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Herediter Hiperekpleksiya veya Irkilme Sendromunda

Elektrofizyolojik Bulgular

Electrophysiologic Findings in Hereditary Hyperekplexia or Startle Syndrome

Aysun SOYSAL, Dilek ATAKLI, Aysu SEN, Turan ATAY, Fikret AYSAL, Baki ARPACI
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Bu calismada herediter hiperekpleksiya veya irkil-
me (startle) sendromu olan ¢ kardegin (30 ve 34
yaslarinda iki erkek, 32 yaginda kadin) norofizyo-
fojik bulgularint degerlendirdik. EEG incelemele-
rinde 6n bolgelerde daha belirgin olarak ortaya gi-
kan diken ve keskin dalgalardan olugan paroksis-
mal aktivite géziendi ve kortikal SEP amplitldleri
yliksek bulundu. Goéz kirpma refleksi incelemesin-
de iki yanli R1 ve R2 latansiari normal sinirlar igin-
de bulundu. Sag median, sag tibial ve sol tibial si-
nir uyarimi ile orbikularis ckuliden, sternokleido-
mastoid, biseps ve tibialis anteriora dogru yayilan
stereotipik bir refleks yanit alindi. Sonuglanmiz,
herediter hiperekpleksiyadaki jerklerin ve irkilme
refleksinin ayni yollan paylagtigini (refleks arki-
nin motor bdlimaQ; dzellikle pontomeduller retikiiler
formasyon) bildiren &nceki literatir bulgularini
desteklemigtir.

Anahtar Sozciikler: Elekirik stim{ilasyonu; elekiroense-
falografi; pedigree; refleks, ancrmal/genetik; irkilme re-
aksiyonu/fizyoloji‘genetik.

We evaluated the neurophysiological findings of
three siblings {two males and a female aged 30,
34, 32 years, respectively) with hereditary hyper-
ekplexia (HH) or startle disease. EEG recordings
revealed spike- and sharp-wave paroxysms with
anterior dominance in amplitude, and the ampli-
tudes of cortical SEP were high. The latencies of
R1 and R2 responses of blink reflex were bilater-
ally within normal ranges. Stimulation of the right
median, right tibial, and left tibial nerves evoked a
stereotypical reflex response extending from the
orbicularis oculi muscle to the sternocleidomastoid,
biceps brachii and tibialis anterior muscles. Our
resuits were consistent with those of previous stud-
ies suggesting that both the jerks of hereditary
hyperekplexia and startle reflex share common
pathways, that is, the motor part of the reflex arch,
especially the pontomedullary reticular formation.

Key Words: Electric stimulation; electroencephalography;
pedigree; refiex, abnormal/ genetics; starle reaction/
physiology/genetics.

Irkilme (startle) refleksi (IR) ani, beklenmeyen
bir uyaranla ortaya g¢ikan, gozlerde kapanma,
ylizde gerilme, bas ve gévdede fleksiyon, kollar-
da abdiiksiyon, dirseklerde fleksiyon, én kolda
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pronasyon, kalga ve dizlerde fleksiyon ve rastge-
le ayak hareketleri gseklinde izlenen jeneralize,
thuzli motor yamtlardir."* Herediter hiperekpleksiya
(HH) veya irkilme sendromu ise otozomal domi-
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TABLO 1

Olgularin Median Somatosensoriyal Uyarilmig Potansiyel Yanitlarinin
Latans ve Amplitiidleri

