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Distal Simetrik Polinoropati Seklinde
Prezente Olan Basing Felcleri Ile Beraber Olan
Herediter Noropati Olgusu

Hereditary Neuropathy With Liability To Pressure Palsies Case
Which is Presenting as Distal Symmetric Polyneuropathy

Tahir Kurtulus YOLDAS', Hava Dénmez KEKLIKOGLU',
Yildiz CORUH', Hayriye Giil POLAT', Ersin TAN?
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OZET: Basing felgleri ile beraber olan herediter néropati
(HNPP), heterojen bir fenotipe sahiptir. HNPP’de
karekteristik olarak mindr travmalart takiben ortaya ¢ikan
tekrar eden mononoropatiler olusur. Klinik bulgularin bir
kisminin Charcot-Marie-Tooth (CMT) hastaligiyla gakis-
masi nedeniyle, HNPP hastalar1 yanliglikla CMT tanist
alabilir. HNPP ve CMT hastaliklarinin her ikisinde de
demyelinizan ndropati izlenmekle beraber,
elektrofizyolojik ve patolojik bulgulart oldukg¢a farklidir.
Biz bu bildiride, dort ekstremiteyi etkileyen periferik
ndropatisi olan ve CMT bulgulart izlenen 22 yasinda bir
HNPP olgusunu sunuyoruz.

Anahtar Kelimeler: HNPP, polinéropati, CMT

ABSTRACT: Hereditary neuropathy with liability to
pressure palsies (HNPP) phenotypes are heterogeneous.
HNPP is characterised by recurrent mononeuropathies
following minor trauma. Mild overlap of clinical features
with Charcot-Marie-Tooth (CMT) disease may lead
patients with HNPP to be misdiagnosed as having CMT.
HNPP and CMT are both demyelinating neuropathies,
however, their pathological, and -electrophysiological
features are quite distinct. We describe the HNPP case of a
22 year-old man who presented with peripheral
polyneuropathy affecting the four limbs and overlap of
features with CMT disease.
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GIRIS

Basing felgleri ile birlikte olan herediter
noropati (HNPP); otozomal dominant gegisli, yavas
ilerleyen, genellikle agrisiz olan ve siklikla minor
travma veya basi sonucu ortaya ¢ikan, tekrar eden
akut periferik mononéropatiler ile karakterizedir
(1,2,3,4,5,6,7,8). Siklikla bilinen tuzaklanma bdlge-
lerinde; peroneal, ulnar, median ve radial sinirleri tu-
tar, asimetrik ve multifokal noropati seklinde ortaya
¢ikar (2,4,12). HNPP’nin ilk atag: siklikla adolesan
ve geng eriskin doneminde goriiliir (1,3,9,10,11,12).
HNPP patogenezi, sosis benzeri olusum (tomakiil)
olarak bilinen myelin kilifin fokal kalinlagmasi ve
remyelinizasyon ile karakterizedir (1,4,5,10,11).
Tomakiiller hem motor hem de duysal sinirlerde g6-
riliir (7). Bu nedenle bu hastaliga tomakiiler
noropati adi da verilir (4,11,12). Sinir biopsisinde
tomokiillerin  saptanmast  Charcot-Marie-Tooth
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(CMT) tip 1A’dan ayiwrmmim saglar (1,5). CMT de
sinir biopsisinde sogan zar1 formasyonu ile birlikte
segmental demyelinizasyon gozlenir (1,4,5,10,11)

EMG’de bast bolgelerinde ve distal sinir
segmentlerinde multifokal veya segmental iletim hi-
z1 yavaglamasi, uzamis distal latans, motor sinir ile-
tim hizinda hafif yavaslama, duysal sinir iletim hi-
zinda diffiiz yavaglama ve aksiyon potansiyeli
amplitiidlerinde azalma goézlenir (2,3,4,5,7,8).

Ataklarin semptom spektrumu ¢ok genistir; tek-
rarlayici akut atak tek ekstremitede olabilecegi gibi
bazen birden ¢ok periferik siniri tutarak multipl
monondropati veya ileri yagtaki olgularda hafif
jeneralize noropati gelisebilir (13,14). Etkilenen si-
nirde ani baslayan, agrisiz ve siklikla tam diizelme
gosteren felcler gelisir (15).

