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OZET

Pediatri hekimlerinin 6zellikle yenidogan déneminde sik karsilastig1 klinik tablolardan
biriside hipotonidir. Hipotoniyi santral (beyin, beyin sap1 ve servikal spinal bileske) ve
periferal hipotoni (6n boynuz hiicreleri, periferik sinirler, noromuskuler bileske ve
kaslar) olarak siniflamak miimkiindiir. Ancak santral ve/veya periferal sinir sistemini
etkileyebilen bazi multisistemik hastaliklar da klinik olarak hipotoni ile karsimiza ¢ika-
bilmektedirler. Hipotoniye neden olan durumlarin ortaya g¢ikartilmasinda, noroloji,
genetik ve metabolizma boéliimlerini igeren multidispliner yaklasim gereklidir. Bu
derlemede hipotoniye klinik yaklasim ve sik goriilen hipotoni nedenleri tartisilacaktir.
Anahtar sozciikler: Hipotoni, infant, etiyoloji

SUMMARY

Hypotonia is one of the frequent clinical finding that the pediatricians detected,
especially in neonatal period. Hypotonia could be classified as central ( brain,
brainstem and cervical spinal junction) and peripheral hypotonia (anterior horn cells,
peripheral nerves, neuromuscular junction and muscles). However, multisystemic
diseases that can affect central and/or peripheral nervous system may prove to a
clinical hypotonia. Multidisciplinary approach is essential to detect the situations that
can cause hypotonia, including neurology, genetic and metabolic disorders
departments. In this study, the causes and the clinical approach to hypotonia were
reviewed.
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Baslica santral sinir sistemi anormallikleri, néropatiler,
noromuskuler bilegke hastaliklar1 ve miyopatiler olmak
iizere, cok sayida etiyolojik nedene bagl olarak hipotoni
goriilebilmektedir. Periferal ve/veya santral sinir sistemini
tutan primer patolojiler, metabolik ve genetik hastaliklar
gibi sekonder nedenler siklikla yenidogan déneminde ol-

mak tizere ¢ocukluk ¢aginda goriilen hipotoni nedenleridir.

Hipotonik infant etiyolojisinin aydinlatilabilmesi igin
oncelikle detayli bir gebelik ve dogum oykiisii alinmals,
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aile dykiisii iyi sorgulanmahdir. Ozellikle diger aile bi-
reylerinde hipotoni, kas gli¢siizliigii, anne-baba akraba-
1g1, genetik ve metabolik hastalik varlig1 arastirilmalidir.
Polihidroamniyoz ve/veya fetal hareketlerin az olmasi
periferal kokenli nedenleri oncelikle diistindiirmelidir.
Birdi ve ark. nin yapmis oldugu calismada hipotonik
infantlarin %46’sinda destekleyici aile &ykiisii oldugu

saptanmustir (1).

Hipotoniye tanisal yaklasimda en 6nemli asamay fizik
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muayene olusturmaktadir. Fizik muayene bulgularina
gore hipotoni nedeninin santral mi yoksa periferal mi ol-
dugu konusunda fikir edinilebilmektedir (2). Derin
Tendon Reflekslerinin (DTR) artmis olmasi, yer¢ekimine
kars1 hareketlerin varlig1 santral kokenli hipotoniyi des-
teklemektedir. DTR’lerin azalmasi ya da alinamamasi, yer
¢ekimine kars1 hareketlerin olmayisi, paralitik bir postiir,
fasikiilasyon, yiiz ve diyafram kaslarinin tutulmas: ise

periferal nedenli hipotoniyi diistindiirmelidir (3,4).

Hipotonik infantin tanisinda ¢ok ©nemli yer tutan
Elektroensefalografi (EEG), Manyetik Rezonans Goriintii-
leme (MRG), Elektromyelografi (EMG), kas biyopsisi ve
genetik calismalara ragmen altta yatabilen bazi hastaliklar
saptanamamakta ve idiopatik hipotoni olarak tanimlan-
maktadirlar (5,6).

