I DERLEME REVIEW I

Dr. Zeynep A. BINGOL,?
Dr. Serpil BULUT®

aNoroloji AD,
Firat Universitesi Tip Fakilltesi, Elazi§

Gelis Tarihi/Received: 22.03.2007
Kabul Tarihi/Accepted: 25.04.2008

Yazisma Adresi/Correspondence:
Dr. Serpil BULUT

Firat Universitesi Tip Fakilltesi,
Néroloji AD, Elazig,
TURKIYE/TURKEY
serpilbulut@firat.edu.tr

Copyright © 2009 by Tiirkiye Klinikleri

Turkiye Klinikleri ] Med Sci 2009;29(1)

Gocukluk Cag1 Hareket Bozukluklarina
Yaklagim

An Approach to Childhood Movement
Disorders: Review

OZET istemsiz hareketler genellikle bazal ganglionlar ve baglantilarindaki anormalliklerle iligkilidir. Farkli né-
rolojik hastaliklarda ortaya ¢ikabilir. Genetik, pozitif aile 6ykiisii, etnik koken, tetikleyici faktorler, spesifik kli-
nik tablo ve tedaviye yanit tanida 6nemlidir. istemsiz hareketlerin ayiric1 tamsi1 6ncelikle epileptik hareketlerle
yapilmalidir. Kore diizensiz, hizli, kontrolsiiz, tekrarlayici, istemsiz hareketlerdir. Siklikla, gizlemek icin istemli
bir harekete dahil edilir. Sydenham koresi romatizmal ategin norolojik belirtisi olup, lupus iligkili kore ile ayir1-
mu gligtiir. Atetoz bazen kore ile beraberdir (kore-atetoz). Ballismus, korenin farkli bir formu olarak diisiiniil-
miistiir. Cocukluk a1 koreatetoz/ballismus nedenleri arasinda; Benign herediter kore, enfeksiyoz, vaskiiler,
metabolik/dejeneratif ve paroksismal hastaliklar, ilaglar, tiimérler ve psikojenik faktorler bulunur. Ataksilerin
ayirici tanisinda ortaya gikisi ve seyri, eslik eden nérolojik semptom ve bulgular ile aile 6ykiisii 6nemli yer tutar.
Posterior fossa lezyonlar, herediter kronik progresif ataksi, sensorial ataksi, rekiirrens ataksi, vitamin E yanith
ataksi ve labirent hastaliklari, spinoserebellar dejnerasyonlar, Friedrich ataksisi ve ataksi-telenjiektazi ayirici ta-
nida yer alir. Distonilerin maj6r nedenleri arasinda perinatal asfiksi, kern ikterus, primer jeneralize distoni, ilag-
lar, Wilson hastalig1, Hallervorden-Spatz hastalig1, dopa yanith distoni ve diger genetik mutasyonlar sayilabilir.
Primer jeneralize distoni bir grup genetik hastalik nedeni ile ortaya ¢ikabilir. Distoni; fokal, segmental, multifo-
kal, hemidistoni veya jeneralize olabilir. Gilles de la Tourette sendromu motor ve vokal tiklerle karakterize n6-
ropsikiyatrik bir hastaliktir. Etkilenen bireyler siklikla dikkat eksikligi/hiperaktivite sendromu ve obsesif
kompiilsif bozukluk gibi semptomlar gosterir. Miyoklonus, kas veya kas gruplarinin sok benzeri kasilmasidir. Je-
neralize, esansiyel, fokal olabilecegi gibi, progresif miyoklonik ensefalopati, statik miyoklonik ensefalopati veya
miyoklonik epilepsinin bir komponenti olarak olusabilir.

