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OZET

Irkilme (startle) ani, beklenmeyen bir uyariya verilen stereotipik bir
yanittir. Siklikla isitsel uyaranlar ile tetiklense de, dokunsal, goérsel veya
vestibiiler uyaranlarla da baslayabilir. Burada; biriherediter,dordii semptomatik
(iki ataksi, bir distoni ve bir inme olgusu), ikisi psikojen, biri de startle
epilepsisi tanist alan toplam dokuz ayr1 olgunun klinik bilgileri detayl olarak
sunulmustur. Herediter olguda semptomlar ergenlikle birlikte, semptomatik
olgularda ise birincil noérodejeneratif siiregle birlikte baglamigtir. Sadece
herediter olguda artmus irkilme agisindan pozitif aile Oykiisii mevcuttu.
Olgularin yedisinde klonazepam kullanimi ile semptomlar baskilanmistir.
Artmug irkilme reaksiyonu,giinlilk pratikte her zaman sorgulanmayan,tani
konuldugunda ise hastalarin yasam kalitelerini arttirict ¢oziimlere kolayca
ulagabilecegimiz nadir bir tablodur.

Anahtar Kelimeler: irkilme yaniti, startle, epilepsi, patolojik irkilme.
ABSTRACT

Startle is a stereotypical response to a sudden and unexpected stimulant.
Although it is often triggered by an acoustic stimuli, tactile, visual or vestibular
stimuli may also cause this response. Here, we described totally nine patients
with detailed clinical informations as followed; one hereditary, four
symptomatic (cases of two ataxias, one dystonia and one stroke) two
psychogenic and one case of startle epilepsy. Symptoms were began in puberty
in hereditary case, these were began with primary neurodegenerative process in
symptomatic cases. Only herediatry case had positive family history for the
increased startle.The symptoms are suppressed by the use of clonazepam in
seven cases. Increased startle reaction is rarely questioned in daily practice.
Diagnosis of this rare disorder can reach us the solutions to improve quality of
life of patients.

Key words: startle response, startle, epilepsy, pathological startle.
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GIRIS

Irkilme (startle) tiim memelilerde motor,
otonom ve emosyonel bir yanit seklindedir.
Irkilme yanmit1 serebral maturasyonun ilk
doneminde abartili yanit olarak kabul edilen
‘Moro refleksi’ olarak karsimiza ¢ikar ve
yagamin birinci yilindan itibaren hayatin
timiinde yasanan fizyolojik seklini alir (1).
Irkilme {i¢ ayr1 grupta ele alinir: Birinci grup
(tip 1); tipik 6rnegi hiperekpileksi sendromu
olan ve kiigiik bir uyaran ile siddetli irkilme
yanitinin - goriildiigii  olgular1 igerir. Ikinci
grupta (tip 2) kompleks bir yanit ile devam
eden normal bir irkilme yamiti mevcuttur.
Startle epilepsi bu gruptadir. Ugiincii grup (tip
3) ise etyopatolojik agidan siniflanamayan
olgulari igerir (2). Ancak yanitin abartili halde
olmas1 yada normal bir refleks yanita ragmen,
refleksi takiben farkli norolojik
tablolarinortaya ¢ikmasi durumunda tedavi
gerektiren patolojik bir siire¢ halini alir
(3).Burada 2011-2014 yillar1 arasinda genel
noroloji poliklinigimizde goriilen4500 hasta
icerisindenkart bilgileri taranarak ulasilan 9
artmig irkilme olgusuna ait ozellikler ve
hastalifa  ait gilincel bilgiler gozden
gecirilmigtir.

OLGU SUNUMLARI

Olgul.Yetmis yasinda kadin hastanin
Ozgecmisinde  bilinen  hipertansiyon  ve
hiperlipidemi ~ oykiisic  mevcuttu.  Oniki
yasindan  bu  yana
donemlerinde agir1 irkilmeleri olan hastanin
irkilmeleri ani ve yiiksek sesletetikleniyordu.
Hasta bu ataklarda elinden siklikla bir seyler
distiriiyordu. Oykiisiinde anne ve
anneannesinde de benzer artmus irkilme
tablosunun varligi 6grenildi. Beyin manyetik
rezonans goriintiilemesi(MRG)’nde  iskemik
degisiklikler disinda patoloji saptanmadi. Rutin
elektroensefalografi (EEG) incelemesi
sirasinda ani el ¢irpma seklinde sesli uyaran
yapildi. Ancak ortaya ¢ikan irkilme yaniti

ozellikle stresli

sirasinda ve diger EEG kayitlarinda nodronal
hipereksitabilite bulgusu saptanmadi. Hastaya
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klonazepam 0.5 mg/giin dozunda verildi.
Irkilmeler ~yartya yakin oranda azald:.
Klonazepam hastada giindiiz uykuluga yol
actig1 icin daha fazla artirnllamadi ve tedaviye
valproik  asit 1000 mg/giin  eklendi.
Hastanmirkilmeleri tama yakin
orandakayboldu.