Yapilan calismalarda hipotonik infantin etiyolojisinde
santral kokenli nedenler %66-88 olarak saptanmustir (7,8).
Hipoksik ya da hemorajik beyin lezyonlar: olgularin 1/3-
1/4’tinde saptanan nedendir (7,9). Hipoksik ya da hemo-
rajik beyin lezyonlari, neonatal hipotoninin etiyolojisinde
onemli bir yer tutmakla birlikte, neonatal hipotoniye bagh
olarak da gelisebilecekleri unutulmamalidir (8,10). Peri-
feral nedenli hipotoni ise olgularin 1/3’tinde goriilmek-
tedir (9,10). Periferal kokenli hipotoni nedenlerinin yak-
lasik %50’sini Spinal Muskiiler Atrofi (SMA) ve muskuler
distrofiler olusturmaktadir (8,9). Konjenital muskuler dist-
rofiler ve glikolizasyon defekti hastalarinda hem santral

hemde periferal etkilenme goriilebilmektedir (11,12).

Preterm doganlar, fetal ila¢ maruziyeti ya da akut
infeksiy6z hastaliklarda da gegici hipotoni goriilebilmek-
tedir (13,14). Bu nedenle hipotonik infantin multidisipliner
olarak degerlendirlmesi, baz: tan1 ve tedavi yanlisliklarimni
da onleyecektir (Sekil 1) (15).

KLINIiK DEGERLENDIRME

Biitiin gelismis norofizyolojik, goriintiileme, meta-
bolik, molekiiler ve genetik tekniklere ragmen hipotonik
infantin tanusal degerlendirmesinde esas olan fizik mua-
yenedir. Birdi ve ark. nin 89 infant1 kapsayan calismasinda
olgularin %40'1inda tan1 fizik muayene bulgular ile ko-

nulmustur (1).

Hipotonik infantin fizik incelemesinde norolojik mua-

yene ile birlikte diger sistemik muayenelerin de yapilmasi
esastir. Agirlik, boy ve bas cevresi persantilleri kontrol
edilmelidir. Olgunun kardiyak, solunum ve batin mua-
yene bulgularinin yan sira, eslik edebilen dismorfik bul-
gular1 kayit edilmelidir. Ekstremitelerde asimetri, atrofi,
hipertrofi, eklem laksitesi ve kontraktiirlerin varlig1 arasti-
rilmalidir. Derin tendon refleksleri, 33. haftadan itibaren
alinmaya baslanir. Biseps, triseps, patella ve kuadriseps
reflekslerine bakilmalidir. Reflekslerin alinamamasi ya da
zayif alinmasi durumunda alt motor ndron, 6n boynuz,
sinir kas kavsag1 ve kaslarda, artmis oldugu durumlarda
ise list motor ndronlarda patoloji olabilecegi diisiiniilme-
lidir. Kasin pasif harekete kars1 gosterdigi direng “tonus’,
bu direncteki azalma da ‘hipotoni’ olarak adlandirilmak-
tadir. Klinik olarak 2 tip tonus vardir: fazik ve postural
tonus. Fazik tonus ekstremitenin hareketlere karsi pasif
direncidir. Postural tonus ise aksiyel kaslarin, pasif hare-
ketlere kars1 direncidir. Yenidoganda kas tonusunun de-
gerlendirilmesi amaciyla uygulanan bir¢ok manevra tek-
nigi vardir ve uygulayan hekimin tecriibesi hipotoni tani-

sinda onemlidir. Bu manevralar:

- Ventral suspansiyon: Infant gogiis ve karm hizasin-
dan yere paralel olarak tutulur, bas, sirt ve ekstremiteler
gozlenir. {1k alt1 haftada kol ve bacaklar gevsek bir sekilde
asagiya sarkar, ancak yine de bir tonusu vardir. 6-16. haf-
talarda bas omuzla aymi hizaya getirilebilmektedir.
Hipotonik infantlarda, bas, boyun gdévde cizgisi {izerine

kaldirilamaz ve viicut ‘U’ seklini alir (Resim 1a).

- Aksiller suspansiyon: Infant koltuk altindan tutula-
rak kaldirilir. Hipotonik infantlarin, tonus kaybina bagh

olarak elden kaydig: goriiliir (Resim 1b).