Anahtar Kelimeler: Cocukluk ¢ag, hareket bozukluklar

ABSTRACT Involuntery movements are generally associated with abnormalities of the basal ganglia and their con-
nections. They occur in different neurological disorders. The role of genetic factors, positive family history, eth-
nic origin, triggering factors, specific clinical picture and response to treatment are important in diagnosis.
Differential diagnosis of epilepsy should be made. Chorea is an irregular, rapid, uncontrolled, repetitive invo-
luntery movement. That is often included into a voluntery movement to hide it. Sydenham chorea is neurologi-
cal sign of rheumatic fever. However, distinction of Sydenham and lupus chorea is difficult. Athetosis is sometimes
seen with chorea (chorea-athetosis). Ballismus is considered as another form of chorea. Infectious, vascular, me-
tabolic/degenerative and paroxismal diseases, benign hereditary chorea, drugs, tumors and psychogenic factors are
ethiologic causes of childhood’s chorea/ballismus. Appearance, prognosis, accompanying neurological symp-
tom/signs and family history are important in differential diagnosis of ataxia. Posterior fossa lesions, hereditary
chronic progresive ataxia, sensorial ataxia, recurrent ataxia, vitamin E responsive ataxia and labyrinthine disea-
ses, spinocerebellar degenerations, Friedreich’s ataxia and ataxi-telengiectasia are in diferential diagnosis. Major
causes of dystonia include; perinatal asphixia, kern icterus, generalized primary dystonia, drugs, Wilson disease
and Hallervarden-Spatz disease and other genetic mutations. Primary generalized dystonia may be duo to a gro-
up of genetic disease. Dystonia may be focal, segmental, multifocal, hemidystonia or generalized. Gilles de la To-
urette syndrome is a neuropsychiatric disorder characterized by both vocal and motor tics. Affected individuals
often display symptoms of attention deficit hyperactivity disorder and obsessive-compulsive disorder. Myoclonus
is the contraction of muscle or muscle groups. As well as it may be generalized, essential or focal, it may also oc-
cur as a component of progresive myoclonic epilepsy.

Key Words: Childhood, movement disorders
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Bingol ve ark.

Cocuk Saglig ve Hastaliklar1

- stemsiz hareketler, genellikle bazal ganglionlar
Ive baglantilarindaki anormalliklerle iligkilidir.

Farkli nérolojik hastaliklarda ortaya ¢ikabilir.!?

Hareket bozukluklarinin bazi ortak ozellikle-
ri, genetik faktorlerin 6n planda degerlendirilme-
sine sebep olmustur. Bunlar:

1) Erken baslangc,
2) Pozitif aile oykdisi,

3) Spesifik klinik tablo (diurnal degisim goste-
ren ve egzersiz sonrasi kotiilesen distoninin dopa
yanith distoniyi desteklemesi gibi),

4) Spesifik etnik altyapi (Portekizli hastalarda
SCA3 ve Askenazi Yahudilerinde DYT1 distonile-
rinin sik gortilmesi gibi) dir.?

Anormal hareketler paroksismal veya aralikli-
dir. Birgogu stres, yorgunluk, hareket veya postiirle
tetiklenebilir. Spesifik tetikleyiciler tanida yardimei
olabilir; noroleptik aliminin akut distonik reaksiyon,
tardif diskinezi, parkinsonizm veya akatizi yapmasi
tanida yardimeidir. Tedaviye yanit da taniy: destek-
leyici olabilir. Ornegin; alkole yanit, esansiyel tre-
mor ve miyoklonus-distoni i¢in patognomonik iken,
levodopaya yanit Parkinson hastalig1 veya dopa ya-
nith distoni tanisini desteklemektedir.?

Istemsiz hareketlerin ayiric1 tanis1 éncelikle
epileptik hareketlerle yapilmahdir. Istemsiz hare-
ketler stereotipik goriiniimde olup, nobetlere gore
daha uzun stirer. Kaslar veya eklemleri hareket et-
tiren diisiikk amplitiidlii sigrayici hareketler; fokal
nobet, kore, miyoklonus, tik veya hemifasiyal
spazmda goriilebilir. Bir veya birden fazla ekstre-
miteyi hareket ettiren yiiksek amplitiidlii sigrayici
hareketler de ndbet, ballismus ya da miyoklonus
seklinde olabilir. Yine, atetoz ve distonide gozle-
nen yavas yilanvari hareketler ve anormal postiir
ile ritmik hareketler de tremor, nébet veya miyok-
lonus kaynakl olabilir. Noktiirnal paroksismal dis-
toni ozellikle frontal lob nobetleri ile karigabilir.
Spinal miyoklonus disindaki istemsiz hareketler
uykuda kaybolurken, nébetler artabilir.!

