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SUNUS

Cocuk noroloji hastasina tani koyma ve istenecek tetkikler konusunda ¢ogu zaman
zorlanmaktayiz. Clinkd, farkli hastaliklar ¢ocuklarda ayni semptomlarla seyredebilmektedir. Has-
tanin acil tedavisinin yapilabilmesi i¢in taninin konulmasi ve tedavilerinin ona gore planlanmasi
gerekmektedir.

Hastalarin tanisinda fizik muayane, norolojik bulgular yaninda biyokimyasal ve genetik tetkik-
ler, bazen de goriintiileme bulgular1 bize yardimci olmaktadir. Bu baglamda istenecek tetkiklerin
yaninda, tetkiklerin istenme sirasinin da bir algoritma dahilinde yapilmasi gerekmektedir.

Pediatrik noroloji hastalarinin tani ve tedavisinin erken baslanmasi konusunda bizlere bir yol
haritasi sunan “Pediatrik Noroloji Algoritmalar ve Ila¢ Rehberi” adli bu kitabin ¢ocuk néroloji dok-
torlarina, gocuk hekimlerine ve acil tip hekimlerine faydali bir eser olacagini umuyoruz.

EDITORLER
Prof. Dr. Sefer KUMANDAS Prof. Dr. Mehmet CANPOLAT
Erciyes Universitesi Tip Fakiiltesi Erciyes Universitesi Tip Fakiiltesi,
Cocuk Saghg ve Hastaliklar1 AD., Cocuk Saghg ve Hastaliklar1 AD.,
Cocuk Norolojisi BD., Cocuk Norolojisi BD., Ogretim Upyesi

Emekli Ogretim Uyesi



Editorden,

Saygideger meslektaglarim;

Tiirkiyede ¢ocuk norolojisi bilim dallari ilk kez 1963 yilinda Hacettepe Tip Fakiiltesinde kurul-
mus olup daha sonra 1966 yilinda Istanbul Universitesi Istanbul Tip Fakiiltesi ve 1972 yilinda Ege
Universitesi Tip Fakiiltesinde kurulmugtur. Bu iiniversitelerden yandal ihtisasi alan degerli ¢ocuk
norolojisi hocalarimiz Tiirkiye'nin gesitli tip fakiiltelerinde ve Saglik Bakanliginin egitim kurumla-
rinda ¢ocuk nérolojisi bilim dallarini kurmus ve yeni ¢ocuk nérologlar: yetistirmislerdir.

Bugiin itibariyla ¢ocuk nérologlarinin sayisi yaklasik 400 kisiye ulagmis olup biiyiik bir cocuk
norolojisi ailesi olarak Tiirkiye'ye hizmet vermekteyiz.

Bu baglamda ben de 1993-1996 yilinda Istanbul Universitesi Istanbul Tip Fakiiltesinde yandal
ihtisasim1 tamamlayip 1997 yilinda Erciyes Universitesi Tip Fakiiltesinde Cocuk Nérolojisi Bilim
Dalin1 kurdum ve onlarca ¢ocuk nérologu yetistirdim. Bilim dali olarak 24 yil siireyle yiiz binlerce
¢ocuk norolojisi hastasina hizmet verdik. On bir yil Tirkiyenin degisik tip fakiilteleri ve devlet
hastanelerinde pratisyen doktor ve Cocuk Saglig1 Hastaliklar1 uzmani olarak ¢alistim ve son 30
yilim1 akademik kadroda hizmet verdigim Erciyes Universitesi Tip Fakiiltesinden 2 yil 6nce emekli
oldum. Halen serbest hekim olarak ¢ocuk norolojisi hastalarina hizmet vermekteyim.

Bizlerin yetismesinde emegi gecen ve ikinci baharini yasayan sayg: deger hocalarimiza “Bana bir
harf 6gretenin kolesi olurum mantig1 ile” saygi, minnet ve siikranlarimi sunuyor, ebediyete intikal
edenlere Allah'tan rahmet diliyorum.

Bu eserin hazirlanmasinda emeklerini esirgemeyen degerli bilim insanlar1 arkadaslarima, yayi-
nevi ¢alisanlarina ve emegi gecen herkese tesekkiirlerimi bir borg bilirim.

Bu eserin ¢ocuk doktorlary, acil hekimleri, yogun bakim doktorlary, erigkin nérologlar1 ve cocuk
norologlarina faydali olacagini timit ediyorum.

Saygilarimla

Prof. Dr. Sefer KUMANDAS

Erciyes Universitesi Tip Fakiiltesi

Cocuk Saghg: ve Hastaliklar: AD.,

Cocuk Nérolojisi BD., Emekli Ogretim Uyesi



Editorden,

“Kumandas & Canpolat Pediatrik Néroloji: Algoritmalar ve Ila¢ Rehberi” kitabinin 1. baskisin-
da yer alarak katki saglayan degerli hekimlerimize, bilim insanlarimiza, Akademisyen yayin evinin
gok degerli yonetici ve ¢aliganlarina tesekkiirlerimi sunuyorum. Bu kitabin Cocuk Saglig1 ve Has-
taliklar1 Anabilim Dali arastirma gorevlilerinin, Cocuk Saglig1 ve Hastaliklar1 uzmanlarinin, Co-
cuk Norolojisi Bilim Dali yan dal arastirma gorevlilerinin ve Cocuk Norolojisi uzmanlarinin hem
egitim siireglerine katki saglayacagini hem de giinliik hasta pratiginde bir basucu kitab: olacagini
umut ediyorum. Bu eser, bizleri yetistiren Tiirk Milletine ve Ailelerimize kars1 olan vefa borcu ve
stikranlarimizi bir nebze de olsa sunma imkani vermistir. Tiirkiye Cumhuriyeti’'nin kurulusunun
100. y1l1 olan 2023’e emin ve kararli adimlarla ilerlerken, kitabimizin 1. baskisinin “Beni Tiirk He-
kimlerine Emanet Ediniz” diyen Cumhuriyetin kurucu lideri Gazi Mustafa Kemal ATATURK’iin
bizlere emanetleri olan iilkemiz ¢ocuklarini“Her bir Tiirk evladinin, birer Tiirk Bayragi oldugu” til-
kiisti, hekimlik mesleginin evrensel ilkeleri ve modern tibbin bilimsel gereklilikleri dogrultusunda
tedavi edecek kiymetli hekimlerimize hayirli olmasini temenni ediyor, Cumhuriyetimizin 99. yilini
kutluyor ve bu eseri Tiirkiye Cumhuriyeti'nin 100. yilina ithaf ediyorum.

Saygilarimla

Prof. Dr. Mehmet CANPOLAT
Erciyes Universitesi Tip Fakiiltesi,
Cocuk Sagligi ve Hastaliklar: AD.,

Cocuk Nérolojisi BD., Ogretim Uyesi

29 Ekim 2022
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Balikesir Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk
Norolojisi BD.

ORCID iD: 0000-0002-2448-1270

Prof. Dr. Kirsad AYDIN

Ozel Medipol Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk
Norolojisi BD.

ORCID iD: 0000-0003-1513-6149

Prof. Dr. Nur AYDINLI

istanbul Universitesi Istanbul Tip Fakultesi Cocuk
Norolojisi BD.

ORCID iD: 0000-0002-6419-4743

Prof. Dr. Adnan AYVAZ

Yeni Yuzyil Universitesi Tip Fakultesi, Cocuk
Norolojisi BD.