Olgu2. Boyunda kasilma sikayeti ile
basgvurdugu klinikte servikal
distoni(laterokollis)tanis1 alan 19 yasindaki
kadin hastanin isitselve dokunsal uyaranla
tetiklenen yaygin irkilme reaksiyonu mevcuttu.
Ailede benzer hastalik oOykiisii saptanmadi.
Servikal  distoninin  ve asin  irkilme
reaksiyonunun ergenlik doneminde basladigi
Ogrenildi. Bu sikayetlerine yonelik fluoksetin
ve propranolol kullanilmig ancak yarar
gormemisti. Hastanin beyin MRG ve EEG’si
normal sinirlarda bulundu. Servikaldistoniye
yonelik, dort ay araliklarla, lokal botulinum
toksini tedavisine baslandi. Irkilmelere yonelik
klonazepam 0.5 mg/giin verildi. Hastanin
sikayetleri tama yakin diizeldi.

Olgua3. Elliyedi yasindaki kadin hastanin
3 yildir devam eden kasilmalar1 ve sese karsi
agir1 hassasiyeti vardi. Atak sirasinda boyunda
kasilma hissini takiben, tiim viicutta irkilmeler
oluyordu. Beyin MRG ve EEG’si normal
sinirlarda  degerlendirildi.  Ozgegmisindeki
opere papiller tiroid karsinomu olanolguda
yapilan paraneoplastik antikorlar/otoimmiin
ensefalit paneli(anti-Hu, anti-Yo, anti-Ri, anti-
Ma2, CV2, amfifizin / voltaja bagh kalsiyum
ve potasyum kanal antikorlari, NMDA,
GABA, LGI1 reseptor antikorlari)ve beyin
omurilik sivisinin biyokimyasal incelemeleri
normal olarak degerlendirildi. Oykiisii daha
detayli sorgulandiginda ¢ yil Once bir
psikolojik travma yasadigi, post-travmatik
stres bozuklugu tanisi aldig1 ve irkilmelerinin
bu dénemde ortaya ¢iktig 6grenildi. Psikiyatri
konsiiltasyonu sonrasi baglanilan 50 mg/giin
paroksetin ve 0,5 mg/giin klonazepam tedavisi
ile irkilmelerde belirgin azalma gozlendi.

Olgu 4. Yetmisbir yasinda hipertansif
kadin hasta, es kaybindan sonra, bes yildir

yaygin anksiyete bozuklugu ve
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depresyontanilariyla takip edilmekte oldugu
Psikiyatri polikliniginden irkilme yakinmasi
nedeniyle gonderildi. Mirtazapin 30 mg/giin ve
alprozolam 0,5 mg/giin kullaniyordu. Yiiksek
sesle cok sik irkildigi 6grenilen hastanin EEG
ve MRG tetkikleri normal  sinirlarda
degerlendirildi. Ailede benzer hastalik dykiisii
saptanmadi. Klonazepam 0,5 mg/giin eklendi.
2 hafta sonra sikayetlerinde biiyiik Olciide
azalma goriildii.

Olgu 5. Yetmis dort yasinda erkek
hastanin 6zge¢misinde hipertansiyon, Tip 2
diyabetes mellitus ve atrial fibrilasyon Gykiisii
mevcuttu. Sag serebellum ve bulbus yarisinda
gelisen iskemik infarkttan bir yil sonra
sesliuyaranla  irkilmeleri  basladi. EEG
bulgular normal sinirlardaydi.
Polisomnografisinde  santral uyku apne
sendromu ve belirgin oksijen desatiirasyonu
saptandi. CPAP(Continuous Positive Airway
Pressure-Siirekli Pozitif Havayolu Basinci)
kullanimu ileirkilmeler biiyiik oOl¢iide azaldi.
Eklenen 0,5 mg/giin dozundakiklonazepam
tedavisi ile de semptomlar1 tamamen kayboldu.

