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Case report

JEAVONSOV SINDROM

LUCIJA LUJIC!, VLASTA BURANOVIC!, JADRANKA SEKELJ FURES?, GORAN KRAKAR', IVANA PAKOVIC!

Mioklonizmi vjeda s apsansima ili Jeavonsov sindrom klinicki je karakteriziran brzim mioklonizmima vjeda s gubitkom svijesti
ili bez njega. Napadaje provocira zatvaranje ociju s generaliziranim izbijanjem, uglavnom polisiljaka u EEG-u i fotosenzitivnost.
Bolesnici mogu povremeno imati generalizirane tonicko-klonicke napadaje. To je doZivotni poremecaj koji pocinje u djecjoj dobi s
izrazitom dominacijom u Zenskog spola.

Prikazujemo troje djece (dvije djevojcice i jednog djecaka) s mioklonizmima vjeda, koji su u djecaka i jedne djevojcice zamijeceni
u dobi od 6 godina, a u starije djevojcice u dobi od 14 godina. U najmladeg bolesnika (djecak) dijagnoza je postavljena nakon 2
mjeseca, mlade djevojcice nakon 2,5 godine, a u starije djevojcice nakon 1,5 godine perzistiranja mioklonizama vjeda. Djecak je
upucen u kliniku zbog patoloskog EEG-a i ,, tika ** koji se manifestirao mioklonizmima vjeda i povremeno devijacijom bulbusa, mlada
djevojcica zbog recidivirajucih sinkopa i generalizirano epileptogeno promijenjenog EEG-a, a starija djevojcica zbog sinkope. Mio-
klonizme vjeda po zatvaranju ociju pracene generaliziranim epileptogenim izbijanjima tipicnim za Jeavonsov sindrom potvrdili smo
video EEG-om. Svi bolesnici su urednog neuroloskog statusa i intelektualnog razvoja. Bolest je stabilizirana primjenom valproata i
etosukcimida. Mislimo da je potrebno poznavati Jeavonsov sindrom kako bismo izbjegli pogrjesnu dijagnozu tika ili drugog idiopa-
tskog generaliziranog epileptickog sindroma koji ima napadaje tipa apsansa.

Deskriptori: SINDROM; VIEDE; NAPADAJL; DIJETE; ADOLESCENT; ELEKTROENCEFALOGRAFIJA

UvoD

Jeavons je 1977. opisao mioklo-
nizme vjeda s apsansom kao oblik foto-
senzitivne epilepsije koja ima posebne
klini¢ke i elektroencefalografske karakte-
ristike (1). Appleton i1 sur. (1993))
smatrali su da bi mioklonizme vjeda s ap-
sansima bilo opravdano klasificirati kao
odvojen epilepticki sindrom u skupini
idiopatskih generaliziranih epilepsija (2).
Na Internacionalnom simpoziju na kojem
se govorilo isklju¢ivo o mioklonizmima
vjeda s apsansima, odrzanom u Londonu
1995. godine, Duncan i Panayio-
topoulos predlozili su, za ovaj zanim-
ljiv sindrom prepoznat $irom svijeta kao
poseban entitet, naziv ,,Jeavonsov sin-
drom® (3). Sindrom nije prepoznat od
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Internacionalne lige za borbu protiv epi-
lepsije (ILAE), niti je uvrSten medu epi-
lepticke sindrome u predlozenoj dija-
gnosti¢koj shemi koju je objavio Engel
2001. (4). Tim zaduZen za klasifikaciju i
terminologiju ILAE-a prepoznao je mio-
klonizme vjeda s apsansima i bez njih
samo kao poseban tip epileptickih napa-
daja (5).

Jeavonsov sindrom (JS) dozivotni je
poremecaj koji pocinje u dje¢joj dobi. Ka-
rakterizira ga trijas: mioklonizmi vjeda s
apsansima i bez njih, provociranje napa-
daja zatvaranjem ociju, $to je praceno pa-
roksizmima u EEG-u te fotosenzitivnost
(2, 6-8).

Cilj rada je prikazati troje djece (dvije
djevojcice i jednog djec¢aka) s miokloniz-
mima vjeda i karakteristicnim video EEG
nalazom, tijek bolesti i ishod nakon 1,5
godine pracenja.