I KORE VE ATETOZ

Kore diizensiz, hizli, kontrolsiiz, tekrarlayici ve is-
temsiz hareketlerdir. Bazal ganglionlarin ¢ikt1 no-
ronlarinin tonik aktivitelerinin azalmas: ve boylece
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disinhibe olan talamus {izerinden kortikal motor
alanlarin artmig aktivasyonu ile ortaya ¢iktig1 kabul
edilmektedir.>* Siklikla, gizlemek i¢in istemli bir ha-
rekete dahil edilir. Koreye neden olan pek ¢ok du-
rumda hipotoni de mevcuttur. Sydenham koresi
romatizmal atesin norolojik belirtisidir. Antinéronal
antikorlar subtalamik-kaudat niikleus néron sitop-
lazmasina karsi reaksiyon gostererek otoimmiin ya-
nit gelistirir.>>¢ Sydenham koresi ile lupus iligkili
kore ayirimi giictiir. Lupusun ataksi, psikoz ve no-
bet gibi diger norolojik 6zellikleri sistemik semp-
tomlardan sonra eglik eder.! Sebebi bilinmeyen
koreli bir cocukta antifosfolipid antikorlar bakilma-
hidir.® Atetoz bazen kore ile beraberdir. Bu durum-
da kore-atetoz olarak adlandirilir ve genellikle,
asfiksi, kalp hastalig1 ve kardiyopulmoner operasyon
sonucu goriilir. Son yillarda atetozlar distoninin bir
formu olarak da kabul edilmeye baglanmigtir.>” Ko-
re-atetoz hastalarinda Huntington hastalig: ve be-
nign familyal kore hikayesi
sorgulanmalidir. Mental yikim, davranigsal problem-
ler, antikonviilzana direncli tonik-klonik nébetler
Huntington hastaliginda belirgindir. Ballismus, ko-
renin farkli bir formu olarak disiiniilmiistiir. Derin
hipoterminin olusturuldugu ekstrakorporeal dola-
sim ve kardiyak operasyon sonrasi gelisen koreate-
toid sendromun patogenezi bilinmemektedir.*%°

acisindan  aile

Cocukluk cag1 koreatetoz/ballismus nedenleri ve
onerilen incelemeler Tablo 1 ve 2’de goriilmektedir.

I DISTONILER

Koreye gore daha yavas ve uzun siireli, biikiicii ve
genelde tekrarlayici nitelikte, anormal postiirlere
yol agan hareketlerle karakterize istemsiz kasilma-
lardir.21%" Distonilerin maj6r nedenleri arasinda
perinatal asfiksi, kern ikterus, primer jeneralize dis-
toni, ilaglar, Wilson hastalig1, Hallervorden-Spatz
hastalig1 ve diger genetik mutasyonlar sayilabilir.®!!
Distoni, glutarik asidiiri gibi metabolik bir hastali-
gin sonucu da olabilir.

Primer jeneralize distoni bir grup genetik has-
talik nedeni ile ortaya ¢ikabilir (Tablo 3). Yakin za-
manda DYT1-15 arasinda en az 15 farkl distoni tipi

tanimlanmigtir,>!!

Dopa yanith distoni (DYT5) genellikle diurnal-
dir, uykuda diizelir, ama giin i¢inde belirginlesir."!!

Bu sendromu Segawa tanimlamigtir. Cocukluk ¢agi

Turkiye Klinikleri ] Med Sci 2009;29(1)
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TABLO 1: Cocukluk cagi koreatetoz/ballismus nedenleri.

Benign herediter kore

porfiri, vitamin B1 ve B12 yetmezIigi.

Tlimarler

Psikojenik

immiinolojik: SLE, antifosfolipid antikor sendromu, Henoch Schénlein purpurasi, MS, Behget hastaligi, PAN.
Enfeksiydz/postenfeksiydz: Sydenham kore, SSPE, ensefalit, toksoplazmoz, sifiliz, difteri, tifoid.
Vaskiiler: Kardiyak cerrahi sonrasi kore, inme sonrasi kore, moya moya hastaligi, serebral palsi.

Nérometabolik/dejeneratif: Juvenil Huntington hastaligi, néroakantositoz, propiyonik asidemi, Wilson hastaligi, Hallervorden-Spatz sendromu,
Lesch-Nyhan hastaligi, glutarik asidemi, piriivat dekarboksilaz yetersizligi, GM2 gangliosidoz, fenilketondiri, Leigh’s hastalig.

