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OZET

Narodejeneratif hasthklar, kazanilmg becenlenn sonmadan kayb ve ilerdeyic mental
yikam ile karakeeri sinir sistemini cetkileyen bix grap hassbkne, Genellikle prognoslan
kit olsa da son zamanlarda genetik alamndaki gelismelede bie ks prenatal olarak
tamnabilinekte ve gencok damsma verdlebilmektedin. Bu nedenle redavilent miimbiin
chmasa da nérodejeneranf hastliklara tam kovmak icin caba sarfedilmelidic. Brken
want, akmba eviiligi orant yiksek olan dlkemiz igin ozellikle dnem mpunakodin, e
derlemede, gocuklulk caginda nirodejenceranf hasmbklann ayier ewidel klinilk ve
laboraruvar bulpulanaa deginilerck ayner matyn yénelik ipughnnin vaegulanmas:
amaglanmusar,

Anahuar sézetikler: Norodejeneratf hagtaliklar, cocukluk,

SUMMARY

MNeurodegeneratve disorders are & group of diseases, that are ‘charceerized by the
geadual lass of acquired skills and progressive menml detenoradon. Their prognoses
are poot, however prenatal diagnosis and genetie counseling are possible because of
the developments in the aren of geneocs. Most of the neurodegeneranve diseases
cannot be cured but every effort should be spent 1o diagnose these disurders, Badly
dingnosis is important in countrics like Turkey where consanpuinenus TOATIIACES LTe
common, In this sudy, it was aimed o emphasize cermin clues in clinical and
labaratary aspects for differental dingriosis of childhood neurodegenernnve diseases.
Key words: Newrsdegenenative diseases, clildhoad, diaprosis

Yaga pore pelisim basamakdacinin gen olmas: cocuk
niroloplanan en stk karslagnklzon sorunlardan biddis,
Bu durun ndrodejengrant hasialiklarm belirtisi olabi-
leeenden Gneny msie. Her ne kadae sogunun redavisi
mimkuon olmasa da, nieodejenerant hastabklara degru
mm koymak genetk damgma; prenatal wor ve k-
romumi stemeejilen apmndan biylik Gnem s (1), Ap-
nct tanida en dvi ipuglanng deayl Sykit ve dikkatli ya-
pilong bis fizik muayene vetir, Yanulanmas pereken ilk
sory, qocukna sadece gelisme gecikmesinin mi oldugy,
voksy kazanmidrg becerilerde pedleme ve kavhin da
olup  elmadiudir. Bu  sorunen  yamn  hastabfn
progressif ya da stk oldegunu apee etoor ve aving
annda yer alan baa hasebklane baglinger dvkd ile

eharte-edilmesint sagladiiindan, ransal yaklagmda cok
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degerlidir. Cocukluk ¢aginda, daha énceden kazamlbms
olin gelisim bazamaklanna dzgll becenlenn zaman
iginde iledeyici kaybs, vani progressif bir-seyir, daima
bir nérodejeneratifl hasmalifn akla cerirmelidic, Kaza-
wilng becerilerde: kayip olmadan sadece yasa sfice
beklenen geligin basanumklanme  oftava clkmamasn
veyn gecikmesi, yani statk seyir durumunda geligme
genligi s6: konvsudur. Ancak bu aynmin ézellikle
kiigik ¢ocuklarda kesin olamk yapilmas: her zaman
miimkiin olmayabilic. Bu nedenle ndrodejeneranf has-
taliklarin aymno masnda pelisme periligh yapan du-
ramlact da bilmek ve ditginmek geceklidic (25
GELISME GERILIGI
Gelisme gertliginin bell alanlardn sl kalmas il

i global olusunun mmmbanmas: avinct tanda yardiom-
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cidir. Ornegin, motor gelisimi gormal iken sadece ko-
nusma geeikmest olan bir cocukea ilk diginiilmesi ge-
reken sftme kapbe olmal ve hasia odyemek olamk
test edilmelidir. luole konugma gecikmesi difantil otism
acismddan da daima uyanc olmabidir, Yagina uypun dil
ve sosval becedler gdswren ancak hipotoni, ataksi,
hafif hemipleji ya da parapleji gibi izole mortor geligme
geriligi pisteren gocuklarda ilk planda bilissel fonksi-
vonlart bozmayan hafif np serebra/ palsi akla gelmelidic.