- Esarp isareti: Sirtiistii yatar pozisyonda, infantin bir
elinden tutularak viicudun diger tarafina miimkiin oldu-
gunca cekilir. Normalde, dirsek gévde orta hattini gece-
mez ama hipotonik infantta viicudun kars: tarafina ko-

layca geger (Resim 1c).

- Traksiyon: Supin pozisyonda yatan infantin elbi-
leklerinden tutularak yavasga oturur pozisyona getiril-
meye calisilir. Bu sirada sirt, bas ve ekstremitelerin konu-
muna bakilir. Bu manevra ile 6zellikle bag ve boyun kas-
lar1 test edilmis olur. Ilk alti haftada kollar hafif fleksi-
yonda olup, bas geriye dogrudur. 6-12 hafta arasinda bas
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ve ayaklar belirli bir fleksiyon seklini korumaya ¢aligirlar ~ (Resim 1d).

HIPOTONIK INFANT
Anamnez, fizik muayene

Hipotoni Preterm dogum Hipotoni

Nobet Fetal ilagc maruziyeti Arefleksi

Hiperaktif DTR Enfeksiyon Fasikilasyon
| Artrogripozis

Santral hipotoni Gegici hipotoni

Periferal hipotoni

Multidisipliner yaklagim

EEG Biyokimyasal tetkikler

Genetik calisma EMG
Kas biyopsi

Travmatik dogum SMA

Genetik sendrom

HIE - Down sendromu SMARD1
- Prader willi Konj.muskuler distrofi
- Angelmann sendrpmu ' .
_Joubert sendromu Metabolik myopati

Mitokondriyel myopati

Serebral disgenezi Konj.myasteni

Sekil. Hipotonik infanta yaklasim
*Prasad AN, Prasad C. The floppy infant: contribution of genetic and metabolic disorders. Brain Dev 2003;25:457-76

Resim 1la. Ventral suspansiyon Resim 1b.  Aksiler suspansiyon
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N

Resim 1c.

Esarp isareti

Resim 1d. Traksiyon

LABORATUVAR

Anamnez ve fizik muayene bulgularina gore santral ya
da periferal kokenli hipotoni diisiiniilen olgularda, etiyo-
lojik nedenin ortaya konulmasinda laboratuvar inceleme-
leri olduk¢a yardimcidir. Kreatinin fosfokinaz, amonyak,
irik asit, lipidler, laktat, piriivat, idrar ve kan aminoasit-
leri, tandem mass, idrar organik asitleri, ¢ok uzun zincirli
yag asitleri, transferin izoelektrik fokiisleme gibi labora-
tuvar calismalari, hastanin klinik ve laboratuvar o6zel-

liklerine gore planlanabilir. Santral hipotoni diistiniilen

olgularda oncelikle 6nerilen kromozom analizi ve kranial
goriintiileme yapilmasidir (15). Kromozom analizi ile
duplikasyon, delesyon ve Down sendromu gibi trizomiler
tespit edilebilecektir. Klinik olarak siiphelenilen spinal
muskuler atrofi veya miyotonik distrofi gibi hastaliklarda
ise direkt olarak mutasyon analizinin bakilmasi taniy1
kesinlestirebilecektir. Kranial yapilarin bilgisayarli tomog-
rafi ya da manyetik rezonans ile goriintiilenmesi ise
serebrum ya da serebellumun yapisal malformasyon-
larinin belirleyerek ya da beyaz cevher, bazal ganglionlar
ve beyin sapindaki anormal sinyal degisiklikleri tespit
ederek ederek taniya katkida bulunacaktir.

Periferal hipotoni diisiiniilen olgularda, her ne kadar
infant ve erken siit ¢ocuklugu doéneminde teknik neden-
lerden dolay1 uygulanmasi, yorumlanmasi ve giivenilirligi
diisiik olsa da EMG ayiric1 taninin yapilmasinda son de-
rece 6nemlidir (16). Lezyonun lokalizasyonu, miyopatik
ya da noropatik bulgularin tespit edilebilmesi, fibrilasyon
potansiyellerinin varligs, sinir iletim hizi1 anormallikleri ve
motor {iinite potansiyellerindeki amplitiid ve konfigii-
rasyon anormallikleri, SMA, herediter sensérimotor ndro-
patiler, konjenital myasteni, infantil botulizm ve muskuler
distrofi gibi bircok hastaligin tanisina katkida bulun-
maktadir.