Sag Sol
Olgu N9 N13 N20  N20/P25 N9 N13 N20  N20/P25
[ 102 14.3 19.1 5.27 9,75 14.1 18.8 5.55
1 9.65 13.9 19,0 6.33 9,80 14.2 19.2 6.12
il 8.65 13.6 18.3 497 8.80 13.5 18.7 533

nant gecigli, asin derecede artmis IR, kaslarda
yaygun rijidite ve diigmelerle kendini gésteren bir
hastaliktir"*® Fenotipik olarak majér ve minér
formlan tanimlanmugtir. Majér formda bebeklik
doneminde hipertoni, daha sonra yiiriime bozuk-
luklar, biling kaybr olmaksizin diisme ataklari,
genellikle uykuda olan jeneralize klonus veya
myoklonusa benzeyen, biling kaybinin eslik etme-
digi bacak hareketleri izlenir. Mindr formda ise
sadece agur [R vardir"” Hastaligin major formun-
da glisin reseptédrlerinin alfa-1 subiinitinde nokta
mutasyonu oldugu saptanmighr** Ryan ve ark.™
ise hastaliktan sorumlu olan genin beginci kromo-
zomun kisa kolunda (5q) oldugunu gdstermigler-
dir.

Hastahgn fizyopatolojisi tam olarak anlagila-
mamustir. Yapilan gegitli calismalarda hiperekp-
leksinin IR yollarinda hipereksitabilite sonucu
olustugu ileri siiriilmektedir. Bu calismada, here-
diter hiperekpleksiya tanust ile izledigimiz bir ol-
guda ve iki kardeginde saptanan elektrofizyolojik
bulgular sunulmaktadir.

OLGULAR

Otuz yagindaki erkek hasta beklenmedik, sid-
detli, sesli uyaranla agin irkilme ve biling kaybi-
i eslik etmedigi diisme yakinmalar ile epilepsi
poliklini§imize bagvurdu, Bu yakinmalarimn yii-
riimeye bagladigindan beri siiregeldigi ve bu diis-
meler nedeniyle defalarca yaralanma gecirdigi
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SEKIL 1
Herediter hiperekpleksiyal ailenin soyagaci.
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TABLO 2
Olgularin G6z Kirpma Refleksi Yanitlar
Olgul  Olgull  Olgulll
Sag uyarim
Sag R1 9.90 10.7 10.2
Sag R2 36.1 32.3 33.5
Sol R1 11.4 12.5 11.4
Sol R2 41.3 33.7 35.6
Sol uyanm
Sag R1 10.0 11.0 11.2
Sag R2 39.7 35.1 364
Sol R1 9.80 10.4 10.9
Sol R2 35.1 33.5 32.8

TABLO 3

Sag Median, Tibial ve Sol Tibial Sinir Uyarimi
ile OOK, SKM, Biseps ve Tibialis Anterior
Kaslarina Refleks Yanitin Yayilis1

ogrenildi. Anne ve babasimnda akrabalik olmayan
hastanmn difer yedi kardesginin {i¢iinde ve teyzesi-
nin iki torununda da benzer hastahik dykiisi ta-
mmlaniyordu ($ekil 1}, Olgumuzun ve inceleme
olanag) bulabildigimiz 34 ve 32 yaglarindaki biri
erkek, digeri kadin iki kardeginin burun kemerine
vurmakla veya ani giddetli sesli uyaranla abartih
irkilme refleksi olmas: diginda, nérelojik muaye-
neleri normaldi.

Indeks olgumuzun kraniyal MRG'si frontal bél-
gede daha 6nce gecirilmis kafa travmasima bagh
ensefalomalazi disinda normaldi. Diger iki karde-
gin kraniyal MRG incelemelerinde patoloji sap-
tanmad.

Ug kardesin de EEG incelemesinde igitsel uya-
ranla ortaya ¢ikan irkilme refleksi ile birlikte, 6n
bélgelerde daha yliksek amplitiidlii olarak her iki
hemisferde senkron, simetrik ortaya gikan diken
ve keskin dalgalardan olugan paroksismal aktivi-
te izlendi (Sekil 2).