Cocuktaki pelisme genlipi spesifik bir alana simel
degil global ise siklikla antenaral veya perinaral neden-
lere bagl gelismis satik ansefalopan s0z konusudur. Bu-
nunla bichkie bu olgulann ayino mosinda Emmeiey
Bastafvbfary  pibi
malformasyoniar ve intranterin enfelsiyonfar da akla gennl-

penetik bozukluklar, seredral

melidic {3).

NORODEJENERATIF HASTALIKLAR

Belirti ve bulgulann iledeyici ozellik gostermest ve
¢ocugun giderck kitilemesi nirodejenciaif hasalk
actstndan aragurmayt perektinn, Konugma, ¢l becenlen,
emekleme ve yorime gibi kazanilnug fonksivonlann
kaybs, hiperirtitabilire veya otistk mvir gibt daveimg
bozukluklan uyaner olmalidie. Nirpdejeneradf hasta-
ilar penig bir hasaalk grobunu kapsar (1), Tanya
vaklasimda agafidaki sorulann yamirlanmas yardimel-
die:

1. Belirti ve bulgulann itk ortaya glkuf ay veva yag ne-

d

ir?

Bu hasmabkiann, belicdletin ooeaya gk yvasing gliee
st cocuklugn ve len gocukluk déneminde ortaya gi-
kan norodejeneraaf hasrabklar seklinde aynlmas: -

mida kolaylik saglar (Table 1, II) (2}

2. Belirn ve bulgubee sadece santral sinir sistemine mi
stniclidie; yoksa hq:]“::lrl:isph:nc}mrgali gibi multiorpan
tutudumu $6z konusu mudur?

Detayl Hykt ve dikkatli bir fizik muayene bu so-
ruyn kolaylikla aydinlane.

3. Sinir sistemi belirti ve bulgulan sadece santeal sinie
sisteminde mi gorilmekredic, yoksa periferk sinic
sistemi de etkilenmiy midie?

Siircocuklugiu doneminde perferk nbropadnin er-
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ke bulgusu Achilles tendon refleksinin kaybidie,
Néiropat ilerlemis ise disml phiestzlik ve hiporont il
taninabilir, Subklinik noropad ise ancak elekwrofiz-
yolojik galigmalarla anlaguabilir.

4. Hastalik primer olarak beyaz cevherd mi, g cevhen

mi mrmakeadie?

Goi cevher hastaliklan erken dénemde nobetler, ki-
silik degisikliklert ve demans gibi belirtiler verir. Beyaz
cevher hastabiklan ise norelojik defisiter ve korlikle
kendini gdsterir, Ancak bu ayrimin kesin sinelarh yva-
pilmast her zaman miimkiin olmayabilie. Hastalik gri ya
dn beyax cevherde baslasa da aym anda her tkisine
klinik
Elektroenséfalografi (EEG) primer gri cevher haso-

fzpl disfonksiyon  belirleri  gorilebilir
hklarinda pencllikle hastabiin ik devrelerinden inbaren
bozekmr. Bilpisayach beyvin womografist (BBT) we
keanival manyetik rezonans poruntileme (MRG) et
kikleri beyaz ya da gri cevher mmlumung ayiet etmede

vardimeuic (2,55,

Cok genis bir hasralik grube olan nérodejeneranf
hascalikiaon timiindn ok Gzellifi hafif ya dooafir
diizeyde mortor-menal gerilikle seyrermelendir. Tamsal
fizellik cagyan ayire ertret ve garpier klinik dzelliklen
agafida kisaca gozden pecirdlmistir:

Aminoasit Metabolizmasi Bozukluklan
Fenilketoniiri: Fenilafanin bidrodsilag eneim cksikli-
gine bagh otozomal resesif (OR) pegisli bir hastalkar,
Ik aylarda normal olan bebekie geliyme giderek durur
ve perleme baglar. Hirgmlk, hiperskuvite ve bazen
nébeter gorilin. Onemli bir dzellik, bu cocuklann
pigment yapum bozukluguna bagh clarak, kural olma-
makla beraber, soluk tenli; san sagh ve mavi gdzli ol-
malandir, Tant idrar-kan aminoasit kromarografisinde
(IKAAK) arrmus fenilalanin degerlent ile konur.