ISPITANICI I METODE
Na neuropedijatrijskom odjelu Klinike

za djecje bolesti Zagreb KB ,,Sestre milo-
srdnice” obradeno je troje djece s dija-

gnozom Jeavonsovog sindroma - djecak u
dobi od 6 godina i 2 mjeseca, jedna
djevojcica u dobi od 8 godina i 7 mjeseci,
a druga u dobi od 15 godina i 3 mjeseca.
Djecak je upucen u kliniku zbog ,tika*
koji se manifestirao mioklonizmima vje-
da i devijacijom bulbusa te patoloskog
EEG-a, mlada djevojcica zbog recidivnih
sinkopa (tri puta) i generalizirano epilep-
togeno promijenjenog EEG-a, a starija
djevojcica zbog sinkope.

Dijagnosticka obrada ukljucivala je
obiteljsku i osobnu anamnezu, detaljan
neuroloski pregled, video EEG 1 slikovu
analizu mozga (CT ili MR). Tijekom video
EEG-a primijenjena je intermitentna foto-
stimulacija (IFS), testiranje zatvaranja o¢i-
ju u osvijetljenoj kabini i u potpunom
mraku, koji smo postigli primjenom nao-
¢ala za plivanje na koje smo zalijepili crnu
traku (7). Sva su djeca ispunjavala dija-
gnosticke kriterije za Jeavonsov sindrom.

REZULTATI

Ni u jednoj obitelji nasih bolesnika
nema oboljelih od febrilnih konvulzija i
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Tablica 1. Anamnesticki podatci i rezultati dijagnosticke obrade nasih bolesnika s Jeavonsovim sindromom
Table 1. Patient history and diagnostic results of our patients with Jeavons syndrome

Bolesnik/Patient 1 2 3
Dob obrade: god./mj./Age at testing: 6/2 8/7 15/3
yrs/mo
Spol/Sex M/M Z/F Z/F
Obiteljska anamneza za epilepsiju i Negativna/Negative | Negativna/Negative | Negativna/Negative
FK/Family history of epilepsy and FC
Perinatalna anamneza/Perinatal Uredna/Normal Uredna/Normal Uredna/Normal
history
Dob pocetka mioklonizama vjeda 6 6 14
(god.)/Age at onset of eyelid
myoclonia (yrs)
GTKN/GTCS Ne/No Ne/No Ne/No
Neuroloski status/Neurologic status Uredan/Normal Uredan/Normal Uredan/Normal
Psihomotorni razvoj/Psychomotor Uredan/Normal Uredan/Normal Uredan/Normal
development
Tipi¢ne promjene u video EEG-u/ Da/Yes Da/Yes Da/Yes
Typical changes in video EEG
CT/MRI mozga/Brain CT/MRI Uredan/Normal Uredan/Normal Uredan/Normal
Lijecenje/Therapy Valproat, Valproat/Valproate | Valproat/Valproate

Etosukcimid/Valproate,

Ethosuximide

Stabilizacija bolesti/Disease Da/Yes Da/Yes Da/Yes
stabilization

FK - febrilne konvulzije; GTKN - generalizirani toni¢ko-klonicki napadaj; CT - kompjuterizirana tomografija; MR - mag-

netska rezonancija

FC — febrile convulsions; GTCS — generalized tonic-clonic seizure; CT — computed tomography; MR — magnetic resonance