ORCID iD: 0000-0001-7547-0670

Ars. Gor. Dr. Aynur GENCER BALABAN
Erciyes Universitesi Tip Fakiiltesi, Gocuk Saghg
ve Hastaliklari AD., Cocuk Nefroloji BD.
ORCID iD: 0000-0002-1984-1091

Uzm. Dr. Burhan BALTA
Kayseri Sehir Hastanesi, Tibbi Genetik Klinigi
ORCID iD: 0000-0003-2672-2493

Dr. Ogr. Uyesi Recep BAYDEMIR
Erciyes Universitesi Tip Fakdltesi, Noroloji BD.
ORCID iD: 0000-0001-9753-8461



Prof. Dr. Ali BAYKAN

Erciyes Universitesi Gocuk Sagligi ve Hastaliklar

AD., Cocuk Kardiyoloji BD.
ORCID iD: 0000-0002-6760-3936

Do¢. Dr. Erhan BAYRAM
Tinaztepe Universitesi Tip Fakultesi, Cocuk

Sagligi ve Hastaliklari AD.
ORCID iD: 0000-0002-1528-7409

Uzm. Dr. Gince BASARIR

SBU izmir Tepecik Egitim ve Arastirma
Hastanesi, Cocuk Norolojisi Klinigi
ORCID iD: 0000-0001-5887-6468

Dog. Dr. Osman BA$TUG
SBU Kayseri Sehir Egitim ve Arastirma
Hastanesi, Cocuk Saglgi ve Hastaliklari AD.,

Neonatoloji Klinigi
ORCID iD: 0000-0002-5753-0075

Uzm. Dr. Hatice BEKTAS

Hacettepe Universitesi Tip Fakultesi Cocuk
Norolojisi BD.

ORCID iD: 0000-0001-6821-330X

Dog. Dr. Omer BEKTAS

Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk
Norolojisi BD.

ORCID iD: 0000-0002-2514-8461

Asis. Dr.'§eyma BENLI
Erciyes Universitesi Tip Fakultesi, Noroloji AD.
ORCID iD: 0000-0001-5110-9768

Ogr. Gor. Dr. Seyda BESEN

Adana Dr. Turgut Noyan Uygulama ve Arastirma

Merkezi Baskent Universitesi Tip Fakdltesi,
Pediatrik Noroloji BD.,
ORCID iD: 0000-0002-6276-8133

Yazarlar e

Uzm. Dr. Bilgihan BIKMAZER

Zeynep Kamil Kadin ve Cocuk Hastaliklari
Egitim ve Arastirma Hastanesi Cocuk Norolojisi
Klinigi

ORCID iD: 0000-0003-1974-8951

Uzm. Dr. Olgay BILDIK
SBU lzmir Tepecik Egitim ve Arastirma

Hastanesi, Cocuk Norolojisi Klinigi.
ORCID iD: 0000-0002-0861-5267

Dr. Oér Uyesi Bilge OzGOR

inont Universitesi Tip Fakiltesi Cocuk Saghgi ve
Hastaliklari AD., Cocuk Norolojisi BD.,

ORCID iD: 0000-0002-6697-7629

Uzm. Dr. Hiseyin BILGIN

Bursa Uludag Universitesi Tip Fakdltesi, Cocuk
Metabolizma BD.

ORCID iD: 0000-0002-5946-7356

Uzm. Dr. Selahattin BICER

SBU Bursa Tip Fakultesi Bursa Sehir Hastanesi
SUAM

ORCID iD: 0000-0002-0548-9111

Uzm. Dr. Muhittin BODUR

Uludag Universitesi, Tip Fakultesi, Cocuk
Norolojisi BD.

ORCID iD: 0000-0002-2588-8195

Uzm. Dr. Abdullah CANBAL

Necmettin Erbakan Universitesi, Meram Tip
Fakultesi, Cocuk Norolojisi BD.

ORCID iD: 0000-0002-4048-1000

Uzm. Dr. Ender CAN
Cengiz Gokgek Kadin Dogum ve Cocuk

Hastaliklari Hastanesi, Cocuk Norolojisi Klinigi
ORCID iD: 0000-0002-0973-9798
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Uzm. Dr. ilknur CANKURT

Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk N&rolojisi
Klinigi

ORCID iD: 0000-0002-3216-0610

Dog. Dr.“Dilek Gilinay CANPOLAT
Erciyes Universitesi Dig Hekimligi Fakultesi,
Agiz, Dis ve Cene Cerrahisi AD., Anesteziyoloji

ve Reanimasyon BD.
ORCID iD: 0000-0002-8985-6918

Prof. Dr. Mehmet CANPOLAT

Erciyes Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Saghgi
ve Hastaliklart AD, Cocuk Norolojisi BD.
ORCID iD: 0000-0002-2197-8433

Prof. Dr. Ali CAN§U

Karadeniz Teknik Universitesi, Tip Fakultesi,
Gocuk saghgi ve Hastaliklari, Cocuk Norolojisi
BD.

ORCID iD: 0000-0002-1930-6312

Dog¢. Dr. Nesrin CEYLAN

Yildinm Beyazit Universitesi Tip Fakultesi,
Gocuk Norolojisi BD.

ORCID iD: 0000-0001-5844-1261

Uzm. Dr. Ozgiir CEYLAN

Bagkent Universitesi Adana Dr. Turgut Noyan
Uygulama ve Arastirma Merkezi, Cocuk
Enfeksiyon Hastaliklari BD.

ORCID iD: 0000-0001-6910-7250

Uzm. Dr. Ayse Nur COSKUN

SBU Giilhane Tip Fakiiltesi Cocuk Norolojisi
BD.

ORCID iD: 0000-0001-6860-2911

Prof. Dr. Mustafa CALIK

Harran Universitesi Tip Fakiltesi, Cocuk Saghg
ve Hastaliklari AD., Cocuk Norolojisi BD.
ORCID iD: 0000-0002-6383-3355

Prof. Dr. Havva TALAY CALIS

SBU Kayseri Tip Fakultesi, Fiziksel Tip ve
Rehabilitasyon AD.

ORCID iD: 0000-0002-8897-8921

Prof. Dr. Kiirsat Bora CARMAN

Eskisehir Osmangazi Universitesi Tip Fakiltesi,
Gocuk Norolojisi Klinigi

ORCID iD: 0000-0002-4629-1873

Dog. Dr. Dilek CAVUSOGLU
Afyonkarahisar SBU Tip Fakiiltesi, Cocuk
Norolojisi BD.

A ORCID iD: 0000-0003-4924-5300

Uzm. Dr. Emine GOGER GELIK
Gazi Universitesi Cocuk Norolojisi Bolumu
ORCID iD: 0000-0002-4328-0781

Uzm. Dr. Hale Atalay GELIK
SBU Ankara Dr. Sami Ulus Kadin Dogum,
Gocuk Sagligi ve Hastaliklar Egitim ve

Aragtirma Hastanesi
ORCID iD: 0000-0003-2664-7868

Uzm. Dr. Tamer QELiK

SBU Adana Sehir Egitim ve Aragtirma Hastanesi
Cocuk Norolojisi Klinigi

ORCID iD: 0000-0002-6807-1679

Prof. Dr. Umit CELIK

SBU Adana Sehir Egitim ve Arastirma
Hastanesi, Cocuk Enfeksiyon Hastaliklari Klinigi
ORCID iD: 0000-0002-12004-0142

Dr. Oér Uyesi Benhur Sirvan CETIN

Erciyes Universitesi Tip Fakultesi, Cocuk
Sagligi ve Hastaliklari AD., Cocuk Enfeksiyon
Hastaliklari BD.

ORCID iD: 0000-0002-8470-4907



Dr. Oér Uyesi Turgay COKYAMAN

Canakkale 8 Mart Universitesi, Gocuk Sagligi ve
Hastaliklari AD.

