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Néromiyotoni ve Epilepsi:
Olgu Sunumu

OZET Néromiyotoni siirekli kas aktivitesi ile ka-
rekterize, ender bir klinik sendromdur. Kalitsal ya
da sporadik olarak ortaya cikabilir. Bu yazida, iki
yasindan bu yana alt ekstremitelerde ve proksimal-
lerde belirgin kramplar tanimlayan ve bu bulgudan
bagimsiz kompleks parsiyel tipte epileptik nébetle-
ri olan 21 yasindaki olgu sunulmaktadir. Olguda
tani, tipik klinik bulgular yaninda, elektromyografi-
de istirahatte gozlenen, diizensiz aralarla gelen do-

ublet, triplet ve multiplet motor iinit bosalimlari ile
konulmustur. Nérofizyolojik incelemelerin yanisira,
lezyon yerlesimi agisindan femoral sinir blokaji ve
epidural blokaj da yapilmistir. Blokaj sonuglari lez-
yonun proksimal, olasilikla radiksler ya da én boy-
nuz hiicrelerinin kendisinde oldugunu diistindiir-
mistiir. Lezyonun proksimal yerlesimli oldugunu
diisiindtiren bulgular ve eslik eden epilepsi nedeniy-
le olgu ilging bulunmus ve ilgili literatiir bilgileri eg-
liginde tartisilmigtir.

Anahtar kelimeler: Noromiyotoni, epilepsi, femoral
blok, epidural blok

Neuromyotonia and
Epilepsy: Case Report

ABSTRACT Neuromyotonia is a rare clinical

syndrome of spontaneously occurring muscle acti-
vity of distal peripheral nerve origin. Although ne-
uromyotonia sometimes inherited, most cases are
acquired. Here, we report a case of 21 years old
girl with typical clinical and electromyographic fin-
dings of neuromyotonia who also had epilepsy. Her
family first realized the existence of this muscle ac-
tivity as early as she was 2 years old, which is sta-
ted to be continued in a slowly progressive fashion.

She had myokymia consisting of continuous, undu-
lating, irregular, asynchronous and slow muscular
contractions in bilateral quadriceps muscles. There
were irregular doublet, triplet or multiplet motor
unit discharges in electromyographic examination.
We performed epidural and femoral nerve block.
We found that spontaneous muscle discharges
completely abolished after femoral and epidural
nerve blocks. Because of having neuromyotonia of
proximal nerve origin, as well as epilepsy, this par-
ticular case was briefly discussed.

Key words: Neuromyotonia, epilepsy, femoral
block, epidural nerve block.

GiRis

Noromiyotoni, periferik orijinli siirekli kas
aktivitesi ile karakterize ender bir klinik send-
romdur." Bu sendromun heterojenitesi nede-
niyle, Isaac sendromu, idiyopatik jeneralize mi-
yokimi, siirekli kas aktivitesi sendromu, pse-
udomiyotoni gibi degisik isimler de kullanil-
mistir > Klinik ve elektrofizyolojik bulgularin
bir kismi néromiyotoni i¢in oldukca karakteris-
tiktir. Major klinik semptomlar sdyle siralana-
bilir: 1)Jeneralize miyokimi ve fasikiilasyonlar,
2) Kramplar, 3) Kas relaksasyonunun gecikme-
si, 4) Fokal kas spazmlari (stiffness), 5) Hiper-
hidroz."* Tani i¢in igne EMG’si esastir. Baglica
EMG bulgular: 1) miyokimik bosalimlar,
2) Pseudomyotoni, 3) Fasikillasyonlar ve 4) Ar-
dil bogalimlar olarak siralanabilir.s2!
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Herediter, toksik, akut ve kronik inflamatu-
var demiyelinizan ve nedeni belli olmayan po-
lindropatiler yaninda tirotoksikoz, paroksis-
mal ataksi ve familiyal distonik koreatetoz ile
birliktelik gosteren olgular da sunulmus-
tur.2¢1118 Ozellikle son yillarda, ndromiyotoni
ile birlikte paraneoplazi, miyastenia gravis ve
inflamatuvar noropatilerin birlikteliginin g0s-
terilmesi ve hastalarin beyin omurilik sivilarin-
da oligoklonal band saptanmasi otoimmun bir
sendrom olabilecegi seklindeki gériislerin or-
taya ¢ikmasina neden olmustur.>® Potasyum
kanallarina kars1 olusmus antikorlarin goste-
rilmesi ve pasif transferinin yapilabilmesi de
noromiyotoninin otoimmun dogada bir potas-
yum kanal hastalig olarak giindeme gelmesine
neden olmaktadir.*#!121522 Karbamazepin ve

