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Konjenital agn yoklugu ve noropatik artrit 

Ufuk Talu(l), .F. Erkal Bilen(2), Yener Temelli(3) 

Kas 1'<" iskelel sis/emillin fonksiyol1ianm saglikill'e aksama olmadan yerine getirmesi, ba§la motor birimler olmak 
llzere,lIlm sillir sisteminil1 anaromik ve i~levsel bUtiJlllugiJne bag/uhr. Anatomik ve biyomekanik biitiJnWk iI;;in normal 
duyu l'e propriosepsiyoll !jartllr. Agn dUYllsunlin beraberinde gerirdigi koruyucu mekanizma orradan kalkl1g1 zaman, 
bullikle yak rapyall eklemlerde, ilerleyici dejeneralij' ve destriik/ij'degi§iklikler ortaya ~'lkar. (:ah§mamlzda yedi ya§ll1­
da lkiz erkek r;ocuklarda, klillik ve radyolojik de,~erlendirme sonrasmda derinle§lirilen anamnez ve ara§/lrmayla lamsl­
na van/an kOl1jenital aifrl yoklugu sendromll (HSAN tip IV) sOllllcunda geli§en kemik ve eklem pal%jileri ile, tedavi 
yakla§ll1Ill'e pmgnoz sUllulmaktadu' 

Ana/ltar kelimeler: Agn yoklu/iLl, nOropatik artrit 

Congenital indifference to pain and neuropathic arthritis 

FUllctional alld anatomic i l llegrity of the centra/and peripheral nervous system is the major prerequiste for main­
taining pel1ect IJmscu!oskeletal system fUllctioll. Sensorial fUllctions alld proprioception should he intact for all hi­
omechanical properties, Severe degenerative and destructive joint changes can be caused hy lack of protectioll aifor­
ded by llie sellse ofpain. Here we presel1l seven year old twin boys who were diagnosed to have COl/genital indifference 
to pail/ (HSAN Iype IV), Clinical and radiologic jindings alld inilial diagnOSis were supported and confirmed by de­
tailed historr alld illl'estigation. Accompanying degenerative joint changes, approach for treatment and prognosis are 
out/illed. 

Keyword,: llldi/ference to pain, neuropathic arthritis 

Kas ve iske!et siSleminin fonksiyonlanm saghkh ve Olgu sunumu 
aksama olmadan yerine getirmesi, ba~ta motor birimler 

7 yu§mda erkek <;.:ocuk sol ayak bileginde §i§me §ika~olmak uzere, tum sinir sisteminin anatomik ve i~levsel 
yeti ile klinigimize ba§vurdu, Ailesi bu §i§menin 6 aydlr, bUllinlligune bagltdlL lskelet sisteminin en onemli fonk­
2-3 haftaiIk arahklarla olu§up, birka<;: gUn i~inde geriledi­siyonu olan hareket iyin klisursliz bir motor birim ve 
ginden, ancak son bir aydlr kahcI hal aldlgllldan yakm­ileli on §arttlr. Ancak anatomik butUnltik ve biyomekanik 
maktaydr. Fizik muayenede sol ayak bileginde ,inovitozellikler i~in nomlal duyu ve propJiosepsiyon 
di.i~iind(jrecek tarzda ~epe<;:evre yaygll1 §i§lik, hafif lSIdiL Agn duyusunun beraberinde gctirdigi koruyucu 
artl§! saptandL Klzankhk yoktu. Normal taraf ilemekanizma ortadan kalkllgl zaman, 6zellikle yUk ta§!­
la§tmldlgmda ayak bilegi hareketlerinin tam oldugu eklemlerde, a§1n ve ilerleyici ,dcJeneratif ve dest­
rtildtL Agnlt bolgeyi saptamaya yonelik palpasyon vedegi§iklikler orlaya .,Ikar (8, II). 
pasif hareket muayenesi slrasmda <;:OCUglll1 rahatslzhk 

