). Hareketleri gok belirgin olan gocuklarda ilag tedavisi gereklidir.
Korenin kontroli igin dedisik basari seviyelerine sahip pekgok ilag
mevcuttur. Karbamazepin, korede etkin dozu ve etki mekanizmasi tam
olarak bilinmemesine ragmen 1969 yilindan beri hareket bozukluklari
tedavisinde kullaniimaktadir (84). Yapisal olarak trisiklik antidepresanlar
ve fenotiazinlerin analogudur (85). Karbamazepinin 4120 mg/kg/gln
dozda kore tedavisinde etkili ve guvenilir oldugu séylenmektedir (86,87).
Genis bir etkin doz araligindan dolay klinik olarak etkin minimum
dozdan baglanmalidir (88). Bir diger antiepileptik ilag olan valproik asit
15025 mg/kg/giin dozunda 5110 giin icinde istemsiz hareketleri kontrol
altina almakta etkili gézikmektedir (85,89). Butirofenon grubundan
olan haloperidol dopamin D2 reseptor blokdriidir. Az oranda dopamin
D1, serotonin 5HT2 ve alfatladrenerjik reseptdr blokaji da yapar
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(90). Agir olgularda 103 mg/giin dozunda baslanabilir ve doz istenen
yanit alinincaya kadar yavas sekilde artirilir. Sedasyon, kilo alimi,
hepatotoksisite, agraniilositoz, ekstrapiramidal semptomlar (distonik
reaksiyon, tardiv diskinezi, akatizi, néroleptik malign sendrom) gibi yan
etkileri gorilebilir (67).

Son yillarda otoimmun patogenez g0z Oniine alinarak
kortikosteroidler 16,91, IVIG ve plazmaferez gibi immun terapiler secilmis
SK' li olgularda kullanilabilir (92,93). Prednizolon 60 mg/gin 7014 glin
stireyle kullaniminin genellikle etkin oldugunu gdsteren calismalar
mevcuttur (67). Bir diger calismada oral prednizolon tedavisi 3 hafta
stireyle 2mg/kg/giin dozunda verilmis ardindan 3 hafta iginde tedricen
azaltilarak kesilmistir (16). Cardoso ve ark. néroleptik veya valproik
asit tedavilerine yanit vermeyen ya da yan etkilerin gelismesi sonucu
tedavisi kesilmek zorunda kalinan gocuk ve geng erigkin hastaya, 5
guin stireyle intravendz metilprednizolon (25 mg/kg) ardindan 1 mg/
kg/glin dozda prednizolon tedavisini 307 ay stiresince uygulamislar ve
tim olgularda belirgin diizelme oldugunu vurgulamislardir (94). Garvey
ve ark. IVIG, plazmaferez veya prednisolon tedavilerini uygulamislar
ve dlizelme agisindan fark olmamasina ragmen IVIG ve plazmaferez
gruplarinda goriilen diizelmenin daha hizli ve daha belirgin oldugunu
vurgulamiglardir (93). Tetrabenazin, dopamin reseptér blokorlerindendir
(44). Ozellikle tiklerin tedavisinde tercih edilmektedir (95). Uyusukluk,
unutkanlik, depresyon gibi doz iliskili yan etkilerine ragmen en etkili
ajanlardandir (45). Levetirasetam, serebral palsili ve postenfeksiydz
koresi olan bir hastada belirgin iyilesme saglamistir (45,96). Pimozid,
selektif dopamin (D2) reseptér antagonistidir (97,98). Esas olarak
postsinaptik dopamin reseptorlerini bloke eder (90). Diger antipsikotik
ilaglarin tersine katekolaminler (izerine ok az etkisi vardir ve bu ilaglarla
karsilastiriidiginda  zayif kalmasina ragmen antikolinerjik ~aktivitesi
vardir. Midelbarsak kanalindan yavas olarak ve degisen miktarlarda
emilir (yaklasik %50) ve karacigerden ilk gegise ugramaktadir. Serum
yari dmrii yaklasik 50055 saattir ve oral uygulamadan sonra en yiiksek
plazma yogunluguna 618 saatte ulasir 99. Metabolitlerinin disari atiimasi
cogunlukla renal yol ile olur. Eliminasyon 1 hafta iginde tamamlanir
(100). Tourette sendromu, orta dereceli ve siddetli psikomotor ajitasyon
ve heyecanlanmanin kisa stireli tedavisinde, sizofrenide, mani ve
hipomanide kullaniimaktadir (101,102). Pimozid ile ekstrapiramidal yan
etkiler gorllebilir (103). Diskinezilere neden olabilir. Diisik dozlarinda
dahi epileptik nobetler bildirilmistir (104). Doza iligkin olarak uyku hali,
uykusuzluk, huzursuzluk, bulanti, kusma, mide sikayetleri, istah artis ya
da azalmasi, idrar retansiyonu, basagrisi gérilebilir. A1z kurulugu, deri
dokuntuleri bildirilmistir. Otonom sinir sistemine ait belirtiler gok seyrek
gorllmektedir (100). EKG' de QT intervalini uzatabilir. Uzun stire
kullaniminda QT intervalini uzattigi bilinen diger ilaglarla (antipsikotikler,
kardiyoaktif ilaglar gibi) birlikte kullanimina dikkat edilmelidir (105).
Agiz yoluyla ve glinde tek doz kullanimi avantajidir (106). Sedasyon
yapici etkisi nispeten zayiftir. Gerekli hallerde dozun artiriimasi birer
haftalik aralarla olmaldir (100). Haloperidole gére yan etkilerinin az
olmasi nedeniyle tercih edilmektedir (99). Noradrenalin reseptdrleri
uizerine etkisi olmayisi, disiik dozlarda kullaniima avantaji, kisa dénem
tedavisinde tardiv diskinezi gorlilme riskinin diisiik olmasi nedeniyle SK
tedavisinde kullaniimasi énerilmektedir (107).