Median sinir uyarilip Fz'ye refere edilen erb,
servikal, karsi ve aym taraftaki kortikal blgeler-
den kayitla yapilan iist ekstremite somatosen-
soriyel uyardmis potansiyeller (SEP) incelemesin-
de elde edilen kortikal yamtlarin amplitiidleri la-
boratuvartmizm normallerinden yiiksek olmasi-

na ragmen dev SEP yarutlan izlenmedi (Tablo 1)
(Sekil 3),

(6z kirpma refleksi incelemelerinde sol veya
8ag supraorbital sinir uyarimu ile her iki orbikiila-
t1s okuli (OOK) kasindan normal latanshi R1 ve R2
Yarutlar elde edildi (Tablo 2) (Sekil 4}.

Medulla spinalisin farkli segmentlerinden in-
herve olan OOK, sternokleidomastoid (SKM), bi-

OOK SKM  Biseps TA
Olgu I
Sag median 50.2 51.7 54.6 55.7
Sag tibial 80.1 82.8 915 93.0
Sol tibial 83.6 86.7 90.8 97.2
OlguII
Sag median 52.2 558 59.8 65.6
Sag tibial 82.6 85.8 90.6 94.0
Sol tibial 84.4 87.7 91.5 95.6
Olgu I
Sag median 51.6 54.8 57.6 63.5
Sag, tibial 81.3 84.6 88.8 92.6
Sol tibial 80.4 85.8 89.6 93.7

QOOK: orbikiilaris okuli; SKM: sternokleidomastoid;
TA: tibialis anterior

seps (BC) ve tibialis anterior (TA) kaslarindan eg
zamanli kayitla sag median, tibial ve sol tibial si-
nir uyarimlari ile stereotipik bir refleks yanit alm-
di. Bu yanitin paterni uyan yerine gore degismi-
yor ve OOK'den TA'ya dogru yayihiyordu (Tablo 3)
(Sekil 5). '

Ug kardegin de ani uyaranla ortaya ¢ikan hare-
ketleri klonazepam 2 mg/giin ile kontrol altina
alind.

TARTISMA

Irkilme refleksinin (IR) anatomik yollari gesitli
deneysel calismalarda incelenmistir. Davis ve
ark.™ sicanlarda yaptiklari calismada, isitsel uya-
ranin ventral koklear nukleusla ahmp lateral lem-
niskiisiin dorsal nukleusuna, daha sonra nukleus
retikiilaris pontis kaudalis'e, oradan kraniyal ve
somatik alfa motor néronlara yayildigini; ayrica
nukleus retikiilaris pontis kaudalis’in ventral bo-
liimiindeki bilateral lezyonlarm IR'nin kaybolma-
sma yol agtifim gostermiglerdir.

Insanlarda normal IR, yiizeyel elektrotlar kul-
lanilarak elektromiyografik olarak incelendiginde
yanitin simetrik olarak yayildig: ve yayilim pater-
ninin orbikularis okuliden baglayip masseter ve
sternokleidomastoid, biseps, hamstring grubu ve
kuadriseps kaslar: ile tibialis anteriora dogru ol-
dugu gosterilmigtir™ Bizim olgularinuzda da OOK,
SKM, BC ve TA kaslarindan es zamanli kayitla sag
median, tibial ve sol tibial sinir uyarimian ile
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OOK'den TA'ya dogru yayilan stereotipik bir ref-
leks yanit alindi. Bu yamtn paterni uyan yerine
gore degismiyordu.

Herediter hiperekpleksiya veya irkilme hasta-
ligy, Klinik olarak ayrintil: olarak tammlanmasina
karsin, bunlann fizyopatolojisi tartismalidir.
Herediter hiperekpleksiyanin IR ile ayni yollan
paylagtig1 ve bu yollarda hipereksitabilite sonucu
olugtugu diisiiniilmesine kargin, bu gériis kanat-
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SEKIL 2
Indeks olgu (iist) ve kiz kardesinin (alt) EEG incelemesi.
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lanamanugtir. Brown ve ark ™ yaptiklari bir 6n
calismada hiperekplekside gériilen jerklerin yayi-
lim paterninin normal IR’ye ¢ok benzedigini ve
her iki yamitin da OOK kasmdan baslayip, SKM
kasina yayildigin gostermiglerdir. Daha sonra
Matsumoto ve ark."” da benzer sonuglar1 bulmug-
lar ve hiperekpleksili hastalarda hem isitsel hem
de trigeminal stimulusla olugan motor yanitin
primer olarak IR yollarinda ve bu refleks arkinm

