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OzZET

Hipokalemik periyodik paralizi, periyodik kas
glgslizligl veya paralizi ataklari ile karakterize
konjenital bir hastaliktir. Ataklar, giinde veya yilda bir
olup birka¢ saat veya birkagc glin strebilir. Atak
sirasinda serumdaki potasyum seviyesi disuktr.
Ama ataklar arasinda serum potasyum seviyesi
normaldir. Viicutta potasyum eksikligi yoktur.
Burada, ilk ailesel hipokalemik periyodik paralizi
atagini,  viral vel/veya st solunum  yolu
enfeksiyonunu takiben birinci dekadta geciren, bir
anne ve iki oglu klinik ve laboratuvar 6zellikleri ile
sunulmusgtur.

Anahtar Kelimeler: Periodik Paralizi, Hipokalemi,
Etyoloji, Genetik Gegis.

SUMMARY
A Family with Hypokalemic Periodic
Paralysis

Hypokalemic periodic paralysis is a congenital
disorder which is characterized by intermittent
episodes of muscle weakness or paralysis. The
attacks can occur everyday or once a year may last
for a few hours or for several days. The potassium
level of serum is low during the attack. But the serum
potassium levels are normal between two attacks.
There is no potassium deficiency in the whole body.
In this paper, a mother and two sons who had first
attack of familial hypokalemic periodic paralysis at
1st decade following viral and/or upper airway
infections were presented according to the clinical
and laboratory features.
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Etiology, Inheritance.
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GiRiS

Hipokalemik periodik paralizi (HPP), periodik
paralizilerin en sik goriilen formu olup kaslarda
episodik glgstizlik ile karakterize bir hastaliktir.
Sporadik olarak da ortaya cikabilir. Atak déneminde
serum potasyum diizeyi distiktiir ve potasyum kan-
dan kas hticrelerine geger. Ataklar arasinda ise, hem
serum potasyum diizeyi hem de hastanin nérolojik
muayenesi tamamen normaldir(1,2). Bu makalede,
otozomal dominant kalitimla gegis gbsteren familyal
hipokalemik periodik paralizili bir aile sunulmustur.

OLGU 1 (PROBAND)

15 yasindaki erkek hasta kol ve bacaklarinda
glicslizliik yakinmasi ile klinige basvurdu.

Ozgegmis; prenatal, natal ve postnatal Sykiisii
normal olan olgunun ilk kez 9 yasinda atesli bir
hastallk sonrasi bacaklarinda adri yakinmalarinin
basladidi, bu olay sonrasi gece uykuda farkettigi kol
ve bacaklarinda glgsizlik yakinmasinin ortaya
ciktigi, ataklarin ayda 2-3 kez yinelenebildigi gibi, giin
icinde tekrarlayan birkag atadinda olabildigi ve 2- 48
saat arasinda devam edebildigi bildirildi. Ataklar
Oncesinde genellikle, Ust solunum yolu ya da gripal
enfenksiyon gecirdigi veya korbonhidrath gida alim
Oykistiniin bulundugu belirlendi.

Soy gecmis: Anne ve babanin akraba olmadidi,
iki coculu bir ailede, 36 yasindaki annede ve 10
yasindaki erkek kardeste benzer yakinmalarin oldugu
saptandi (Sekil 1; Aile agac).

Fizik muayene; ates 370, nabiz 96/dk, TA;
120/70 mmHg, solunum 20/dk. olup fizik muaye-
nesinde anlaml patolojik bulguya rastlanmadi. Motor
glic muayenesinde, boyun fleksiyonu 2/5, proksimal
kas gruplar Ustte 2/5, altta 1/5, distal kas gruplari ise
2/5 dizeyinde dederlendirildi. Derin tendon
refleksleri, (st ve alt ekstremitelerde alinamadi. Diger
norolojik sistem muayeneleri normal dederlendirildi.