Prognoz

SKsiklikla iyi huylu bir hastaliktir ve komplikasyon olmayan olgularda
tam iyilesme gozlenmektedir. Belirtilerin siresi farklilk gosterir, genel
olarak 3 ile 6 hafta boyunca devam eder ancak 1 ay ile 2 yil arasinda
devam ettigi olgularda gérilmistir (12). Hafif derecelerdeki istemsiz
hareketler, daha siddetli hareketlerin kaybolmasindan sonra birkag ay
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boyunca devam etmektedir. Hastalarin %35’ inde aylar ve yillar sonra
rekirrensler rapor edilmistir (15). Olgularin (igte birinde tek atak varken,
digerlerinde 5 veya daha fazla rekirrens goriimektedir. 6 ay ile 1 yil
arasinda relaps goriilmeyen vakalarda tekrarlama riski belirgin azalmis
olarak kabul edilir (32). Cok az hastada hayat boyunca persistan
kore gelisir (15). Persistan kore ¢zellikle kiz hastalarda kardit geligimi
varsa daha sik gériilmektedir (108). Tekrarlayan ataklar orjinal atagin
belirtilerinin tekrari seklindedir (69). Ataklar penisilin proflaksisine
ragmen gorilebilmektedir. Bu ataklarin gegirilen hafif streptokokal
infeksiyonlar nedeniyle mi yoksa streptokok digi uyarilara yanit olarak mi
olustugu net degildir (68). Az sayida olguda ise okula geri doniste Gnem
veriimesi gereken entellektliel bozukluk veya emosyonel degiskenlik
goriilebilir. iyilesme dénemlerinde SSS uyarici ilaglarinin kullanimi ile
kore tetiklenebilir. Romatizmal kore hikayesi olan hastalarda dogum
kontrol hapi kullanirken veya gebelik esnasinda kore gelisimine duyarlilik
artmistir (36,69,109).
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