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ki vakanin takdimi
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SUMMARY: Yilmaz K, Tath B, Buran Y, Yaramis A, Aydinli N, Caliskan M, Ozmen
M. (Department of Pediatrics, istanbul University Istanbul Medical Faculty,
Istanbul, Turkey). Hyperekplexia in cases and its differential diagnosis with
convulsion: report of two cases. Cocuk Saglhigi ve Hastaliklar1 Dergisi 2005;
48: 61-64.

Hyperekplexia (HE) is a benign disease characterized by increased startle
response to auditory, tactile and visual stimuli. We report two girls with HE.
The patients, at 52 and 21 days of age, were referred to our department with
the complaint of seizure onset at the first day of life. For the second case, it
was stated that seizure had been refractory to treatment and had no evident
etiology. Their medical histories were unremarkable. Physical examination
revealed that tactile stimuli yielded generalized myoclonus, which sometimes
was persistent as tonic spasms. HE was entertained in the view of clinical and
laboratory findings. The symptoms almost fully resolved after clonazepam, and
the infants' development was normal in the follow-up. These cases emphasize
that nonepileptic events should be considered in the differential diagnosis of
convulsions. Performing tactile stimuli would be helpful to elucidate HE in
patients with spasms that may be considered as convulsion at first sight.
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OZET: Hiperekpleksia (HE), dokunma, isitme ve gérme uyaranlarina karsi
abartili ve jeneralize irkilme yanit1 ile karekterize bening seyirli bir tablodur.
Burada HE tanisi alan iki kiz hasta sunulmakta ve tam zorluklarina dikkat
cekilmektedir. Hastalardan 21 giinliik olan etiyolojisi saptanamayan tedaviye
direngli konviilsiyonlar1 bulundugu, 52 giinliik olan ise havale gecirdigi
belirtilerek gonderilmisti. Her iki vakada da sikayetler postnatal birinci giinde
baslamist1 ve hikayelerinde baska bir 6zellik yoktu. Muayenelerinde ise uyari
ile ortaya ¢ikan, kimi zaman tonik kasilmalar halini alan jeneralize miyokloniler
disinda saptanmadi. Benzer sikayete yol agabilen diger nedenler dislanarak tiim
bulgular 1s1§inda hastalara HE tanis1 kondu. Klonazepam tedavisi sonrasi
sikayetlerinde belirgin diizelme saglanan hastalarin gelisimlerinin de normal
seyrettigi gozlendi. Bu iki vaka, konviilsiyonlarin ayiric1 tanisinda HE gibi
epileptik olmayan olaylarin 6nemini vurgulamaktadir. Miyoklonik veya tonik
kasilmalar nedeni ile konviilsiyon gecirdigi diisiiniilen hastalarda dokunma
uyarist sonrasi irkilme yanitinin aranmasina 6zen gosterilmesi HE tanisini
kolaylastiracaktir.

Anahtar kelimeler: hiperekpleksia, psodoepilepsi.

Konviilsiyonlar ¢ocuk saglig1 ve hastaliklari
uzmanlarinin gerek acil servis gerekse poliklinik
hizmetinde sik karsilastigi sorunlardandir. Pek
¢ok neden ¢ocuklarda konviilsiyonlara yol
acabilir. Ancak konviilsiyonun gerek etiyolojisi
gerekse tedavisi agisindan degerlendirilmesine
baslamadan &nce konviilsiyon oldugu diisiiniilen

sikayetin gercek bir epileptik nobet olup
olmadig1 konusunda emin olmak gerekir. Ciinkii
konviilsiyonlarla karisabilen ve bu nedenle
gereksiz ya da yanlis ayrici tani ve girisimlerin
yapilmasina yol acan pek ¢ok fizyolojik veya
patolojik durum bulunmaktadir!. Bu nedenle her
yasta oldugu gibi ¢ocuklarda da konviilsiyonlarin
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epileptik olmayan ataklardan ayrilmasina 6zen
gosterilmelidir. Bu tablolarin say1 ve spek-
turumu ¢ok genis olup uyku miyoklonileri,
bening miyokloniler, distonik ataklar, laringo-
spasmin eslik ettigi gastrodsefageal reflii
ataklari, spasmus nutans, jitterines ve hiper-
ekpleksia (HE) siit ¢cocuklugu ve yenidogan
déneminde konviilsiyonlarla karisan durumlara
ornek olarak verilebilir.