R. Cakmur ve ark.



fenitoin sagaltimina olumlu yamiti bilinen bu
hastalikta, direncli olgularda plazmaferez ve
gamma globulin ile basarili sonuglar elde edil-
mesi de otoimmun teoriyi desteklemekte-
dir." Patofizyolojisi bugiin icin tam olarak bi-
linmemekle birlikte siirekli kas aktivitesine ne-
den olan jeneratdr bolgeler periferik sinir bo-
yunca multipl lokalizasyonda ya da yalmzca
sinir distallerinde yerlesmis olabilir.” Kiirar ile
noromuskiiler blokaj yapildiginda semptom-
lar kaybolur, epidural blok ve periferik sinir
bloguyla aktivitenin devam ettigi olgular co-
gunluktaysa da, elektrofizyolojik aktivitenin
azaldigi, hatta tamamen kayboldugu hastalar
da bildirilmistir.**"' Primer jeneralize epilepsi-
lerin herediter 6zelliligi bilinmekte ve son yil-
larda noktiirnal frontal lob epilepsilerin ve
febril konvillzyondan sonra gelisen jeneralize
nébetlerin voltaja bagh potasyum ve sodyum
kanallarindaki mutasyonlarla iligkili olduguna
dair kanitlar sunulmaktadir.” Bu yazida, iki ya-
sindan beri alt ekstremitelerde ve proksimal-
lerde belirgin kramplar tanimlayan ve bu bul-
gudan bagimsiz kompleks parsiyel tipte epi-
leptik nobetleri olan 21 yasindaki olgu sunul-
maktadir. Olguda tan, tipik klinik, elektroen-
sefalografi (EEG) ve elektromyografi (EMG)
bulgularina dayanilarak konulmustur. Lezyon
yerlesimi acisindan femoral sinir blokaj1 ve
epidural blokaj da yapilmigtir. Stiff-man send-
romu ve epilepsi birlikteligine iliskin az sayida
bildiriye dayanarak,'® ndromiyotoni ve epilep-
sisi olan bu olgu nedeniyle, bu beraberligin ay-
n1 patogeneze mi bagh oldugu, yoksa rastlan-
tisal bir beraberlik mi oldugu konusu ilgili lite-
ratiir bilgileri 1s181inda tartigilmistir.

OLGU SUNUMU

21y, Y.K., miyadinda, kordon dolanmasiyla
birlikte asfiktik dogum oykiisil olan hastanin,
motor-mental gelisiminin normal oldugu ta-
mimlaniyordu. Ailede epilepsi 6ykisiintn var-
i1 (amcada ve hala ¢cocuklarinda primer jene-
ralize tonik-klonik epileptik ndbetler) digsinda
bzgemisinde ve soyge¢misinde baska bir ozelli-
gi olmayan hastanin, 9 aylik iken gecirdigi feb-
ril konviilzyondan sonra afebril jeneralize tonik
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klonik nébetler gecirmeye basladigl 6grenildi.

Epileptik nobetleri, degisen sikliklarla, 2
yasina degin siiren, 2-12 yas arasinda epileptik
nébetleri olmayan olgunun, 12 yaginda jenera-
lize tonik-klonik ve 20 yaginda kompleks parsi-
yel tipte epileptik nobetler seklinde tekrar
basladig1 ve degisen aralarla devam ettigi bil-
dirildi. iki yasinda sol ayakta, bacakta kasilma-
nin ardindan, énce sol, sonra sag bacakta mi-
yokimi dzelliginde istemsiz hareketlerinin bas-
ladig1 tanimlaniyordu. Onceleri sadece atesli
donemlerde ortaya cikan bu istemsiz hareket-
lerin, daha sonra ates olmadan da zaman za-
man ortaya cikip kaybolmaya bagladig bildi-
rildi. istemsiz hareketlere agiz kurulugu, car-
pint1, terleme, agrinin eslik ettigi ve ozellikle
yol yiiriime, merdiven ¢ikma, iziilme ve mens-
tirasyon donemlerinde arttigl, soguktan, si-
caktan etkilenmedigi, uykuda da devam ettigi
ogrenildi. Epileptik nobetlerin artmasiyla bu
hareketlerin artisina iligkin bir birliktelik ta-
mimlanmiyor ve ndbetleri i¢in kullandig feni-
toin, karbamazepin ve diazepam ile bu hare-
ketlerde azalma belirtilmiyordu.

