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Ozet

Narkolepsi sendromu katapleksinin eslik ettigi ya da etmedigi, asiri
glindiiz uykululuk ile sekillenen bir hastaliktir. Giindiiz asir uykululuk
ve katapleksiye ek olarak bozulmus gece uykusu, uyku paralizisi,
hipnopompik/hipnagojik haliisinasyonlar gibi REM uyku evresine ait
bulgular eslik edebilmektedir. Idiyopatik narkolepsi sendromunun
patofizyolojisinde, otoimmun bir siirecin neden oldugu distindlen
hipokretin (oreksin) Ureten hipotalamik néronlarin kaybi gosterilmistir.
Ender olmakla birlikte, narkolepsi sendromu, diger medikal hastaliklara
bagli olarak da gorilebilmektedir. Bu olgu sunumunda, uzun yillardir
multipl skleroz (MS) tanusi ile takip edilirken narkolepsi sendromu gelisen
37 yasindaki bir kadin hasta baglaminda MS ve narkolepsi birlikteligine
dikkati cekmeyi amacladik; hipotalamik lezyonlar ile akut MS atag
narkolepsi seklinde kendini gosterebilecegi gibi, MS aktif degilken
dahi ortak immiin mekanizmalar Uzerinden narkolepsi icin yatkinlik
olusturabilecedi bilinmelidir. (JTSM 2014,2:58-9)

Anahtar Kelimeler: Narkolepsi sendromu, multipl skleroz, hipotalamik
lezyonlar, immiin mekanizmalar

Summary

Narcolepsy syndrome is characterized by excessive daytime sleepiness
with or without cataplexy. In addition to excessive daytime sleepiness
and cataplexy, other symptoms related to REM-sleep such as disturbed
night sleep, sleep paralysis and hypnopompic/hypnagogic hallucinations
may accompany. In the pathophysiology of idiopathic narcolepsy
syndrome, loss of hypothalamic neurons producing hypocretin (orexin)
has been shown, probably secondary to an autoimmune process.
Although uncommon, narcolepsy syndrome may occur secondary to
other neurological disorders. In this case report, a 37-year-old female
patient followed due to multiple sclerosis (MS), who developed
narcolepsy syndrome is presented; on this context, we aimed to draw
attention to association of MS and narcolepsy syndrome. An acute
MS attack may present as narcolepsy syndrome due to hypothalamic
lesions, or even when MS is not active, these patients are susceptible
to develop narcolepsy syndrome probably due to shared autoimmune
mechanisms. (JTSM 2014,2:58-9)
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Giris

Narkolepsi sendromu katapleksinin eslik ettigi ya da etmedigi,
asir guindiz uykululuk ile sekillenen bir hastaliktir. Glindlz agiri
uykululuk ve katapleksiye ek olarak bozulmus gece uykusu,
uyku paralizisi, hipnopompik/hipnagojik haliisinasyonlar gibi
REM uyku evresine ait bulgular eslik edebilmektedir. Giindiz
uyku ataklarinin siiresi cogunlukla birkag saniye ile birka¢ dakika
arasinda degisir, ataklar kisa streli olmasina karsin oldukca
dinlendiricidir. Giindiiz uyku ataklarinin yemek yeme veya araba
kullanma gibi uygun olmayan ortamlarda ortaya c¢ikmasi da
tipiktir (1,2).

Farkh ilke ve etnik gruplarda yapilan calismalarda narkolepsi
sendromunun toplumlarin %0,03'lnu etkiledigi gosterilmistir
(1,2). Idiyopatik narkolepsi sendromunun patofizyolojisinde,
otoimmun bir siurecin neden oldugu dusiinilen hipokretin
(oreksin) ureten hipotalamik noronlarin kaybi gosterilmistir
(3). Ozellikle katapleksinin eslik ettigi narkolepsi sendromunun
HLA DR2/DQB1*0602 ile birlikteligi etiyolojisindeki otoimmiin

hipotezi desteklemektedir (4). Ender olmakla birlikte,
narkolepsi sendromu, diger medikal hastaliklara bagli olarak da
gorulebilmektedir. Sekonder narkolepsi sendromu etiyolojileri
arasinda ensefalit, kafa travmasi, intrakraniyal timor veya
multipl skleroz (MS) ve optik noromiyelit gibi enflamatuar
hastaliklar yer almaktadir (3,5). Burada, uzun yillardir multipl
skleroz tanisi ile takip edilirken narkolepsi sendromu gelisen 37
yasindaki bir kadin hasta sunulmaktadir.