ORCID iD: 0000-0002-7108-6839

Prof. Dr. Alper ibrahim DAI

Gaziantep Universitesi Hastanesi Cocuk Saglg
ve Hastaliklari AD., Gocuk Norolojisi BD.
ORCID iD: 0000-0003-0702-8965

Uzm. Dr. Ay§egﬁ| DAN|$“
Bolu Aban't lzzet Baysal Universitesi Tip
Fakultesi, |zzet Baysal Egitim ve Arastirma

Hastanesi, Cocuk Norolojisi
ORCID iD: 0000-0003-0962-2116

Prof. Dr. Giilhis DEDA
Ozel Muayenehane, Cocuk Norolojisi Klinigi
ORCID iD: 0000-0002-6491-3170

Uzm. Dr. Ozge DEDEOGLU

Gocuk Noroloji Departmani, Mardin Devlet
Hastanesi, Cocuk Norolojisi Klinigi

ORCID iD: 0000-0002-7492-5255

Dr. Ogr. Uyesi Arzu CALISKAN DEMIR
inéni Universitesi Tip Fakdltesi, Cocuk
Psikiyatri AD.

ORCID iD: 0000-0002-0835-380X

Dog.Dr. Esra DEMIRCi
Erciyes Universite Tip Fakultesi, Cocuk ve Ergen

Ruh Sagligi ve Hastaliklari AD.
ORCID iD: 0000-0002-8424-4947

Prof. Dr. Ercan DEMIR

Gazi Universitesi Tip Fakultesi, Cocuk Norolojisi
BD.

ORCID iD: 0000-0003-3431-7316

Yazarlar e

Uzm Dr. Fatma Giil ULKU DEMIR
Saglik Bilimleri Universitesi, Kayseri Tip
Fakultesi, Fiziksel Tip ve Rehabilitasyon AD.

(Basasistan)
ORCID iD: 0000-0003-4160-8568

Prof. Dr.“Hi.iseyin DEMIR
Erciyes Universitesi Tip Fakdltesi, Fiziksel Tip ve

Rehabilitasyon AD.
ORCID iD: 0000-0002-3890-7746

Dog. Dr. Beril DILBER

Karadeniz Teknik Universitesi, Tip Fakultesi,
Gocuk Sagligi ve Hastaliklart AD., Cocuk
Norolojisi BD.

ORCID iD: 0000-0002-7633-0060

Prof. Dr. Cengiz DILBER

Sutcgu imam Universitesi Tip Fakultesi Cocuk
Norolojisi BD.

ORCID iD: 0000-0003-0691-3591

Dr. Ogr. Uyesi Meltem COBANOGULLARI
DIREK

Mersin Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Saghg
ve Hastaliklari AD., Cocuk Norolojisi BD.
ORCID iD: 0000-0003-1815-7981

Dr. Oér Uyesi Muhammet Ensar DOGAN
Erciyes Universitesi Tip Fakultesi, Tibbi Genetik
AD.

ORCID iD: 0000-0002-5034-7083

Uzm. Dr. Sule DUMAN

Erciyes Universitesi Tip Fakultesi, Noroloji
Klinigi

ORCID iD: 0000-0002-9638-9553

Uzm. Dr.“BetiiI DIiLER DURGUT
Giresun Universitesi, Kadin Dogum ve Cocuk

Hastanesi, Cocuk Norolojisi Klinigi
ORCID iD: 0000 -0002- 0322- 2843
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Ars. Gor. Busra DASLI DURSUN

Erciyes Universitesi Tip Fakiltesi, Cocuk Saghgi
ve Hastaliklari AD.

ORCID iD: 0000-0001-9265-9504

Prof. Dr. ismail DURSUN

Erciyes Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Saghg
ve Hastaliklari AD., Cocuk Nefroloji BD.
ORCID iD: 0000-0002-0191-4344

Dog¢. Dr. Yunus Emre DONMEZ

indnti Universitesi Tip Fakiiltesi, Gocuk
Psikiyatri AD.

ORCID iD: 0000-0002-7785-2805

Prof. Dr. Nihal OLGAG DUNDAR

Izmir Katip Gelebi Universitesi, Gocuk Sagligi ve
Hastaliklari AD., Cocuk Norolojisi BD.

ORCID iD: 0000-0002-5902-3501

Do¢. Dr. Emrah EGEMEN

Pamukkale Universitesi Tip Fakultesi, Beyin
Cerrahi AD.

ORCID iD: 0000-0003-4930-4577

Dog. Dr. Arzu EKICi
SBU Bursa Yiiksek ihtisas Egitim ve Arastirma

Hastanesi
ORCID iD: 0000-0002-0813-7189

Prof. Dr. Mehmet Ali EKICi

SBU Bursa Tip Fakiiltesi Bursa Sehir Hastanesi
SUAM

ORCID iD: 0000-0002-0035-4867

Uzm.Pr. Alev ELQi KARADUMAN

Gazi Universitesi Tip Fakultesi Cocuk Norolojisi
BD.

ORCID iD: 0000-0001-9261-8227

Uzm. Dr. Murat ERDOGAN
Kayseri Sehir Hastanesi Tibbi Genetik Bolumu
ORCID iD: 0000-0001-8768-4457

Dog. Dr. Sahin ERDOL

Bursa Uludag Universitesi Tip Fakultesi, Cocuk
Metabolizma BD.

ORCID iD: 0000-0003-4402-9609

Uzrp. Dr. Mehmet Deniz ERHAN
SBU Adana Sehir Egitim ve Arastirma

Hastanesi, Cocuk Saglgi ve Hastaliklari Klinigi
ORCID iD: 0000-0002-5255-3485

Prof. Dr. ilknur EROL
Baskent Universitesi Tip Fakultesi, Adana Dr.

Turgut Noyan Uygulama ve Arastirma Merkezi

Gocuk Norlojisi BD.
ORCID iD: 0000-0002-3530-0463

Uzm. Dr. Mehtap EROGLU

Nigde EAH, Cocuk ve Ergen Ruh Sagligi ve
Hastaliklar

ORCID iD: 0000-0002-5879-9412

Dog. Dr. Atilla ERSEN
Buca Seyfi Demirsoy Egitim ve Arastirma

Hastanesi
ORCID iD: 0000-0002-2404-170X

Uzm. Dr. Nesibe Gevher EROGLU ERTUGRUL
Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk
Saghgi ve Hastaliklari AD.

ORCID iD: 0000-0003-4995-8992

Hilya MARAS GENC

Dr. Oér Uyesi, Istanbul Tip Fakultesi, Cocuk
Norolojisi BD.

ORCID iD: 0000-0001-8869-0277



Do¢. Dr. Pinar GENCPINAR

Izmir Katip Gelebi Universitesi Tip Fakilltesi,
Gocuk Norolojisi BD.

ORCID iD: 0000-0002-3223-5408

Prof. Dr. Sarenur GOKBEN

Ege Universitesi Tip Fakultesi Cocuk Norolojisi
BD.

ORCID iD: 0000-0001-7896-5716

Uzm. Dr. Veysel GOK
Erciyes Universitesi Tip Fakdltesi, Cocuk

Hematoloji ve Onkoloji BD.
ORCID iD: 0000-0002-7195-2688

Prof. Dr. Kivilam GUCUYENER
Bayindir Saglik Grubu, Cocuk Naoroloji Klinigi
ORCID iD: 0000-0002-3390-2794

Uzm. Dr. Derya GUDER

SBU Zeynep Kamil Kadin Dogum ve Cocuk
Hastanesi Cocuk Norolojisi Bolumu
ORCID iD: 0000-0002-1867-6477

Dr. Ogr Uyesi Emel GULER

Sivas Cumhuriyet Universite Tip Fakultesi FTR
AD., Algoloji BD.

ORCID iD: 0000-0002-5049-8770

Dr. Oér Uyesi Muhammet Akif GULER
Atatiirk Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk
Nefroloji BD.

ORCID iD: 0000-0002-3147-6429

Ars. Gor. Ayten GULEG

Erciyes Universitesi Cocuk Norolojisi BD., Yan
Dal

ORCID iD: 0000-0002-4968-9326

Yazarlar e

Uzm. Dr. Melike Kevser GUL

Erzincan Binali Yildirim Universite Hastanesi
Gocuk ve Ergen Ruh Sagligi ve Hastaliklari
Klinigi

ORCID iD: 0000-0002-0907-4503

Uzm. Dr. Tugba KAN DEMIR GULMEZ
SBU Adana Sehir Egitim ve Arastirma

Hastanesi, Cocuk Enfeksiyon Hastaliklari Klinigi
ORCID iD: 0000-0001-8079-9534

Dog. Dr. Murat GULTEKIN
Erciyes Universitesi Tip Fakultesi, Noroloji AD.
ORCID iD: 0000 0002 0609 4269

Ogr. Gér. Dr. Ceren GUNBEY

Hacettepe Universitesi Tip Fakultesi, Cocuk
Norolojisi BD.