Olgu 6. Kirkdort yasinda,
perimenopozal donemdeki kadin hasta, iki
yildir olan sik basagrist ve uykuya dalma
giicliigiisikayetleri ile basvurdu. Sikayetleri
kronik gerilim tipi basagris1 ve psikofizyolojik
insomni ile uyumlu bulundu.  Norolojik
muayenesi normaldi. Onbes yildir Behget
Hastaligi  nedeniyle kolsisin 1 mg/giin,
prednizolon 2,5 mg/giin, anksiyete bozuklugu
nedeniyle paroksetin 20 mg/giin kullantyordu.
Ayrica hastanin iki yildir 6zellikle yiiksek sesle
ve ani dokunma ile tetiklenen irkilmeleri
oldugu 6grenildi. Beyin MRG, MR venografi
veEEG tetkikleri normaldi. irkilmeler igin
klonazepam 0,5 mg basland1 ve tedricen 1,5
mg/giin  dozuna kadar arttirildi.  Anlamh
diizelme olmadi. Hasta Psikiyatri hekimine
yonlendirildi ve yaygin anksiyete bozuklugu
tanistyla, paroksetin kesilerek, venlafaksin 300
mg/glin, mirtazapin 30 mg/giin tedavisi
baslandi. Hastanin sikayetleri 1 ay sonra tama
yakin diizeldi.

Olgu 7. Otuzdort yasinda erkek hastald
yasindan beri spinoserebellar ataksi tanisi ile
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izlenmekte olup son iki yildir tekerlekli
sandalyeyebagimliydi. Anne babast ikinci
dereceden akraba olan hastanin ailesinde
benzer hastalik dykiisii saptanamadi. Iki yana
belirgin spontan nistagmusu ve agir serebellar
dizartrisi  mevcuttu. Beyin  MRG’sinde
serebellumda ve beyin sapinda atrofi saptandi.
Son dort yildir yiiksek ve ani seslerde asirt
irkilme reaksiyonu mevcuttu. Klonazepam 0,5
mg/giin tedavisi ile sikdyetlerde belirgin
diizelme saglanda.

Olgu 8. Yirmidort yasinda erkek
hastada; sekiz yasindan bu yana giderek artis
gosteren titubasyon, iist ektremitelerde distalde
belirgin aksiyon tremoru, serebellar dizarti ve
ataksi mevcuttu. Genetik olarak 45 GAA
tekrar1 gosterilen Friedreich ataksisi tanisi
konuldu. On bir yasindan bu yana yiiksek sesle
tetiklenen irkilmeleri vardi. Hastanin ailesinde
ataksi Oykiisii mevcuttu, ancak artmis irkilme
Oykiisii  saptanmadi. Beyin MRG
incelemesinde  belirgin  serebellar  atrofi
mevcuttu.  EEG’si  normaldi.  Tremoru
nedeniyle verilen primidon 500 mg/giin ile
irkilmeleri kayboldu.

Olgu 9. Onyedi yasinda erkek hastanin
Oykiisiinde; hipoksik dogum, muayenesinde;
mental retardasyon ve solda spastik hemiparezi
mevcuttu. Hastanin 3 yasindan itibaren
jeneralize tonik klonik ve miyoklonik nobetleri
vardi.Bu noébetlere 5 yasinda ani ve yliksek
sesle  (zil ve telefon sesleri) tetiklenen
irkilmeleri takip eden basin bir tarafa dondigi
tonik nobetleri eklendi. Kranial MRG’de sagda
frontoparyetal bolgede l6koensefalomalazi ile
uyumlu goriinti ve EEG’de bu bdolgeden
kaynaklanan noronal hipereksitabilite varlig
izlendi. Hasta halen valproik asit 1500 mg/giin,
lamotrijin 200 mg/giin ve klonazepam 1
mg/giin kullanmaktadir. Yasadig1 c¢evrede ani
yiiksek seslerin minimuma indirilmesi 6nerildi.
Hastanin irkilmeleri 5 yasl ile
karsilastirildiginda biiyiik 6lglide azalmis olup
ve nobet sikligr ortalama 3/ay sikliginda devam
etmektedir.