Fizik muayene bulgular: normal olan hasta-
nin yapilan norolojik muayenesinde, bilateral
solda belirgin kuadriseps femoris, gastrokine-
mius kaslarinda hipertrofi ve sol ayakta ¢ekic
parmak izlendi. Yine solda belirgin bilateral
kuadriseps femoris kasinda baslayan miyoki-
milerin, gastrokinemius ve tibialis anterior ka-
sina da yayildigi gozleniyordu. Zaman zaman
sol bacakta agrili kramplarin ve pedal spazm-
larin buna eslik ettigi izlendi. Sol ayak dorsof-
leksiyonunda 4/5 kas gii¢siizliik, bilateral asil
refleksi kayip ve sol patella refleksi hipoaktif
olarak degerlendirildi. Duyu muayenesi nor-
mal olan hastada baska noropatolojik bugu
saptanmadi (Tablo 1).

Kan biyokimya incelemeleri, hemogram,
eritrosit sedimentasyon hizi, tiroid ve parati-
roid fonksiyonlar1 normal sinirlarda bulunan
hastanin beyin omurilik sivisi incelemeleri ve
kraniyal manyetik rezonans gortintiilemesi de
normal olarak degerlendirildi. Elektroensefa-
lografide 1991’de sag temporal, 1995 Nisan'da
sag frontotemporal fokal epileptik anormallik
saptanmis olan hastanin eyliil 1995’deki en




Tablo 1. Olgumuzun klinik ve demografik ozellikleri, litera-
tiir bilgileriyle karsilastiriimasi.*”

Naroloji

Olgumuz Néromiyotoni

Yas 21
Baslama yasi

Epilepsi 9 ay

Noromiyotoni 2 yas Her yas
Herediter ozellik

Epilepsi + +/-

Noromiyotoni +/-
Klinik miyokimi + +
Kas hipertrofisi + +/-
Kramplar + +/-
Terleme artisi - +/-
Karpopedal spazm + +/-
DTR azalmasi + +/-
Giicsiizliik + +/-
Duyu kaybi - +/-
Ileti hizi yavaslamasi +/-
miyokimi azalmasi

Uykuda - -

Periferik blok + +/-

Epidural blok + +/-
Periferik sinir biyopsisi Normal Normal/Anormal
Kas biyopsisi Normal Normal/Anormal

son uyku ve uyaniklik EEG’si normal olarak de-
gerlendirildi. Olgunun kraniyal manyetik rezo-
nans goruntiileme incelemesinde herhangi bir
patoloji saptanmadi. Hastanin elektromiyogra-
fik incelemesinde, motor ve duysal ileti hizlar
normal sinirlardaydi (Tablo 2).

Igne EMG’sinde istirahattte solda belirgin
bilateral kuadriseps femoris, gastrokinemius
Tablo 2. Olgumuzun elektromyografik izellikleri

Olgumuz Néromiyotoni
Sinir iletimleri Normal Normal / Iimli PNP
Ard bosalimlar + +
(After discharge)
Fibrilasyon - +/-
Fasikiilasyon - +/-
Kronik denervasyon - +/-
miyokimik bosalimlar + +
Frekans 2-10 Hz Degisken
Intraburst frekans  200-300 Hz 2-300 Hz
Amplitiid 400-1400pv 200-1500pv

ve tibialis anterior kaslarinda irregiiler doub-
let, triplet, multiplet motor tnit desarjlar iz-
lendi (Sekil 1). F dalgasindan sonra ardil bosa-
limlarin da ortaya ciktig1 gdzleniyordu (Sekil 2).
Denervasyon potansiyalleri, pseudomiyotoni
bulgularina rastlanmadi (Tablo 2).
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Tablo 3. Olgumuzun sinir iletim hizlarr.