Hiperekpleksia isitme, gérme ve dokunma
uyaranlarina karsi abartili ve jeneralize irkilme
yanit1 ile karekterize seyrek goriilen bir
tablodur?3. Temel patolojik bozukluk santral
sinir sisteminin major inhibitor nérotrans-
mitterlerinden biri olan glisinin &zellikle beyin
sapinda inhibitor etkisini gosterememesinde
yatmaktadir. Kalitsal ya da sporadik olarak
goriilmektedir. Kalitsal vakalarin ¢ogu otosomal
dominant kalitim gostermektedir. Sporadik
vakalar ya idiopatiktir ya da semptomatiktir.
Beyin sapini etkileyen ensefalit, timor,
enflamasyon, disgenezi gibi pek ¢ok neden
seyrek olarak bu tabloya yol agabilmektedir>.
HE, insanlarda bir norotransmitter geninde
mutasyonu gosterilmis ilk hastaliktir. Glisin, a-
1 (A1), a-2 (A2) ve beta (B) subunitlerinden
olusan glisin reseptorleri (GLR) {izerinden etki
etmektedir. Herbirinin gen lokusu farkli
kromozomlardadir (sirasi ile, 5932, Xp ve 4q).
Pek ¢ok otozomal dominant kalitim gosteren
HE’l1 vakada GLRA1 reseptor geninde ¢esitli
mutasyonlar tanimlanmistir. GLRA1 geninde
mutasyon gosterilemeyen vakalarda ise glisinin
GLRB gibi diger subunitlerinde ya da muh-
temelen gephyrin gibi glisinin etkisini
gostermesinde gerekli diger yapilarda pato-
lojilerin bulundugu diisiiniilmektedir®-8.

Burada konviilsiyon ile karisabilen durumlardan
biri olarak hiperekpleksia tanisi alan iki vaka
sunulmakta ve HE tanisindaki zorluklara dikkat
cekilmektedir.

Vakalarin Takdimi
Vaka 1

Elli iki giinliik kiz hasta, kasilma sikayeti ile
basvurdugu doktor tarafindan, havale gecirdigi
soylenerek tedavi baslanmadan birimimize
yonlendirilmisti. Dogum ve dogum Oncesi
Oykiisiinde 6zellik bulunmayan hastanin
dogduktan sonra ilk giin i¢inde baslayan, ¢ok
saylda irkilme ve kasilma nébetlerinin oldugu
ifade ediliyordu. Aralarinda akrabalik olmayan
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anne ve babanin ilk ¢ocuguydu. Hastada
dokunma ile veya sesli uyaranla beliren, zaman
zaman jeneralize tonik kasilmalar halini alan
miyokloniler ile canli Moro refleksi disinda fizik
muayenesinde sosyal ve motor gelisiminde bir
ozellik saptanmadi (Sekil 1 ve 2). Hastanin kan
sekeri, serum elektrolitleri, kraniyal ultrasono-
grafisi ve EEG degerlendirmeleri normaldi.
Hiperekpleksia ontanisi ile klonazepam (0.05
mg/kg/giin) tedavisi sonrasi kasilmalar1 oldukca
gerileyen hastanin dokuz aylikken yapilan son
muayenesinde gelisiminin normal seyrettigi ve
muayenesinde dokunma ile hafif irkilmelerin
varligr disinda o6zellik bulunmadigr saptandi.