Homuosistiniiri: Sistationin-f-sentetag enzim eksikli-
aine bafilt OR gegishi bir hasralikur. Dikkat gekici dizel-
likleri, olgulann marfaneid habites gésermest, arous
rromboemboli egilimi ve penellikle 2-10 yay arssinda
ortaya gihan lens dislokasyonudur, Tamt IKAAK ile
konur,

Akgaagag Surubu Hastalig: Oksidaaf dekarbok-
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silasyondan sorumlu defl sinsr ketoasit dehidrogenasy en-
zm cksikligine bagh ortaya ctkan OR gecisli bir hasna-
bkar, Klasik, intermittent ve hafif olmak iizere ic
Klasik  ve intermittent  tiplee
ketoasidoz: ve akut ansefalopan ile karakrerlidic, Hafif
tpinde ise keroasidor olmaksizin ilerlevici menral

{ormda aorilir,

retardasyon goeilic. Bo aminoasic membolizma hasa:
higina da TKAAK ile rant konur {4),

Lizowomal Hastaliklar

Mukopuolisakkaridozlar(MPS):MPS'lac dermaran
sulfat, heparan sulfar ve keraun sulfar kasbolizma-
sinda girevli enzimlerin eksikligi ile ortaya ¢lkan genig
bir hastalik grubudur. Bilinen O tipinden 40 S84 et

kilevereck menmil rferardasyona yol acar. Buniar tip
LILOL ve VITir. Tip 1 we IIT site votuklugu déne-
minde baglacken, 11 ve VII daha biiyiik cocuklarda be-
bean verir. Tandan idrarda armuy mokopolisakkarid
dizeyi ve enzim cksiklifinin serum veya fibroblast
kilrdrinde gosterilmesi ile konur (59,

MPS Tip 1 (Hurleg sendrom): w-l~didiromidas en-
zim eksiklifine bagh, OR gecish bir hasulikur, ik yil
aotmal olarak gelisen gocukea ikined vagea gelisim énce

durur, sonra gedlemeye baglar, Hastabiin dikkar cekic
czelligi “Hurler fenonipi™ denen ve kabu vl jéii-
numi, hepatosplenomepali, korneal opasite, umblikal
herni, boy kisabif, cklem hareketlerinde ksillk ve
spesifik iskeler deformiteled ile karakeerli klinik gdri-
numidir.

Lepromeninkslerin - kalinlasmasina

nonchsrrikif hidroseiali péiritlelilic,

bagh

MPS Tip 1T (Sanfilippo sendromu): OR gecislidi.
Dért tarkls enzimin chsikligine bagl olarak ic organ-
larda hepiran sulfat bidkimi olur, Hugler fenonpt gi-
rilmez, boy normaldin. Ancak hepatosplenomegali
clabiliz. Belirler tkind yagin sonuma dogre ilerleyia
mental regresyonla baglar, Hiperakdvite ve uvku bo-
snkiuklan sikne

MPS Tip 11 (Hunter sendromul: fdwrona Hielfatag

enzim. cksikligine: bagh olark ottaya ctkar. Diger
MPSlardan farkl olamk X'e bagh resesif olasak [recls

gosteric, Belirdler 2 yagindan sonea orava cikar.
Forneal bulaniklk olmaksian Hueler fenotpl mev-

cuttur. Aynt ediar bie dzelhgl sicva gorillen noditler

DEU TIP FAKULTESI DERGISI TEMMUZ 2001

lezyonlardir, Kronik hidrosefali gériilebilir, Kollagendz
yapilar i¢inde depolanmaya baglh olarak periferik sinic-
ler, Bzellikle median we
néropatler ortaya ckabilir,

MPS_ Tip VIT (Sly hasmbg): OR gepigh, 3-
Blwkroniday, enzim eksikligine bagl oriaya rikan bir
hastalikur, Inkomplet Hurler fenodpi goeiiliis, Heparo-
splenomegali, inguinal herni ve dizostozis multipleks
beliegin dzellikleridir. Buna karsin korneal ppasite ve

ulnar  sinicerde gk

opik yviz ghrinimi yokmr, Motor-menial rerardas-
yonun ortaya gikigt 2 yas veya sonraginda olabilic (5).