Olgularm  ozellikleri  Tablo  1’de
Ozetlenmigtir.
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Tablo 1. Artmus Startle yanitl olgularinin genel 6zellikleri.
Olgu Baslangi¢ Komorbidite MRG Bulgusu Klonazepama On tam
No yast yanit
Olgul | 12 | === | e + Tip1
Idiopatik
Olgu2 | 19 Servikal | - + Tip1
distoni Semptomatik
Olgu3 | 57 | —=-m- Minimal iskemik | + Tip 2
gliotik Psikojen
degisiklikler
Olgu4 | 71 Depresyon Minimal iskemik | + Tip 2
gliotik Psikojen
degisiklikler
Olgu5 | 74 Stroke Sol bulbus ve + Tipl
serebellumda Semptomatik
infarkt
Olgu6 | 44 BehgetH | - Tip 2
Anskiyete Psikojen
bozuklugu
Olgu7 | 36 Sipinoserebellar Beyin sap1 ve + Tipl
ataksi serebellumda Semptomatik
atrofi
Olgu8 | 11 Freidreich ataksisi Serebellar atrofi Kullanilmad: Tipl
Semptomatik
Olgu9 | 5 Startle epilepsi Yaygin beyaz + Tip2
cevher hasari Startle epilepsisi
TARTISMA Artmig irkilme yaniti ¢esitli ndro-
Bu olgu serisinde, nadir goriilen bir psikiyatrik  hastaliklara  isaret  edebilir.
durum olan, artmis irkilme yaniti gozden Etyopatolojik  acidan  ii¢  grupta ele

gecirilmistir. Oldukca heterojen bir hastalik
grubunda ortaya ¢ikan bu yanitinin insidansina
ait literatiir bilgisi yoktur. Ancak genel noroloji
poliklinigine basvuran hastalardan olusan
serimizde bu oran %0.2 olarak bulunmustur.

Irkilme refleksinin en tipik &rnegi olan
isitsel irkilme refleksine,80desibel (dB)’den
biiyiik uyarilar neden olur. Bu refleks, kohlear
nukleusu kaslarla iliskilendiren bir beyinsapi
refleksidir.  Amigdala,
terminalis ve anterior singulat korteksin
refleksi modiile ettigi disiiniilmektedir(4,
5).Insanda 100 dB’in iizerindeki seslerde, ilk
olarak orbikiiler kaslarda (latans:~40 ms.)
sonrasinda masseter kaslarda (latans:40-60
ms.)ve sonrasinda iseboyun, govde ve
ekstremite kaslarinda benzer yanitlar olusur.
Normalde uyar1 tekrarlandiginda refleksin
habitue olmasi beklenir (6).

hipokampiis, ~ stria

alinmaktadir: Birinci gruptaki hastaliklarda (tip
1),cok hafif bir uyari1 ile, hastaya onceden
sOylense bile siddetli bir irkilme yaniti ortaya
cikar. En iyi  bilineni  hiperekpleksi
sendromudur. Ikinci grupta (tip 2) irkilmeyle
baslayan kompleks bir yanit ortaya ¢ikar veya
davranigsal bir anormallik eslik edebilir.
Refleksin ortaya ¢ikardigi yanit tipl’den daha
uzun siirelidir. Bu motor veya davranissal
motifler epileptik ya da kiiltiire 6zgt olabilir.
Tablo-2> de anormal irkilme yanitinin alt
tipleri gosterilmistir (1).

Hiperekpleksi; en sik akustik ya da taktil
stimulusla tetiklenen, her seferinde ortaya
cikanve Onceden uyarma ile kaybolmayan bir
klinik sendromdur. En sik formu herediter
olandir. Bu olgularda artmis startle dogumdan
hemen sonra ortaya ¢ikar. Stiff-baby sendromu
da denilen bu tablo, dokunma ve sesle gévde
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ve ekstremitelerinde siddetli bir kasilma,
yumruk agma ve titreme ile karakterizedir.

Tablo 2. Anormal startle tipleri

1.TiP 1- PRIMER ARTMIS STARTLE (Hiperekpleksi)
-Herediter

-Semptomatik
Beyin sap1 hastaliklari (Ensefalit, hemoraji)
Kat kisi sendromu (Stiff person Sendromu).
Tetanoz
Striknin intoksikasyonu
-idiopatik
2.TiP 2-SEKONDER ANORMALLIK iCEREN PRIMER
NORMAL STARTLE
Startle epilepsi
Kiiltiire-bagh startle savramslar1 (Filipinler-malimali,
Sibirya-myriachit, Malezya-Latah, Giiney ABD-Goosey,
Kanada-Jumping Frenchmen of Maine)
Psikojenik startle
3.TiP 3-TANIMLANAMAYAN
Talamik lezyonlar (Inflamatuar ve vaskiiler)
Post travmatik stres bozuklugu
Tourette Sendromu
ilag intoksikasyonlar: veya cekilmeleri
Demans

Meinck 2007(1)