Laboratuvar bulgularn; tam kan saymi (CBC),
Ure, kreatin dederleri, karaciger fonksiyon testleri ve
potasyum disinda dider elektrolit serum dizeyleri
normaldi. Potasyum duzeyi disik [K+; 2.8 mmol/L
(3.5-5.0)], CPK duzeyi ise, yliksek [450 U/L (24-195
U/L)] bulundu. idrar analizi normaldi. Tiroid fonksi-
yon testleri, aldosteron ve renin dizeyinde anlamli
patolojik veriye rastlanmadi. Batin- pelvik ultraso-
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Sekil - 1: Aile adaci

nografisi (USG), tiroid USG ve sintigrafi normal deger-
lendirildi. Yatigindan 3-4 saat sonra yapilan elektro-
miyografi (EMG) incelemesinde deltoid, triseps,
rektus femoris ve gastroknemius kaslarinda yer yer
kiiglik boylu motor Unit aksiyon potansiyelleri (MUAP)
gorildi. Duysal ve motor sinir iletim hizlari normal
olarak bulundu. Elektrokardiyogram (EKG) normal
olmasina karsin ekokardiyografide; minimal trikiispit
yetmezliginin yani sira hafif derecede pulmoner
hipertansiyon saptandi. Elektroensefalografide (EEG)
anormallik gézlenmedi.

Hastaya, akut donemde potasyum kloriir (KCI)
infizyonu (60 mEqg/24 saat) uygulandiktan alti saat
sonra paralizi diizeldi. Uygun diyet ve asetozolamid 2
x 250 mg/giin ile tedaviye devam edildi Alti aydan bu
yana poliklinik kontroliinde olan olguda yeni atak
gbzlenmedi.

OLGU 2

Aile anemnezinde 10 yasindaki erkek kardeste
benzer yakinmalarinin tanimlanmasi nedeniyle atak
arasi donemde degerlendirildi. Olgunun prenatal,
natal ve post natal oyklisii normal olup ilk kez 6
yaslarinda su cicedi gecirdigi donemde, bacaklarda
lokalize yaklasik 2 saat siireli gligstizliik yakinmasinin
oldudu, yedi yasindan sonra atak stiresinin uzadigi, 6
- 48 saat devam ettidi, atak sikhdinin ise, arttigi hatta
giin icinde birka¢ atak olabildigi bildirildi. Ataklarin
karbonhidratl gida alimi akabinde ve/veya enfenksiy-
onlarla tetiklendigi bildirildi. Atak ddneminde,
potasyum igeren oral tablet (kalinor tab) kullandig
son bir haftadan bu yana da asetozolamid 250
mg/giin almaya basladigi belirlendi.
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Fizik muayene ve Norolojik sistem muayenesinde
objektif néropatolojik bulgu saptanmadi.

Laboratuvar; CBC, karaciger ve bobrek fonksiyon
testleri potasyum ve dider serum elektrolit diizeyleri
normal (K+: 4.2 mEg/L, CPK: 95 U/L) olarak deger-
lendirildi. Tiroid fonksiyon testleri, renin, aldosteron
ve diger hormon profili normal degderlerde elde edildi.
Batin - Pelvik USG'sinde anormallik goriilmedi. EKG
ve EMG normal olarak dederlendirildi. Olgunun
tedavisine asetazolamid 250 mg/giin ile devam edil-
di.

OLGU 3

36 vyasindaki anne atak arasindaki periodda
degerlendirildi. Oykiiden, ilk kez 11 yasinda kizamik
enfenksiyonu gecirdidi dénemde ortaya cikan, kol ve
bacaklarda gligstizlik yakinmalarinin basladidi, bu
ataklar, eksersiz diginda asiri karbonhidrat alimi ile
tetiklendidi, ataklarin 8-24 saat devam ettigi, eskiden
atak sikligi ve siddetinin daha fazla oldugu; fakat son
Ug yildan bu yana ataklarin, gok kisa yaklagik 1-2 saat
strdiigu son bir yildan bu yana da tekrarlamadig
bildirdi.

0z gegmisinde iki yas kiigiik erkek kardesinde de
benzer yakinmalarin oldugu bildirildi.

Fizik ve ndrolojik muayenesi normal deder-
lendirildi. Periferik kan incelemesi biyokimyasal
degerler (K+: 4.5 mEg/L, inorganik fosfor; 4.1 mg/d|,
CPK: 125 U/L ve diger biyokimyasal parametreler)
normal bulundu. Tiroid fonksiyon testleri, renin,
aldosteron ve diger hormon profili normal olup EKG
ve EMG normal olarak degerlendirildi. Spesifik tedavi
baslanmadi, ancak diyeti dlizenlendi.