ORCID iD: 0000-0003-2244-828X

Prof. Dr. Tamer GUNE$

Erciyes Universitesi Tip Fakiiltesi, Gocuk Saghg
ve Hastaliklart AD, Cocuk Norolojisi BD.
ORCID iD: 0000-0002-2286-9319

Dog. Dr. Olcay GUNGOR

Pamukkale Universitesi Tip Fakultesi, Cocuk
Norolojisi BD.

ORCID iD: 0000-0001-8665-6008

Prof. Dr. Serdal GUNGOR
Serbest Hekim
ORCID iD: 0000-0003-3875-6770

Dog. Dr. Esra GURKAS

Ankara Sehir Hastanesi, Cocuk Hastanesi,
Gocuk Norolojisi Klinigi

ORCID iD: 0000-0003-3942-5105

Prof. Dr. Ahmet Sami GUVEN

Necmettin Erbakan Universitesi, Meram Tip
Fakdltesi, Cocuk Norolojisi BD.

ORCID iD: 0000-0002-6085-1582
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Dog. Dr. Fadime GUVEN
Ataturk Universitesi Tip Fakultesi Radyoloji AD.
ORCID iD: 0000-0002-9598-8458

Dog. Dr. Niliifer Eldes HACIHAFIZOGLU
SBU Zeynep Kamil Kadin Dogum ve Cocuk

Hastanesi Cocuk Norolojisi Klinigi
ORCID iD: 0000-0001-8828-8587

Uzm. Dr. Demet HAFIZOGLU
Dortgelik Cocuk Hastanesi, Cocuk Alerji

immijnolo_ji BD.
ORCID iD: 0000-0001-9437-1918

Prof. Dr. Vildan Gskniir HALILOGLU
Hacettepe Universitesi Tip Fakultesi, Cocuk
Hastanesi, Cocuk Norolojisi BD.

ORCID iD: 0000-0003-1813-275X

Dog¢. Dr. Fatma HANCI

Abant izzet Baysal Egitim ve Arastirma
Hastanesi, Cocuk Norolojisi BD.
ORCID iD: 0000-0002-1019-9207

Prof. Dr. Senay HASPOLAT

Akdeniz Universitesi Tip Fakultesi, Cocuk Saghg
ve Hastaliklari AD., Cocuk Norolojisi BD.
ORCID iD: 0000-0003-3596-1816

Prof. Dr. Nihal HATIPOGLU

Erciyes Universitesi Tip Fakultesi, Cocuk
Endokrinoloji BD.

ORCID iD: 0000-0002-0991-6539

Prof. Dr. Ozlem HERGUNER

Gukurova Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk
Norolojisi BD.

ORCID iD: 0000-0002-2810-5539

Prof. Dr. Tugba HIRFANOGLU

Gazi Universitesi Tip Fakdltesi, Cocuk Norolojisi
BD.

ORCID iD: 0000-0002-8375-0063

Uzm. Dr. ipek Burcu PARLAK iBi$
SBU izmir Dr Behcet Uz Cocuk Hastaliklari ve
Cerrahisi EAH

Prof. Dr. Faruk INCECIK

Gukurova Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk
Norolojisi BD.

ORCID iD: 0000-0003-1901-910X

Ars. Gor. Aykut ILIKHAN

Erciyes Universitesi Tip Fakdltesi, Beyin ve Sinir
Cerrahisi Klinigi

ORCID iD: 0000-0003-1746-8972

Uzm. Dr. Rojan IPEK

Adiyaman Egitim ve Arastirma Hastanesi Cocuk
Norolojisi

ORCID iD: 0000-0002-5636-0262

Prof. Dr. Sevda ISMAILOGULLARI
Erciyes Universitesi Tip Fakultesi, Noroloji AD.
ORCID iD: 0000-0002-7324-7552

Dog¢. Dr. Sedat ISIKAY

Gaziantep Universitesi, Tip Fakultesi, Cocuk
Sagligi ve Hastaliklari AD., Cocuk Norolojisi BD.
ORCID iD: 0000-0003-0103-9612

Prof. Dr. Ugur ISIK

Acibadem Mehmet Ali Aydinlar Universitesi
Tip Fakultesi, Cocuk Sagligi ve Hastaliklari AD.,
Pediatrik Noroloji BD.

ORCID iD: 0000-0002-7327-127X

Prof. Dr. Hakan HADI KADIOGLU
Atatiirk Universitesi Tip Fakultesi,
Norosirurji AD.

ORCID iD: 0000-0002-7744-6241



Dr. Ogr. Uyesi Cigdem YUCE KAHRAMAN
Atatirk Universitesi Tip Fakdltesi Tibbi Genetik
AD.

ORCID iD: 0000-0003-1957-9596

Uzm. Dr. Seda KANMAZ

Ege Universitesi Tip Fakiiltesi Gocuk Norolojisi
BD.

ORCID iD: 0000-0002-8738-1242

Uzm. Dr. Merve Tirkay KARAAVCI

Erzurum Yakutiye ilgesinde Erzurum Bolge
Egitim ve Arastirma Hastanesi, Cocuk Sagligi ve
Hastaliklari Klinigi

ORCID iD: 0000-0003-1293-9552

Dr. Ogr. Uyesi Nuh Cagri KARAAVCI

Atatiirk Universitesi Tip Fakultesi, Beyin ve Sinir
Cerrahisi AD.

ORCID iD: 0000-0002-4316-3614

Prof. Dr. Bilent KARA

Kocaeli Universitesi Tip Fakiltesi, Gocuk Sagligi
ve Hastaliklari AD., Cocuk Norolojisi BD.
ORCID iD: 0000-0003-3780-6596

Ars. Gor. Merve KARACA

Erciyes Universitesi Tip Fakiltesi, Gocuk Saghg
ve Hastaliklari AD.

ORCID iD: 0000-0001-7977-7872

Dr. Oér Uyesi Mehmet Kursat KARADAG
Atatiirk Universitesi Tip Fakdltesi, Beyin ve Sinir
Cerrahisi BD.

ORCID iD: 0000-0001-9123-0597

Uzm. Dr. Meral KARADAG

Malatya Egitim ve Arastirma Hastanesi,
Gocuk Norolojisi Klinigi

ORCID iD: 0000-0003-4490-387X

Yazarlar e

Uzm. Dr. Nil KARAD_EMiR Cefa
Eskisehir Osmangazi Universitesi Tip Fakultesi,

Gocuk Norolojisi Klinigi
ORCID iD: 0000-0001-8735-0326

Ars. Gor. Alev Elci KARADUMAN

Gazi Universitesi Tip Fakultesi, Cocuk Norolojisi
BD.

ORCID iD: 0000-0001-9261-8227

Prof. Dr. Musa KARAKUKCU

Erciyes Universitesi, Tip Fakultesi, Cocuk
Hematoloji, Okoloji BD.

ORCID iD: 0000-0003-2015-3541

Prof. Dr.“ibrahim KARAMAN
Erciyes Universitesi Tip Fakiltesi Ortopedi ve

Travmatoloji AD.
ORCID iD: 0000-0002-0347-9622

Ogr. Gér. Dr. Zehra Filiz KARAMAN

Erciyes Universitesi Tip Fakultesi, Radyoloji AD.,
Gocuk Radyoloji BD.