Genetik ve elektrofizyolojik calismalar ile tanidan
siiphe duyulan durumlarda diger bir yardimei laboratu-
var yontemi de kas biyopsisi yapilmasidir. Ozel immiin-
histokimyasal boyalar ve elektronmikroskopi kullanilarak,
konjenital muskuler distrofiler, metabolik miyopatiler, mi-
tokondriyel myopatiler, yapisal miyopatiler gibi kas tutu-

lumu olan hastaliklarin tanisina yardimei olabilmektedir.
HIPOTONI NEDENLERIT

Hipotoni, etiyolojik nedene ve patolojinin lokalizasyo-
nuna gore 2'ye ayrilir (Tablo):

1- Santral hipotoni

2- Periferal hipotoni

1- Santral Hipotoni

Erken donemlerde kas giiciiniin genellikle korundugu,
non-paralitik grubu olusturmaktadir. DTR’lerin canli ol-
masl, nobet Oykiisii ve eslik eden dismorfik bulgular sant-

ral nedenli hipotoniyi diisiindiirmektedir.
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Tablo. Hipotonik infantta ayirici tani
Santral Hipotoni DTR normal/artmis Beyin Sistemik hastalik
Beyin sap1 Serebral disgenezi
Sendromik hipotoni
Periferal Hipotoni DTR azalmis/yok On boynuz motor hiicreleri SMA
SMARD1
Periferal sinirler HMSN
SIANR

Noromuskuler bileske

Kas

Konjenital myasteni

Gegici myasteni

Infantil botulizm

Konjenital muskuler distrofi
Metabolik miyopati
Mitokondriyel myopati
Konjenital myopati

1.1 Sistemik hastalik: Konjestif kalp yetmezligi,
siyanotik kalp hastalig1, sepsis, konjenital hipotiroidi ya
da respiratuvar distres sendromunda hipotoni gelismek-
tedir. Buna ilave olarak, genetik ya da metabolik neden-
lere bagli gelisen sistemik hastaliklarda, santral sinir sis-
teminin etkilenmesine bagl olarak hipotoni goriilebil-
mektedir. Serebrohepatorenal sendrom gibi peroksizomal
hastaliklar, GM1 gangliosidozlar, Tay Sachs, Sandhoff gibi
GM2 gangliosidoz hastaliklari, Canavan hastaligi ve
glutarik asidiiriler de hipotoni siktir. Beyin MRG incele-
melerinde beyaz cevherde T2 sinyal artislari, serebral
atrofi, megalensefali, subkortikal kistler ve MR spektros-
N-asetil laktat

metabolitlerin saptanabilmektedir.

kopisinde aspartik asit ve gibi

Klinik,
laboratuvar ve radyolojik bulgulara gore diisiiniilen ta-

artisi

niya yonelik yapilan genetik incelemeler ile kesin tani ko-

nulabilmektedir.

1.2 Sendromik hipotoni: Down sendromu, Prader
Willi sendromu, Okiiloserebrorenal sendrom (Lowe send-
romu), Angelman sendromu, Joubert sendromu gibi ¢ok
sayida sendromik hastalikta hipotoni goriilebilmektedir.
Hastadaki dismorfik bulgular ve laboratuvar sonuglarmna
gore siiphe edilen kromozomal hastaliga yonelik yapila-

cak genetik testler tan1 koydurucu olacaktir.

1.3 Serebral disgenezi: Kortikal gelisim anormallik-
leri, klinik ve etiyolojik agidan oldukg¢a heterojen bir grubu
olusturmaktadir. Genellikle hipotoni, epileptik nobet veya

gelisme geriligi gibi durumlarin etiyolojik nedenlerini

arastirmak igin yapilan beyin MRG'de saptanurlar.