Uk olarak 1868' de Charcol'nun (2) vurguladlgl iize­ duymadlgl ve agn tallimiamadlgJ gOzlendi. <;:ekilen on­
re; tabes dorsalis, sirengomiyeli, diabetik noropati gibi, arka, yan ve oblik ayak bilegi ve ayak grafilerinde talus 
duysal fonksiyonlann bozuldugu durumlarda hlzla iter­ ve kalkaneusun kemiksel Sll1lrlanm bozan litik alanlar 
leyen eklern dejenerasyonu tipiktir (4, II) Herediter saptandL Yan grafide distal tibia metafizinin posteri­
sensoryal ve/veya otonom noropatiler (HSAN) eklem Orlinda, fiz hatlma yakm bOlgede dikenle§me gozlendi 
harabiyeti ve dejenerasyonuyla sonuylanabilen, gorece (:;;ekil I). U,< fazh kemik sintigrafisinde kanlamna ve kan 
nadir hastallklardandlr, uncak slkllkla lam konulamadlgl havuzu fazlannda sol ayakta 'belirgin perfUzyon artl§l, 
ve varsayllandan daha slk oldugu vurgulanmaktadlr metabolik fazda sol ayak dorsali ve kalkaneusla yogun, 
(9), HSAl'\'nlll alt grubu olarak tammlanan (10) konjeni­ artml~ osteoblastik tutulum izlendi (:;;ekil 2), Lezyonun 
lal agn yokiliguoa bugh geli~en kemik ve eklem hara~ daha iyi tammlanabilmesi amaclyla yapllan ayak ve ayak 
biyeti ve dejenerasyonu ise ~ok daha nadirdir ve literalilr­ bilegi manyetik rezonans gorUntUleme tetkikinde ozellik­
de slkltkJa olgu sunumu ~eklinde yer alml~tlr 4,5, 7, Ie kalkaneus ve talusta belirgin, enfeksiyon ile uyumlu tll­
8, II, 13). tuluma ait bulgular saplandl (~ekil 3 a, b), Lokosit sayuTIl 

6800/mm3, eritrosit 4.1 milyon/mm3, eritrosit sedimen­<;:al!~mamJzda 7 ya~lI1da, ikiz erkek ,<ocuklarda kli­
tasyon hizi 20mm!h, C-reaktif protein 10 ve ate§i 37.1 Conik ve radyolojik degerlendirme sonrasmda di.i§Uniili.ip, 
olan hastada laboratuar bulgulan destekleyiei olma­derinlqtiri len anamnez ve retrospektif ara§ormayJa 
sa da oiasl kronik bir kemik veya eklem enfcksiyonunu a~lk!Jga kavu§lUrulan konjenitlll agn yoklugu ve buna 
ekarte edebilmek amaclyla yapllan ayak bilegi ve kalka­bugh geli§en ve geli~ebiJecek ortopedik problemler, kli­
neus igne aspirasyonlanndan OSer cc hernorajik mayi nik ve patolojik rubio, takip ve tedavi ilkeleri sunulmak­

ve ikisinde de gram boyama ve Ziehl-Neelsen nega­tadll. 
kaJdl, klilturde ureme olmadl, 
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~ekil I: On-arka, oblik ve yan ayak bilegi ve ayak radyogratilerinde , 
ozellikJe talus ve kalkaneusta belirgin destruksiyon ve Iitik 
alanlar (siyah oklarla ijaretli) giirulmekte. Lateral grande, distal 
tibia posleriorunda fiz hattl jjzerinde goriilen "dikenle~me " 
(beyaz okla ijaretli) litera turde "tipik bir bulgu" olarak 
tanlmlanrnakta. 