ORCID iD: 0000-0003-4552-8098

Dog. Dr. Fatih KARDAS
Erciyes Universitesi Tip Fakultesi, Cocuk

Beslenme ve Metabolizma BD.
ORCID iD: 0000-0002-2276-7611

Uzm. Dr. Zehra KARDAS
Kayseri Sehir Hastanesi Cocuk Saghgi ve

Hastaliklari Klinigi, Sosyal Pediatri Bolimu
ORCID iD: 0000-0002-3164-8526

Uzm. Dr. Eda KENT

Yozgat Saraykent Sehit Beytullah Yesilay ilge
Devlet Hastanesi, Cocuk Sagligi ve Hastaliklari
Klinii

ORCID iD: 0000-0001-5335-2753
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Dr. Oér pyesi Hiseyin KILIC

Istanbul Universitesi-Cerrahpasa Tip Fakdltesi,
Gocuk saghgi ve Hastaliklari Cocuk Norolojisi
BD.

ORCID iD: 0000-0003-1987-507X

Dog. Dr.._Korhan KILIC
Ataturk Universitesi Tip Fakultesi KBB AD.
ORCID iD: 0000-0001-6048-034X

Uzm.Dr. Mehmet Akif KILIC

istanbul Universitesi, Istanbul Tip Fakultesi,
Gocuk Sagligi ve Hastaliklari AD., Cocuk
Norolojisi BD.

ORCID iD: 0000 0002 65718449

Uzm. Dr. Merve GILKILIC
SBU Adana $Sehir Egitim ve Aragtirma

HastanesiCocuk Enfeksiyon Hastaliklari Klinigi
ORCID iD: 0000-0002-0924-5739

Ars. Gor. Recep Kamil KILIG

Gazi Universitesi Tip Fakultesi, Cocuk Norolojisi
BD.

ORCID iD: 0000-0003-2523-6450

Dog. Dr. Serkan KIRIK

Firat Universitesi Tip Fakultesi Pediatrik Noroloji
AD.

ORCID iD: 0000-0002-8658-2448

Uzm. Dr. Hatice Hilal KIRKGOZ

SBU izmir Dr Behcet Uz Cocuk Hastaliklari ve
Cerrahisi EAH

ORCID iD: 0000-0003-1098-7024

Prof. Dr. Meda KONDOLOT

Erciyes Universitesi Tip Fakdltesi Cocuk Saglhg
ve Hastaliklari AD., Sosyal Pediatri BD.
ORCID iD: 0000-0002-1168- 3228

Do¢. Dr. Bahadir KONUSKAN

SBU Ankara Dr. Sami Ulus Kadin Dogum,
Cocuk Sagligi ve Hastaliklari Egitim ve
Arastirma Hastanesi, Cocuk Norolojisi BD.
ORCID iD: 0000-0002-9845-6254

Prof. Dr. Rahmi Kemal KOG

Erciyes Universitesi Tip Fakultesi, Beyin ve Sinir
Cerrahisi AD.

ORCID iD: 0000-0001-9928-0468
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12. Ajitasyonun Yonetimi

Ajitasyon kafa i¢i basincini artirabilir ve solunumu kontrol etmeyi zorlastirabilir. Sedasyon karari,
hastanin durumundaki degisikliginin takibinde seri norolojik muayeneyi zorlagtirabilir. Bu durum-
larda EEG takibi degerli olabilir.

13. Kronik Bozukluklarin Tedavisi

Daha 6nce bahsedilen yonetim ilkeleri, komadaki hastalarin akut bakimu ile ilgilidir, ancak ilkelerin
¢ogu, bilincini tam olarak geri kazanamayan ve uzun vadeli fonksiyonel engelleri olan hastalar i¢in
de gecerlidir. Bundan sonraki basamak nororehabilitasyonun genel ilkeleri ve daha 6zel olarak kaza
sonucu ve kazara olmayan travmatik beyin hasarindan ve global hipoksik-iskemik beyin hasarin-
dan sonraki yonetimi icermelidir.

Uygun klinik deneylerden ge¢mis ve daha sonra biling bozuklugu olan ¢ocuklarda kullanim i¢in
onaylanmis hi¢bir farmakolojik ajan yoktur. Yetiskinlerde, amantadin ve zolpidemin farkindalig
artirdig1 gosterilmigtir. biling bozuklugu olan yedi ¢ocugu igeren kiigiik bir vaka serisi rapor edilmis
ve giivenligini gostermis ancak etkinlik gostermemistir. Néromodiilasyon, artan ilgi géren baska
bir yaklagimdir.
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BT ANJIOGRAFi (BTA) VE MRA

BTA ve MRA noninvaziv teknikler olup endikasyonlar1 DSA endikasyonlari ile benzerdir. BTAnin

DSAlya ustiinliigii hizli ve kolay olmasidir. BTA, tanisal BT'den hemen sonra elde olunabilir. Acil

durumlarda MRAYye kiyasla daha pratiktir. Ozellikle hematom bogaltilmasi i¢in acil kraniotomi ya-

pilmasi gereken hastalarin goriintiilenmesinde hizli olmasi nedeniyle tercih edilir. Bununla birlikte

BTA igin yeterli zaman bulunmamasi durumunda acil cerrahi geciktirilmemelidir. BTA, MRAden

daha hizli olup biiyiik ¢ocuklarda sedasyon gerektirmez. MRA ise genellikle sedasyon ihtiyaci du-

yulan kii¢iik gocuklarda ionizan radyasyon icermemesi nedeniyle tercih edilmektedir.’
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KAFATASI KIRIKLARI

Oksipital kemikte squamoz ve lateral ayrilma var mi?

Evet Hayir
Oksipital osteodiyastaz Radyografik gorintilerde lineer
kirtk mi?

Yakin izlem/gerektiginde hizli cerrahi
midahale i i

Evet Hayir
\ \
Lineer kafatasi kirigi Deprese kafatasi kirigi
A \
Genelde spontan izlem/cerrahi veya
iyilesme cerrahi olmayan
midahale
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Tablo1: Araknoid Kistin Spesifik ve Non-spesifik Semptomlar:

Spesifik norolojik semptom Non spesifik semptom
Fokal nobet Bas agris1

Gorme bozuklugu Bulanti/kusma
Nistagmus Bas donmesi

[sitme Kaybi Ataksi

Konusma Bozuklugu Jeneralize nobet
Servikal Miyopati Kognitif bozukluk

Fasial paralizi

Tablo 2: Tipik ve Atipik Kistin MRG Ozellikleri
MR bulgular: Tipik Kist Ozellikleri

Say1 Tek
Siniflandirma Ekstra aksiyal
Yer Orta fossa, retoserebellar, konveksite
Boyut <2,5cm
Dansite BOS ile izointens
Duvar Kalinligi  Ince, diizgiin sinirh
Kanama Hayir
Basi Hayir
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Atipik Kist Ozellikleri
Cok

Intra aksiyal

Serebolopontin bileske, subaraknoid sisterna
>2,5cm

BOS dansitesi ile uyumsuz

Kalin, diizensiz sinirli

Olabilir

Olabilir
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KRANIOSINOSTOZ RADYOLOJIK TANI ALGORITMASI?

Kafa sekil bozuklugu

\ 4

Fizik muayene

US-Rontgen

v ! ! !