Sizensefali, lizensefali, holoprozensefali ve korpus
kallozum agenezisi gibi beynin gelisimsel anormallikleri
izole olarak bulunabilecekleri gibi, sendromik bir hastali-
gin bulgusu da olabilirler. Aile &ykiisii, eslik eden
dismorfik bulgular, gelisme geriligi, mental retardasyon,
ataksi ve diger serebellar bulgulara gore altta yatan gene-
tik mutasyonun saptanabilmesi i¢in kromozom analizi
yapilmalidir. Genetik bir mutasyona bagl gelisen kortikal
displazilerin diger kardeslerde de goriilme riskini artirma
olasiligi nedeniyle, aileye genetik danisma verilmesi ve
gebeliklerde prenatal degerlendirme énem kazanmaktadir

7).
2- Periferal Hipotoni

Klinik olarak kas gilicsiizliigiiniin daha belirgin ol-
dugu, paralitik grubu olusturmaktadir. Etiyolojik nedene
gore; derin tendon reflekslerinin kaybi, solunum yetmez-
ligi, dismorfik bulgular, kalp yetmezligi ve bulgularin giin
icerisinde fluktuasyon gostermesi, periferal hipotoniye
eslik edebilir. Sik goriilen etiyolojik nedenlere baktig:-

mizda;
2.1 On boynuz hiicreleri:

2.1.1 Spinal Muskuler Atrofi: Spinal kord on

boynuz hiicreleri ve beyin sap1 motor

¢ekirdeklerininin tutuldugu, ilerleyici, otozomal
1/6000-10000 canli do-

gumda goriildiigii ve kistik fibrozisden sonra

resesif bir hastaliktir.



224

Hipotonik infant: Klinik ve etiyolojik degerlendirme

ikinci en sik goriilen otozomal resesif hastalik
oldugu bildirilmektedir (18,19). 5q11.2-q13.” deki
Survival Motor Neuron geninde (SMN), exon 7
ve 8 delesyonu sonucu olusan mutasyon so-
rumlu tutulmaktadir (20-22). Motor gelisme
geriligi, proksimal kas giigsiizliigii, derin tendon
reflekslerinin kaybi, paradoksal solunum ve
kaslarda fasikiilasyon goriilebilmektedir. Hasta-
ligin baslangic yast ve klinik bulgularina gore 4

tipi bulunmaktadar:

SMA Tip I (Werdnig Hoffmann Hastalig1): En
sik goriilen ve en ciddi formudur. Altinci aydan
once klinik bulgular belirginlesmektedir. Genel-
likle iki yas civarinda ve siklikla da solunum
yetmezligine baglh olarak kaybedilirler. Hipotoni
dogumdan itibaren cok belirgindir. Bag tutma,
destekli/desteksiz oturma ve ytiriime gibi fonk-

siyonlar1 yerine getiremezler (19).

SMA Tip II: 6-18. aylar arasinda klinik bulgularin
ortaya ¢iktig1 bu grupta, bas tutma, desteksiz
oturma goriiliirken, genellikle yiiriiyememekte-

dirler.

SMA Tip III (Kugelberg Welander Hastaligy):
18.aydan sonra klinik bulgular gelismektedir ve
klinik olarak heterojen bir gruptur. Olgularin ¢o-
gunun motor gelisim basamaklarini gerceklesti-
rebildigi ancak erken siit ¢cocuklugu déneminde
alt ekstremitelerde Dbelirgin olmak {izere
proksimal kas giicsiizliigiintin gelistigi goriiliir.
Klinik bulgular c¢ok yavas ilerler ve genellikle

solunum giigligii gelismez.

SMA Tip IV: 18. yastan sonra gelisen ve klinik
bulgularin hafif oldugu nadir goriilen bir grup-
tur. Genellikle solunum yetmezligi tablosu go-

riulmemektedir.

Spinal muskuler atrofide derin tendon refleksleri
azalmis ya da kaybolmustur. Agr1 duyarlilig: ko-
runur ve Ozellikle dil kaslarinda olmak {izere
kaslarda fasikiilasyonlar goriilebilir. Klinik bul-
gularin ciddiyeti dahil oldugu alt tipe gore de-
gismekle birlikte, siklikla solunum yetmezIligi,

beslenme problemleri ve skolyoz goriilmektedir.

Klinik olarak SMA diistiniilen olgularda kas en-
zimlerinin normal olmas: ya da iliml yiikselme,
EMG’de norojenik tutulum bulgular: ve kas bi-
yopsisinde grup atrofisi saptanmasi taniya yar-
dimca bulgulardir. SMNI geni exon 7 +/- exon 8
delesyonunun saptanmasi durumunda tani ke-
sinlesmektedir (sensitivite %95, spesifite %100)
(23).