Metabolik: Hipertiroidizm, kore gravidarum, Addison hastali§i, hipo/hipernatremi, hipo/hiperkalsemi, hipo/hiperglisemi, karaciger ve bébrek yetmezIigi,

ilaglar: Metoklopramid, dopaminerijikler, kokain, amfetamin, fenitoin, karbamazepin, valproik asit, etosiiksimid, lityum, oral kontraseptif, izoniazid,
trisiklik antidepresanlar, antihistaminikler, antikolinerjikler, metil fenidat.

Paroksismal: Paroksismal distonik/kinezyojenik olmayan koreatetoz, paroksismal distonik kinezyojenik koreatetoz, toksinler, alkol intoksikasyonu ve
cekilmesi, anoksi, karbonmonoksit, manganez, talyum, civa, toluen.

(SLE: Sistemik lupus eritematozus, MS: Multipl skleroz, PAN: Periarteritis nodosa, SSPE: Subakut sklerozan panensefalit)

TABLO 2: Cocukluk cagi koreatetoz/ballismusta dnerilen incelemeler.

* Beyin MRG

* Protrombin zamani, parsiyel tromboplastin zamani

* Antistreptolizin O titresi, bogaz kiltdrl

* Huntington hastaligi icin genetik testler
« Tiroid fonsiyon testleri
* Beyin florodeoksiglukoz PET

* Beyin tek-foton emisyon BT

* Tam kan sayimi, periferik yayma, trombosit sayimi, eritrosit sedimantasyon hizi

* Antinukleer antikor titresi, lupus antikoagtlani, antifosfolipid antikor dizeyi

* Serum bakir, sertiloplazmin, 24 saatlik idrar bakiri, Kayser-Fleisher halkasl icin géz muayenesi

« Serum elektrolitleri, glukoz, kalsiyum, magnezyum, Urik asit, laktat, amonyak, karaciger fonksiyon testleri, iiriner organik asitler

primer distonilerinin %5-10"unu olusturur. L-Dopa
ile uygun tedavi edilebilir."? Tlacla indiiklenmis dis-
kineziler; akut distonik reaksiyonlar, kore ve tardif
diskineziyi icerir. Noroleptik kullanimi veya ¢ekil-
mesiyle genis 6lctide iliskilidir. Metilfenidat kulla-
miminda da bu tablo tanimlanmigtir.!’®* Fenitoin ve
karbamazepinin terapotik dozlari ¢ocuklarda nadi-
ren progresif distoniye yol acar. Cocuklar haloperi-
dol wve
idiyosenkratik reaksiyonlar gosterebilir. Metoklop-
ramid akut ve tardif distoni olusturabilir."!!

fenotiyazin ilk dozlarim1 izleyen

Cocukluk ¢aginda hizli-progresif ekstrapira-
midal sendrom ayiric1 tanisinda bazi durumlar goz
oniine alinmalidir: Wilson hastaligi, Hallervor-

Turkiye Klinikleri ] Med Sci 2009;29(1)

den-Spatz hastaligi, Huntington hastalig1 juvenil
formu, juvenil néronal seroid lipofusinoz, erken
baslangicli Machado Joseph hastaligi, noroakanto-
sitoz, depo hastaliklar1 ve dopa yanith distoni ilk
diisiintilmesi gereken tablolardir. Daha nadir du-
rumlar ise Leigh’s hastaligi, Lafora body hastalig1
ve dentatorubropallidolusian atrofidir.!*!*

