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0zet

Esansiyel miyoklonus nadir gériilen, siklikla kalitsal olmakla birlikte sporadik olarak da ortaya gikabilen, iyi seyirli bir hastaliktir.
Kollarda ve boyunda baskin, kendiliginden ve cogunlukla aksiyonla ortaya ¢ikan miyoklonilerin tek ndrolojik bozukluk oldugu
bu tabloda bazen miyoklonilere distonik bilesen eslik edebilir. Bu yazida, yakinmalari 1,5 yasinda baslayan, 18 yasindan beri
takip edilen, esansiyel miyoklonik distoni tanisi, uzun siireli izlem ve ayrintili elektrofizyolojik incelemeler sonucunda ancak
38 yasinda konulan, 45 yasindaki bir kadin hasta sunulmustur.

Summary

Essential myoclonus is a rare and benign, frequently hereditary disorder although it may appear sporadically. In this clinical
picture, myoclonus is the only neurological sign, meanwhile a distonic component may accompany. Myoclonus affecting
predominantly the arms and neck, occurs spontaneously or with action. In this study a 45 year-old woman diagnosed as essential
myoclonic dystonia was presented. Her complaints had started when she was 1,5 years old, and the diagnosis was made when

she was 38 years old after long term follow-up and detailed electrophysiological examinations.

Miyokloni, kas kontraksiyonu (pozitif miyokloni) ya da
inhibisyonu (negatif miyokloni) sonucu olusan, kisa stireli
(genellikle <100 msn) sok benzeri istemsiz bir harekettir.
Ilk kez, 1881’de Nikolaus Friedreich tarafindan, 50 yagindaki
bir erkek hastanin viicudunda multifokal olarak ortaya ¢ikan
sicramalari tarif etmek icin; klonus, hizli hareketler; miyo,
kas; para, simetrik ve multipleks, cok bdlge kelimelerinden
olusan “‘paramiyoklonus multipleks” terimi kullaniimistir.
Boylece bu sicramalarin epileptik klonustan ayirt edilmesi
geredi vurgulanmak istenmistir. Lowenfeld ise bu terimi
kisaltarak ilk olarak “miyoklonus” terimini kullanmistir.t
Miyokloni, klinik gdriiniimiine, sigramalarin elektrofizyolojik
ozellikleri temel alinarak anatomik orijinine ve etiyolojiye
gére siniflandiriliv. Miyokloniler etiyolojilerine gére baslica
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dort gruba ayrilir: Fizyolojik, esansiyel, epileptik,
semptomatik.?

Esansiyel miyoklonus, multifokal miyokloniler ve bazen buna
eslik edebilen tremor ve hafif siddette distoninin tek nérolojik
bozukluk oldugu, bilinen herhangi bir nérodejenerasyonun
bulunmadigi, siklikla kalitsal, fakat sporadik olarak da ortaya
cikabilen, nadir gérilen, iyi seyirli bir hastaliktir. Ilk olarak
Lindenmulder tarafindan tarif edilmistir.? Miyoklonik
sicramalara distonik bilesenin eslik ettigi olgularda glinimdizde
“miyoklonus-distoni sendromu (MDS)” adi kullaniimaktadir.
Alkole iyi cevap veren ve siklikla ailesel olan bu tablo igin
“idyopatik herediter miyokloni”’, “alkole dramatik cevap
veren otozomal dominant gegisli miyoklonik distoni” ya da

Yayin kabul tarihi: 14.11. 2007



“herediter esansiyel miyokloni” gibi adlar da kullaniimistir.
Genellikle dilslik penetrans gésteren otozomal dominat (OD)
gegislidir.2>

Bu yazida, epilepsi poliklinigimizde 27 yildir izlenen, 6yki,
klinik seyir ve ayrintili elektrofizyolojik incelemeler sonucunda
MDS tanisi konulan bir kadin hasta sunulmustur.