2.1.2 SMARD1: Spinal kord 6n boynuz motor
hiicrelerini tutan diger bir hastalikta, solunum
yetmezligi ve spinal muskuler atrofi tip 1 birlik-
teligi (SMARDI1-Spinal muscular atrophy with
respiratory distress tip 1) olarak tanimlanmakta-
dir. Kromozom 11ql3’teki mutasyon sonucu
olustugu gosterilmis otozomal resesif bir hasta-
liktir (24). Hipotoniye, intrauterin gelisme geri-
ligi, inspiratuvar stridor, zayif aglama eslik ede-
bilmekte ve etkilenen biitiin olgularda erken
baslangicli ciddi solunum yetmezligi goriilmek-
tedir. Tek ya da iki tarafli hemidiyafram parali-
zisi siktir (25). Klinik ve elektrofizyolojik olarak
SMA diisiiniilen ancak SMN1 geninde mutasyon
saptanmayan biitiin olgularda 11q13 mutasyon-

lar1 aragtirilmalidir (25).

2.2 Periferal Sinirler: Hipotonik infant etiyolojisin-
deki nadir nedenlerden biriside periferal noropatilerdir.
EMG bulgulari, kalitim tipi ve patoloji bulgularma gore
siniflandirilmaktadirlar. Periferal sinir sistemi kronik
noropatilerinin en sik goriileni Herediter Motor ve Duyu-
sal Noropatilerdir (HMSN) ve Charcot Marie Tooth hasta-
Iig1 olarak da adlandirilmaktadirlar (26,27). Kalitimsal
noropatilerde glicsiizlitk ve duyu kaybina eglik eden pes
kavus ve planus gibi ayak deformiteleri siktir. Cocuk-
larda, herediter néropatilerin %50’sini, otozomal domi-
nant kalitilan, HMSN Tip I olusturmaktadir ve sinir lifleri
etrafinda sogan zari goriiniimii karakteristiktir. EMG’de
motor ve duyusal ileti hizlarinda belirgin yavaslama dik-
kat gekicidir. HMSN Tip II ise aksonal dejenerasyonun
goriildiigii, otozomal dominant formudur (27). HMSN Tip
III (Dejerine Sottas sendromu), iki yasindan énce baslayan
giigsiizliik ve motor gelisim basamaklarinda geriligin go-
rildiigli, demyelinizan bir noropatidir. Sinir biyopsile-

rinde hipertrofik noropati tipiktir (28). Herediter motor ve



duyusal néropatilerin otozomal resesif ve X kromozomu-

na bagl kalitilan nadir tipleri de bulunmaktadir (29,30).

SIANR (Severe Infantile Axonal Neuropathy with
Respiratory failure) klinik olarak SMARD ve SMA ile ben-
zerlik gosteren ancak genetik kokenin saptanamadig bir
diger hipotoni nedenidir. SMA’den farkl1 olarak giigsiiz-
litkk distalde daha belirgindir (31).

Dev aksonal noropati, yenidogan doneminde distal
gligsiizliik ve arefleksi, takiben gelisen ataksi, skolyoz ve
demans ile karakterizedir. Adolesan doénemde tekerlekli
sandalyeye bagimlilik gelismekte ve genellikle {igiincii
dekadda kaybedilmektedirler (32). Santral sinir sistemi
tutulum bulgusu olarak beyin MRG’de serebellum ve be-
yaz cevherde T2 sinyali yiiksek alanlar goriilebilmektedir
(33).

2.3 Noromuskuler Bileske Hastaliklar; Bu grup
hastaliklarda, periferal kokenli hipotoni olmasina ragmen
DTR’ler genellikle korunmustur. Konjenital myasteni,
gecici neonatal myasteni ve infantil botulizm gibi hasta-
liklar bu gruba dahil edilebilir.