ileti mz1 distal latans
m/sn) (msn)
Sag median sinir duysal 55 25
motor 62 2.6
Sol ulnar sinir duysal 47 2.1
motor 62 2.3
Sag sural sinir 45 2.2
Sag posterior tibial sinir 51 43
Sol fibuler sinir 47 3.3

Eszamanli EEG-EMG kaydinda spontan motor
Unit desarjlarina herhangi bir EEG degisikligi-
nin eglik ettigi izlenmedi. Somatosensoriyel
uyarilmig potansiyellerin (SEP) degerlendiril-
mesinde mediyan ve fibuler sinir SEP normal
olarak degerlendirildi. Lokal lidokain enjeksi-
yonuyla yapilan, sol femoral sinir bloguyla sol
ekstremitede miyokimilerin 4 saat siiresiyle
kayboldugu izlendi (Sekil 34, 3B, 3C). Epidural
marcaine solusyonu (%05 heavy) verilmesiyle
gerceklestirilen epidural blokaj ile her iki alt
ekstremitede istemsiz kasilmalar 7 saat siirey-
le kayboldu. Sural sinir ve kas biyopsisi nor-
mal olarak degerlendirildi.

Daha 6nce uzun siire fenitoin kullanim 6y-
kiisii olan ve gingival hipertrofi nedeniyle ope-
rasyon geciren olguda fenitoinin miyokimileri
azalttigina iliskin bir gozlem yoktu, fenitoin te-
davisi tekrar denenmedi. Almakta oldugu 1000
mg/gun karbamazepine ragmen nobetleri ta-
mamen kontrol altina alinamamis olan hasta-
nin sagaltimina 900mg/giin valproik asit eklen-
di. Baglangicta serum karbamazepin diizeyi-
nin diismesiyle birlikte miyokimilerde belirgin
bir artis izlendi, tabloya agrili kas kramplari ve
pedal spazmlar eslik etti. Bir hafta icinde
semptomlar tekrar azaldi ve eski durumuna
dondi. Taburcu olduktan sonraki ti¢ ay bo-
yunca almakta oldugu karbamazepin ve valp-
roik asit tedavisine devam eden hastada yeni
nobet gdzlenmedi, miyokimilerin ise menstii-
rasyondan 2-3 giin 6nce belirginlesip, bir hafta
boyunca boyle siirdiikten sonra azalarak de-
vam ettigi 6grenildi. Olgunun nisan 1996’da
yapilan son kontrol norolojik muayenesinde,
onceki muayene bulgularina gore bir degisik-
lik saptanmadi, ancak alt ekstremitelerdeki mi-
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1 QADR FEMORI Spontaneous preblok A: 1 14.08.1995 9:51 F
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Sekil 1. Olgunun igne EMG’sinde sol quadriseps femoris kasinda istirahatte izlenen irregiiler, doublet, triplet ve multiplet motor
iinit bosalimlart
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L TIB 1
> GASTRO 42 mA
0.80 mV/0.40 mv 1/0
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Sekil 2. Olguda F dalgasindan sonra gelen ardil bosalimlar
1 ONDR FEMOR1 Spontaneous preblok At 17 14.08.1995 9:57 1
=y .',l~~\\j,,~~-~w—»~--»-\\ T . RN

,;) A e < e A e A
1

| 400 ,I

] 1
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Sekil 3A. Olguda femoral sinir blogundan hemen dnce, sol quadriseps femoris kasinda izlenen spontan motor tinit bosalimlar:
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1 QADR FEMORI

400 v

100 msec

postblok 15.dk

At 1 14.08.1995 10:13 Q

Sekil 3B. Femoral sinir blojunun 15. dakikasinda spontan bosalimlardaki belirgin azalma

1 OADR FEMORI po

e e e e e e e

400 pv

1]

ee—

100 msec

stblok 17.dk A 1 14.08.1995 10:16 P

yokimilerin stirdigli gorildi. Ek bulgu olarak
sag goz cevresinde de miyokimiler gozlendi ve
bu kasilmalarin son bir ayda bagladigi 6grenildi.