Mukolipidozlar: Mukolipidoy 1T (1-Cell Hastalig):
ALsit hidrolag enzim eksikligine bagh olarak artaya gkar,
Hurer sendromuna benzer, farkl alarak daha erken
orraya gikar ve mental yiem daba hohdir, Flusder
fenonipl pésteren ancak mukopolisskkaridin sapran-
mayan psikomotor regresyonly cocuklarda disstintil-
melidiz,

Pukosidozlar: a-ikosides, enzim cksiklifine bagh
ortaya ¢ikan ender bir hastalk grobudur, Tip [ ve 11
sdt cocuklufu déneminde gorilie, Hurer fenotipi
meveuttur, ancak korneal opasite goriilmez ve iskeler
anomalilent vertebraya simrelidie, Diger ayiner bir deellik
op | fukesidozlu ¢ocuklarn fazla reclemesidir.

Sialidozlar: Hidrops feralis ile giden konjenital form
(tp I}, Hutler fenotipi gésteren infant] form {ap 1T} ve
makulada kiraz kirmins leke ve mivoklonusun ol
digi juvenil form (dp 111} olmak fzere 3 upi vardir.
Tip 1Tl olgular ik anda MPS ile karsabilic. Haseahk
derledikee ataksi, miyoklonus ve nébetede seyreder.
Baz olgularda makulada kiraz kirmezs loke gorileblir
(6).

Niemann-Pick Hastabign: Sfngomiyelnag enzim
chsiklifine bagh clarak 588 ve RESWe sfingomiyelin
birikimi hastaligin patogenezinden sorumludue, Geni
1p154-15.1 iizerinde tmmlannistr. OR gecislidir,
Tip A'nin baslangre vast 3-9 ay amsidie, Klinik olarsk
dikkar ¢eken dzellifi masif hepatosplenomegalidic. Sik-
bkl ik belgu olarak sapranir. Olgularin yaklasik van-
sinda makulada kirz kirmuzs leke girillie, Nabetler
Tay-Sachs'an daha w2 sikhkum porilis, Tip €, baglang-
cm 2 yagindan senra olmas: ve gidisin daha yavag sey-
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rermiesi diginda akur infanol forma benzer, Ataksi ve
vertikal bakss paralizisi dikkar ¢ekicidic, Kemik iliginde
depo hilerclerinin péstenlimest ramda yardimerdir, Ke-
sin wm enzim cksiklifinin lGkositder veya fibroblast
kitiiininde gdscenlmest ile konur (2,7),

Gaucher Hastabfn: En sk poriilen Hzozomal
depo hastabidie, OR gegiglidir, geni 1g21-31 dzennde
mumlanmigtr,.  Spedaserbogday enzim chaiklifine
bagl olarak monesit-makeofa) kékenli  hicrelerde
glukosceehrozid birikaimi gormiliin. Hastalgin G¢ upt
vardie: Tip I adult formdue, kronik, nonnéropatk se-
virlidie. Tip 11 infant] formdur, akur pidisli, noropatk
formdur. Tip I ise juvenil formdur ve subakuor gidigh,
heteraien bir klinik serpgiler. Infandl op 3-6 ay arasinda
baskar, Campict Klinik Gzellikleri heparosplenomegali,
stricloe, larinpeal spazm, ensede kaolik ve keandyal sinic
witulumlandie, Néber pek goriilmez. Tip IPGn bag-
lange yast erken cocuklukmn eriskin yaglaca dek olabi-
lir. Tipik bulgular heparosplenomegali ve ¢ofiu kez
mivoklonik ttzda olan nobederdie. Kemik iliginde
Gaucher hitcrelerinin ghrtilmest divagnostikor Kesin
tant hepatositler veyva Bkositlerde enzim eksikliginin

piisreribmest ile kenur {3.7).

