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Alkol Yoksunlugu ile Tetiklenen

Posterior Reversibl Ensefalopati Sendromu

b

Tuggee MENGI', Yaprak SECIL?, Aysel COBAN?, Yesim BECKMANN?*

OZET

Giris: Posterior reversibl ensefalopati sendromu (PRES) bas agrisi, de-
gismis mental durum, epileptik nébetler, gérme bozukluklari ve tipik
olarak beynin posterior dolasim alanlarinindaki gecici degisikliklerle ka-

rakterize klinik ve radyolojik bir antitedir. Bu makalede PRES’in eslik
ettigi alkol yoksunlugu olan bir olgu sunuyoruz.

Olgu Sunumu: Elli ti¢ yasinda erkek hasta, gérme varsanilart ve an-
lamsiz konusma ile acil servise bagvurdu. Yakinlarindan alinan dykiide
yaklagik 35 yildir alkol kullandigs, en son 3 giin nce alkol aldigt 6gre-
nildi. Nérolojik muayenede kooperasyon kisitliyd: ve kisi, yer, zaman
yonelimi bozuklugu belirgin idi. Konugma anlamsizdi. Lokalize bulgu
yoktu. Kraniyal manyetik rezonans goriintiilemede (MRG) oksipital
lob medial kortekste ve subkortikal beyaz cevherde kismen pariyetale
dogru uzanan bilateral hiperintens alanlar saptandi. Alkol yoksunlugu
icin tedavi baglandi. Bulgu ve belirtilerin yani scra MRG'deki lezyonlar
tedavinin 7. giniinde geriledi.

Tartigma: Klinik tablo, karakteristik MRG 6zellikleri ve sendromun
geri doniisiimlii dogast PRES tanisini akla getirmektedir. PRES’in kesin
patofizyolojik mekanizmast hala net degildir. Hipertansiyon, bozulmus
serebral otoregiilasyon ile iliskili klinik kogullarin yani sira reaktif oksi-
jen tiirlerini ve nitrik oksit diizeylerini arttiran alkol kullanimi, endotel
hiicrelerinde bozulmaya ve kan beyin bariyerinin hasarina neden olabi-
lir. Genel olarak olgumuzda, kronik alkolizmin ve alkol yoksunlugunun
PRES’e yol agan endotel disfonksiyonuna neden olabilecegini diisiinii-
yoruz.

Anahtar Sézciikler: Posterior ldkoensefalopati sendromu, alkol
yoksunlugu, alkolizm

SUMMARY
Posterior Reversible Encephalopathy Syndrome Triggerred By
Alcohol Withdrawal

Introduction: Posterior reversible encephalopathy syndrome (PRES) is
a clinico-radiological entity characterized by headache, altered mental
status, epileptic seizures, visual disturbances and typically transient
changes in posterior cerebral circulation areas. In this article, we present
a case of alcohol withdrawal accompanied by PRES.

Case Presentation: A 53-year-old male patient presented to the
emergency department with visual hallucinations and meaningless
speech. History from his relatives revealed that he has been consuming
alcohol for about 35 years and the last consumption was 3 days
before the admission. On neurological examination, there was limited
cooperation and disorientation was evident to person, place and time.
The speech was incoherent. No localizing sign was observed. Cranial
magnetic resonance imaging (MRI) revealed bilateral hyperintense areas
in medial occipital cortices and in subcortical white matter extending
partly into parietal region. Treatment for alcohol withdrawal was started.
Signs and symptoms regressed on the 7th day of the treatment as well
as the lesions on MRI.

Discussion: The clinical presentation, characteristic MRI features
together with the reversible nature of the syndrome suggest the
diagnosis of PRES. The precise pathophysiological mechanism of
PRES still remains unclear. Hypertension, clinical conditions that are
associated with impaired cerebral auto-regulation as well as alcohol use
which increases the levels of reactive oxygen species and nitric oxide
may lead to the disruption of endothelial cells and blood-brain barrier
breakdown. Overall, in our case, we think chronic alcoholism and
alcohol withdrawal might have caused endothelial dysfunction leading
to PRES.