TARTISMA

Olgumuz klinik olarak alt ekstremitelerde
gdzlemlenen miyokimi 6zelliginde istemsiz ka-
silmalar, kramplar, fokal kas spazmlar1 ve hi-

1
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Sekil 3B. Femoral sinir blogunun 15. dakikasinda spontan bosalimlardaki belirgin azalma

perhidroz ile, elektromiyografik olarak da mi-
yokimik bosalimlar ve F dalgasindan sonra
gozlenen ardil bosalimlar ile tipik bir néromi-
yotoni olgusunun 6zelliklerini géstermektedir.
Noromiyotoni, cocukluk, adolesan veya gencg
eriskin dénemde baslayabilir. Olgularin ¢ogu
herediter 0zellik gostermez ve spesifik bir ne-
den ayirt edilemez. Noromiyotoninin, fokal mi-
yokimi, stiff-man sendromu, kramp fasikilas-
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yon sendromu, benign kramplar, tetani ve
myotonik bozukluklar ile ayirici tanisinin ya-
pilmas: gerekmektedir.”** Bazi olgularda hafif
klinik bulgularla seyreden polinéropatinin
varhig, sinir ileti hizinda yavaslama gosteril-
mistir." Strekli kas aktivitesinin spinal kordda
monosinaptik refleksleri inhibe etmesine bag-
I1 olarak, derin tendon reflekslerinde azalma,
hatta kaybolma olabilir.*'*** Semptomlar uy-
kuda devam eder, sogukla, egzersizle, hiper-
ventilasyon ile provake olur. Tam tipik klinik

ve elektrofizyolojik bulgulara dayanilarak ko-

nur. Bu bildiride sunulan olgu gerek klinik, ge-
rekse elektrofizyolojik bulgular: ile néromiyo-
toninin karakteristik 6zelliklerini gdstermekte-
dir. Néromiyotoni sendromuna iligkin bilgiler
daha ¢ok bir ya da birka¢ olguluk sunumlara
dayanmaktadir. Jamieson ve arkadaslarinin
1994’de sundugu ve bugiine degin yayinlanmis
75 olgunun incelendigi derlemede, klinik ya-
kinma olarak olgularin %60 inda kas spazmla-
r1, %12’sinde kramplar, %12’sinde giicsiizliik,
%4’tinde seyirme bildirilmis ve muayenede
hastalarin %70’inde hiporefleksi, %45’inde
glgsuzlik, %16’sinda kas hipertrofisi saptan-
mustir. Olgularin fenitoin ve karbamazepin sa-
galtimina olumlu yanit verdigi gériilmektedir.’
Literatiir bilgilerini gézden gecirdigimizde, pe-
riferik sinir blogu yapilan 16 hastanin doku-
zunda miyokimilerin azaldigi, yedisinde belir-
gin bir degisiklik olmadig: bildirilmistir." Epi-
dural blok yapilan bes olgunun yalnizca birin-
de aktivitenin azaldigl, diger dort olguda bir
degisiklik olmadigi 6ne siiriilmektedir.” Yine
¢ olguluk bir bildiride, olgularin ikisinde peri-
ferik sinir blogu ve epidural blok ile aktivite-
nin azaldig: bildirilmis ve spontan bosalimla-
rin 6n boynuz hiicresinden koken alabilecegi
ileri stirtilmiistiir.° Kas biyopsisinde denervas-
yon bulgulari, sinir biyopsisinde ise segmen-
tal demyelinizasyon, Schwan hiicrelerinin pri-
mer anormalligi, néromiiskiiler bileske anor-
mallikleri, motor sinirin terminal plak morfo-
lojisinde anormallikler bildirilmisse de, tiim
biyopsilerin normal oldugu olgular da var-
dir.*** Olgumuzda klinik semptomlarin 2 yas gi-
bi oldukca erken bir yasta baslamasi ve fenito-
in, karbamazepin sagaltimina belirgin yanit
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vermemesi dikkat cekicidir. Bu kadar erken
baglangic herediter néromiyotoni sendromla-
rin1 akla getiriyorsa da, olgumuzda ataksinin
olmayis1 ve ailede benzer hastaligi olan baska
bir birey saptanmamasi herediter néromiyo-
toni sendromundan uzaklastirmaktadir."® Pe-
riferik sinir blogu ve epidural blokaj ile semp-
tomlarin gecici bir siire icin tamamen ortadan
kalkmasi ise literatiirde ender bildirilen 6zel-
liklerdir. Aksine, periferik sinir blokajindan
sonra semptomlarin devam ettigi olgular co-
gunluktadir ve buna dayanilarak lezyonun pe-
riferik sinirin distalinde yerlesmis oldugu 6ne
strtlmustir." Olgumuzda gerek epidural ge-
rekse femoral sinir blokaji ile semptomlarin
ortadan kalkmasi ise, néromiyotonik bosalim-
larin periferik sinirin distalinden degil, daha
proksimalden, olasilikla radiksler ya da én
boynuz hiicrelerinin kendisinden koken aldigi-
n1 diigtindiirmektedir.