Suturler agik Belirsiz Tek sttar ya.da Topsendromlk Sendromik KS
multipl sttdr KS
Y Y Y
BT/MRG* BT/MRG* Belirsiz
A Y Y
Gerekli vakalarda

Belirsiz Belirsiz MRG/MR Anjio |<—

Y

Dijital anjio
(segilmis vakalarda)

Y Y \i

Takip - p02|§yonel Cerrahi |« Cerrahi <
tedavi

(KS: Kraniosinostoz , BT: Bilgisayarli tomografi, US: Ultrasonografi, MRG: Manyetik rezonans goriintiileme, MRG* : black
bone MRG)
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Kraniospinal L .
USG - Klinik Takip

\4

4

\ Kraniospinal

Kraniospinal USG +
MRG
Spinal Disrafizm Normal

Y Y
- Klinik Taki
Norosirlrji Gereksizp

VACTERL: vertebral defektler, anal atrezi, kardiyak defekt, trakeoozefagial fistiil, renal anomaliler, ekstremite anomalileri
OEIS: omfalosel, ekstropi, imperforat aniis, spinal disrafizm

USG: ulstrasonografi

MRG: manyetik rezonans goriintileme
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Hipoksik-iskemik ensefalopati tani kriterleri *

1. Bebek NE tanimina uyuyor mu?
35+ dogum haftasi, anormal biling degisikligi ya da solunumu baglatmada ve stirdirmede zorluk,
nobet, anormal tonus/refleks varlig

« Asagidaki bulgular/akut olaylar eslik ediyor mu?
o Apgar skoru<5 (5. ve 10. dakika)
o Umbilikal kord kan gazinda pH<7, veya baz agig1 > 12
o Norogoriintillemede akut beyin hasar1 (Beyin manyetik rezonans goriintilleme (MRG)
veya manyetik rezonans spektroskopide (MRS) derin gri cevher veya kanlanma sinirlarinda
zedenlenme bulgulari)
« HIE ile iligkili goklu organ yetmezligi varligi (Renal, pulmoner, kardiyak, hematolojik, metabolik)

o Akut peripartum-intrapartum olay eslik ediyor mu?

o Dogum sirasinda hipoksi veya iskemiye neden olabilecek patolojiler (uterus riiptiirii, maternal
hipoksemi, maternal kardiyovaskiiler kollaps, ablasyo plasenta, vasa previa ya da feto-maternal
kanama olmasi, kord prolapsusu, maternal hipotansiyon, amniyon sivi embolisi)

o Fetal kalp hiz1 paterninin kétiillesmesi: tekrarlayan ge¢ veya degisken deselerasyonlar veya
bradikardi veya >20 dakika siniizoidal patern olmasi

« Ensefalopatiye yol agabilecek diger etkenlerin yoklugu (neonatal sepsis, anormal fetal bitytime,
maternal enfeksiyonlar, kronik plasental lezyonlar)

Terapotik hipotermi tedavi kriterleri **

o Klinik olarak orta veya agir ensefalopati bulgularinin olmasi

o Gebelik yaginin >36 hafta olmasi ve postnatal yasin <6 saat olmasi

o Kord kan gazinda ya da dogumdan sonraki ilk 60 dakika icerisinde bakilan pH <7 ya da BE <-16
mmol/L olmast

o 10. dakika Apgar skoru <5 olmasi veya devam eden resusitasyon ihtiyaci

o aEEGde anormal zemin aktivitesi veya nobet gortilmesi

Akisu M, Kumral A, Canpolat FE. Tiirk Neonatoloji Dernegi yenidogan ensefalopati rehberi. Tiirk Pediatri Arsivi.
2018;53(Supp:1):32-44.
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Norolojik ve gelisimsel takip

Nobet gegiren yenidogan

Y

Glikoz veya elektrolit
anormalliklerini diizelt
ve/veya 0,1 mg/kg IV
lorazepam uygula

EEG moniterizasyonu

Fenobarbital yiikleme dozu
20-30 mg/kg iv

Nobet sonlandi mi?

Evet |

Y

Hayir |

Y

Yuklemeden 12 saat sonra
idame tedavi
(4-6mg/kg/giin iv 2 dozda)
Hastada 24 saatlik
nobetsizlik saglanana
kadar devamli EEG
monitorizasyonu

10-20 mg/kg iv fenobarbital
tekrar

yikle (serum diizeyi 50 mcg/
mL veya

maksimum 24 saatlik doz 50
mg/kg)

Devamli EEG monitorizasyonu

Nobetler devam ediyor

Sik noébetler, status
epileptikus

Y

Seyrek nébetler

\ 4

Kardiyak anomali ve/veya
kardiyovaskdler instabilite

Kardiyak anomali ve/veya
kardiyovaskiiler instabilite

\4

Midazolam 0.15 mg/kg iv yiikleme,
sonrasinda 0.06 mg/kg/sa inflizyon
(maksimum 0.4mg/kg/sa).

En az 24 saat siireyle nobetsizlik
saglaninca azaltmaya bagla
Levetirasetam 40mg/kg iv yikleme,
sonrasinda 40.60 mg/kg/gin iv ya da

oral 2-3 doz

KAYNAKLAR

1.

h‘ﬁ

Evet ’ Hayir |

’ Evet | Hayir |

Hasta fenitoin aldi
mi?

Hayir |

\4

Lidokain 2mg/kg yiikleme,
sonrasinda 7mg/kg/sa 4 saat
sure ile, sonra 3.5mg/kg/sa
12 saat suire ile, sonra 1.75
mg/kg/sa 12 saat sure ile

Levetirasetam 40 mg/
kg iv ikleme, sonrasinda
40-60 mg/kg/glin iv veya
oral 2 ya da 3 dozda

Shellhaas RA, Glass HC, Chang T. Neo-

natal Seizures. In; Swaiman KF, Ashwal S,
Ferriero DM, Schor NE Finkel RS, Grop-
man AL, eds. Swaiman's Pediatric Neuro-
logy principles and practice. 6th edition.
Elsevier, Printed in China. 2017.p.129-37.

Fosfenitoin/fenitoin 20 mg/kg iv yiikleme,

12 saat sonra 5-8 mg/kg/giin iv 2 ya da 3 dozda idame
(hedef serum konsantrasyonu 20

mcg/mL total ve 1-2 mcg/mL serbest)

A




ASEMPTOMATIK PRETERM YENIDOGANLARA

BOLUM

YAKLASIM ALGORITMAS| 19

Tamer GUNES'!

Preterm yenidoganlar
<32 Gestasyonel Hafta

Y
29-32 hafta veya <1500 g

Y

e Ultrasound 1: 3-5 glinler

e Ultrasound 2: 10-14 giinler

e Ultrasound 3: 28-30 glinler

e Aylik veya klinigine gore daha
sik tekrar et

e Termde Ultrasound: 84-90
glinler veya daha erkense
Taburcuda

Y
< 29 hafta veya <1000 g

Y

Ultrasound 1: 3-5 ginler

Ultrasound 2: 10-14 giinler Ultrasound 3:
28-30 guinler

Ultrasound 4, 5: Aylik veya klinigine gore
daha sik tekrar et

Termde Ultrasound 84-90 giinler veya daha
erkense Taburcuda

MRI (38-44 haftalar) en uyun, hastanede
yatarken yapilmasi eger yapilamiyorsa seri
USG takiplerinden emin ol

Sekil 1. Preterm bebekler i¢in beyin goriintiilleme algoritmasi

Bu algoritma asemptomatik preterm yenidoganlar icin gecerlidir. Ancak, klinik endikasyon var-

sa, MRI gebelik yagina bakilmaksizin herhangi bir preterm yenidogan i¢in diigiiniiliir. Ornek olarak:

« Fizik muayenede anormal bulgular: Fokal nérolojik anomaliler veya hipotoni.

» Nobet/anormal davraniglarin varlig1 veya seri ultrasound 'ta ekoliisensler.

+ Prenatal beyin anomalisi varlig1

 Hipoksik iskemik ensefalopati.

 Galen anomalisi veya metabolik bozukluklarin siiphesi.

 Agciklanamayan apneler, bradikardiler veya desatiirasyonlar

+ Posterior fossa lezyonlar1 veya sereberlar kanama.

» Sepsis
o Nekrotizan enterokolit.
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TRAVMATIK PERIFERIK SiINiR YARALANMALARINDA ALGORITMA

Periferik Sinir Yaralanmalarinin Degerlendirilmesi

. Agrl

 Eklem hareket aciklig
« Odem

o Kas giici

e Duyu

« Otonomik fonksiyon

Periferik Sinir Yaralanmalarinin Degerlendirilmesinde Kullanilan Tanisal Testler

« EMG, Ultrason, Magnetik rezonans goriintiileme

o Periferik sinir yaralanmalarinin degerlendirilmesinde kullanilan siniflandirmalar.

o Periferik sinir yaralanmalarinin degerlendirilmesinde Seddon siniflandirmasi ve Sunderland s1-
niflandirmasi kullanilmaktadar.