Olgu

Hastamiz 45 yasinda bir kadindir. istirahat halindeyken de
olmakla birlikte en cok hareketle ortaya ¢ikan, stres, lizlintd,
sikinti, heyecanla ve adet donemlerinde artan, kollarinda
belirgin olmak lizere tim viicudunda istemsiz sicramalar
nedeniyle, ilk kez 18 yasinda epilepsi poliklinigimize
bagvurmustu. Oykisiinden dogumunun ve 1,5 yagina kadar
gelisim basamaklarinin normal oldugu, ilk olarak 1,5 yasinda
kollarindaki sigramalarin fark edildigi, 5 yasina kadar bu
yakinmasinin ¢ok sik oldugu dgrenildi. Bes yasindayken ismini
hatirlamadigi bazi ilaglar verilmis ve 3 yil siireyle bunlari
kullanmisti; 18 yasina kadar bu istemsiz hareketleri kendisini
fazla rahatsiz etmemis ancak bu donemde yakinmalarinin
siddetlenmesi lzerine epilepsi poliklinigimize basvur-
mustu.0zge¢misinde astim bronsiale diginda &zellik yoktu.
Anne babasi akraba degildi. D6rt cocugu olan hastanin 13
yasinda ve erkek olan iglincli cocugunun 1,5 yasinda baslayip
2,5 yasina kadar devam eden, toplam 5 kez tekrarlayan
nobetleri olmus. Nobetleri basini bir yere carpmakla tetiklenen
“5-6 dakika sitiren sag kolundan baslayip tiim viicuduna
yayilan kasilma ve sonrasinda 15 dakika siiren sersemlik’’
seklinde imis. Daha sonra 200 mg/glin valproatla kontrol
altina alinmig. Ayrica ayrintisi bilinmemekle birlikte hastanin
babasinin amcasinin torununda kendininkine benzer bir klinik
tablonun bulundugu 6grenildi. Nérolojik muayenesinde
kendiliginden de olabilen, daha ¢ok belli bir durug ve hareketle
ortaya ¢ikan, kollarda, boyunda ve zaman zaman gévdede
izlenen miyokloniler diginda 6zellik saptanmadi. Yazi yazarken,
esya tutarken ellerdeki miyoklonilere bazen distonik bir
postiiriin de eslik ettigi gdzlendi. Genis kan biyokimyasi ve
tiroid fonksiyon testleri normal bulundu. Kranyal manyetik
rezonans gorintilemesinde 6zellik yoktu. Elektroensefalografi
(EEG) ve SEP incelemeleri normaldi. C refleksi yoktu.
Kortikal geri averajlama incelemesinde, miyoklonik
sicramalara oncllik eden bir kortikal desarj saptanmadi.
Motor uyandiriimis potansiyel (MEP) incelemesinde
transkranyal manyetik ¢ift uyarim (TMS) ile kortikal
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eksitabilite degisikligi lehine bulgu saptanmadi.
Elektromiyografi incelemesinde 6n kola konan ylizeyel
elektrotla, yazi yazma sirasinda elde miyokloni ve zorlanma
postiiriine eslik eden 500-690 msn siireli desarjlar kaydedildi
(resim 1). Ik olarak Ocak 1987’de (18 yasinda) epilepsi
poliklinigimize basvuran hasta sirasiyla, fenobarbital 300
mg/giin, klonazepam 6 mg/gln, difenilhidantoin 200 mg/glin,
valproik asit 2000 mg/giin, lamotrijin 200 mg/glin, pirasetam
12mg/giin, gabapentin 1800 mg/giin ile tedavi edilmistir. Bu
ilaclarla gecici kismi diizelmeler gériiimisse de yakinmalari
hep siiregelmistir. Halen 1500 mg/giin levetirasetam kul-
lanmakta olan hastanin miyoklonileri azalmakla birlikte
devam etmektedir.

Resim 1.