Hallervorden-spatz hastalig1, demans ve progre-
sif ekstrapiramidal disfonksiyon ile karakterize, nadir
goriilen bir hastaliktir. Baglangic siklikla ge¢ cocuk-
luk veya erken adolesan dénemindedir. Hastalik, fa-
miliyal ya da sporadiktir. Familiyal oldugunda 20p13
geninde patotenat kinaz (PANK?2) mutasyonu tanim-
lanmus olup, resesif olarak gecis gosterir.™*
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TABLO 3: Distonilerden genetik siniflama.
isaret Distoni Tipi Kaltimi Gen Lokus Gen Omim No
DYTH Erken jeneralize torsion distoni (TD) Otozomal dominant 9q DYT1'de GAG kayhi 128100
DYT2 Otozomal resesif TD Otozomal resesif Bilinmiyor Bilinmiyor 224500
DYT3 X-bagimli distoni parkinsonizm x-kromozomal resesif Xq DYT3'de hastalija 6zgl Ug degisim 314250
DYT4 Non-DYT1 TD; fisiltili disfoni Otozomal dominant Bilinmiyor Bilinmiyor 128401
DYT5 Dopa yanith distoni; Segawa sendromu Otozomal dominant 14q GTP-siklohidroksilaz 128230
Otozomal resesif 11p Tirozin hidroksilaz
DYT6 Miks tipte adolesan TD Otozomal dominant 8p Bilinmiyor 602629
DYT7 Erigkin fokal TD Otozomal dominant 18p Bilinmiyor 602124
DYT8 Paroksismal nonkinezijenik diskinezi Otozomal dominant 2q Myofibrilojenik regulator 118800
DYT9 Epizodik ataksili paroksismal koreatetoz ve spastisite Otozomal dominant 1p Bilinmiyor 601042
DYT10 Paroksismal kinezijenik koreatetoz Otozomal dominant 16p-q Bilinmiyor 128200
DYT11 Miyoklonus-distoni Otozomal dominant 7q Epsilon sarkoglikan 159900
DYT12 Hizli olugan distoni-parkinsonizm Otozomal dominant 19q Na/K ATPaz alfa 3 128235
DYT13 Multifokal/segmental distoni Otozomal dominant 1p Bilinmiyor 607671
DYT14 Dopa yanitli distoni Otozomal dominant 14q Bilinmiyor 607195
DYT15 Miyoklonus-distoni Otozomal dominat 18p Bilinmiyor 607488

Wilson hastaligi, bakir metabolizmasinin oto-
zomal resesif bir bozuklugu olup, bakir adenozin-
trifosfataz tasiyicisinda (ATP7B) bir defekt ile
karakterizedir.!!

Bakirin beyinde, karacigerde ve bazal gangli-
onlarda biriktigi hepatolentikiiler dejenerasyon tab-
losunda semptomlar, birikim bolgesine bagl olarak
distoni, tremor, bradikinezi ve dizartri gibi kardinal
belirtiler seklindedir. Hemiparezi, ensefalopati ve di-
ger kortikal bulgularin oldugu ¢ocuklarda olas1 Wil-
son hastalif tanis1 degerlendirilmelidir.’>'®

Diskinezilerin epizodik 6zellik gosterdigi pa-
roksismal distoniler; kinesijenik, nonkinesijenik,
egzersizle uyarilan distoni, noktiirnal distoni ve be-
nign paroksismal distoni seklinde goriilebilir.!”!8
Nobet bozukluguna benzerlik gosterebilir, ama ti-

pik olarak elektroensefalopati (EEG) normaldir."”

Cocukluk ¢ag1 distonisinin klinik ve etiyolojik
siniflamas: Tablo 4, 5’te gortilmektedir.

I TiK BOZUKLUKLARI

Temelde tekrarlayici ve stereotipik nitelikte olan,
istemsiz olmakla beraber diger hiperkinetik bozuk-
luklara gére ¢ok daha belirgin oranda bastirilabilen
ve hatta istemle davet edilebilen basit veya komp-
leks hareketlerdir.? Huntington hastalig1, noroa-
kantositozis gibi sekonder tik nedenleri yaninda en
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sik primer tik bozuklugu nedeni olan Gilles de la
Tourette sendromunda oldugu gibi motor ve vokal
tiklerle karakterize néropsikiyatrik bir hastaliktir.
Etkilenen bireyler siklikla dikkat eksikligi/hiperak-
tivite sendromu ve obsesif kompiilsif bozukluk gibi
semptomlar gosterir.'* Tiklerin stresle artip, belli
islere konsantre olundugunda azalmas: tipiktir.!
Tikler ¢cocuklukta baslar, puberte 6ncesi donemde
maksimum siddete ulasir ve erigkin donemde ise
siddette ve frekansinda azalma olusur.??

I MiYOKLONUS

Kas veya kas gruplarinin sok benzeri kasilmasidir.
Elektrolitler, renal-hepatik anormallikler ve arteri-
yel kan gazi incelenmesini iceren biyokimyasal test-
ler; antikor paneli (¢oliyak hastalig1, paraneoplastik
sendrom ve stiff-man sendromu i¢in anti-GAD aras-
tirilmasi); serebrovaskiiler, neoplastik, spinal ve
propriospinal gibi fokal miyoklonusun goézlendigi fo-
kal lezyonlu hastalarda nérodejeneratif hastalik aras-
tirllmas1 igin norogoriintilleme; EEG; duysal
uyarilmis potansiyeller (SEP); dentatorubral pallo-
dulizyal atrofi ve mitokondrial hastaliklar i¢cin gene-
tik testler; cilt biyopsisi (néronal seroid lipofusinoz),
aksiler cilt biyopsisi (lafora cisim hastaligi ve Uni-
verricht-Lundborg hastalig), kas biyopsisi (lafora ci-
sim hastalig1, mitokondriyal hastaliklar), kan ve idrar
Ol¢timleri, primer malignite i¢in karin toraks bilgi-