Keywords: Posterior leukoencephalopathy  syndrome, alcohol

withdrawal, alcoholism
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GiRis
Posterior reversibl ensefalopati sendromu (PRES) bas agri-
s1, degismis mental durum, epileptik nébet, gérme bozuk-
luklar: ve tipik olarak beynin posterior dolagim alanlarinda
gegici degisikliklerle karakterize klinik ve radyolojik bir an-
titedir (Hinchey ve ark. 1996). PRES oldukga iyi bilinen
etiyolojilerinin yaninda son zamanlarda bildirilen daha az
bilinen etiyolojilere de sahiptir. Hipertansiyon, eklampsi /
preeklampsi sepsis, imminsupresif ajanlar, kemoterapi, kol-
lajen vaskiiler hastaliklar ve bobrek yetmezligi dahil cesitli
faktorler PRES ile iligkili bulunmugtur (Stevens ve Heran
2012). Ancak literatirde kronik alkolizmin ve alkol yoksun-
lugunun, PRES ile birlikteligi vaka bildirimleri ile sinirhidir
(McKinney ve ark. 2007, Kimura ve ark. 2010, Ishikawa ve
ark. 2013, Kim ve ark. 2014). Bu makalede PRES’in eslik
ettigi alkol yoksunlugu olan bir olgu sunuyoruz.

OLGU SUNUMU

Elli ¢ yaginda erkek hasta, gorme varsanilar: (duvarlarda
bocekler gorme, evde yangin ve toz gorme) ve anlamsiz
konusma ile bagvurdu. Yakinlarindan alinan éykide yak-
lagik 35 yildir alkol kullandig: (her giin en az 70 cl sarap
veya bira), alkol almadig1 dénemin en uzun 2 hafta oldugu,
saglik merkezine bagvurusunun bulunmadigs, en son 3 giin
once alkol aldig1 6grenildi. Kirk yildir gtinde 40 tane siga-
ra igmekteydi. Madde kullanim 6ykisii olmayan hastanin
ailesinde alkol bagimlilig1 ve herhangi bir ruhsal hastalik
yoktu. Fizik muayenede kan basincit 150/90 mmHg, kalp
hizi 99 atim/dk ve vicut sicakhigs 37.1°C idi, norolojik
muayene disinda diger sistem muayenelerinde anlamli pa-
tolojik bulgu saptanmadi ancak hastanin terlemis oldugu
gortldi. Elektrokardiyografi sints ritmini géstermekteydi.
Nérolojik muayenede kooperasyon kisith, kisi, yer ve za-
man y6nelimi bozuktu, postural tremoru mevcuttu. Hasta
ajiteydi, anlamsiz konugmaktayd: ve gérme varsanilar: var-
di. Ataksi ve oftalmoparezi gibi Wernicke ensefalopatisi-
ni distindirecek norolojik muayene bulgular: saptanmadi.
Serebellar, duyu, gorme keskinligi ve gérme alani muaye-
neleri, hasta kisith koopere oldugu icin net degerlendiri-
lemedi. Laboratuvar parametrelerinde hemoglobin, total
l6kosit sayimu, elektrolitler, tire, kreatinin, biliriibin, alka-
len fosfataz, amonyak, total protein, albumin, lipaz, amilaz,
folik asit, ortalama eritrosit hacmi, vitamin B12 normaldi
ancak aspartat aminotransferaz, alanin aminotransferaz ve
gamaglutamil transpeptidaz normal sinirlarin tGzerindeydi,

sirastyla 306 U/L, 139 U/L ve 138 U/L idi.

Hastada 6n planda alkol yoksunluk deliryumu (deliryum
tremens) distnildi. Ayiricr tanida hepatik ensefalopati
ve Wernicke ensefalopatisi dugtinilerek kraniyal manyetik
rezonans gorintileme (MRG) istendi. “Fluid-attenuated
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Posterior reversibl ensefalopati sendromunda manyetik rezonans gériintiileme.

SEKIL 1. Aksiyel MRG'de FLAIR kesitlerde bilateral oksipital lob medial
kortekste ve subkortikal beyaz cevherde kismen pariyetale dogru uzanan
hiperintens alanlar (ok ile gosterilmistir).