OLGU

22 yasinda, diizenli spor yapan iiniversite 0g-
rencisi hasta, son 3 aydir ayaklardan baslayip son 1
aydir ellerde devam eden, aralikli olarak ortaya ¢i-
kan yanici tarzda agr1 yakinmasi ile klinigimize bas-
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vurdu. Cocuklugundan itibaren zaman zaman tim
viicudunda yanicr sekilde agri, dengesizlik, diisme
Oykiisii oldugu belirtildi. Aile oykiisiinden benzer
yakinmalart olan bagka bir hastanin olmadigi
ogrendildi. Fizik muayene bulgulari normal simirlar
icinde bulundu. Noérolojik muayenede eldiven—corap
tarz1 yiizeysel duyu kusuru ve ylirilyiis ataksisi sap-
tandi. Hemogram ve biyokimya degerlerinin, troid
fonksiyon testlerinin normal oldugu goriildii. Beyin
omurilik sivisinda (BOS) hiicre saptanmadi, protein
normal sinirlar icindeydi. Hastamizin
elektromyografi (EMG)’sinde; sag median, ulnar si-
nirde parmak bilek segmentinde duyu iletim hiz1 ya-
vas bulundu, ayrica sag median, ulnar, peroneal ve
tibial sinirde distal motor latans uzun ve motor ileti
hiz1 yavasti. Peroneal ve tibial F yanit latanst uzun
bulundu. Bu elektrofizyolojik bulgularin
sensorimotor demyelinizan polindropati ile uyumlu
oldugu disiiniildii. Sural sinir biyopsisinde sinir lifi
sayisinda hafif derecede kayip izlendi. Bag dokusu
ve vaskiiler yapilar normal olup inflamatuar reaksi-
yon saptanmadi. Biitiin fasikiillerde miyelinli sinir
lifi sayisinda hafif derecede kayip mevcuttu. ince
miyelinli lifler mevcut olup bir kismina schwan hiic-
re proliferasyonu eslik etmekteydi. Her fasikiilde
birka¢ adet tomakiil izlendi (Resim 1). Demiyelizan
Ozelliklere tomakiillerin eslik ettigi sural sinir
biopsisi HNPP ile uyumlu bulundu.

Resim 1.

TARTISMA

HNPP tekrar eden akut uyusma, monondropati
ve pleksopati ataklar ile karakterize olan otozomal
dominant gecisli bir sendromdur (4,16,17). Baslan-
gict ikinci veya dordiincii dekadlarda olabilir
(18,19). Semptomlarin genellikle yetiskin yasta or-
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taya ¢ikmasina ragmen cocuk yasta baglayan olgu-
larda bildirilmistir(3). Bizim olgumuzda da ¢ocukluk
yaglarindan itibaren ortaya ¢ikan yanici tarzda agri,
diisme ve dengesizlik yakinmalari tanimlanmaktadir.
Baslangi¢ yas1 g6z oniine alinirsa ¢ok daha nadir go-
rilen ¢ocukluk yasinda baslayan tiple uyumludur.
HNPP nadir goriilen bir sendrom olmakla beraber li-
teratiirde CMT prevalansina yakin siklikta goriildii-
g ileri siiriilmektedir. Finlandiya’da yapilan bir
arastirmada HNPP prevalanst 16/100000 iken CMT
prevalans1 20/100.000 bulunmustur (10). Otozomal
dominant bir sendrom oldugu kabul edilmekle bera-
ber aile Oykiisii olan hastalarin orani %20-78 arasin-
da degigmektedir, bu farklilik asemptomatik tasiyici-
larin varlig1 ya da yeni mutasyonlarla agiklanmakta-
dir (8). Mauren Horton’un 2006 yilinda yayinladigi
literatiirde bes ayr1 fenotip tanimlanmistir; Klasik
HNPP, akut kol paralizisii, CMT benzeri
polindropati, Konfluen mononéropati multipleks ve
oligosemptomatik fenotip. Klasik HNPP asimetrik,
agrisiz, énemsiz bir travmayi takiben ortaya c¢ikan
tuzak noropatilerle gider, yaygin degildir (12). Av-
rupa literatiiriinde ilk kez De Jong ve Ingiliz literatii-
riinde Davies tanimlamistir (12,16). Earl ve arkadag-
lar1 (1964), hastaligin elektrofizyolojik olarak, klinik
olarak etkilenen ve etkilenmeyen sinirlerde 6zellikle
tuzaklanma bdlgelerinde daha belirgin olan duysal
ve motor ileti hizlarinda yavaslamaya yol actigini
bildirmiglerdir (12,17).