$ekil 2: O~ fazl! kemik sinligrafisinde, tUm dilzlemlerde ve spot 
gon.imiide. Oze llikle laJus ve kalkaneusta behrgin perftizyon 
artl ~ 1 gorUlmekte 

Ponksiyon i ~lemi strasrnda ~ocukta korkma, aglama, 
ayagmt ~ekmeye ~alt~ma ve benzeri bir tepki geli~me­
di . Olduk~a ~a~ trttCt olan bu geli~me uzerine muayene 
Slrasmda kafamtzda beliren olast konjenital agn yoklugu 
~uphes i kuvvetlendi. Olduk~a detayltca yapltglmlz no­
rolojik muayenede alt ve ust ekstremitelerde tam motor 
kuvvel , bilateral simetrik ve normoaktif patellar ve a~il 
tendon refleksleri , normal yuzeyel ve derin duyu saptan­
dl. 1st duyusunun da normal oldugu, buna kar~rn igne 
battrma vb. agnh uyaranlara yamt vermedigi gorlildu. Bu 
bulgularla ikiz karde~ini de kapsayacak ~ekildc ailenin 
detayltca ve retrospektif sorgulanmasrna ge~ildi, I. dere­
ce akraba ev liligi sonrasrnda preterm dogan ikizlerin 
hi~ te rlemedikleri, diger karde~in 1.5 ya~rndayken kendi 
dilini ISlrmast sonrasrnda plastik cerrahi tedavi gordugu 
ogrenildi. 

~ekil 3: Koronal (A) ve sagittal (B) duzlem MR kesitierinde, infeksiyon 
ile uyumlu oldugu dUjuntilen, talus, kalkane us. l.metatars ve 
proksi mal falank sta belirginlejen palOlojik sinyal degijiklikleri 
gorOlmekte. 

<;ocuk klinigi ve norolojisi ile yapllan konsultas­
yonlar sonrasrnda pilokarpin iyontoforezine yanIlslz an­
hidroz ve agn yoklugu tablosu HSAN tip IV ile uyumlu 
bulundu . Sural si nir biyopsisinde parsiyel demiyelinizas­
yon, aksonal deg i ~iklikler ve tutulum saptandl. Yurtdl~ rn­
da bu konuda ozelle~mi~ bir merkezdc yapllan elektron 
mikroskop tetkikinde myelinsiz ve myelinli s inir liflerin­
de saylca azalma saptandl. Literatlirle (6,7) uyumlu olan 
bu bulgularla HSAN tip IV tamst dogrulandl. 

Yaptlan degerlendirmede her iki karde~in boy ve aglr­
hklannrn 50. persantilde vc fizyolojik geli~melerinin ya~­
lanna gore nom1al oldugu saptandl. Buna kar~ rn yapdan 
zeka testinde debil duzeyde mental retardasyon (IQ=45) 
tesbit edildi. 

Bu geli~melerle ortopedik problem bir Charcot eklemi 
olarak ele alrndl. Ayak bilegi ve ayaktaki harabiyetin iler­
lemesini engellemeye yonelik olarak elastik materyaldcn 
(soft cast, 3M) dizaltt, adaptif, tam temas yiiriime al~lsl 
uygulandl. 8. haftada klinik tablonun olduk~a gerilemi~ 
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Sekil 4:". Diger karde~le ilk degerlendirmede hi~bir yakmma ve radyolojik bulgu yokken , b. bir yll soma geli~en , sessi, ve ilerleyici desrrOksiyon 
goriilmekle 

oldugu gozlenerek ayakkabl ile kullanIlabilecek yan-sert 
materyalden ayak bilegi-ayak ortezine (AFO) ge~ildi. Bir 
ytlllk takip sii resince klinik tabloda alevlenme olmadl; di­
ger ayak bilegi ve kal~a eklemlerinde patoloji geli~medi. 
Ancak diger karde~te yine sol ayak bileginde benzer kli­
nik tabla geli~ti. Ba~langl~ta radyolojik bulgu saptanma­
masma ragmen sonraki kontrollerde klinik tablo daha iyi 
oldugu halde ileri derecede destriiksiyon gosteren radyo­
lojik bulgular saptandl (~ekil 4 a, b) . Benzer prensiplerle 
tedavi uyguland\. 