Familyal Periodik Paralizi

TARTISMA

Hipokalemik periodik paralizi, iskelet kasinin
T-tubdllerindeki dihidropiridin-duyarl L- tipi kalsiyum
kanallarinin -1 subuniti (CACNA1S) kodlayan gende-
ki mutasyona bagl otozomal dominant kalitimla
gegen bir iyon kanal hastalididir. Kalsiyum kanallarin-
daki kas eksitasyon kontraksiyon badlantisinda
onemli rol oynadigi distndlen bu gen, 1. kromo-
zomunun uzun kolu tzerinde 31.-32. lokusda (1g31-
32) bulunmaktadir (3-9). L-tipi Ca++ kanallarindaki
fonksiyon bozuklugunun HPP'de gligsiizIigu nasil
baslattigi halen tam olarak bilinmemektedir. Fakat
hipokalemiden dolay! eksite kas liflerinde membran
depolarizasyonu ortaya cikmakta sodyum kanallarinin
kapatilmasiyla Ca2+ saliniminin azaltildigi ve voltaj
kontrollerine direkt etki yaptigi bilinmektedir.

Olgularin % 18-20'si sporadiktir. Familyal
hipokalemik periodik paralizili ailelerde epilepsi,
migren yani sira progresif muskiler distrofi goériilme
sikhgr fazladir. Familyal periodik paralizi yaklasik
1/100.000 oraninda goérilmektedir. Erkeklerde kadin-
lardan 3-4 kez daha fazla gorilir ve semptomlar
daha ciddidir (10-12). Aile adacina goz attigimizda bu
ailede de, hastaligin otozomal dominant kalitim gos-
terdigi ve annenin soy adacinda genetik yukltlugi
olan ostegenesis imperfekta ve astim bronchiale gibi
hastaliklarin da bulundugunu gérmekteyiz.

Klinigin ana bulgusu olan gticsuzlik 6zellikle,
omuz ve kalca kaslarinda belirgin olup genellikle
simetriktir. Bazen sadece bir kol ve bacadin etkilendigi
veya asimetrik tutulum da gorilebilirn. Géz kaslan,
solunum ve faringeal kaslar nadiren etkilenebilir.
Glgslzlik episodlarla karakterizedir, siklikla uyanikhk
déneminde ortaya cikar (2,11,12) Bu ailede iki erkek
kardeste, yakinmalar bacaklarda agri ve gticsiizlik ile
baslamis ve tekrarlayan ataklarda ise ektremitelerde
simetrik olarak ortaya cikmistir.

Ataklar, birkag saat devam edebilecedi gibi birkag
glinde siirebilir. Ataklar baslangicta seyrek olmasina
karsin, birkagc ay veya yil sonra sikligi artabilir.
Eksersizden sonraki istirahat periodu, tuzlu ve asin
karbonhidrath yiyecekler, subkutan insiilin enjeksi-
yonu, alkol, stres, heyecan, soguk, mineralokorti-
koidler, nadiren de 6zellikle, viral enfenksiyonlar basta
olmak (zere, enfenksiyonlar atadi tetiklemektedir.
Genellikle, adolesan cadinda baslar, ancak 10 yasin-
dan 6nce de bagslayan olgular bildirilmistir (12,13).
Bizim ailemizde iki erkek kardeste yakinmalar 10
yasindan once, annede ise, 11 yasinda baslamis ve
olgularin ilk ataklan viral ve/veya Ust solunum yolu
enfenksiyonlarini takiben ortaya cikmisti. Ilk atak
sonrasi periodlarin genellikle, enfenksiyon ve/veya
asir  karbonhidrath gida alimi ile tetiklendigi

gorilmugstir. Ataklarin baslangic déneminde siklik ve
siddeti hafifken, ilerleyen donemde siklik ve siddeti
atis géstermis, hatta bir glin iginde tekrarlayan atak-
larin oldudu belirlenmistir.

HPP'de atak sonrasi gligsiizlik tam olarak
dizelmekle birlikte, gok sayida yinelenen ataklar son-
rasi kalici gligstizliik de gordlebilir, nadiren géz kapak-
larinda miyotoni gorilebilir (13,14). Atak arasi
dénemde goriilen anne ve kiiglik erkek kardeste
tekrarlayan kas gtigsiizliikleri olmasina ragmen, kas
glici ve diger nérolojik muayene bulgulari normal
olarak degerlendirilmistir.

