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Topiramat Kullanimina Bagh Negatif Myoklonus;
Nadir Bir Olgu Sunumu

Negative Myoclonus Due to Topiramate Treatment:
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Epileptik negatif miyoklonus (ENM) cesitli norolojik hastaliklarla birlikte gorilebilen spesifik olmayan
epileptik 6zellikte motor bir bozukluktur. Oncesinde pozitif miyoklonusun izlenmedigi, tonik kas
aktivitesinin ani bir gekilde kesintiye ugramasiyla es zamanh olarak EEG’de epileptik anormal
aktivitenin izlenmesi geklinde tamimlanir. Epileptik negatif miyoklonus (ENM); cocukluk ¢aginda
sik gorilen bening rolandik epilepsi gibi fokal epilepsilere eslik edebildigi gibi, tedavide kulanilan
antiepileptik ilaclarla da iligkili olugabilmektedir. Sikhikla karbamazepin kullanimma baglh olarak
bildirilmektedir, fakat okskarbazepin, fenitoin ve lamotrigin kullanimi sonrasi da gortlebilmektedir.
Tedavide kullamilan antiepileptik ilaclarin nébet karakterini degistirebildigi, bazen de ndbet say1 ve
sikihigmr artirabildigi bilinmektedir. Bu yazida, fokal motor nébetleri sebebiyle takip edilen bir hastada;
topiramat kullanimi sirasinda geligen epileptik negatif miyoklonustan bahsedilecektir.

Anahtar Sézciikler: Miyoklonus, Epileptik Negatif Miyoklonus, Topiramat

ABSTRACT

Epileptic negative myoclonus (ENM) is an unspecific motor disorder that can characterize a variety
of neurological conditions. Epileptic negative myoclonus (ENM) is defined as an interruption of tonic
muscle activity, which is time-locked to an epileptic EEG abnormality, without evidence of an antecedent
positive myoclonia in the agonist-antagonist muscles. Some reports have demonstrated induction or
worsening of ENM due to antiepileptic drugs in children suffering from focal epilepsies. Carbamazepine
is the drug more frequently involved but other drugs such as oxcarbazepine, phenytoin and lamotrigine
have been reported to be able to induce or aggravate ENM. It is well known that antiepileptic drugs may
aggravate or precipitate seizures. This paradoxical reaction to a given antiepileptic drug is defined by the
presence of increased seizure frequency or the appearance of new seizure types after its administration
and full remission following its discontinuation. Here we present an epileptic child who had negative
myoclonus after initiation of topiramate treatment.
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GIRIS

Miyoklonus; santral sinir sisteminden koken alan, agonist ve antagonist kaslarin simultane
etkisi ile olugan ani ve kisa streli, sigrayic1 6zellikte kas kontraksiyonlaridir. Klinik bulgular,
etiyolojik 6zellikler ve norofizyolojik kriterlere gore farkh sekillerde siniflandirilmaktadir (1,2).
Pozitif ve negatif miyoklonus ayrim gerektiren iki durumdur. Epileptik negatif miyoklonus
(ENM); nadir goriilen bir motor bozulukluk olup, spesifik bir epileptik sendroma eslik etmez
(1). Tanim olarak negatif miyoklonus; éncesinde myoklonik bir olayin eslik etmedigi, tonik
kas aktivitesinin 500 msn’den kisa stireli ani olarak kesilmesi ve eg zamanl elektroensefalografi
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(EEG) kayitlarinda kontralateral santral bolgelerden ytiksek
amplitiidlit diken dalga aktivitesinin eslik etmesi olarak
tanimlanir (1).

Epileptik negatif miyoklonus (ENM); cocukluk caginda sik
gorilen bening rolandik epilepst gibi fokal epilepsilere eslik
edebildigi gibi, tedavide kulanilan antiepileptik ilaglarla
da iligkili olugabilmektedir (2). Sikhikla karbamazepin
olarak bildirilmektedir (3,4). Bu
yazida fokal motor ndbetleri olan bir hastada, topiramat
tedavisi sirasinda geligen epileptik negatif miyoklonustan
bahsedilecektir.

OLGU SUNUMU
Olgumuz on bir yaginda erkek hasta; iki yaginda baglayan

kullanimina  bagh

sag uist ekstremitede tonik kasilma geklinde olan fokal motor
nobetleri sebebiyle dis merkezde izlemdeymis. Hastanin
nébetleri; seyrek aralikli (2/y1l) ve kisa stireli olarak
devam etmis. Daha 6nce antiepileptik tedavi kullanmayan
hastanin, son aylarda ndbet sikhginda artiy olmug ve
sodyum valproat tedavisi baglanmis. Dig merkezde cekilen
EEG’sinde; bilateral frontosantrotemporal bolgelerden
epileptik aktivite izlenmig. Sodyum valproat tedavisi ile
nobet sikligr ve stresinde azalma olan hasta tarafimiza
yonlendirilmig.