¥

y




Soysal ve ark. Herediter Hiperekpleksiya veya Irkilme Sendromunda Elektrofizyolojik Bulgular

16 Qopes SEP 128CH0 Spps  3Z2mA

_ OFF
g1
A\
B2l
B3 ' :
TR ) N28 o
I Wl N . . .
Bs | T T —
a6 P2n
'~ e
f= 0 - f-_jh Mo Tt ——
a7 (Ft' H 200us
adl 1d.8pU
¢ S58ms
SEKIL 3

Indeks olgunun sag median sinir uyarimi ile
iist SEP yanit

1nk Keflex -] lpps LY

CFF

Rl

H 188ps

84 1880
1MBimss

. . . . . f .
s 4 4 L. o T R W

SEKIL 4

indeks olgunun erkek kardeginin sag supraorbital
sinir uyarimu ile gz kirpma refleksi yanitr.

motor tarafinda, yani pontomeduller retikiiler
formasyonda oldugunu ileri siirmiiglerdir. Bizim
hastalarimizdan elde ettigimiz yanitlar da bu bul-
gularla uyumludur.

Bazi caligmalarda ise hiperekplekside serebral
hipereksitabilitenin sézkonusu oldugu ileri siiriil-
mektedir. Bir calismada, artmis TRli hastalarm
EEG incelemelerinde, frontosantral bélgelerde di-
Kenlerin ortaya qiktiz1 bildirilirken,” bir diger ca-
lismada ise bunlarn g0z hareketi artefakt: ve ka-
fa derisinden kaynaklanan kas artefakti oldugu
fleri sitrilmiistiir."® Ayrica, HH'L hastalarda kor-
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SEKIL 5

Indeks olgunun sag median (Gst) ve sag tibial (alt)
sinir uyarim ve orbikiilaris okiili, sternokleidomas-
toid, biseps ve tibialis anterior kaslarindan kayitla
elde dilen stereotipik refleks yamti.

tikal SEP yanitlar1 yiiksek amplitiidli bulunmusg
ve bu bulgunun da kortikal hipereksitabiliteyi
destekleyecegi ileri siiriilmiistiir."” Biz de her ii¢ kar-
desin EEG incelemesinde igitsel uyaranla ortaya
gikan irkilme refleksi ile birlikte, 6n bolgelerde
daha belirgin olarak ortaya ¢ikan diken ve keskin
dalgalardan olusan paroksismal aktivite gozledik.
Indeks olgumuzda MRG'de goriilen frontaldeki
ensefalomalasinin buna neden coldugu distinalse
bile, diger kardeglerin MRG incelemesinin normal
olmasi, hiperekplekside serebral hipereksitabilite
olasihgim da akla getitmektedir. Her ti¢ kardesin
SEP yanitlarmmn normallerden yiiksek olmas: da
bu diisiinceyi desteklemektedir. Ayrica IR sirasin-
da limbik yapilarla ilgili endige, korku gibi duy-
gulann ortaya ¢ikigi, kortikal yapilarin da ige ka-
ristigin distindtirebilir.

Sonug olarak bulgularimiz, HH'de ortaya ¢i-
kan jerklerin IR ile aym yollan paylastigini ve bu
refleks arkmm motor tarafinda (pontomeduller re-
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tikiiler formasyonda) oldugunu desteklemekiedir.
Ayrica, literatiirde ve bizim olgularmmizda belirle-
nen kortikal hipereksitabilite lehine buigular, bel-
ki de buradan kortikal alanlara dogru bir yayilim
olabilecegini akla getirmektedir.
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