Turkiye Klinikleri ] Med Sci 2009;29(1)
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TABLO 4: Cocukluk cagi distonilerinin Klinik siniflamasi.

A. Dagilimina Gére

B. Aktivasyon Karakteristiklerine Gére
1. Géreve 6zgl

2. Eylem

3. Overflow

4. Sabit

5. Paradoksal

Dinlenme esnasinda

Gz kapaklar (blefarospazm), agiz (oromandibiler distoni), larinks (spazmodik disfoni), boyun

1. Fokal
(spazmodik tortikollis), el (yazici krampr)
2. Segmental Kranial, aksiyel, kol-bacaklar
3. Multifokal Bitisik olmayan iki ya da daha fazla viicut kisminin tutuimasi.
4. Hemidistoni Ayni taraf kol ve bacagin tutulmasi
5. Jeneralize

Her iki bacak arti kalan viicut béliimlerinden bir veya daha fazla kisim
Sadece bir bdlgede belirli gérevler esnasinda (yazici krampi)
Sadece etkilenen bdlgenin hareketi esnasinda

Oteki etkilenmeyen bélge hareketiyle indiklenir

Konusma veya dteki istemli hareketlerle gelisen

TABLO 5: Cocukluk cagi distonilerinin etiyolojilerine gére siniflandiriimasi.

A- Primer {idiyopatik)
1. Primer torsiyon distonisi (distonia muskulorum deformans)
2. Segmental (servikal kranial) distoni
B- Distoni Arti Sendromlari
1. Parkinsonizmli distoni dopa yanitli distoni
a. Dopamin agonist yanitli distoni
b. Hizli baglangicli distoni-parkinsonizm
C. Sekonder Distoni
1. Konjenital malformasyonlar
2. Travma (fiziksel, elektrik, sok)
3. Perinatal serebral yaralanma (anoksi, kernikterus, travma)
4. llagla olusan (néroleptikler, levodopa, kokain)
5. Toksik (manganez, siyan(ir, karbonmonoksit, ar sokmalari)
6. Enfeksiyonlar (ensefalit, HIV, SSPE)
7. Endokrin nedenler ( hipoparatiroidizm)
D. Genetik Gegisli Dejeneratif Bozukluklar
1. Otozomal dominant (juvenil Parkinson hastaligi, Huntington hastaligi)

3. X-bagiml dominant (Rett sendromu)

4. X-bagimli resesif (distonia- parkinsonizm)

5. Mitokondriyal (Leigh’s hastalidi, Leber hastaligi)
E. Psikojenik distoni

2. Otozomal resesif (Wilson hastaligi, Hallervorden-Spatz sendromu, ndronal steroid lipofussinoz, gangliosidoz, Lesch-Nyhan sendromu, homosisteiniri)

SSPE: Subakut sklerozan panensefalit.

sayarli tomografisi (BT), tiim viicut pozitron emis-
yon tomografisi (PET); vaskiilit ve norodejeneratif
hastaliklarda beyin biyopsisi ayirici tani i¢in gerek-
lidir.”® Opsoklonus-miyoklonus sendromu veya dan-
seden g6z send- romu noroblastomaya eglik eden bir
paraneoplastik sendromdur.?*

Miyoklonus siniflandirilmasi ve nedenleri
Tablo 6, 7°de goriilmektedir.

Turkiye Klinikleri ] Med Sci 2009;29(1)

ITREMOR

Tremor, resiprokal innerve antagonist kaslar tara-
findan olusturulan istemsiz, ritmik ve ossilatuar ha-
reketlerdir.”>?® Frekans ve amplitiide gore degisir.
Fizyolojik-psikolojik faktorler ve ilaglarla tetikle-
nebilir.?3° Kategorizasyonda tremorun pozisyon,
postiir ve hareketle ortaya ¢ikmas: dikkate alinir.!
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TABLO 6: Miyoklonus siniflandiriimasi.