Krabbe Flastalig (Globoid
Likodistrofisiy: Galktassrebrostdfpalakiosrday enzim

Hicre

cksiklipine bagh olarak beyaz cevherde galaktosereb-
rozid birkimi ve dejeneratit degigiklikler porilir, OR
gecisliie, peni 14924.3-32.1 dzerinde canumlanmugue.
Prken ve peg baglangich olarak ki klinik tpi vardir,
Erken baglangigh tipt 3-6 ay arasmnda baglarn Onemli
bir khnik Gzellijf, bebegin hiperitritabl olugy, ses, ymk
v dokuenmaya artmag ceakivice g::'m.*;u::m::sidh:. MNMobet-
ler parilebilin. Hepatosplenomeszali oltamast ile ben-
zer klinik beliruler ghsreren Niemann-Pick v Gaucher
hastalifimdan ayiet edilin, Hastalizm ilerleyen dénemle-
rinde tabloya kdrlik, sapuhk, perfenk niiropan ve
spastsite de eslik eder: Geg baglangich dpre belirnler
26 vas wasinda baglar, Belivgin dzelliklen mental pen-
leme, korrikal kordik ve spasusitedic, Demanstan gok
ilerlevici spastisitenin ilk belirt olarak orraya ok dik-
kar gekicidies Erken baglangigl tpren fazkhl olamak,
perferk nbropat goriilmez ve BOS'da protein mikan
MRG de hiemisferlerde

normaldir. serebral
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demiyelinizasyon gorGlin Kesin tam enzim eksikligi-
nin lokositler veya fibroblast kiiloirinde péstenlmesi
ile konue (7).

Sulfatid Lipidoz (Metakromatik Lokodistrofi):
Avl salfatar-A enzim eksiklipine bagh olarak beyaz
cevher, perferik sinic sistemi, sirrenaller, karaciger ve
pankreasta sulfaridler birikir, OR pegislidic, Geni
22¢13.31-qrer Gzednde wumlanmigur. Geg infannl,
juvenil ve adult formlan vardic. Geg fanul gp 1-2
vasinda baslar, ancak bulpular bazen 4 yasina dek geci-
kebilir. Yiiriime bozuklugy, ilerleyici hipotoni ve piic-
sizlik, dern tendon reflekslerinde azalma veva kay-
bolma hastaligin dikkar gekici bulgulandir. EMG'de
mator sinic et hizinda azadma gérilur, Juvenil op 5-
10 vaslar arasinda baslar. Infantl tpren farkh olamk
penferik noropad gocilmez. Gidig daha yavasor ve
BOS'da protein dizeyl normaldic. Tam idrar veya 18-
kositlerde auil sulfamz-A eksikligi ile konur (8).

GM 1 Gangliosidozlar: fgalibtazides cnzim ck-
siklifine baglh olamsk 555 ve i¢ orpanlirda gangliozid
GM 1 binkir. OR gegishidin. Tip T erken, dp 1T geg
infandl formudur. Tip I'de dogumdan kisa sire sonea
dikkati geken hipotont, beslenme puclukled, uyanlara
yantsizlk vacdir, Hurer fenotipit meveurmur, ancak
fackl olarak komeal opasite vokmr ve makulada
kirazkirmizist leke gorilebilir. Tip [de belirtiler iking
vilda baslar, Hurler fenotipt gdnilmes. Tanst secum,
lokositler veya fibroblast kildirtinde enzim eksikliginin
gosterlmesi ile konur (3.7).

GM 2 Gangliosidozlar (Tay-Sachs Hastalig,
Sandhoff HMastalign): Tay-Sachs hassaliginda eksik
olan enzim fedmsamitidag 2 dir. Bu cozimi kodliyan

pen 15¢22-25.1 lokasunde mmlanmgur. OR pegishi-
dir, Baslange yast 3-0 aydie. Sadece sangral sinir siste-
mini ethileyen bir hastalikor, Makolada keve hmisast
leke goctlmesi dikkar cekicidiv, Bebeklerde 1k ve sese
karst armug reakovice wardie Kidik ve nobetler diger
duelliidir. Sandhoff hastabpoda eksik olan enzim
helesoganminidaz- pe
Sachs ile aymudur, ek fark Sandhoffda 555 diginda di-

B, Névolojik  bulgulan Tay-
gor organlann da mmbabilmesidin, Tame lokesider veya

serumeda ecksik enzim akdvitesinin g&sturﬂmusi ile ke
nue (7

DEU TIP FAKULTESI DERGISI TEMMUZ 2001
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Gri Cevher Hastalhklan