Tablo 1: Periferik sinir yaralanmalarinin degerlendirilmesinde kullanilan siniflandirmalar?
Seddon Stireg Sunderland

o DPeriferik sinir iizerine yapilan baski nedeniyle sinir iletimi veya
impulslarin gegisinin kisa siireli kesilmesiyle olusan sinir hasaridir.
« Dejenerasyonun olmadigi bir lezyondur. Schwann hiicresi ve akson

SN saglam oldugundan akson devamliligi korunur. 1. Derece
o Duyu kayb: kismen goriilebilir. Bask: ortadan kalktigi zaman tam
iyilesme goriiliir.
. o Akson ayrilmis -endonéryum saglam
2-Aksonotmezis 2. Derece

o Rejenerasyon i¢in uygun, iyilesme tam
o Akson ,endondryum etkilenmesi var,
Aksonotmezis o Perinéryum ve fasikiiller korunmusg 3. Derece
« lyilesme tam olmaz
« Akson ,endonéryum tiip, perineurium ve fasikiil siirekliligi
kaybolmus,

Aksonotmezis A 4. Derece
o Epinéryum korunmus
o Genis skar alani, restorasyon siirekliligi i¢in cerrahi gerekli
o Sinirin tam olarak zedelenmesine neden olan travmalar sonucunda
olusur.
3-Nérotmezis o Akson, Schwann hiicresi ve dig yapilar tamamen hasarlanmigtir. 5 Derece

o Tam kesi olmugtur
o Yenilenme ¢ok zayuftir.
o Cerrahi girisim olmadan spontan iyilesme gozlenemez.
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KUGUK OLCEKLI MUTASYONLARIN TESPITINDE KULLANILABILECEK YONTEMLERIN

AVANTAJ VE KISITLILIKLARI*

Nokta mutasyonlart iliskili hastaliklar distnallyorsa

Polimeraz Zincir Reaksiyon

Temelli Yontemler Sanger Dizi Analizi Yeni Nesil Dizi Analizi
\ Y \

Avantajlari Avantajlan Avantajlan

1. Hizli ve ucuz bir yontemdir. 1. Dizi analizi igin altin yontemdir. 1. Tum genom boyu inceleme

2. Ayni calismada ¢okga hasta Dogrulugu oldukga yiuksektir. yapabilir.

calisilabilir. 2. Disuk sayida ekzonun analizi igin 2. Bir ekzon bolgesi calisilabilecegi
uygundur. gibi tim genom da ¢aligilabilir.

Kisithliklari 2. Ayni calismada ¢okea hasta 3. Dtk mozaisizm oranlarini

1. Sadece bilinen ve kisitli sayida calisilabilir. saptayabilir.

mutasyonu tarayabilir. . Kisithihklar Kisithihklar

2. PCR hatalarina agik bir L .

e 1. S;ok sayida ekzo.ny gal|§rpak emek} | 1. Az sayjfja.hedef bolge igin maliyet
yogun ve pahali bir islemdir. etkin degildir.
2. Mozaisizm tespiti kisith 2. Az sayida hedef bolge igin zaman
seviyededir. etkin degildir.
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TUberoz Skleroz Kompleksi Tani ve Tedavi Algoritmasi

TAKiP ALGORITMASI

Santral Sinir Sistemi: Subependimal dev hiicreli astrositoma (SEGA)nin erken teshisi icin
25 yasina kadar 1-3 yilda bir yapilmali, bu yasdan sonra riskin azalmasi nedeni ile siirveyans
magnetik rezonans goriintiilerine (MRG) ancak asemptomatik bir SEGA varsa ihtiya¢ duyulur.
Semptomatik bir SEGA veya artan ventrikiiler genislemeye sahip bir SEGA kanit1 mevcutsa,
daha sik norolojik ve beyin cerrahisi izlemi gereklidir. Elektroensefalogram (EEG) gereksinim
oldukga, tiiberoz skleroz kompleksi ile iliskili ndropsikiyatrik bozukluklar (TAND) ise yillik de-
gerlendirilmelidir. *

Dermatolojik-oftalmolojik-dis: Yillik dermatoloji ve goz degerlendirilmesi, iki yilda bir dis de-
gerlendirmesi yapilmalidir. ®

Kardiyo vaskiiler sistem: Kardiyak tarama ihtiyaci, intrakardiyak rabdomiyom varligina bag-
lidir. Prenatal veya infantil donemde rabdomyom saptandi ise ekokardiyogram (EKO) her 1-3
yilda bir lezyon regrese olana kadar yapilmalidir. Cogu intrakardiyak rabdomyomun dogal seyri
aylar veya yillar boyunca spontan gerilemedir. 1-15 elektrokardiyogram (EKG) her 3-5 yilda bir
degerlendirilmelidir.**

Renal sistem: Abdominal MRG 1-3 yilda bir, anjiyomiyolipomun (AML) gézetimi ve tespiti
i¢in tercih edilen modalitedir, ¢iinkii bunlar "yagdan fakir" olabilir ve renal ultrasonda gézden
kagabilir. Yillik tansiyon ve glomeriiler filtrasyon hizi (GFR) 6l¢iimii yapilmalidir. ¢*

Solunum sistemi: Solunum fonksiyon testi yillik, 5-10 yilda bir yiiksek ¢6ztiniirliiklii bilgisayarli
tomografi (HRCT), lenfanjioleiomyomatozis (LAM) saptanirsa 2-3 yilda bir HRCT yapilmali-
dir. ©8

Oftalmolojik: Onceden tanimlanmis oftalmolojik lezyonlar1 veya gorme semptomlari olan has-
talarda yillik oftalmolojik degerlendirme yapilmalidir. Yeni gorsel belirtiler gelisirse yeniden
degerlendirme gereklidir. Vigabatrin ile tedavi edilenler de dahil olmak tizere daha sik deger-
lendirmenin faydas1 sinirlidir. Epilepsi nedeni ile vigabatrin kullanimi diginda lezyonu bulun-
mayan olgularda yeni klinik endiseler ortaya ¢ikmadikea rutin oftalmolojik kontrol énerilme-
mektedir.*®

Dental: Deforme edici dis veya semptomatik oral fibrom kemik ¢ene lezyonlar: var ise tedavi
edilmelidir. *
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‘ STURGE-WEBER SENROMU TEDAVi |
ALGORITMASI

Glokom

Cilt Bulgulan

e Pulsed dye laser (PDL) ile
yuzdeki lezyonlarin tedavisi

e Rapamisin, PDL ile
tedaviden sonra topikal
veya oral yoldan kullanihr.

¢ Fotokoagtilasyon

¢ Segici fototermoliz

Nobetler

e Ebeveyn ve hasta egitimi

¢ Erken nobet kontrolu igin
antikonvulzan baslanmasi

o Asetil salisilik asit
baglanmasi (3-5mg/kg/g)

¢ Hayat boyu yillik g6z
muayenesi

¢ Medikal tedavi ve/veya
gerekirse cerrahi

Y
ILACA DIRENGLI VAKALAR ICIN TEDAVI Diger
SECENEKLERI:
¢ Hemisferektomi: Genis plal anjioma
varliginda ve hemiparezi ya da hemipleji K o K
EIE Migren | Dikkat eksikligi Endokrin o Uyku apnesi
o Rezektif cerrahi: Deneyimli epilepsi e hipera!d:if problemler agisindan
cerrahisi ekibinin preoperatif ayrintil bozuklugu degerlendir.
degerlendirilmesi ile karar verilir. e Yillik infulenza asisi
o Bilateral EEG anormallikleri cerrahi agidan e Serum demir
kontrendikasyon olusturmaz. v dizeyi
e Cerrrahi igin uygun olmayan hastalarda Y Egitim v
ketojenik diyet ve VNS o6nerilir. Migren programlari Rutin tiroid
profilaksisi stimulari fonksiyon takibi
ve tedavisi kullanimi, ve serbest
icin hastayi psikoterapi ve T3 dusukse
degerlendir rehabilitasyon L-tiroksin bagla

Sekil 2. Sturge-Weber Sendromu tedavi algoritmasi'®
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Tablo 3: Von Hippel-Lindau (VHL)de Nefrolojik Bulgularin Yonetimi

1

2
3
4

10

Hemanjiyoblastomlu tiim hastalarda aile 6ykiisii sorgulanmalidir."”