Konjenital myastenide, asetilkolinin saliniminda, re-
septor diizeyinde etkilesimindeki bir patoloji ya da
asetilkoline karsi olusmus bir antikorun varlig: altta yatan
neden olabilmektedir (34,35).
hipotoni, okuler, bulber ya da ekstremite kaslarinda

Yenidogan doneminde

fluktuasyon gosteren giigsiizliik tipik bulgusudur. Klinik
hafif bulgulardan, yasam tehdit eden agir hipotoniye ka-
dar degiskenlik gosterebilir. Aile ykiisiiniin varlig1 sor-
gulanmall ve gecici neonatal myasteni olabilecegi akilda
tutulmalidir. Tamn, asetilkolin esteraz inhibitorlerine yanit
ve EMG’de ardisik sinir uyarimi ile néromuskuler kav-

sakta iletim kusurunun saptanmasi ile konulmaktadir.

Infantil botulizm ise 12 aydan kiigiik infantlar1 etkile-
yen nadir bir hastaliktir. Clostridium botulinum tarafin-
dan tretilen botulinum toksininin intestinal sistemden
emilimi sonrasi, noromuskuler kavsak motor sinir termi-
nallerindeki asetil kolin reseptorlerine geri doéniisiimsiiz
olarak baglanir. Akut baslangicli ve ilerleyici giigsiizliik,
hipo veya arefleksi, otonom disfonksiyon bulgular: dikkat
cekicidir. Letarji, beslenme giicliigii ve zayif aglama go-
riilebilir ve erken dénemde solunum yetmezligi tablosu

gelisir. Infantil botulizmden diisiiniilen olgularda, bakteri
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ya da toksinin fegeste gosterilmesi ve EMG bulgulan ile

tan1 konulur (36).

2.4 Miyopatiler: Kasin fonksiyon ve yapisini etkile-
yen, dejenerasyon ve rejenerasyonun gorildiigl, yavas
ilerleyici bir grup hastalig1 kapsamaktadir. Kas biyopsisi,
EMG bulgular: ve eslik eden klinik ve laboratuvar bulgu-

larma gore siniflanmaktadirlar.

2.4.1 Konjenital muskuler distrofiler: Konjenital
muskuler distrofiler siklikla otozomal resesif
kalitilan, yenidogan ya da erken siit ¢ocuklugu
déneminde bulgu veren, heterojen bir grup has-
taliktir. Laminin alfa 2 eksikligi, Fukuyama
distrofisi, Walker Warburg sendromu ve kas-goz-
beyin hastaliginda hipotoni goriilebilmektedir.
Solunum yetmezligi, eklem kontraktiirleri, beyin
ve goz tutulumu eslik edebilmektedir (37). CK
diizeyleri spesifik olmamakla birlikte hepsinde de
yiiksek saptanabilmektedir. Kas biyopsisinde sik-
likla, kas liflerinde dejenerasyon ve boyut farkl-
liklari, yag ve bag dokusu artisi goriilmektedir
(38,39).

Kollajen VI iligkili muskuler distrofiler igerisinde,
Ullrich muskuler distrofi gibi klinigin son derece
ciddi ya da Bethlem myopatisi gibi klinik bulgu-
larin hafif oldugu alt gruplar vardir. Ullrich
muskuler distrofide erken infantil donemde bas-
layan hipotoni, distal eklemlerde hiperlaksite ve
ozellikle proksimalde belirgin ilerleyici eklem
kontraktiirleri goriilmektedir. Bethlem myopati-
sinde ise tamimlanan hipotoni, gilicsiizlitkk ve
eklem kontraktiirleri daha hafif ve yavas iler-
leyicidir (40).

2.4.2 Mitokondriyel myopatiler: Mitokondriyel
solunum zinciri bozukluklarinin neden oldugu,
¢ok farkli klinik bulgularin goriilebildigi bir has-
talik grubudur. Hipotoni, derin tendon refleksle-
rinin kayb1 ya da hipoaktif olmasi, CK ve laktik
asit yiiksekliginin bulundugu, genellikle multi-
sistem tutulumu olan olgularda mitokondriyel
hastaliklar akilda tutulmalidir. Kearns Sayre
sendromu, Leigh sendromu, MELAS sendromu,
MERFF sendromu ya da izole myopati olarak go-
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riilebilmektedir. Plazma ve BOS laktat diizeyleri,
plazma acil karnitin diizeyleri, plazma ve idrar
aminoasitleri, idrar organik asitleri tanida 6nemli
ilk basamak tetkikleridir. Kas biyopsisinde gliko-
jen ve yag depolanmasmin gosterilmesi, mito-
kondriyel DNA mutasyon ve polimorfizm ¢alis-

malar1 tanida 6nemlidir.