Ailede epilepsi dykiisii, asfiktik dogum, feb-
ril konviilzyon gegcirilmesi hastamizda epilepsi
gelismesi icin risk faktorleridir. Ailedeki diger
bireylerin febril konviilzyon gecirip gecirme-
digine iliskin bilgi elde edilememistir. Olgu-
muzda febril konviilzyonun ardindan ortaya
cikan jeneralize nobetler ve daha sonra EEG
ile desteklenen kompleks parsiyel epileptik
nobetler baslamistir. Hastamizda febril kon-
villzyonun ardindan gelisen jeneralize ndbet-
ler ve ailede epilepsi 6ykiisii literatiirde bildi-
rildigi izere sodyuma duyarli kanallarda bir
genetik defekt ya da mutasyonu akla getirebi-
lir.” Bu yonde ileri incelemeler yapmak miim-
kiin olamamigtir. Olgumuzda epilepsi yéniin-
den ailevi bir yatkinlik olmasina ragmen, aile-
de noromiyotoni belirtilerini gosteren birey
tanimlanmamistir. Epilepsinin risk faktorleri
esliginde ailesel gecisli oldugu diisiiniilse de,
olgumuzdaki birbirinden ¢ok farkl iki klinik
tablo olan néromiyotoni ve epilepsini birlikte-
ligi bugiinkii bilgilerimize gére, yalmzca koin-
sidental bir olay gibi gortinmektedir. Olgu-
muzda eszamanli EEG-EMG kayd: sirasinda,
EMG’deki spontan motor iinit bosalimlarina
santral sinir sistemindeki herhangi bir elekt-
riksel aktivite degisikliginin eglik etmemesi de
bunu desteklemektedir. Ayrica epileptik no-
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Pora e

betlerin artis: ile es zamanh olarak istemsiz
kas kasilmalarinda artis tanimlanmamistir.
Bununla birlikte, haliisinasyon ve davranig de-
gisiklikleri gibi santral belirtiler gésteren no-
romiyotoni olgularimin sunulmasi ilgingtir.*"
Bugiin santral kokenli oldugu ve glutamik asit
dekarboksilaza karsi otoantikorlarin gosteril-
mesiyle otoimmun dogas! ispatlanmig olan
stiff-man sendromu ile epilepsi birlikteliginin
%10 dolayinda oldugu bildirilmektedir."*"” An-
cak stiff-man sendromu ve ndéromiyotoni Kli-
nik ozellikleri birbirinden ayrilmis iki farkl
sendromdur ve olgumuz stiff-man sendromu-
na uyan klinik 6zellikler gostermemektedir.”
fleri yillardaki ¢calismalarin bugiin i¢in yalniz-
ca koinsidental bir durum olarak kabul ettigi-
miz epilepsi ve néromiyotoni birlikteligine bir
aciklama getirip getiremeyecegini bugtin i¢in
sdylemek olas1 degildir. Yalnizca her iki klinik
tabloda saptanan kanal patolojileri ve hasta-
Iiklarin otoimmun dogasi distinildiiginde,
yatkin bireylerde her ikisinin birden ortaya ¢1-
kabilmesi olas1 goriinmektedir.

Olgumuz, epidural ve periferik sinir blokajt
ile proksimal yerlesimli bir jeneratorin goste-
rilebildigi ender olgulardan birisi olmasi, ayri-
ca epileptik nobetlerinin de olusu nedeniyle
Ozel bir ndromiyotoni olgusudur. Bu olgu gibi
siradis! olgularin ayrintili incelenmesi sonu-
cunda nodromiyotoni sendromunun fizyopato-
lojisinin aydinhiga kavusabilmesi ve yeni sagal-
tim olanaklarinin gindeme gelebilecegini di-
stinmekteyiz.
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