HPP'de atakdan once idrarda potasyum atilimi
diser. Gugslzlik baglarken potasyum iskelet kasina
geger ve serum K+ miktari azalir. Atak doneminde,
duysal sinir iletim hizlari, normal sinirlarda
bulunurken aksonal hipereksitabiliteye badll olarak
motor sinir iletimleri anormal bulunabilir (15).
Gugsuzlik artikca, bilesik kas aksiyon potansiyel-
lerinin  motor-son plaktan Gretilememelerine bagli
olarak amplitidi  diser. Nadiren fibrilasyon
potansiyelleri gorillr. Paraliziye sekonder MUAP'lerin
Motor (nit aksiyon potansiyeli) sayisi azalir ve tam
paralizide ise kaybolur. Kas giicl dizeldikge, MUAP'ler
normale doner. Proband da atak doneminde yapilan
EMG'de miyojenik MUAP'ler saptanirken, atak
arasinda olan anne ve erkek kardeste EMG normal
bulunmustur.

Hipokalemide, EKG'de U dalgalari, ST depres-
yonu, QT wuzamasi ve T dalgasinda dizlesme,
sino-atrial bloklar ve aritmiler saptanabilir
(16,17,18,19). Atak sirasinda CPK diizeyi artabilir.
EEG anormallikleri goriilebilir (20). Kas biyopsisi nor-
mal olabilecedi gibi sarkoplazmada vakuolizasyon
gordlebilir.  Elektron mikroskopisinde; sarkoplazmik
retikulumda  progresif dilatasyon, vakuoller
cevresinde miyofibriller kiimelenme ve izole kas
liflerinde segmental dejenerasyon, atrofi ve intertisyel
fibrozis gorilebilir (21). Probandda EKG normal
olarak degerlendirilmis; fakat CPK diizeyi yiksek
dederde bulunmustur.

Ayiricl tanida tirotoksikoz, primer hiperaldos-
teronizm ve distal tubuler renal asidoza bagh
hipokalemik periodik paraliziler yan sira ilag
kullanimina bagli hipokalemi, gastrointestinal kayiplar
irdelendi. Fizik muayenede; carpinti, kilo kaybi,
terleme, sag dokulmesi gibi tirotoksikozu telkin eden
bulgular saptanmadi. Tiroid fonksiyon testleri
normaldi. Idrar pH'Inin normal olmasi, hiperkloremi-
nin olmamasi nedeniyle distal tubuler renal asidoz
dislandi. Aldosteron renin normaldi. Oz gegmisinde
ilag kullanim &ykuist yoktu.

Tedavide; atak doneminde KClI inflizyonu kul-
lanilir. Atak doneminde yapilan KCl inflizyonu 90
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mEqg/L/gun'tin Gzerinde olmamalidir. Profilaktik teda-
vide, tuz kisitlamasi ve karbonhidratl gidalardan
kaginilmasinin yani sira oral asetozolamid 0.5-
2gr/gin bolinmis dozlarda verilebilir. Bir karbonik
anhidraz inhibitorii olan asetozolamid renal
tubullerde bu enzimi, inhibe eder ve sodyum,
potasyum ve bikarbonat iyonlarinin reabsorbsiyonunu
onler. Bu olaya badli, su ve iyon atiimi ortaya cikar
ve metabolik asidoz gelisir HPP'de bu metabolik
asidoz yapici etkileri yani sira, patogenezi tam aydin-
latiimayan membran stabilize edici etkilerinden dolayi
kullanilir. Tedavide asetozolamidin etkisini atirmak igin
tedaviye Flurohidrokortizon (0.5 g/gln; bolinmis
dozlarda) eklenebilir (10,22). Olgularimizda proflak-
siye 250 mg/giin asetozolamid seklinde devam edildi.

Sonugta; klinik bulgularin 10 yasin altinda
ve/veya 10 yas civarinda baslamasi ilk ataklarin ve
takibeden rekiirren ataklarin, HPP etyopatogenezinde
ender gorilen enfenksiydz progesleri takiben ortaya
gikmalari, bu ailenin ilgi gekici 6zelliklerini olustur-
maktadir. Ayrica famiyal hipokalemik periodik
paralizilerin de sporadiklerde oldugu gibi, tetikleyici
faktorler ile yineledidi, atak ve proflaksi tedavilerinin
benzer yéntemlerle yapildidi, olgularin tedaviye
oldukga iyi yanit verdikleri gorilmektedir.
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