epilepsije. Roditelji su zdravi i nisu u krv-
nom srodstvu. Klinicke znacajke bole-
snika prikazane su u tablici 1. U svih bo-
lesnika perinatalna anamneza i rani psi-
homotoricki razvoj bili su uredni. Svi
imaju uredan neuroloski status i normalan
mentalni razvoj. Obje djevojcice su od-
licne ucenice, a djecak je krenuo u prvi
razred i nema poteSkoca u svladavanju
Skolskog gradiva. Niti jedno dijete nije
upuceno u kliniku zbog sumnje na epilep-
siju. U djecaka i mlade djevojc¢ice mioklo-
nizmi vjeda zamijeéeni su u dobi od 6
godina, u starije djevojcice u dobi od 14
godina i ponavljali su se do uvodenja
antiepilepticke terapije. Mioklonizme vje-
da nakon zatvaranja o¢iju u osvijetljenom
prostoru pracene generaliziranim epilep-
togenim izbijanjima tipi¢nim za Jeavon-
sov sindrom, potvrdili smo u nasih bole-
snika video EEG-om. Napadaji su trajali
od 1 do 3 sekunde. Kod djec¢aka su mio-
klonizmi vjeda povremeno praceni i de-
vijacijom bulbusa prema gore. Tijekom
napadaja nismo zamijetili trzaje ruku.
Nasi bolesnici nisu imali generalizirane
toni¢ko-kloni¢ke napadaje. Temeljna po-
zadinska cerebralna aktivnost u EEG na-
lazu bila je normalna u svih bolesnika.
Iktalni video EEG je pokazao kratka, ge-
neralizirana izbijanja multiplih $iljaka i
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Siljak sporih valora, koji su se javljali ne-
posredno nakon zatvaranja o¢iju ili nakon
0,5 sekunda (slika 1a). Zatvaranje o¢iju u
potpunom mraku nije izazvalo miokloniju
o¢nih kapaka ni epiloptogena izbijanja u
EEG-u (slika 1b). Svi bolesnici su foto-
senzitivni (slika 2). Racunalna tomogra-
fija mozga (CT) ili magnetska rezonancija
mozga (MR) su uredne. U najmladeg bo-
lesnika (djecak) dijagnoza je postavljena
nakon 2 mjeseca, u mlade djevojcice
nakon 2,5 godine, a u starije djevojcice
nakon 1,5 godine od registriranja mioklo-
nizama vjeda. Bolest je stabilizirana pri-
mjenom valproata u dviju djevoj€ica, a u
dje¢aka kombinacijom valproata i eto-
sukcimida.

RASPRAVA

Jeavonsov sindrom ili mioklonizmi
vjeda s apsansima poseban je epilepticki
sindrom (2, 6-8). Prvi ga je opisao Jea-
vons, a definirali su ga Appleton i
sur. (1-2). Karakterizira ga trijas: mio-
klonizmi vjeda s apsansima ili bez njih,
provociranje napadaja zatvaranjem ociju,
Sto je praceno paroksizmima u EEG-u te
fotosenzitivnost (6). Zbog svog glavnog
obiljezja viSe odgovara mioklonom epi-
lepti¢kom sindromu s mioklonijom ogra-

ni¢enom na vjede, nego epilepti¢kom sin-
dromu s apsansima (8). Mioklonizme
vjeda prvi su opisali i filmom dokumen-
tirali Radovici 1 sur. 1932. (9).
Oni su opisali napadaje 20-godi$njaka
koji su provocirani svjetlom, a manifesti-
rali su se ,,Cestim mioklonizmima vjeda
koji su pracéeni rotacijom i elevacijom gla-
ve prema suncu‘.

Prevalencija JS-a je oko 3% medu
odraslim bolesnicima s epilepsijom i 13%
medu idiopatskim generaliziranim epilep-
sijama s apsansom (6-8).

Bolest pocinje u djetinjstvu, u dobi od
2 do 14 godina, naj¢esée izmedu 6 1 8 go-
dina, s izrazitom dominacijom u zenskog
spola (2, 6-8, 10, 11).

Mioklonizmi vjeda sastoje se od rit-
micnih i brzih trzaja vjeda, Cesto pracenih
devijacijom ociju i glave prema gore, a
pojavljuju se nakon zatvaranja oc¢iju. Na-
padaji mogu, ali i ne moraju, biti praceni
blagim poremecajem svijesti. Pocinju i
prestaju naglo, a traju 3-5 sekunda (6, 7).
JS razlikuje se od drugih idiopatskih ge-
neraliziranih epileptickih sindroma s na-
padajima tipa apsans kod kojih oni duze
traju i praceni su dubljim poremecajem
svijesti (13, 14). Apsans napadaji u JS-u
nisu konstantni, vrlo su kratki, ¢esto nisu
prepoznati i uvijek su prac¢eni miokloniz-
mima vjeda (10). Zbog svoje dojmljivosti,
posto se jednom vide, mioklonizmi vjeda
se ne zaboravljaju (7).