Klinik Gésteriller Klinik Dagilim
* Spontan baslar * Jeneralize
Tipik olarak CID veya * Multifokal
metabolik ensefalopatik ya da * Segmental
normalde gérilebilir * Fokal

* Hareket aktif kas kasiimalari ile
olusur ve ¢ok gligstizdr.

* Refleks ile gérsel, isitsel veya
somatik uyaranlarla olugur

Nérofizyolojik Kbken Etiyoloji
* Kortikal (dev SEP ile siklikla iliskili). * Fizyolojik
* Subkortikal (palatal miyoklonus, * Esansiyel

beyinsapi retiktler miyoklonusu iceren
hiperekpleksia ve beyin sapi miyoklonusu).
* Spinal (tipik olarak fokal spinal kord
lezyonlari ile iligkili).
* Propriospinal

Statik tremor ¢ocuklukta nadir olup; dopa yanith
distoni, Wilson hastalig1, juvenil Parkinson, juvenil
Huntington, Hallervorden Spatz, beyin timérii gibi
hastaliklarda goriilebilir.=? Postiiral tremor ¢o-
cuklarda stres durumunda, amfetamin, bronkodila-
tatorler ve valproat gibi ilaglarin yan etkisi ile
metabolik bozukluklarda goriilebilir.3*3* Kinetik
tremor diisiik frekansta, hareketle ortaya ¢ikan se-
rebellum disfonksiyonu veya ozellikle dentato-
rubro-talamik yolun fazla kullanimina bagh olarak
olusur.??* Rubral tremor Wilson hastaliginda go-
riilen kanat ¢irpma seklindeki tremordur ve penisi-
lamin tedavisiyle siddetlenir.®® Esansiyel tremor
siklikla iist ekstremite ile basi etkileyen, postiiral
veya kinetik ozellikte, 4-8 Hz arasi frekansta ve en
sik goriilen formdur. Primidon, beta-bloker ve ben-

zodiazepinlere yanit verir. Klinik ve genetik olarak
heterojen olmasina karsin hastalarin yarisinda oto-
zomal dominant gegis gosterir.3¢*® Familyal esan-
siyel tremorda 3q13 ve 2p 22-25 olmak iizere iki
kromozom mutasyonu tanimlanmigtir.*#' Esansiyel
tremor ve Parkinson tremorunun ayirimi giigtiir
(Tablo 8). Serebellum ve orta beyin lezyonlari, per-
iferal noropati, travma, alkol, konversiyon bozuk-
lugu ve ilag yan etkisi (betay-adrenerjik agonistler;
bronkodilatator ilaglar, valproik asit, takrolimus,
siklosporin ve steroid) sekonder tremor nedenleri
arasindadir (Tablo 9). Jitterines normal term
yenidogan bebeklerin yaklagik %44’tinde goriilen,
yasamin ilk giinlerinde yiiksek frekansli, diisiik am-
plitiidlii gene ve ekstremiteleri tutan 6zel bir tremor
seklidir. Jitterines’in aglama veya ani hareketle or-

TABLO 7: Miyoklonus nedenleri.

Jeneralize miyoklonus

paraneoplastik vaskllitler ve ¢éliyak hastaligi gibi durumlar).

Lance-Adam sendromu olarak bilinir.

Fokal miyoklonus: miyoklonus bedenin kiigiik bir pargasinda sinirlidir
1. Spinal miyoklonus
2. Propriospinal miyoklonus
3. Palatal miyoklonus
4. Hemifasiyal spazm
5. Kortikal miyoklonus
6. Epilepsi partialis continua

Esansiyel miyoklonus: Miyoklonus ilerleyici olmayan durumlarda tek veya en énemli ndrolojik semptom ve belirtidir.
Progresif miyoklonik Ensefalopatiler: ilerleyici ensefalopatinin parcas olarak asikar miyoklonus varliginda (nébet olsun olmasin).
1. Ortaya konan bir metabolik neden (la fora cisim hastaligi, mitokondriyal ensefalopati, siyalidozis, néronal steroid lipofussinoz)
2. Bilinen metabolik bir neden olmaksizin var olan herediter miyoklonus (ailesel miyoklonik epilepsi (Unverricht-Lundborg hastaligi);
3. Sporadik hastaliklar (SSPE, Creutzfeldt-Jacobs Hastaligi, Alzheimer hastali§i, Parkinsonizme ek olarak olusan kortikobazal dejenerasyon,

4. Metabolik miyoklonus (tremi, hepatik yetmezlik, karbondioksit narkozu)
Statik miyoklonik aensefalopatiler: Serebral daraimaya bagl bazen akut asikar miyoklonusun varligr durumlandir {postanoksik miyoklonus veya

Miyoklonik epilepsiler: Miyoklonus vardir, ama ana sorun, epilepsi ve ona bagli durumlardir.
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TABLO 8: Parkinson tremoru ile esansiyel tremor ayirimi.