Olgu

Otuz yedi yasinda kadin hasta, glindiiz asin uykululuk sikayeti ile
uyku poliklinigimize basvurdu. Hasta son 1,5 yil 6nce ani olarak
baslayan, glinde birkag kez ortaya ¢ikan ve en fazla 5 dakika stiren
engel olamadigi uyku ataklar tarif ediyor. Uyku ataklari esnasinda
riya goruyor ve dinlenmis olarak uyaniyor. Hasta katapleksi atagi
tarif etmiyor. Gece uykularinin ise oldukga sik bolindugiinu ifade
ediyor. Yaklasik birka¢ aydir, ayda bir sikhginda ortaya cikan,
uykudan uyanma esnasinda (hipnopompik) gorsel halsinasyonlar
ve kabus ataklar tarif ediyor.
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Ozgecmisinde hastanin 22 yasindan beri multipl skleroz tanisi
ile takip edildigi ve yaklasik 20 yildir interferon tedavisi altinda
oldugu 6grenildi. Hastanin son 5 yildir kullandigi tedavi semasi
haftada 3 kez interferon beta- 1-alfa 44 mcg (SC) seklinde idj;
bu tedavi altinda yeni atak gelismedigi 6grenildi. Hastanin EDSS
(Expanded Disability Status Scale) skoru 1.0 olarak saptandi
(sag vicut yarisinda hafif parezi ve vizyon kaybi). Hastanin son
1 ayda 10 kg aldigi 6grenildi. Eski sigara kullanicisi olan hastanin
mevcut sigara veya alkol tiketimi yoktu. Aile hikayesinde 6zellik
yoktu.

Siibjektif glinduz asin uykululuk testi olan Epworth Uykululuk
Skalasi 20 puan ile asin uykululuk halini gostermekte idi.
Subjektif gece uyku kalitesini degerlendiren Pittsburg uyku
kalitesi testi ise 9 puan ile gece koti uyku kalitesini yansitmakta
idi. Objektif uyku kalitesi tim gece polisomnografisi (PSG) ile
degerlendirildi. Patolojik diizeyde anormal solunum olayl ya
da periyodik bacak hareketi izlenmedi. Cene elektromiyografi
kayitlarinda REM uyku evresinde zaman zaman tonik ve fazik
aktivite artislari dikkati cekti, ancak buna eglik eden verbal ve/
veya motor aktivite goriilmedi. Objektif glindliz asiri uykululuk
hali Coklu Uyku Latans Testi (CULT) ile degerlendirildi; 4 kez
tekrarlanan kisa sureli giindiiz uyku testinde ortalama uyku
latansi 1,5 dakika idi ve 3 testte uykunun REM uyku evresi ile
basladigi izlendi. Hastaya Narkolepsi sendromu tanisi konularak
modafinil (200 mg/giin) tedavisi baslandi ve hastanin giindiiz
asir uykululuk sikayeti tamamen kontrol altina alindi. Narkolepsi
sendromuna eslik eden hipnopompik hallsinasyonlar ve kabus
ataklar nadir oldugu icin ek tedavi 6nerilmedi.

Hastanin gerek eski gerekse yeni gelisen asiri glindiiz uykululuk
tablosu sonrasi tekrarlanan manyetik rezonans incelemeleri
(MRIi), MS konusunda uzman norolog ve néroradyologlar
tarafindan degerlendirildi; MS icin tipik olan periventrikiiler,
subkortikal ve serebellar demiyelinizan lezyonlar haricinde (Sekil 1),
hipotalamik bolgede bir lezyon olmadigi gorildi.

Tartisma

Multipl skleroz hastalarinda kot uyku kalitesi ve yorgunluk
(fatigue) oldukca sik karsilagilan uyku bozukluklaridir (6-8).
Oldukca nadir olarak gorilmekle birlikte, multipl skleroz,
sekonder narkolepsi sendromu etiyolojileri arasinda da yer
almaktadir (9). Multipl skleroz plaklarinin hipotalamik bdlgeyi

Sekil 1. MS hastasinin MR goriintiileri

etkilemesi sonucu narkolepsi sendromu ortaya cikabilir. Ancak
one siritlen bir diger mekanizma, her iki bozuklugun da HLA
DR2 ile iligkili olmasi nedeniyle, multipl skleroz ve narkolepsi
sendromunun ortak bir otoimmiin mekanizma sonucu ortaya
ciktigi seklindedir (10,11). Bizim hastamizda hipotalamik
lezyonlarin olmamasi da bu iki hastaliktaki ortak otoimmiin
mekanizmay: desteklemektedir.

MS hastalarindaki narkoleptik sikayetlerin tedavi kilavuzu, primer
narkolepsi sendromuna benzer sekildedir. Ancak hipotalamik
lezyonlanin varliginda yiksek doz metilprednizolon narkolepsi
sikayetlerinin giderilmesinde tek bagina faydali olabilir (12).
Farmakolojik olmayan vyaklagimlar arasinda danismanlik
hizmetleri ve yasam bicimi degisiklikleri yer alir (13). Narkolepsiye
0zgu tedaviler ise, uyanikhgr stirdirmeye yarayan modafinil,
metilfenidat veya sodyum oksibat gibi uyarici ajanlar ile REM
uykusunu inhibe eden ve katapleksi, hallsinasyonlar ya da
uyku paralizisi gibi diger eslik eden sikayetlerin giderilmesinde
kullanilan antidepresan ajanlar icermektedir (13,14). Bu olgu
sunumunda, MS ve narkolepsi birlikteligine dikkati ¢cekmeyi
amacladik; hipotalamik lezyonlar ile akut MS atagi narkolepsi
seklinde kendini gosterebilecegi gibi, MS aktif degilken dahi
ortak immiin mekanizmalar tzerinden narkolepsi icin yatkinhk
olusturabilecegi bilinmelidir.
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