Iznimno, mioklonizmi vjeda mogu biti
praceni trzajima ruku (6-8), koje nismo
registrirali u nasih bolesnika. Fotosenzi-
tivnost kao jedna od karakteristika JS-a
smanjuje se s dobi (2, 6-8, 11, 15). Zatva-
ranje o€iju u prisutnosti kontinuiranog
svjetla jaci je provocirajuéi ¢imbenik nego
fotostimulacija, dok u potpunom mraku
zatvaranje ociju ne provocira napadaje (2,
6, 8). Kod primarnih (Cistih) fotosenzi-
tivnih epilepsija i epilepsija s fotosenzi-
tivno$¢u, napadaje izazva samo treperece
svjetlo (16). Panayiotopoulos na-
vodi kako veéina epileptologa smatra da
se bolesnici s JS-om sluze mioklonizmi-
ma vjeda kako bi izazvali intermitentnu
stimulaciju svjetlom i tako provocirali na-
padaje, a prema njegovom misljenju mio-
klonizmi vjeda su iktalni dogadaj, dok su
samoinducirani napadaji izuzetno rijetki
(6). Bolesnici koji boluju od fotosenzi-
tivne epilepsije mogu sami izazvati in-
termitentnu stimulaciju svjetlom i induci-
rati napadaje. Oni to ¢ine mahanjem ruka-
ma ispred o€iju ili njihovim uzastopnim
zatvaranjem, dok gledaju u sunce ili jaki
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Slika la. Iktalni video EEG djevojcice s Jeavonsovim sindromom (8 godina i 7
mjeseci) pokazuje generalizirana izbijanja visokovoltaznih multiplih Siljaka i
Siljak-sporih valova, provocirano zatvaranjem ociju, klinicki pracena miokloniz-
mima vjeda u osvijetljenoj sobi.

Figure la. Ictal video EEG of the girl with Jeavons syndrome (8 years and 7 months)
shows generalized discharges of high voltage multiple spikes and spike-waves, pro-
voked by eye closure, followed by eyelid myoclonia in the presence of light.

PR B TS — R = E

Slika 1b. Video EEG iste djevojcice s Jeavonsovim sindromom — zatvaranje ociju
u potpunom mraku koji je postignut primjenom naocala za plivanje, na koje je
zalijepljena crna traka, nije izazvalo mioklonizme vjeda ni patolosku aktivnost
mozga.

Figure 1b. Video EEG in the same girl with Jeavons syndrome: eye closure
in total darkness did not provoke eyelid myoclonia or pathological brain acti-
Vity.

izvor svjetla. Ovo drugo moze se kat-
kad doimati kao mioklonizmi vjeda kod
IS-a (7).

U kasnijoj dobi bolesnici s JS-om
mogu povremeno dobiti generalizirani
tonic¢ko-klonicki napadaj spontano, indu-
ciran svjetlom ili precipitirajuéim ¢imbe-
nicima, kao §to su deprivacija spavanja,
umor, konzumiranje alkohola ili nea-
dekvatno lijecenje (6, 8, 10-12). U jedne
petine bolesnika javlja se miokloni epi-
lepticki status. Prezentira se ponavljaju-
¢im epizodama mioklonizama vjeda s bla-
gim apsansima, a ne kao nekonvulzivni
apsans-epilepticki status (6).

JS je poremeéaj s genetskom podlo-
gom opisan i u jednojajéanih blizanaca
(17, 18). Ginnakodimos 1 Pa-
nayiotopoulos opisalisu 1l Zena s
mioklonizmima vjeda s apsansima od
kojih su 2 bile sestre. Njihov brat je imao
napadaje tipa apsans bez mioklonizama
vjeda, a majka vjerojatno simptomatske
epilepticke napadaje (8). Striano i
sur. nasli su pozitivnu obiteljsku anam-
nezu za epilepsiju u 17/35 (48,5%) obo-
ljelih od JS-a. Zahvaceni ¢lanovi obitelji
suu 1.1 2. koljenu s oboljelim (roditelji,
braca ili rodaci). Tipovi njihovih napadaja
upuéuju na dijagnozu idiopatske genera-

lizirane epilepsije (IGE). Niti u jednog
nije potvrdena dijagnoza JS-a (10). Majka
jedne bolesnice s JS-om imala je mioklo-
nizme vjeda (11). U izvjeséu Charuta
i Jilla epilepsija je nadena medu
¢lanovima obitelji kod 13/20 oboljelih od
JS-a. Nije navedeno o kojim epileptickim
sindromima/epilepsijama je rije¢ (19). U
obitelji nasih bolesnika nije bilo oboljelih
od epilepsije ni febrilnih konvulzija.