Tartl§ma 

Olduk~a nadir kar~I1a~I1an herediter sensoryel noropa­
tinin varsaYllandan daha slk olabilecegi, bunda tanI giiy­
lii~iiniin rolii oldugu vurgulanmaktadlr. <;:e~itli sendrom­
larla yakl~an alt gruplan soz konusudur (9). Herediter 
sensoryel ve otonomik noropatiler ise klinik, genelik, fiz­
yolojik ve patolojik kriterlerle tanImlanan bir all grubu 
olu~LUrmaktadlr. DNA diizeyinde degi~iklikler heniiz sap­
tanmaml~ olmakla birlikte, ortak klinik bozukluk duyu 
kaybldlr. HSAN tip I olozomal dominant geyi~ gosterir, 
adolesan donemde ba~lar, ayak dcformitesi ve yanICl tarz­
da agn ile karakterizedir. HSAN tip II, III ve IV ise oto­
zomal reses if geyi~ gosteren tipleridir. Tip II, tip I'e ben­
zer olup daha erken ba~lar. Tip III Riley-Day sendromu 
ve familyal di sotonomi olarak da adlandmhr. Tip IV 'de 
ise ba~1Jca ozellik konjenital agn yokluguna e§lik eden 
anhidrozdur (10). HSAN tip IV ilk olarak 1963 ytlmda 
Swanson tarafmdan, "konjenital agn yoklugu ve anhid­
roz" ba~hgl altmda, farkh bir klinik ve patolojik hastahk 
olarak, iki olgunun sunulmaslyla tanImlanml§tlr. Daha 
sonra Puis ley ve DiGeorge bu tabloya mental retardasyo­
nun eklendigi iiy olgu sunmu§lardlr. Ancak giiniimiizde 
kabul edilen slnIflandlrma Dyck ve arkada~lan tarafmdan 
1983 yilmda yapIlml~; konjenital agn yoklugu ve anhid­
roz §eklindeki alt grup HSAN tip IV olarak tanImlanml~­
lIr (6). 

Agn duyusunun getirdigi koruyucu mekanizmalar ve 
proprioscptif refleksle rin kaybma bagh olarak, konjenital 
agn yoklugunda eklem ve kemiklerde Charcot degi§iklik­
leri tipik ve slktlr (5, 8, 9). <;:ocuklarda asemptomatik <;:1­
klklardan , epifizer fragmantasyon ve absorpsiyona kadar 
geni§ bir yelpaze I<;:crir. Ayak bilegi tutulumu slklIr ve 

ozellikle talus ve kalkaneusta hlzl! ilerleyen harabiyet ve 
absorpsiyonla sonuylanIr (3 , 5, 9, 13). ~i~me, kemikte 
destriiksiyon ve litik degi§iklikler, Charcot ekleminin er­
'ken bulgulanndan olabilecegi iyin septik artrit veya oste­
omiyelit aymmmi yapmak zor olabilir (5,6). Nitekim 01­
gumuzda da ii~ fazh kemik sintigrafisi ve MRG gibi ileri 
tanI yontemlerine ragmen enfeksiyon ancak ponksiyon 
sonrasmda ekarte edilebilmi§tir. Diger yandan enfeksiyo­
nun ekarte edilmesi onemlidir, yiirikii Charcot eklemi ze, 
mininde akut fulminan veya kronik tekrarlaYlcl osteomi­
yelit miimkiindUr (1 ,3, 7,9). 

Aytrlci tanIda Charcot eklemiyle son u<;:lanan tabes 
dorsalis , sirengomyeli, diyabetik noropati gibi (3,11) kla­
sik hastahklann yamslra §izofreni ve histeri gibi seyrek 
goriilen psikiyatrik hastahklar da vurgulanml§lIr (4,8). 