Hastanin, miadinda ve komplikasyonsuz dogum oykisii
mevcut olup, ailesinde akraba evliligi ve norolojik hastalik
yoktu. nérolojik
muayenest normaldi. Rutin laboratuvar tetkiklerinde ve
beyin manyetik rezonans gorinttilemesinde (MRG) 6zellik

Psikomotor gelisimi  yagina uygun,

yoktu. Hastanin EEG’sinde seyrek aralikli jeneralizasyon
gosteren, sol santrotemporoparietal bolgeden kaynakh diken
dalga bogalimlarn izlendi. Hastanin ndbetlerinin devam
etmesi sebebiyle tedavisine okskarbazepin eklendi, yavasg
doz artigt planlandi. Fakat tedavinin baglangicindan kisa
stire sonra alerjik reaksiyon gelisti. Bu sebeple okskarbazepin
kesilerek tedaviye topiramat eklendi. Topiramat 0,5mg/kg/
giin dozunda baslanarak, haftalik artig verildi, 4mg/kg/gtin
dozuna cikild1 ve eg zamanli sodyum valproat azaltlarak
kesildi. Hasta nébetsiz izleme alindu.

Hasta iki ay sonra sag kolunda olugan ani digme ataklar
ile tekrar bagvurdu. Bu ataklar sirasinda biling kaybr yoktu.
Tekrarlanan beyin MRG normal bulundu. Hasta video EEG
monitorizasyona alindi. Hastanin, sag tist ekstremitesindeki
kisa stireli diisme ataklar sirasinda ¢ekilen eg zamanh
EEG kayitlarinda; sol santroparietotemporal bolgelerden
diken dalga desarjlan izlendi. Bu desarjlar P3 elektrodda
maksimum olup, 20-30 sn araliklarla olusmaktaydi, es
zamanh alman EMG kaydinda ise 300 msn stiren tonik
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aktivitenin ani kayboldugu sessiz periyod i1zlendi. Hastanin
topiramat tedavisi azaltilirken, levatirasetam kademeli
olarak artinlarak ¢ haftada 30mg/kg/gliin dozuna
gikildi. Bir ay sonra hastanin semptomlar diizeldi, alinan
EEG kayitlar1 normal bulundu. Bu bulgular; hastada
topiramat kullanimina bagh epileptik negatif miyoklonus
geligtigini distindiirdi. Hasta klinigimizde nobetsiz olarak
izlenmektedir.

TARTISMA

Santral sinir sisteminde dejeneratif veya travmatik
stiregler sonrast hasarlanmig noronlarin uyarilabilirliginin
artmast epileptik nébetlere ve aym zamanda miyoklonik
bozukluklara sebep olabilmektedir. Ozellikle inhibitor
kontrolmekanizmalarindaki degigiklikler; en 6nemlilerinden
biri olan GABAnin azalmasi bazi miyokloni tiplerinin

sebebi olarak gosterilmektedir.

Epileptik negatif miyoklonus (ENM) cesithh nérolojik
hastaliklarla birlikte goriilebilen spesifik olmayan epileptik
ozellikte motor bir bozukluktur. Oncesinde pozitif
miyoklonusun izlenmedigi, tonik kas aktivitesinin ani bir
sekilde kesintiye ugramasiyla ey zamanl olarak EEG’de
epileptik anormal aktivitenin izlenmesi seklinde tanimlanir.
ENM ile iligkili
anlagilabilmig degildir. Kortikal ve subkortikal bolgelerle;

norofizyolojik mekanizmalar tam

supplementer motor, premotor ve primer motor alan ile

iligkili oldugu diigiintilmektedir (1,2).

ENM; c¢ocukluk caginda idyopatik ya da semptomatik
epilepsilerin seyrinde gortlebilmektedir. Sik olamamakla
birlikte kullamlan antiepileptik ilaglara bagh olarak da
gortlebilir (5,6). Bu baglamda en sik suglananlardan biri
karbamazepindir, diger bildirilenler ise; okskarbazepin,
fenitoin, lamictal ve sodyum valproatur (3,4,7,8). Fokal
motor nobetleri sebebiyle izlenen hastamizda, gelisen
EMN tablosunun; topiramat kullanimina bagl oldugu
distinildi. Daha seyrek olarak izlense de literatiirde
topiramat kullanimina baglhh ENM bildirilmigtir (9).

EMN tedavisinde; birgok ¢alismada talamokortikal yolakta
ve talamik noronlardaki T- tipi kalsiyum kanallarim bloke
eden etosuksimidin etkili oldugu bildirilmistir (10,11).
Levatirasetam da ENM kullamlan bagarili segeneklerden
biridir (12). Biz de hastamizda levatirasetam kullanarak
semptomlar1 kontrol altina aldik, aym1 zamanda EEG’de
dizelme kaydettik.

Topiramat kullamimina baghh ENM diger bilinen antiepi-
leptiklere gore daha az gériilen ve tedavisi olan bir durum-
dur. Literatiirde nadir gériilmesi ve ayirici tanisiin yapila-
bilmesi sebebiyle 6nemlidir.
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