Svi dijagnosti¢ki testovi, osim EEG-a
su uredni (6). Najvaznija dijagnosti¢ka
pretraga je video-EEG (8, 9, 14, 16-20),
koji pokazuje kratka izbijanja (1-6 sekun-
da) visokovoltaznih valova frekvencije,
3-6 Hz, uglavnom polisiljaka, koja se
pojavljuju unutar 0,5-2 sekunde nakon
zatvaranja o¢iju u osvijetljenoj sobi, a eli-
minirana su u mraku (6-8). Hiperventila-
cija pojacava generalizirana izbijanja
uglavnom polisiljaka i $iljak-valova, dok
su tijekom spavanja generalizirana epilep-
togena izbijanja kraca (6). Mioklonizmi
vjeda pojavljuju se uglavnom tijekom
prve sekunde EEG izbijanja. Nasi bole-
snici zadovoljili su dijagnosticke kriterije
za JS: manifestirali su brze ritmi¢ne mio-
klonizme vjeda, a u dje¢aka su povreme-
no bili praceni i devijacijom glave i
bulbusa prema gore, §to smo registrirali

video EEG-om. Zatvaranje oc¢iju u os-
vijetljenoj sobi provociralo je napadaje
pracdene tipi¢nim generaliziranim izbi-
janjima u EEG-u. Svi bolesnici su foto-
senzitivni. Nisu imali generalizirane
toni¢ko-klonicke napadaje, koji se naj-
¢esce pojavljuju u kasnijoj dobi. Tijekom
snimanja video EEG-a uoceni su napadaji
tipi¢ni za JS. Nakon toga smo i roditelji-
ma pokazali video EEG. Iako su roditelji
mioklonizme vjeda kod djevoj¢ica znatno
ranije uoCili, to nisu smatrali poremeca-
jem. Striano navodi da je pocetak
tipiénih napadaja kod vecine bolesnika
oboljelih od JS-a tesko utvrditi (10). Mio-
klonizmi vjeda Cesto su pogrjesno inter-
pretirani kao tik ili navika, a kratkotrajni
apsansi nisu prepoznati. Nakon uvodenja
video EEG-a u dijagnostiku kod vecine
njegovih bolesnika mioklonizmi vjeda
prepoznati su kao iktalna manifestacija,
tako da je postavljena dijagnoza vecé tije-
kom prvog video EEG snimanja (10).

JS valja razlikovati od poznatih idio-
patskih epileptickih sindroma s apsans
napadajima, kao $to su dje¢ja apsans epi-
lepsija i juvenilna apsans epilepsija (12,
13). Diferencijalno dijagnostic¢ki problem
mogu stvarati bolesnici sa simptomskim
ili kriptogenim epilepsijama s miokloniz-
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Slika 2. Video EEG djecaka s Jeavonsovim sindromom (6 godina i 2 mjeseca) pokazuje generalizirana paro-
ksizmalna izbijanja provocirana fotostimulacijom frekvencije 15 Hz kod zatvorenih ociju.

Figure 2. Video EEG of the boy with Jeavons syndrome (6 years and 2 months) shows generalized paroxysmal
discharges provoked by photostimulation with a frequency of 15 Hz with closed eyes.

mima vjeda, kod kojih se mogu naci
neuroloski znaci, mentalna retardacija,
promjene temeljne mozdane aktivnosti
EEG-a, sto su iskljucujudi kriteriji za JS
(7). Fokalne EEG promjene, koje se mogu
¢esto naci 1 kod mioklonije vjeda s apsan-
sima, ako su teze i perzistiraju, upucuju
na strukturne promjene mozga (7).

U skupini od 136-ero bolesnika s
idiopatskom generaliziranom epilepsijom
85-ero je imalo tipi¢ni apsans, a 11 bole-
snica, u dobi od 16 do 45 godina, mioklo-
nizme vjeda s apsansima. Od njih 11 samo
jedna bolesnica upucena je s dijagnozom
mioklonizama vjeda s apsansima, 5 s di-
jagnozom epilepsije, a 5 s dijagnozom
»apsans®, petit mal“ ili ,,dje¢ja apsans
epilepsija“ (8).