Noronal Seroid Lipofussinozisler(NCL): NCL,
555" nin en sik dejeneradf hastabk grubudue, OR gegis-
lidirler. bazi

Mironlar  wve visseral  dokularda
lipopigment birikimi gsterilmigtir. Gorme kaybt has-
raligin en dikkar ¢ekicl bulgusudur, Ortaya ¢ilag yagt ve
klinik seyitlerine gire ayut edilen birgok alt aplen ra-
nimlanmizne, Akur infandl dpte  (Santavuori-Haltia
hastabig) baslangse itk bie yas iginde olup gidis izl
Dofumdan sonraki kisa bir noemal periyoddan sonm
fulminan mowe ve mental gedleme ve miveklonik né-
beterle gider. 1p32 bolgesinde bulunan ve palmitoil-
profein toesteme seniczinden sorumlu gende defeke
olduge gosterilmigtn. Kas, deti, konjunktiva ve rek-
mmda hisrolojk olamk “finperprne bodies” denen
ulrensriktirel csimeiklenn gosterilmesi divagnosakrie,
Hastalizm ortaya glag yagt ve seynine gére pee infantl,

subskur juveni] vekronik juvenil gibi formian vardis,

Rett Sendromu: Sadece kizlarda gorulen bir has-
talikur, Sporadik olarak oreaya gikar, [k bir pl normal
olarak gelisen gocukta 120 ay avannda heeh ve cddi
demans ortaya cikar, Hastabiin karakrenistik deellifi
srereonpik el harckedendin. Bunlac wekeaclayan ¢l yi-
kama va da el déndirme harcketed seklindedic, Has-
ralik tleredikee konvilziyonlar, spastk paraparezi ve

kuadripareri ghriliir. Tan klinik olarak konur (9).

Bevaz Cevher Hastahklan:

Alexander Hastaligi: OR gecis gdsterdial santlan
bir hastabkoes Infanal, juvenil ve adult formlan mey-
cuttur, Asgosiderin sitoplazmasinda histopatolejik
olamak sapmnan Rosenthal bbollen hastalizon avee
edici Hzeilifidir, Belirtler infanul dénemde herhang
bir zamanda baslayabilic, Makrosefabl tiptkne Nibetler
vie spastisie vardic. Optk awrofl gbrulmez, MRG'de
pervenmkiler bolgeledn wulmadii demiyelinizasyon
iiclie Kesin  mms Resenthal  fibnllednin
postmorem olarak sapranmast iie konur, Ancak ilerle-
vicl  |dkodisoroll  we  makrosefall bulpulain  olan
infantarda. Alexander hastlinindan kugkulandmalidie

(i,

Pelizacus-Merzbacher Hastalign: X't hagh

vesestE gegislidie. Hastab@n patopeneszinden, Xq21-22
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tzernde mumlanmg PLEP genl tarafindan sentezlenen
mivelin prowinlednden  profeodipid  profesnin defekuf
biosentezi sorumbudur, Belicdler ik 3 awda baglac
Spasmus nuans ve pendiler nistagmus gok dpiktir,
Gidis yavagtr. Kore veya atetoz, dnce ayaklarda sonra
kollarda olusan spasosite ve araksi porilir. Oprik
atrofi ve nébetler gee bulgulardie, MRG'de diffiz
hemisferal demiyelinizasyon gocilie. Kesin tant igin
postmortem inceleme gerekir (10,11),

Canavan Haswualign OR pecislidiv. Agareapios
cnzim eksiklifine baghdir. Gent 17p13-wer Gzerinde
gosterilmigtir. Belirtler ilk 6 ayda ortaya gikar. Avak-
larda ekstansivon, kollicda fleksivon ve kafanin gen
scklindeli
fackedilen makrosefali ¢ocukluk ¢ai boyunca artarak

diigmesi postis upiktr,. Albtne  avda
devam eder. Korliige neden olan optik atrof ghrilii.
Tany idracds Neasenl asparok asic anlimunn aftmas,
MRG de

filbiroblase kiltiriinde aspartongiliz enim akdyvitesinin

serebral  demiyelinizasyor  alanlam  owe

ehiik oldufunun gdsterilmesi ile koour (11}

MNirokutan Sendromlar:

