Orijinal Soru: Klinik Bilimler 190

190.Uc aylik bebek, ailesi tarafindan basini dik tutamama ve gevsekiik nedeniyle getiriliyor. Muayenede dilde fasikiilasyonlar,
jeneralize hipotoni, kas gl¢stzligu tespit ediliyor, derin tendon refleksleri alinmiyor.

Bu bebekte en olasi tani asagidakilerden hangisidir?

A) Duchenne muskiler distrofi

B) Becker muskuler distrofi

C) Werdnig-Hoffmann hastaligi

D) Artrogripozis multipleks konjenita
E) Transvers miyelit

Dogru Cevap:C

DERS NOTLARIMIZDAN REFERANSLAR

(Bu referanslar; soru kitabi Tiim Tus Sorulari, Kamp notlarimiz ya da non spesifik slaytlardan DEGIL, iLGiLi NOTLAR
sadece gunncel ders notlarimizdan verilmistir. Bu notlari subelerimizde kolayca edinip, referanslari
kontrol edebilirsiniz.)

Gerek teorik bilgisi

SMA Tip | (Werdnig-Hoffman Hastaligi) (Agir Infantil Form) gerekse tablosu lle o _
Semptomlar dogumda veya ilk aylarda baslar. kadar net blr referans kl

Anne karninda fetus hareketlerinin gok az olmasi 6nemli bir 6zelliktir. bu. e OSYM’ye yapacak
Artrogriposis, konjenital kontraktdrler gérilebilir. b". §ey blrakmlyomz

Emme ve yutma fonksiyonlar bozuktur. )

Kas guigsiizligu simetriktir. Okuler hareketler ve diyafragma korunmustur. Hanemize 1 net yazZmasl
Kardiyak fonksiyonlar normaldir.

Dilde fasikiilasyon sik goriiliir, d|§ Inda T

Abdominal solunum vardir.

Zeka normaldir.

Hastalarin %65’inden fazlasi 2 yasindan once 6liir.
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Spinal Muskiiler Atrofinin Klinik Klasifikasyonu

Hastahginda
dogal seyrinde | Diger ozellikleri SMN2 kopya sayis
yasam siiresi

Diger ad/ Baslangig
Ozelligi yasi

« Intrauterin
hareketlerde azalma

« Artrogryposis

» Solunum sikintis

= Beslenme
problemleri

Dogumdan sonra | = Kraniyel sinir

birka¢ ayda olur tutulumu

« Fasiyel dipleji

« Otonomik
disfonksiyon

« Kardiyak
anormallikler

+ Ince kostalar

Yenidogan
Cok ciddi doneminde-
prenatal

Dogumda ciddi 1-2 kopya (hastalann
Prenatal - glcsuzlik %80’ninde)
konjenital Hipotoni

SMA Werding Prenatal Arefleksia
-Hoffmann Erken dénemde
hastaligi solunum sikintisi
Eklem kontraktiirleri

Glicslzlik 1-2 kopya (hastalann
Krubaga pozisyonunda | %80’ninde)

durma

Tip 1B (0-3 ay) < 2 yas (solunum | Hipotoni

Tip IC (3-6 ay) destedi olmazsa) | Dilde fasikilasyonlar
Hipo-Arefleksia
Emmede zayiflik
solunum sikintisi

Werding
-Hoffmann
hastalig
Ciddi SMA
(oturamaz)

Proksimal giicsuzlik 3 kopya (Hastalann

Bu soru hakkinda daha fazla referansimizi géormek icin www.tusdata.com'u ziyaret ediniz.
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SPINOSEREBELLAR DEJENERASYONLAR

e Bu grup serebellar korteks, spinal kord, periferik sinirleri etkiler. Klinikte ise
serebellar ataksi, spastisite, sensorimotor periferal néropati izlenir.

e Spinoserebellar Ataksi: Trintkleotit tekran vardir.

o Friedreich Ataksi: Kardiyomiyopatinin eslik ettigi OR bir hastalikti. Frataxin kodlayan
gende triniikleotit tekrar (GAA) sonucu olusur. Mitokondriyal frataxin azalmasiyla;
mitokondrival oksidatif fosforilasyon azalir, serbest demir artar.

« Ataksi Telenjiektazi: OR geger. Erken gocuklukta 6zellikle serebellumda
nérodejenerasyon ilk bulgudur. Olgularda T hiicreli 16semi, lenfoma gelisimi, gliomlar
ve karsinomlar gelisebilir. Birgok organdaki hucrelerin (Schwann hucreleri, endotel
hicreleri, pituisitler) cekirdekleri 2-5 kat blylir (amfisitler).

MOTOR NORON HASTALIKLARI

AMYOTROFIK LATERAL SKLEROZ (ALS)

 O5.dekad veya sonrasinda ortaya gikar.
e Siklikla toksik protein birikimi ile iligkilidir.

o Familyal vakalarin %20'sinde bakir-ginko suiperoksit dismutaz geninde mutasyon
vardir.