Mental gelisim normal olup, adolesan
doneme kadar yiiriiylis bozuklugu genellikle
devam eder, uyarilabilirlik ise dmiir boyu siirer
(7). Glisin inhibitér bir ndrotransmitter olup
beyin sap1 ve spinal kord iizerinden kas
tonusunun ndral regiilasyonunda 6nemli rol
oynar. Hiperekpleksi olgularinin  %30’unda
5q32 geni tarafindan kodlanan glisinin alfa 1
reseptoriiniin mutasyonu saptanir.Bu
mutasyonun varliginda noéronal klor kanalinda
bir fonksiyon bozuklugu olusur. Bu durum
hastaligin bir kanalopati olduguna isaret eder
(8). Olgu serimizde sadece olgu 1’in aile

Oykiisii  hiperekpleksi  acisindan  pozitif
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bulunmus, ancak herhangi bir genetik analiz
yapilamamustir.

Beyin ve beyin sap1 lezyonlarinda, stiff
person (kati1 kisi) sendromunda, striknin
zehirlenmesinde ve tetanozda goriilen irkilme
reaksiyonu semptomatik asir1 irkilme yaniti
olarak bilinir (1). Bu tablolarda olusan asir1 bir
uyarilabilirlik, gévde ve ekstremitelerde
siddetli kas spazmlarina, opistotonusa, risus
sardanicusa ve laringospazma yol agabilir (9).
Herediter ve semptomatik asirt irkilme
tablolarinda klonazepam 1 mg/gin ilk
secenektir (10). Bizim olgu serimizde 3 olguda
(Olgu 5-7-8) beyin sap1 ve serebelluma ait
patolojilerden kaynaklanan startle reaksiyonu
diistiniildi. Bu hastalarin ikisi klonazepam
tedavisine dramatik yanit verirken, Friedreich
ataksisi tanili olgunun (Olgu 8) tremoru igin
verilen primidon tedavisi ile irkilmeleri
kayboldu.

Startle epilepsi refleks epilepsiler
grubunda ele alimir (11).  Olgularin
cogunda,frontal, fronto-parietal lezyonlar ve
malformasyonlar siklikla rapor edilmektedir.
Akustik uyaran en sik sebeptir. Genellikle
tonik kasilma, konusmanin durmasi ve basin
rotasyonu seklinde klinige yansir (12).Bizim
serimizde 5 yasindan bu yana isitsel uyaranla
tetiklenen  Startle  epilepsi  olgusu  yer
almaktadir  (Olgu 9). Olgumuz gl
antiepileptik tedavi altinda 3/ay sikliginda
nobetle izlenmektedir.

Psikojen artmis irkilmenin tanis1 zordur.
Oncelikle hastanin psikiyatrik dykiisii dikkatle
alinmali, gerekirsenorofizyolojik testler ayirict
tant i¢in planlanmalidir (13). Olgu serimizde
psikojenik artmig irkilme yanitli 3 olgu vardi
(Olgu 3, 4, 6). Olgulara ait goriintiilleme ve
norofizyolojik incelemeler normal bulundu. Bu
hastalardan biri klonazepam kullanimindan
yarar gormedi ancak psikoterapi ve etkili
dozda antidepresanla irkilmeleri kayboldu
(Olgu 6).

Kiiltiire 6zgii davranigsal anormallikleri
iceren artmig irkilme olgularibazi sosyal ve
etnik gruplarda tanimlanmustir. Bu olgularda
Ozellikle isitsel uyaranla artmis irkilmeyi
takiben; ziplama, ekolali, ekopraksi, kopralali
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gibi anormal davraniglar izlenir. Maine nin
ziplayan ~ Fransiz adamlari (Jumping
Frenchman of Maine), Giiney Amerikali
Acadianlar ~ (Ragin,  Cajuns,  Goosey),
Gilineydogu Asyali diisiik sosyokiiltiirel diizeyli
kadinlar (Latah, Yaun, Mali-Mali) gibi gruplar
literatiirde tartigilmugtir (13).

Artmis irkilme reaksiyonu, giinliik
pratikte her zaman sorgulamadigimiz ve tani
konulmadig: takdirde, diisme nedeniyle ciddi
problemlere  yol acabilecek klinik  bir
durumdur. Tedavisinde literatiir ile uyumlu
olarak, kendi olgu serimizde de diisik doz
klonazepam ile anlamli diizelmeler
saglanmistir. Bu nedenle hastalar1
degerlendirirken irkilme reaksiyonunun
varligini sorgulamak 6nemlidir.
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