SEKIL 2. Kontrol kraniyal MRG'de FLAIR kesitlerde lezyonlarin geriledigi

goriilmekeedir.

inversion recovery” (FLAIR) kesitlerde bilateral oksipital
lob medial kortekste ve subkortikal beyaz cevherde kismen
pariyetale dogru uzanan hiperintens alanlar saptand: ($ekil
1). Bu lezyonlarin PRES ile uyumlu oldugu dustinild.
Alkol yoksunlugu tedavisi olarak intravenoz dv) hidrasyon
(izotonik sv1), IV tiamin (100 mg, 1 glin) ve glnlik diaze-
pam 15 mg ile tedavi edildi (ilk glin 1V olarak ve takip eden
5 giin oral olarak). Takiplerinde epileptik nébet gézlenme-
di, elektroensefalografi istenmedi. Bagvuru sirasindaki yiik-
sek kan basinci degerinin (150/90 mmHg), izlem sirasinda
artmamasi ve alkol yoksunlugu tedavisi baglandiktan sonra
kan basincinin normale dénmesi nedeniyle antihipertansif
tedavi baglanmadi. N6rolojik muayene bulgular: tedavinin
7. gininde tamamen diizeldi ve kontrol kraniyal MRG'de
lezyonlarin geriledigi gortlda (Sekil 2).

TARTISMA

Posterior reversibl ensefalopati sendromu, ilk kez Hinchey
ve ark. (1996) tarafindan tanimlanmustir. Bir¢ok etiyolojik
faktor bildirilmis olmasina ragmen, patofizyolojik meka-
nizma hala net degildir. Serebral otoregiilasyonda bozulma-
ya neden olan hipertansiyonun yani sira endotel hasarina



neden olan immunstipresif ila¢ kullanimi, sistemik lupus
eritematozus, hemolitik tUremik sendrom ve trombotik
trombositopenik purpura gibi klinik durumlar etiyolo-
jik faktor olarak tanimlanmigtir (Bartynski ve Boardman
2008). Olgumuzun 6zge¢misginde sistemik hastalik tanis:
ve ila¢ kullanimi 6ykuast yoktu.

Posterior reversibl ensefalopati sendromunun nérolojik
semptomlar1 akut veya subakut olarak ortaya ¢ikar (Fugate
ve Rabinstein 2015). Biling degisikligi genellikle mevcuttur,
siddeti konfiizyondan komaya kadar degisebilir (Legriel ve
ark. 2011). Jeneralize tonik-klonik nébetler, bas agrist, gor-
me bozukluklari, hemiparezi veya afazi gibi fokal bulgular
hastalarda degisen oranlarda gorilir (Fugate ve Rabinstein
2015). Ancak PRES tanisi i¢in bu semptomlarin hi¢ biri
zorunlu degildir (Granata ve ark. 2015).

Posterior reversibl ensefalopati sendromu, gérme bozuk-
luklari; gérme keskinliginde azalma, gérme alan:i kayipla-
11, kortikal korliik ve gérme varsanilarini igerir (Fugate ve
Rabinstein 2015). Olgumuzda duvarlarda bocekler gorme,
evde yangin ve toz gérme gibi gérme varsanilari mevcuttu.
Gorme varsanilar: deliryum tremensin bir bulgusu olabi-
lecegi gibi PRES’]i olgularin da % 3 ila 5’inde gorilebilir
(Legriel ve ark. 2011).

Posterior reversibl ensefalopati sendromunun patofizyoloji-
si tartigmalidir. Tki ana hipotez mevcuttur. Birincisi, serebral
kan akisinda artiga neden olan bozulmus serebral otoregii-
lasyondur (Legriel ve ark. 2011). Digeri hipotez ise sereb-
ral hipoperfiizyonun eslik ettigi endotel disfonksiyonudur
(Legriel ve ark. 2011). Rabinstein ve ark. (2012) yaptik-
lar1 ¢alismada PRES gelisiminin yalnizca agir akut hiper-
tansiyon veya ani kan basinct dalgalanmalarina dayanarak
actklanamayacagini, endotel disfonksiyonun patogeneze
muhtemelen katkida bulundugunu belirtmiglerdir. Bizim
olgumuzda ise bagvuru sirasinda kan basinci yiiksekti.
Ancak olgumuzun kan basinc1 (150/90 mmHg), hipertansif
kriz veya hipertansif ensefalopatideki kadar ytiksek degildi.
Literatiirde ¢ok yiiksek olmayan kan basinc yiikseklikleri-
nin de PRES’ neden olabilecegi belirtilmigtir (Fugate ve
Rabinstein 2015). Ancak olgumuzda goz 6ntinde bulundu-
rulmas: gereken diger bir durumun kronik alkolizme baglh
olarak gelistigini diisindiigiimiiz endotel disfonksiyonudur.
Kronik alkol kullanimi beyin endotel hiicrelerinde reaktif
oksijen turleri ve nitrik oksit artigina neden olur (Kim ve
ark. 2014). Oksidatif stres, endotel hiicrelerinde bozulmaya
neden olarak kan beyin bariyeri (KBB) hasarina yol aca-
bilir (Kimura ve ark. 2010, Kim ve ark. 2014). PRES ile
kronik alkolizm ve/veya alkol yoksunlugunun birlikte ol-
dugu yayinlar: inceledigimizde bizim MRG bulgularimiz-
la benzer sekilde kraniyal MRG'de lezyonlarin genellikle
arka sistemde yer aldigini saptadik (McKinney ve ark. 2007,
Kimura ve ark. 2010, Ishikawa ve ark. 2013, Kim ve ark.
2014). Ancak olgularin bazilarinda bagvuru sirasinda kan