» ALS en sik goriilen motor néron hastaligidir.
e Piramidal sistemde, iist ve alt motor néronlan tutulur.
e Pek cok olguda sporadiktir.

e« ALS'de tablo, spinal kord 6n boynuzlar, beyin kékindeki motor niikleuslar ve
serebrumdaki primer motor kortekste motor néronlarin kaybi ile karakterizedir. Olayin
sonucunda iskelet kaslarinda denervasyon atrofisi izlenir.

e Bunina cisimleri genellikle 6n boynuz hiicrelerinde saptanan PAS (+) eozinofilik
sitoplazmik inklizyonlardir.

e ALS sinsi bir hastaliktr.

e Zamanla artan kas gucslzlldlne atrofi ve kucguk, istemsiz kasiimalar (fasikulasyonlar)
eklenir,

e Ekstra-okiiler kaslari innerve eden motor néronlar ALS'de en son tutulur,
e Spastisite, Ust motor néron tutulumunu yansitir ve pek cok olguda izlenir,

e Ust motor néron tutulumu gelistidinde olgularda derin tendon refleksleri hiperaktif ve
Babinski (+)'dir.
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1 A

(INFANTIL PROGRESIF SPINAL KAS ATROFISI)

Siklikla alt motor néronu tutar.

Yenidodan hipotonisi ile karakterizedir. Anne karninda bebek hareketleri azalmistir.
Dilde fasikiilasyonlar vardir.

Birkag ay-2 yil iginde &limle sonlanir,

SPINAL VE BULBAR MUSKULER ATROFi (KENNEDY
HASTALIGI)

e X'e badli geger.
e Alt motor néron kaybina ek olarak jinekomasti, testikiiler atrofi, oligospermi izlenir.

e Hucresel hasar androjenin anormal reseptore badlanmasi ve DNA ile etkilesmesine
badhdir.

Bu soru hakkinda daha fazla referansimizi gormek icin www.tusdata.com’u ziyaret ediniz.
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infantil Spinal Muskiiler Atrofi (SMA)

¢ Yenidodanin generalize hipotonisinde énemli bir nedendir ve floppy infant sendromuna
neden olur.

OR geger. Cocukluk gadiinda veya adélesanda bulgu verir.

Tum formlarnda survival motor néron (SMN1) geni bozuktur. Bu gen 5
kromozom Uzerinde bulunan ve motor néron yasamasi igin gerekli bir gendir.

Biyopside genis alanlar halinde atrofik miyofibriller ile birlikte normal veya hipertrofik
miyofibriller goruldr.

En sik gérilen formu SMA tip 1 (Werdnig-Hoffmann Hastaligi) dir. Dodumda
veya ilk 4 ayda baslar. Hipotoni tipiktir ve 3 yasina kadar élirler. SMA-2 ve SMA-3
ise daha ileri zamanlarda ortaya cikar (SMA-2 3 ay-15 ay arasi, SMA-3 2 yasindan

Tip 11 Miyofibril Atrofisi

e En sik neden immobilizasyondur. Glukokortikoidlerin fazlald ya da kortizoliin
fazla kullanimi da bu tabloya yol agan bir diger nedendir (Cushing sendromu).

MUSKULER DISTROFILER

e X'e Bagh Muskiiler Distrofiler (Duchenne ve Becker Muskiiler Distrofi):

o Duchenne muskiiler distrofi en sik goriilen ve en kotii prognoza sahip kas
distrofisidir. 5 yas civarinda bulgu verip 10 yas civannda tekerlekli sandalyeye mahkum
olurlar.

o DMD geni Xp21 bélgesinde bulunan ve distrofin proteinini kodlayan bir gendir,
Kizlar tasiyici, erkekler hasta olurlar. Tasiyici kizlarda asemptomatik kreatinin
kinaz yuksekligi ve kas biyopsilerinde minimal dedisiklik izlenir. Taslyici kizlarda ve
erkeklerde dilate kardiyomiyopati gelisme riski vardir.

o Distrofin sarkolemmal membrani, aktine baglar (hiicre iskelet proteini)
ve kas kontraksiyonu siirecinde miyofibrillerin ve hiicre membraninin
mekanik stabilitesini saglar.

o DMD’de distrofin proteini yoktur. Western blot testi tani koydurur.

o Morfolojide kas liflerinde dejenerasyon, nekroz, kas liflerinin fagositozu, kas
fibrillerinde rejenerasyon, dejenerasyon, niikleer internalizasyonda artis ve
endomisyal bad doku artisi vardir. En son donemde kaslarin yerini yag ve bag
dokusu alir (psodohipertrofi).

o Klinikte yurumede gecikme, kaslarda psodohipertrofi, kalp yetmez|igi, aritmi, mental
retardasyon, solunum yetmezli§i vardir. Gen tadavisi uygulanabilir.

o Becker muskiiler distrofide distrofin proteini azalmistir. Yasam siiresi
etkilenmez.

Bazi olgularda kardiyak sorunlar olabilir.

e Limb Girdle Muskiiler Distrofi:

o OD ve OR gecisli formlarn vardir. Bazi olgularda sarkoglikan protein kompleksi
bozuktur. Ozellikle proksimal kas gruplarinda giigstizliik ile karakterizedir. Proteaz
calpain 3 ve lamin A/C genleri de defektif olabilir.

e Miyotonik Distrofi:
o OD geger, CTG triniikleotit tekrari vardir.

o Her jenerasyonda tekrar artarak ilerler ve klinik adirlasir. Buna anticipation
(tahmin) denir.

o Morfolojide ring fiberler gérilir.

o Klinikte kas qlicstzligl, yluz kaslarinda atrofiye sekonder tipik yiiz goriiniimii,
katarakt, frontal kellik, gonadal atrofi, demans ve kardiyomiyopati vardir.

o Normal kas gevsemesi icin gerekli olan klor kanal olan CLC1 defekti
vardir,

Bu soru hakkinda daha fazla referansimizi gormek icin www.tusdata.com’u ziyaret ediniz.