CMT benzeri polindropatide bulgular bilateral
ve genellikle simetrik olup, yavas progresyon goste-
rir. Eldiven g¢orap tarzi duyu kusuru, 6zellikle ayak-
larda olan ilerleyici gii¢slizlik ve atrofi HNPP’ nin
bu fenotipini disiindiiriir. HNPP genellikle yavas
ilerleyen, agrisiz ve fokal tutulum gosteren nadir bir
herediter hastalik olmasina ragmen yaygin
polindropati ve ataksi ile basvuran hastada ayirici
tanida disiiniilebilir. Bizim hastamizda fokal tutu-
lum gosterip, yavas ilerleyen ancak agrili jeneralize
noropati mevcuttu. Bacaklarda ve kollarda yaygin
tutulum vardi, ndrolojik muayenede eldiven g¢orap
tarzi duyu kusuru ise polindropati lehineydi.
Anamnez, EMG ve sinir biopsisiyle tomakiiler
ndropati (HNPP) tanis1 diisiiniildii. Polindropati bul-
gularinin yaygin ve simetrik olmast CMT benzeri
polindropati alt tipine uygun bulundu. Bizim olgu-
muz gibi simetrik polindropati bulgular1 olan hasta-
larda yanlislikla CMT tanist diisiiniilebilir (10). Bu
nedenle CMT ile ayirici tanisinin yapilmasi 6nemli-
dir. CMT 1A ve HNPP ayni kromozomal bdlgenin
etkilenmesine bagli meydana gelmesine ragmen de-



Distal Simetrik Polindropati Seklinde Prezente Olan HNPP Olgusu / 67
HNPP Case Which is Presenting As Distal Symmetric Polyneuropathy

gisik klinik fenotipler gosterirler (6). CMT1A hasta-
larinda yavas sinir iletim hiziyla karakterize
progresif sensorimotor ndropati geligir. Buna karsin
HNPP hastalarinda sadece mekanik bas1 bdlgelerin-
de iletim yavaglamasi, gegici fokal motor ve duysal
defisitler gozlenir (6). En sik fokal ndropati gelisen
bolgeler fibula basinda peroneal sinir, dirsekte ulnar
sinir, bilekte karpal tiinel sendromuna neden olan
median sinir tutulumudur, bazen brakial pleksus ve
radial sinir de etkilenebilir(9).

CMT (Charcot-Marrie-Tooth) ile HNPP’nin
ayirict tanisinda; EMG  bulgulart da  Snemlidir.
CMT’de yaygin ileti yavaslamasi olmasina ragmen
HNPP’de sadece tuzak bolgelerde (diz, dirsek, bilek)
ileti yavaslamas1 gozlenir (9,11,14). Bu bolgelerdeki
tekrarlayan minor travmalar HNPP’deki 6zgiin ile-
tim yavaslamasina neden olur(8). Elektrofizyolojik
incelemede HNPP tanisim1 destekleyen tuzaklanma
bolgelerinde demiyelinizasyon bulgular1  sapta-
nir(10). Ayrica hemen hemen tim HNPP olgularin-
da tuzak noropatilerden ayr1 olarak arka planda bir
polindropati ~ bulunur.  Bazi  yazarlar  bu
polindropatinin multipl fokal defisitler nedeniyle ge-
lismis olabilecegini diistinmektedir (10). Anderson
ve arkadaslar1 ise HNPP’li hastalardaki bu
polindropatinin tuzak ndropatilerle ilgili olmadigini
ileri sirmektedir.

HNPP’li hastalarin kas biyopsisi tipik olarak
motor sinirlerin denervasyon progesini diigiindiiren
reinervasyon bulgulart gosterir (9). Sinir biyopsisin-
de sinir iletim hizinda yavaglama saptanmis olan si-
nir liflerinde incelme gozlenir. Ayrica klinik olarak
etkilenmis veya etkilenmemis olan tiim sinirlerde
tomakiil olarak isimlendirilen, myelin tabakasinda
sosis seklinde kalinlagsma gozlenir. Noropatolojik
olarak miyelin kilifinda sosis seklindeki kalinlasma
ilk kez 1972°de Behse ve arkadaslar tarafindan ta-
nimlanirken daha sonra Madrid ve Bradley (1975)
hastaliga tomakiiler néropati adin1 vermistir (12,17).
Bizim olgumuzun sinir biyopsisinde demyelinizan
ozelliklere eslik eden ve her fasikiilde birkac adet
goriilen tomakiiler olusumlar izlendi.

Ozetle bizim olgumuzda yaygin, simetrik, tek-
rarlayan agrili monondoropatilerin varligi ve sural si-
nir biopsisinde tomakiillerin saptanmasit HNPP tani-
sin1  diisiindiirdii. Tutulumun jeneralize olmasi
EMG’de sensorimotor polindropati saptanmasi; ta-
nimlanan bes fenotipten HNPP’nin CMT benzeri
polindropati alt tipine uymaktaydi. Nadir goriilen bir
HNPP tipi olmasi nedeniyle sunuma deger bulundu.
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