JS je dozivotni poremecaj. Valproat
sam ili u kombinaciji s klonazepamom i
etosukcimidom najucinkovitija je tera-
pija. Klonazepam je osobito ucinkovit
kod mioklonizama vjeda (6). Od novijih
antiepileptika opisan je dobar ucinak le-
vetiracetama (21).
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Kontraindicirano je lijeCenje vigaba-
trinom, karbamazepinom, okskarbamaze-
pinom i fenitoinom, zato §to mogu po-
gorsati bolest. Vazno je izbjegavanje pro-
vociraju¢ih ¢imbenika.

U vecéine opisanih bolesnika postignu-
ta je parcijalna kontrola mioklonizama
vjeda (2, 8, 19-21). Generalizirani to-
nic¢ko-kloni¢ki napadaji dobro odgovaraju
na lijecenje (6, 8).

U jednog naseg bolesnika (djecak) po-
stignuta je kontrola napadaja dvojnom
antiepileptickom terapijom (valproat i
etosukcimid), a kod dviju djevojcica samo
valproatom.

lako je prognoza JS-a dobra, jer je to
dozivotni poremecaj, uz izbjegavanje
provociraju¢ih ¢imbenika bolesnici mo-
raju trajno uzimati antiepilepti¢ku terapiju
(7, 22).

ZAKLJUCAK

U radu smo opisali troje djece (dvije
djevojcice i jednog djecaka) s miokloniz-

mima vjeda, koji su se manifestirali nakon
zatvaranja o€iju u osvijetljenoj sobi, a
praceni su paroksizmima u EEG-u, $to je
potvrdeno video EEG-om. Mioklonizmi
vjeda eliminirani su u mraku. Fotosenzi-
tivnost je registrirana u svih. Nasi bole-
snici ispunjavali su dijagnosticke kriterije
za Jeavonsov sindrom, koji je jedinstven
epilepticki entitet. JS je dozivotni pore-
mecaj s pocetkom u djecjoj dobi, koji do-
sad nije objavljen u domacoj literaturi. Za
postavljanje dijagnoze potrebno je uciniti
video EEG kako bi se izbjegla pogrjesna
dijagnoza tika ili drugog generaliziranog
epileptickog sindroma.

Niti jedan na$ bolesnik nije upuéen u
kliniku zbog sumnje na epilepsiju. Bolest
je zasad stabilizirana primjenom valproa-
ta u djevojcica, a u djecaka valproatom i
etosukcimidom. lako JS karakterizira re-
zistencija na antiepileptic¢ke lijekove, nasi
bolesnici su zasad povoljno reagirali na
primijenjenu terapiju.
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Eyelid myoclonia with absences or Jeavons syndrome is clinically characterized by rapid eyelid myoclonia with or without loss

of consciousness. Seizures are provoked after eye closure with generalized discharges, mainly polyspikes in EEG and photosensitiv-
ity. Patients may occasionally have generalized tonic-clonic seizures. It is a lifelong disorder that begins in childhood with a striking
female predominance. We report on three children (two female and one male) with eyelid myoclonia, observed at the age of 6 years
in the boy and one girl, and at the age of 14 years in the older girl. In the youngest patient (the boy), the diagnosis was made after
2 months, in young girl after 2.5 years, and in older girl after 1.5 year of eyelid myoclonia persistence. The boy was referred to the
hospital because of pathologic EEG and a ,,tic“ that manifested as eyelid myoclonia and occasional eyeball deviation, the young
girl because of recurrent syncope and generalized epileptic changes in EEG, and the older girl because of syncope. Eyelid myoclonia
after closure of the eyes followed by generalized epileptic discharges typical for Jeavons syndrome was confirmed by video EEG. All
patients had normal neurologic status and intellectual development. The disease was stabilized by valproic acid and ethosuximide.
In conclusion, proper knowledge of Jeavons syndrome is necessary to avoid inaccurate diagnosis of tics or other idiopathic general-

ized epileptic syndrome with absence type seizures.
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