Konjenital agn yoklugunda Charcot degi§ikliklerinin 
klinik ve radyolojik olarak ilk gorUldiigii yer slkllkla ayak 
bilegi eklemidir. Ancak ba§ta yiik ta~lyan eklemler olmak 
iizere ozellikle hastanIn ya§1 ilerledikye, hemen tiim ek­
lemler tutulabilir. Sunduklan olgularda; Petrie (II) kal~a , 
diz , omurga, Houwen (8) diz, dirsek, Drummond (3) ayak 
bilegi ve dirsek, Hasegawa (6) ayak bilegi, diz ve kal~a 
tutulumunu gostermi§lerdir. 1980'de Roberts ve arkada~­
Ian (12), yeni bir problem olarak konjenital agn yoklugu 
olan bir ~ocukta tekrarlayan kal<;:a ylklgl bildirmi~lerdir. J. 
Guille ve arkada~lan (5) ise 1992'de, 33 ya~ma kadar ta­
kip ettikleri, tekerlekli sandalyeye baglmh bir hastada bi­
lateral omuz eklemi tutulumunu gostermi§lerdir. 

Sundugumuz her iki olguda da klinik ve radyolojik 
olarak ba§ka eklem tutulumu saptanmaml§IIr, ancak bun­
da ya§lannm heniiz kiiyiik olmasmm rolii oldugu kanIsm­
daylz. 

Sonu<;: olarak, nadir goriilen konjenital agn yoklugu 
veya HSAN'de kendisini ISlrma, fa~kedilemeyen kmk ve 
ylklklar veya yanlklar gibi anamnez tipiktir. Giiniimiize 
kadar tammlanan ve bu hastahga e~lik edebilecek ortope­
dik probtemler tiim kemik ve eklemlerde klrtk ve ylklklar, 
osteomiyelit ve septik artrit, kal<;:a ve talusta aseplik nek­
roz ve eklemlerde Charcot degi§iklikleridir. Agn duyusu­
nun olmamasma bagl! olarak ozellik1e yiik ta~lyan eklem­
lerde tekrarlaYlcl travmalann sonucu olarak geli~en Char­
cot degi~iklikleri eklemde effiizyon, subluksasyon, ke­
mikte skleroz, erozyon ve destriiksiyon olarak kar§lmlza 



Hastallk ilerledik"e osteofiller, osteokondrit, kalsi­
yum birikimleri eklem I;evresi kmklar, omurgada 
dejenerasyon ve gorillebilir. Duysal sinir sisle­
mine ail bir hastahk oimasl dl§mda elyolojiyi a<;:lklayacak 
spesifik bir patoloji veya sebep henUz saptanamaml~t1r. 
Norolojik H91dan baklldlgmda bazi olgularda agn duyusu­
nun klsmen dondligti bildirilmi§tir (13). Ortopedik a"ldan 
ktnklarda veya Charcot eklemlerinde anatomiyi restore 
etmek mUmkUn olmadlgl her zaman gerekli de olma­
yabilir. <;linkli bu hastalar eklemlerindeki defonnasyon 
ve artroza ragmen gUniUk ya§amlanm olduk<;a rahat ida­
me ettirirler. Ancak ayaklann plantigrad basabilmesi i<;:in 
her §ey yapllmalIdlr, aksi halde Ulserasyon ve enfeksiyon 
ka<;:1I111maz olur (9). AI,,! uygulamalannda son derece dik­
katli olunmahdlr; al,,! i<;:ine ka<;:an yabancl cisimlere (13) 
veya al<;:l baslslI1a (9) bag I! , asemptomatik veya 
venoz tlkanmalarla kar§ila§!labilir. <;ocugun 
tistlenen aile bireyleri en tist dtizeyde egililmeli, yumu~ak 
ve kalll1 labanh ayakkabJlar, iyi hijyeni onerilmeli, 
90cuk major travmalardan, olumsuz dl§ ortam ve etken­
lerden o]abildigince korunmalIdlr. 
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