Vaka 2

Sorunsuz bir gebelikten sonra, zamaninda,
normal spontan dogumla dogan ve ilk
saatlerinde bir sorunu olmadig: ifade edilen kiz
bebegin ilk giin icinde havale gecirmeye
baslandig1 6grenildi. Oykiisiinden parenteral
fenobarbital ve fenitoin ile kasilmalarinin

Sekil 2. Uyari sonras: tonik spasm gelisimi.
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durmamas: iizerine kalsiyum, magnezyum, B,
vitamini verildigi ancak yanit alinamadig:
fenobarbital ve fenitoin alirken klonazepam
eklendigi, genel durumunun bozulmasi {izerine
klonazepama devam edilmedigi; bu arada
yapilan biyokimyasal, kan gazi, metabolik
(kanda amonyak, laktat, amino asit), beyin-
omurilik sivisi, kranial manyetik resonans
goriintiileme incelemelerinde patolojik bulgu
saptanmadig1, yirmi bir giinliikken, tedaviye
cevap vermeyen direngli konviilsiyonlarin
oldugu gerekeesi ile hastanemize gonderildigi
ogrenildi. Fizik muayenesinde hiperirritabilite,
canli Moro refleksi, ses ve dokunma uyarisiyla
gelisen miyokloniler ve siklikla bunlar1 izleyen
jeneralize tonik kasilmalar disinda bir 6zellik
saptanmadi. Hastanin interiktal ve iktal EEG
kayitlarinda epileptiform aktivite belirlenmedi.
Klinik ve laboratuvar bulgular: ile HE tanisi
diistiniildii. Yogun tonik kasilmalari nedeniyle
once saatte 0.05 mg/kg dozundan midazolam
perfiizyonu baslandi. Yogun kasilmalar1 gecen
ancak uyart ile gelisen miyoklonileri devam eden
hastanin tedavisine giinde 0.03 mg/kg
dozundan klonazepam ile devam edildi. Bir ay
sonraki muayenesinde irkilmelerin oldukga
geriledigi saptandi. Klonazepam (0.06 mg/kg/
gilin) tedavisi altinda sekiz aylikken yapilan son
degerlendirilmesinde, sadece dokunma uyarist
sonrasl hafif irkilmelerin gelistigi, tonik kasilma-
larin ise tamamen kayboldugu ve gelisiminin
normal seyrettigi gozlendi.

Tartisma

Uyarilara karsi artmis irkilme yaniti HE’nin en
o6nemli klinik 6zelligidir?3. Ancak bu durum
karsimiza yasa gore degisen farkli tablolar
seklinde ¢ikmakta ve bu da seyrek goriilen bir
hastalik olan HE’'nin taninmasini zorlagtirmak-
tadir®10, Ornegin, antenatal dénemle ilgili
olarak, anne, bebeginde anormal hareketlerin
varligindan s6z edebilir!!. Yenidogan déneminde
kasilmalar beslenme zorluklarina, aspirasyon
pndmonisine, apne ve solunum-dolagim dur-
masina ve hatta ani bebek 6liimii sendromuna
yol agabilir!213. Bu kasilmalar ve bu sirada
meydana gelebilen apne ve siyanozun varligt
HE’nin miyoklonik, tonik, klonik veya apneik
konviilsiyonlar ile karismasina yol agabilir. Bu
nedenle yenidogan ve stitgocuklugu déneminde
hiperirritabilite, miyoklonik ve tonik kasilmalar
ile seyreden durumlarin ayirici tanisinda
konviilsiyonlar, yenidogan tetanozu, ilag ¢ekilme
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sendromu gibi durumlar yaninda HE da akla
gelmelidir. Yenidogan tetanozunda, sunulan
vakalardakinin aksine, sikayetlerin dogum
sonrast ilk giin icinde baslamasi beklenmez ve
ilerleyici bir tablo goriiliir. Sandifer sendromu,
Tay-Sachs sendromu ve infantil Gaucher
sendromu gibi hipertoni, hiperirritabilite ve/
veya kasilmalarin oldugu baska bazi tablolar da
HE ile karisabilir. HE’da psikososyal gelisimin
normal ya da normale yakin olmasi ve
hipertonin uykuda gerilemesi ayirici tanida yol
gostericidir. Ayrica epilepsi HE'nin 6zellik-
lerinden degildir. Oysa sunulan her iki hastada
da kasilmalarin epileptik nobet olarak
degerlendirildigi ve 6zellikle ikinci vakada cesitli
tedavilerin denendigi ve pek ¢ok arastirmanin
yapildig: dikkat ¢cekmektedir. Sunulan vakalarda
ifade edildigi gibi, fizik muayenede buruna ya
da alina uygulanan dokunma uyarisi (Sekil 1 ve
2) ile sigramalarin saptanmasi ve konviilsiyon
oldugu diisiiniilen kasilmalarin uyarilarla
gelistiginin saptanmasi ve EEG’lerde epilep-
tiform aktivite belirlenmemesi HE tanisi
acisindan 6nemli bulgulardir. Hiperirritabiliteye
neden olabilecek diger hastaliklarda goriilen
ensefalopati, psikososyal gelisimde gerilik,
hipoglisemi, hipokalsemi gibi gerek klinik
gerekse laboratuvar bulgularinin hastalarda
olmayis1 ayirict tanida yol gosterici olmustur.
Ayrica vakalarin klonazepam ile diizelmeleri ve
klinik seyirleri HE tanisini desteklemektedir.