Tuberoz Skleroz: OD  pecislidiz ancak yeni
mutasyon insidanst yitksektir. Hastah@in ripik Gzellik-
leri infanal spazm seklinde gorilen nobetler, govde
vevi  cksteemitelerde  yerlesen oval  hipopipmente
lezyonlar, kelebek mrzinda ylizde gorilen adenoma
sebaseum, periungual fibromlar, shagreen lekelen de
nen sizeveyd kaleada yedesen plaklar, kordkal reberler,
subependimal glial timérlesdir. Aynica rerinal timdir,
kalbi tuman mabdomiyoem, bobrek, akciger ve kemik
kistleri hastalga sl edebilic: Taris klinik bulgelar ale
tarst kriterler kullandarak cok kolay konsa di erhen i
gocuklugu déneminde kugandz ve diger bulgular orraya
pihmadiggindan keanival BT ve MG @b pécinoileme
tetkiklednde subependimal kalsifive nedillenin sap-
tarmast vol gostericidic (12),

Norofibromatozis (INF): Tip | (periferik) ve up Il
(santeal) olmak Geere thi and ap diginda, mombaong 7
ara tpidaha vardie. NE tp Uin geni 17g11.2, tp [P
tse 229112 Gretinde cammlanmagoe, %25 olgue veni
mutasyonla ortava ¢ikar. Tim NF olgulanmn %H5%0

tip | olustutir, Tipik klnik Gzelliklen eate-au-Tat leke-
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terl, subkutan ndrofibromlar ve aksiller veva ingruinal
cillenmedis. Bax olgularda sinir siscemine ait pelistmsel
ve neoplastk hastbklar eslik edebilin, Olgulann az bic
kisminda motor-mental rerardasyon ve nobetler girii-
lir. Tamt klinik bulgulara dayanan an kriterler ile ko-
nur (12,13),

Chediak-Higashi Sendromu: OR gecislidic. Dik-
kat  cekic derinin - defekdf

plgmentasyonu ve artmsg enfeksiyon epilimidiz, 1k 2

fewellifi  sae we

yilda gelisme perlisi, nibeder, periferk niropat ve
awnom disfonksiyon ile ortaya gikar, Tanida periferik
kan vaymast yardimandie. Polimorfoniikleer 16kositerin
cekirdekler piknonkdy, sitoplizmalannda miyelope-

roksidazla boyanan graniller gdrilir (13).

Piruvar Metabolizmas: ve Mitokondriyal Enzim

Leigh Sendromu: Miokeondoal, OR ve X'e bagh
resesit gecisler luldinlmisds, Neonawl form venidogan
dineminde bulpy vernrken, klasik infandl formda aeli-
sim ilk avlarda normaldir: Araya giren bir enfeksivon
veva karbanhidrattan zengin beslenme ile luzla semp-
womitar olusur. Agir ve terleyict mentl ve motor jrer-
leme, mivoklonik jerkler, jeneralize nébetler, beslenme
gheliklen ve kusms oler, Selunum diizensizlifi dikkar
gekict bir bulpudur. Hipotoni ve anormal okiller
mothte diger carmer dzelliklerdin. Juvenil bir formu da
rantmianmgur. Tamida serum lakear ve pirovar ditzey-
leri yuksekligi, kraniyal MRG'de pons ve 3. ventrkiil
evanada lezyonlann saptanmasy, beyin sapr uyaninus
potansivellest ve EMG anormalliklen ile enzim analiz
vardimetehie {5,14);