basinct yiiksekligi meveuttu (Kimura ve ark. 2010, Kim ve
ark. 2014). Bu durum, bize kronik alkolizm ve alkol yoksun-
luguna bagli PRES patofizyolojisinde 6n planda endotel
hasarinin yer aldigini, buna bagh olarak KBB’nin bozuldu-
gunu ve olgularin bir kisminda gériilen kan basinci yik-
sekliginin vazojenik 6dem gelisimine katkida bulundugunu
distindiirdi. Olgumuzun bagvuru sirasindaki kan basinct
yiksekligi nedeninin alkol yoksunlugunu dustindik. Alkol
yoksunlugu olan olgularda, kan basincinda gegici bir artig
goriilebilir. Alkol yoksunlugu sonrasi, N-metil-D-aspartat
reseptorleri, néronal depolarizasyon ve artan atesleme ile
aniden agilir. Kortizol ve katekolamin dizeylerinde artiga
yol acan hipotalamus-hipofiz-adrenal sistem aktive olur
(Ceccanti ve ark. 2006) ve bunun sonucunda kan basincin-
da artig gérilebilir. Sonug olarak, hem kan basincindaki ge-
¢ici artigin hem de endotel disfonksiyonunun alkolizmin bir
sonucu olarak meydana gelebilecegini distiniyoruz.

Posterior reversibl ensefalopati sendromunda tipik MRG
bulgular: oksipital ve parietal lobda subkortikal vazojenik
6dem ile uyumlu simetrik geri déntgtimli T2 yiksek sin-
yalli intensitelerdir (Granata ve ark. 2015). FLAIR gériin-
tileme ise PRES lezyonlari i¢in daha sensitiftir (Fugate ve
Rabinstein 2015). Diftizyon agirlikli gortintileme (DAG)
ve gorintgsteki diftizyon katsayis: [apparent diffusion co-
efficient (ADC)] haritas: goriintileri vazojenik 6demi si-
totoksik 6demden ayirmada faydali olur (Granata ve ark.
2015). Sitotoksik 6demin gorildigi iskemik lezyonlarda
difizyon agirlikli gértintilemede (DAG) hiperintensite
gozlenirken, PRES lezyonlar: hipointenstir (Granata ve
ark. 2015).

Radyoloji literatiiriinde PRESde goriilen kraniyal MRG
bulgular: parieto-oksipital model, hemisferik sinir zon
modeli ve superior frontal sulkus modeli olmak uzere 3
ana gruba ayrilmistir (Fugate ve Rabinstein 2015). Bizim
olgumuzda parieto-oksipital model mevcuttu. Bu model-
ler taninin konulmasinda faydalidir ¢iinki hastalarin %
70’1 bu gruplardan bir tanesi igerisinde yer alir (Fugate ve
Rabinstein 2015). Ancak bu gruplama klinigin tiri ve sid-
deti hakkinda bilgi vermemektedir. Ayrica PRESde bazal
ganglion ve beyin sap: tutulumu da gortlebilir (Granata ve

ark. 2015).