Hiperekpleksiada kimi vakalarda ise devamli bir
hipertoninin varlig1 dikkati ¢eker. Bu durumda
aileler 6n planda bebeklerinin kaslarindaki
sertlik veya gerginlikten sikayet eder. Bazen
buna kreatin fosfokinaz artist da eslik edebile-
ceginden bir miyopatinin varhigindan kusku-
lanilir. Hatta kas biyopsisinde miyopatik
degisiklikler de goriilebilir3. EMG’de ndrojen
kaynakli devamli kas kasilmasinin saptanmasi
ayiricl tanida yardimci olacaktir. Tedavi edil-
meyen hastalarda irkilmeler ve hipertoni
bebegin normal motor gelisimini gdstermesine
engel olabilir. Boyle hastalarda yanlislikla
ndéromotor gelisme geriliginin genis ayirici tanisi
yapilabilmektedir. Hipertoninin ve kontrak-
tlirlerin de eslik ettigi hastalar serebral palsi
tanisi alabilir. Agir vakalarda bu hipertoni ve
kasilmalar kalca ¢ikigina, gobek veya inguinal
fitiga neden olabilir.

Hiperekpleksiada klonazepam ana tedavi ilacidir.
Glisinin inhibitor etkisini gdsterememesi
sonucu gelisen artmis duyarliligin klonazepamin
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GABA'y1 artirmasi ile baskilandig diisiiniilmek-
tedir. Genellikle klonazepamin kiigiik dozlarda
kullanilmas: yeterli olmakta ve dozun alinan
yanita gore ayarlanmasi gerekmektedir. Aksi
halde ikinci vakada goriildiigii gibi asir1 hipotoni
gelisebilir ve bu nedenle tedavi etkinligi yanlis
degerlendirilebilir. Se¢ilmis vakalarda baska bazi
antiepileptikler de denenebilir214. Ote yandan
yenidogan doénemindeki agir vakalarda apne,
aspirasyon gibi sorunlar bebeklerin ani kaybina
yol acabileceginden yenidoganlarin evde apne
monitdri ile izlemi Onerilmektedir. HE’de
prognoz klonazepam tedavisi ile oldukga iyidir.
Irkilmelerin iki yasina dogru azaldigi bildiril-
mekle beraber eriskin yaslara kadar uzayabilir!-2.
Bu nedenle tedavi siiresi hastalarin ihtiyacina
gore belirlenmelidir. Prognozu etkileyen en
onemli faktor tanidaki gecikmedir.

HE, konviilsiyonlar, hiperirritabilitenin eslik
ettigi tablolar, serebral palsi, ndromotor gelisim
geriligi ve miyopati gibi ¢ok cesitli hastalik
gruplari ile karisabilmektedir. Fizik muayenede
buruna ya da alina uygulanan dokunma
uyarisina hastanin verdigi irkilme yanitina
bakilmasi HE'nin erken tanis: saglayacaktir.
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