Ozellikler Parkinson Tremoru

Tremor istirahatte, ylriirken artar
Hareket ve postiirle azalir

Frekansi 3-6 Hz.

Dagilim Asimetrik

Etkilenen vicut kisimlari El ve bacaklar

Yazma Mikrografi

Seyir ilerleyici

Alle dykust %1

Diger ndrolojik bulgular
Tremoru iyilestirici ajanlar
Cerrahi tedavi

L-dopa,antikolinerjikler

Bradikinezi, rijidite, postral reflekslerin kaybi

Subtalamik niikleus veya internal globus pallidus derin beyin stimtilasyonu

Esansiyel Tremor
Hareket ve postirle artar

5-12 Hz.

Siklikla simetrik

El, kafa ve ses

Titrek ,dlUzensiz yazi

Yavas ilerleyici

%30-50

Yok

Alkol, propranolol, primidon
Talamik derin beyin stimiilasyonu
veya talamotomi

TABLO 9: Sekonder tremor nedenleri.

A. Noromuskiiler Hastaliklar

* Spinal muskdler atrofi

* Guillain-Barré sendromu

* Charcot-Marie-Tooth hastaligi

* Familyal spastik parapareziler

* Diger herediter sensorialmotor néropatiler (Roussy-Lévy sendromu)

B. Endokrinolojik ve metabolik bozukluklar
* Hipertiroidizm

* Psgdohipoparatiroidizm

* Porfiri

* Kwashiorkor

* Hipomagnezemi

* Hipokalsemi

+ Uremi

* Diabetes mellitus

* Vitamin B12 eksikligi

* Lesch-Nyhan hastaligi

* Glutarik asidri Tip 1

o L-2 OH glutarik asiduri

* Hallervorden-Spatz hastaligi
* Juvenil Huntington hastaligi

* Noronal steroid lipofuksinozis
* Olivopontoserebellar atrofi

* Pelizaeus Merzbacher sendromu
* Fenilketon(ri

* Galaktozemi

* Cockayne sendromu

* Wilson hastaligi

* Trizinomi Tip 2

* Nieman Pick hastaligi Tip C

* Mitokondriyal hastaliklar (Leigh’s sendromu)
C. ilaglar

* Antiastmatik ilaclar

* Asiri doz demir alimi

* Risperdal

* Antiepileptikler

D. Psikojenik

E. Gegici tremor

* Neonatal jitterines

+ Urperme

F. Diger

* Dopa-yanitli distoni

+ idiyopatik torsiyon distonisi

* Benign ailesel kore

* Esansiyel miyoklonus

* Juvenil idiyopatik Parkinsonizm
* Geg baslangigli distoni

taya c¢ikmasi, etkilenen ekstremitenin pozisy-
onunun degistirilmesi ile sonlanmasi ve anormal
g0z hareketlerinin olmamasi ile epileptik nobetten
ayirt edilebilmesi so6z konusudur. Esansiyel palatal
tremor ve spasmus nutans nadir goriilen idiyopatik
tremorlardandir.3*%

Tremor sikayetiyle gelen hastada rutin biyo-
kimyasal ve hematolojik inceleme, tiroid fonksiyon

Turkiye Klinikleri ] Med Sci 2009;29(1)

testleri, karaciger fonksiyon testleri, 24 saatlik id-
rarda bakir ve serum seruloplazmin degerleri, Wil-
son hastalig1 diistiniilen hastalarda yardimc olur.
Agir metal zehirlenmesi i¢in tarama veya kateko-
laminlerin tayini istenebilir. Manyetik rezonans ve
BT bazal ganglion tutulumu ile giden nérometabo-
lik hastalardaki tremorun ayirici tanisinda 6nemli
yer tutar.?®
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