Posterior reversibl ensefalopati sendromunun tamsinda
kraniyal MRG’nin yerinin 6nemli oldugunu ve PRESde
yeni tamimlanan etiyolojilerden birinin kronik alkolizm
oldugunu distnirsek alkol yoksunlugu bulgular: olan ol-
gularin tamamindan kraniyal MRG istemeli miyiz sorusu
akla gelmektedir. Fakat kronik alkolizm oykiisii ve alkol
yoksunlugu bulgular1 olan hastalarda nérogoriintileme
endikasyonlar: literatiirde net degildir (Jesse ve ark. 2016,
Galvin ve ark. 2010, Geibprasert ve ark. 2010, Niciu ve
Mason 2014, Zuccoli ve ark. 2010). Daha 6ncesinde epilep-

si tanist olmayan alkol yoksunlugu bulgulari olan vakalarda
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epileptik nobet/status epileptikus (SE) gelistigi zaman
norogoruntileme onerilmektedir (Jesse ve ark. 2016). Bu
vakalarda SE veya nébet ile iligkili beyin goriintiileme 6zel-
liklerini tanimlamak 6nemlidir. En sik kargilagilan nobet-
le iligkili kraniyal MRG anormallikleri hiperperfizyon,
kortikal hiperintensiteler ve bunlara karsilik gelen gorii-
ntsteki diftizyon katsayisinda dugtikliktir (Jesse ve ark.
2016). Olgumuzun goriuntileme bulgularinin nébet ilis-
kili oldugunu distinmedik ¢linkii nébet dykusi yoktu ve
takiplerinde nobet izlenmedi. Norogériintileme bulgusu
olan alkol iligkili ensefalopatiler arasinda Wernicke ensefa-
lopatisi, Marchiava-Bignami hastalig1, hepatik ensefalopati
ve osmotik demiyelinizasyon sendromu yer alir (Zuccoli
ve ark. 2010, Geibprasert ve ark. 2010). Wernicke ensefa-
lopatisinde kraniyal MRG'de tipik olarak medial talamus,
mamiller cisim, tektal ve periakuaduktal alanda tutulum
gozlenirken Marchiava-Bignami hastaliginda korpus kal-
lozumda tutulum olur, her iki hastalikta da lezyonlar T2 ve
FLAIR agirhikli kesitlerde hiperintenstir (Zuccoli ve ark.
2010, Geibprasert ve ark. 2010). Hepatik ensefalopatinin
fazina gore kraniyal MRG bulgusu degismekte olup en
sik gortlen bulgu manganez birikimine bagli bazal gang-
lionda T1 agirlikli kesitlerde hiperintensitedir (Rovira ve
ark. 2008). Osmotik demiyelinizasyon sendrom genellikle
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hiponatreminin akut diizelmesi ile ortaya ¢ikar, nérogériin-
tileme bulgusu ise daha sik ponsta olmak tizere talamus,
bazal ganglion, serebellum ve serebral kortekste tutulumdur
(Zuccoli ve ark. 2010, Geibprasert ve ark. 2010).

Sonug olarak klinik tablo ve karakteristik MRG bulgular
birlikteligi ile altta yatan nedenin tedavisini takiben otono-
mik bulgularin ve lezyonlarin gerilemesi gercegi olgumuzda
PRES tanisin1 desteklemektedir. Kraniyal MRG'de medial
talamus, mamiller cisim, tektal ve periakuaduktal alanda tu-
tulum olmamast, kliniginde ataksi ve oftalmoparezinin bu-
lunmamas: Wernicke ensefalopatisini (Galvin ve ark. 2010,
Geibprasert ve ark. 2010, Zuccoli ve ark. 2010); kraniyal
MRGde bazal ganglionda tutulum olmamasi, karaciger
yetmezligi Oykisti olmamasi, kliniginde rijidite, flapping
tremor, hiperaktif/hipoaktif refleksler, ekstensor plantar ya-
nit ve hepatomegali olmamas: ve laboratuvar bulgularinin
ciddi hepatik yetmezligi distindiirmemesi hepatik ense-
falopatiyi (Rovira ve ark. 2008); nérogoriintilemede kor-
pus kallozum tutulumunun olmamasi, kliniginde nébet ve
kas rijiditesinin olmamas: Marchiava-Bignami hastaligini
(Geibprasert ve ark. 2010, Zuccoli ve ark. 2010); hiponat-
remisinin bulunmamas: osmotik demiyelinizasyon send-
romunu (Geibprasert ve ark. 2010, Zuccoli ve ark. 2010)
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