Miyokloni, fizyolojik olabilir veya birgok farkli kalitsal ve
edinsel hastalik streclerinde ortaya ¢ikabilir; merkezi veya
periferik sinir sisteminin herhangi bir diizeyindeki tutulumdan
kaynaklanabilir.® Tanida, klinik 6zellikler, etiyolojiye yonelik
klinik ipuclari ve elektrofizyolojik bulgular degerli bilgiler
saglar. Miyokloni kaydi, geri averajlama, EEG, MEP, SEP
ve C-refleksini iceren elektrofizyolojik incelemeler, miyokloninin
kaynagini tespit etmede yardimcidir.® Elektromiyografi
incelemesinde 30-150 msn siiren, siklikla trifazik (agonist-
antagonist-agonist) bosalimlar kaydedilir. Kortikal pozitif
miyokloni veya epileptik miyoklonilerde gok hizli baslangich
ve tlim stiresi 50 msn’den kisa desarjlar goriiliirken subkortikal
miyoklonide desarj baslangici daha az hizli ve siiresi daha
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uzundur. Kortikal refleks miyoklonide, geri averajlamali EEG
incelemesinde miyoklonik sicramalardan 25-70 msn énce
ortaya ¢ikan, simetrik ve senkron, siklikla negatif olan dalgalar
kaydedilebilir; oysa subkortikal miyoklonide herhangi bir
EEG aktivitesi kaydedilmez. Kortikal miyoklonide, medyan
SEP incelemesinde dev SEP’ler ve C refleksi kaydedilebilir
ki bu somatosensoryal korteksin asiri uyarilabilir oldugunu
gosterir. Yine kortikal miyoklonide transkranyal manyetik
tek ve ¢ift uyarim calismalarinda ipsilateral motor korteks
inhibisyonunda ve transkallosal inhibisyonda azalma oldugu
gosterilmistir.® Hastamizda, EMG incelemesinde 6n kola
konan ylizeyel elektrotla, yazi yazma sirasinda kaydedilen
daha uzun siiren desarjlar, eslik eden distonik komponent
nedeniyledir. Geri averajlamali EEG incelemesinde miyoklonik
sicramalara éncliliik eden kortikal desarjlar izlenmemistir;
SEP ve rutin EEG incelemesi normaldir; C refleksi
kaydedilmemistir. MEP incelemesinde transkranyal manyetik
cift uyari ile kortikal uyarilabilirlikte degisiklik saptanmamistir.
Tdm bu bulgularla hastamizdaki miyokloninin subkortikal
kaynakli oldugu dlstiniilmustir.

Esansiyel miyokloni, klasik olarak cocukluk ¢aginda baslar
fakat hafif olgulara daha geg yasta tani konulabilir. Kollarda
ve boyunda baskin, istirahat halindeyken veya ¢ogunlukla
aksiyon sirasinda ortaya cikan miyokloniler, tek ndrolojik
bozukluktur. Alkole dramatik cevap goriilen bu tabloda
miyoklonilere distonik bilesen eslik edebilmekte ve bu durumda
‘miyoklonus distoni sendromu’ olarak adlandiriimaktadir.
Distonik bilesen kollarda ve boyunda belirgindir, alt
ekstremiteleri tutmaz.? Cocukluk g¢aginda miyoklonileri
baslayan hastamizin ellerinde ézellikle yazi yazarken, esya
tutarken dikkati ceken distoni mevcuttur.

Miyokloni-distoni sendromunun otozomal dominant gecis
gosterilen kalitsal formunda bazi olgularda 7. kromozomun
uzun kolunda 721 bdlgesinde yerlesmis olan “epsilon
sarkoglikan geni”nde (SCGE) mutasyon saptanmistir.”
Familyal kortikal miyoklonisi olan ailelere mensup bazi
bireylerde jeneralize epileptik nébetler goriilmektedir ve bu
ailelerdeki genetik bozukluk 2. ve 8. kromozom lzerindeki
bazi bélgelerle iligskilendirilmistir.>810 Elektrofizyolojik
incelemeleri ile subkortikal miyoklonisi oldugunu
diisiindiiglimiiz hastamizin oglunda refleks epilepsi nébetleri
gorilmesi ilgi cekicidir.

dizenlenmesi amaciyla Kasim 1999’daki yatisi sirasinda

miyoklonik distoni tanisi konulabilmistir. Esansiyel miyokloni,
miyoklonilerin eslik ettigi epilepsi sendromlarinin ayirici
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tanisinda akla gelmeli ve gereginde ayrintili elektrofizyolojik
inceleme plani uygulanabilmelidir.

Miyokloni-distoni sendromu genellikle tedaviye direnclidir,
6zellikle sporadik olgularda miyoklonileri baskilamak zordur.
Bununla beraber basgka tedavi secenedi olmadigi ve bazen
kismen yanit alinabildigi icin bazi antiepileptik ilaclar tedavide
kullaniimaktadir. En ¢ok klonazepamdan faydalanilir.?11
Ancak yuksek dozlarda ve cok sayida ilac kullanarak tedavi
konusunda israrli olmanin gereksiz ve yanlis oldugu
diistincesindeyiz. Olgumuzda da bircok tedavi denenmistir
ancak hicbirinden tam cevap alinamamistir.

Esansiyel miyokloniler, nadir de olsa epileptik miyoklonilerle
karisabilir. Bu hasta uzun sire epilepsi polikliniginden
miyoklonik epilepsi 6n tanisiyla izlenmis, ancak etiyolojiye
yonelik ayrintili aragtirmalarin yapilmasi ve tedavisinin
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