Alper Hastahgs: Mitokondrial, OR ve X'e bajgl
cesesif gecisler bildidlmisdr, Neonaeal, infandl ve
wvenil formbin vardir Ay edicl Geellil motor-
mental remedasyonla bidikee karaciger disfonksiyonu

bulgulannin olmasidie, Aynea nébededn direncl ol-
mast dikkar gekicidir. Serom laktac ve piruvat dizeyler
yiksekir, Ol glikor tolerans restnde karbonhidrat
viiklemesi ile serumy lakuat konsantiasyonu arag pisie-
rir. Kesin rm postmertem inceleme ile konus (35
Menkes-Kinky Flair Sendromu: X'e bagh resesif
Srerislidir, Xygl2-13 liwerinde peni mmmlanmusne, Bakic
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transport proteinl defekdf veya mamamen  cksikiir,
Buna bagh olarak bakinn intestinal teansporu bozulur,
bakir  bagunml dzellikle  sitokrom-C-
oksidazin defekif fonksiyonu sdz konusadur. Beliraler
ik 3 ayda omaya gkar. Gelisim durur, letari ve
miyoklonik nébeder goriilin, Saclar tipiktir, “rel” il

enzimleting

kolay kunbe, bitklimli, pigmentasyonu azalms yipida-
die, Bebeklerin yanaklarmn dolpun ve genelerinin ki-
¢k olmast da hastaliga Szpi bir Szellikdr. Aynca hipa-
veya hipertermi seklinde ormya cilan vilcut 1sis degii-
siklikleri de npiktir. Tant sagin mikroskobik incelemesi.
kan lakeat ve piruvar yitkseklil, bakr digitkligi, MRG
ve anjiogafide vaskiiler yapilardaki tortioz poriintim
tle konur 19,15

Adrenoldkodistrofi: X'e bagh resesif gecisli bir
lipid merabolizmas: hasaalgdie. Sirrenal vetmezlilk ile
birlikre $38"de demiyelinizasyon fle seyreder. Olgularm
gogunda menmal yihun bulgulan hakimdic, Cocukluk
dineminde herhangt bir vagta ormaya cikabilir, ancak
siklikla 5-10 yag armsinda gordlie Ik buleelar kisilk
degisikligi ve okul bagansizhpidie. Daha sonra yiidime,
gorme ve isiome fonksiyonlan etkileniv. Giderek ilerle-
verck vejennf déneme ging ve Slim olur Keaniyal
MRG'de periventrikiiler beyaz covherde yiksek sinyal
inrensiteli lexyonlar gérilin Serumda cok waun zincicli
val asitlerinin (VLCEA) aromaser ile rant kanur {8.16).

Subukut Sklerozan Panansefalit (SSPE): Kronik
kezamik ansefalinidir. 315 yaglan arasinda gorilir. Stk-
hkla kisilik degisiklipi ve okul basansizhiy e baglar.
Sonradan: genellikle: mivoklonik tarzda olan nébetler
acravi ¢tkar. Bu dénemde EEG tpikiir ve mivoklonik
jerklerle senkron periyodik diken-dalga kompleksler
goritlir. Nobetler bagladikran sonma menmal yikim hizla
tlerler, - spastisite ve demans oraya ckar. 146 vilds
vejetatf dineme givds ve 8lim gorilin, Tant serum ve
BOSda sty kizamik antikor tivresinin sapranmast ile
konur(17,185.

Wilsen Hastabigi: OR gecisli, geni 13, kromozom
dzerinde gosterilmig bir bakw merabolizmast bozukl-
dur. 10 yas alundaki cocuklarda daha cok hepatk, bi-
vitk gocuklarda ise ndrolojik bulgular belirgindir, Belir-
tiled distond, tremer, dizacn, bazen de pakayarrik. bo-
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zukloklardir.  Kornesda Faysee-Fleischer  halkasinmn
goriilmesi patognomoniktr. Tant kraniyal MRG'de
kaudar, pusamen, subkortikal beyas cevher ve ponsta
hiperintens leeyonlann varhg, scrumda seruloplazmin
cksiklig, 24 saadlik idrarda artmig Co mikian ve karaci-
ferde artrmig Cu birikiminin gdsterilmesi tle konur. Di-
ger ndrodejenerant hastahklardan fackhl olarak, reda-
vide d-pemisillamin gibi ajanlarla iyi sonuglann bildi-
rilmis nlmast nedeniyle ecken tant Gnemlidic (19,205,
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Tablo 1. Sttcocukluu dineminde progressif demansa yaklam (Kaynak 2°den alnmir)

SUTGOCUKLUUNDA PROGRESSF DEMANS
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Tablo 1L Cocukluk daneminde progressif demansa vaklasim (Kaynak 2"den alinmugtir)

COCUKLUKTA PROGRESSIF DEMANS
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