2.4.3 Konjenital miyopatiler: Klinik bulgular
siklikla dogum sonrasi erken dénemde belirgin
olan ve kas liflerinde karakteristik yapisal anor-
malliklerin goriildiigii bir grup hastalig1 kapsa-
maktadir. Tanimlanmis 40'tan fazla konjenital
miyopati tipi bulunmaktadir (41). Santral core
hastaligi, Nemalin rod miyopatisi ve miyotubuler

myopati stk goriilenleridir.

Santral kor hastaligi: Konjenital miyopatiye ne-
den olan, kas biyopsisinde santral kor yapilarinin
gorliniimii ile karakterize kalitimsal bir hastalik-
tir. Yenidogan doneminde hipotoni, motor ge-
lisme geriligi ve proksimalde daha belirgin kas
gligstizligii tipik bulgusudur. Kas enzimleri
normal ya da iliml yiiksek saptanabilir. Tan1 kli-
nik bulgular ve kas biyopsisinde santral kor ya-

pilarinin goriilmesi ile konulur (42).

Nemalin rod miyopatisi: Klinik bulgular siklikla

yenidogan doneminde ortaya cikmaktadir.
Jeneralize giigsiizliik, hipotoni, faysal giicsiizliik,
diyafram kasi tutulumu ve solunum sikintis1 go-
riiliir. Bulgularin daha ge¢ dénemlerde ¢iktig1 ve
daha hafif seyirli olan vakalarda bulunmaktadir
(43). Artrogripozis, pektus ekskavatum, yiiksek
damak, konjenital fraktiirler, santral sinir sistemi
tutulumu ve ilerleyici kardiyomiyopatinin eglik
ettigi vakalar bulunmaktadir (43,44). Kas enzim-
leri normal ya da ilimh yiiksektir. Kas biyopsi-
sinde, Gomori trikrom boyasinda rod cisimcikle-

rinin goriilmesi ile kesin tan1 konulur (45).

Miyotubuler miyopati: Konjenital miyopati ve
kas biyopsisinde, kas liflerinin santral boliimiinde
yerlesim gosteren niikleuslarin gortldiigt, kali-
timsal noromuskuler bir hastaliktir. Klinik bulgu-

lar oldukca degisken olmakla birlikte, intrauterin

hareketlerin az olmasi, dogumda hipotoni, eks-
ternal oftalmopleji ve solunum yetmezligi gorii-
lebilir. Kas biyopsisinde tipik histopatolojik bul-
gularin varligi, destekleyici klinik bulgular ve ge-

netik inceleme ile kesin tan1 konulmaktadir (46).

2.4.4 Metabolik myopatiler: Glikojen depo has-
taligy tip II (Pompe hastaligi)’'nde daha ciddi ol-
mak tizere, tip III, tip IV, tip V ve tip VII'de iske-
let kaslarinin etkilenmesi ve hipotoni goriilebil-
mektedir (47). Hepatomegali, kalp yetmezligi ve
solunum sikintis1 eslik edebilir. Kas biyopsisinde
glikojen depolanmasi ve vakuolizasyon tipik bul-

gudur.

Sonug olarak, goriintiileme ve elektrofizyolojik
tekniklerdeki gelismelere ragmen, hipotoni ne-
denlerinin belirlenmesindeki en 6nemli asamay,
hala, iyi bir anamnez alinmasi ve detayls, sistemik
bir muayene olusturmaktadir. Anamnez ve fizik
muayene bulgularma gore etiyolojik nedenin
santral mi yoksa periferal bir tutuluma mi1 bagh
oldugu hakkinda fikir edinilebilir. Kesin tanimnin
belirlenmesinde ¢ocuk norolojisi, genetik ve me-
tabolizma béliimlerini kapsayan multidisipliner

yaklasim 6nemlidir.
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