Hemanjiyoblastomlu tiim hastalarda Von Hippel - Lindau (VHL) i¢in genetik test yapilmalidir."”
0-15 yas aras1 yillik fizik muayene yapilmalidir.'®

Bir yas ve iistii etkilenen bireylerde yillik kan basinci degerlendirmesi yapilmalidir.?

Tip 2 VHL tanihi hastalarin 2 yasindan itibaren abdominal ultrason goriintiilemesi yaninda kan
basinci, triner katekolamin metabolitlerinin 6l¢iimii yilda bir yapilmalidir. Anormallik tespit edilirse
abdominal MRI ve iyot-131 metaiodobenzil-guanidin (MIBG) taramalar1 yapilmalidir."

4-5 yasindan sonra, her y1l feokromositoma i¢in laboratuar taramasi yapilmalidir.>"

12 yasindan itibaren renal hiicreli karsinom ve pankreas tiimorlerini tarama amaci ile yilda bir kez
batin manyetik rezonans goriintiileme (MRI) yapilmalidir.".

16 yasindan itibaren, visseral lezyonlar: belirlemek i¢in yilda bir kez abdominal ultrason yapilmali ve
her 2 yilda bir karin ve tiim noéral aksin manyetik rezonans goriintiilemesi (MRI) yapilmalidir.2

VHL hastalarindaki renal hiicreli karsinom (RCC)un optimal tedavisi, renal ven invazyonu ve
uzak metastazlar meydana gelmeden 6nce cerrahidir. Metastatik lezyonlar varsa kemoterapi ve
radyoterapiye zayif yanit verir.””

Coklu tirozin kinaz inhibitérleri gibi pVHL-HIF-VEGF yolunu inhibe eden ilaglar sunitinib, sorafenib,
pazopanib ve monoklonal anti-VEGF antikoru bevacizumab’in renal hiicreli karsinom tedavisinde
kanitlanmuis bir rolii mevcuttur.”
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tajdir. SCIWORA tedavisinin ilk yaklasim omurganin immobilizasyonunun saglanmasidir. Yiiksek

doz metilprednizolon tedavisinin erken donem sekonder hasar1 6nlemede etkili oldugu; morbidite

ve mortaliteyi azalttig1 bildirilmektedir.'”” Dikkat edilmesi gereken diger hususlar ise eslik eden

kranial travma ve spinal kord hasarinda goriilebilen norojenik, hemorajik ve miks sok riskidir. Bu

hastalarda vital bulgularin stabilizasyonu sonras1 yogun bakim takibi 6nerilmektedir. *
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Herniyasyon bulgusu yoksa sedasyona gec¢

o Kisa etkili opiyatlar (propofol) bolus baslanip infiizyona gecilebilir

o Narkotik analjezik (fentanil) eklenebilir

o Hastanin klinik durumu ¢ok ciddiyse non depolarize ajanlar ile noromuskuler blokaj
(cisatracurium,rocuronium,vecuronium) diisiiniilmelidir.Bolus ile baglanip infiizyona gegilir.

“Train of four periferal sinir stimulatorii” ile saat bas1 atim kontrolil yapilir, stabillendikten sonra

4 saatte bir takip edilebilir. Hedef uyari ile 2 atim saglanmasidur.

o 0-1 atim aras1 dozu %10 azalt

o 3-4 atim arasi dozu %10 arttir

Hipotermi uygula:

« Intravaskiiler veya yiizeyel sogutmay1 hedef viicut 1sis1 32-34°C olacak sekilde diizenle
o Hedef IKB ulasildiktan sonra saatte 0.2°C yi gegmeyecek sekilde 1sitmaya basla

o Viicut kor 1s1s1n1 6zefageal veya mesane probu ile takip et

o Titremenin 6niine ge¢

Stirekli kardiyak monitorizasyon ve giinlitk EKG takibi yap

Giinliik Hemogram, PT/INR ve aPTT takibi yap

6 saatte bir plazma Mg ve P diizey takibi yap

*immiinsupresyon, enfeksiyon, trombositopeni, koagulopati, bradikardi, hipokalemi,
hipomagnezemi,hipofosfatemi riski vardir

« Pentobarbital infiizyonu bagla. 5-20mg/kg 30-60 dk da yiikleme sonras: 1-4mg/kg/st infiizyon
o Siirekli kardiyak monitorizasyon, kan basinci ve EEG takibi yapilmalidir.
*ciddi hipotansiyon, immunsupresyon/enfeksiyon riski mevcuttur.
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iiH Olgularinda Bas Agrisi Yonetimi

Uluslararasi bas agrisi dernegi
siniflandirmasina gore bas agrisi tipini
belirle:

* idiyopatik intrakraniyal

Kilo vermesi hastaya tavsiye edilir.

Tam oftalmik degerlendirme ile duizenli

taki
hipertansiyona baglanan bas agrisi o
e Migren
e Gerilim tipi bas agrisi
e ilag asirt kullanimi bas agrisi
vl e el Bas agrisinda artis / Bas agrisi tipine gore tedavi diizenlenir.
! : Mi Fl in, Topi ”
e e e el alevlenme Orn: Migren ( Flunarazin, Topiramat vs,)

Gerilim Tipi (Trisiklik antidepresanlar)
semptomlari yok.
LP ya da MRG'ye gerek yok

Medikal tedaviyi diizenle apilodem ya da

Bas agrisi igin kirmizi
bayrak isaretleri ve
alarm semptomlari

VQ

Sekil 4. Idiyopatik intrakraniyal hipertansiyon (1iH) olgularinda bas agris1 yonetimi"
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Cerrahi icin degerlendir

V-P sant varsa:

Dusuk basingli ya da yuksek
basingl sant disfonksiyonu igin
degerlendir.

1,4,6,11,12
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Evet Hayir

\ 4

Fokal nérolojik muayene
bulgulari ve kafa ici basing artisl

?
bulgulari ile pediatrik bas agrisi Ates var mi?
tablosuna bakiniz
Evet Hayir
\ 4
Evet Meningeal irritasyon Hikaye ve fizik muayenedeki
bulgusu var mi? diger bulgular anormal mi?
Hayir Evet Hayir
Migren
BOS normal mi? Gl 2]
Artmis kan
Maruziyet BERINGE — Fokal hassasiyet
Hayir Evet
Y Y \4 Y Y
Menenjit Viral sendrom Karbonmonoksit Hipertansiyon Sinis
Subaraknoid kanama Sinlzit intoksikasyonu Dental apse
Dental abse
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Tablo 1: ICHD-3’e gore GTBA tani kriterleri?
Epziodik ve kronik GTBA tanis1 i¢in A ve B kriterlerine ilave olarak C-E kriterleri de saglanmalidir.
Seyrek epizodik GTBA tani kriterleri
A. Ayda bir giinden seyrek (yilda 12 giinden az) ortaya ¢ikan ve B-D kriterlerine uyan en az 10 atak
B. Otuz dakikadan 7 giine kadar siiren bag agris
Sik Epizodik GTBA tani kriterleri

A. En az ui¢ aydan beri, ayda bir giin veya daha sik, ancak 15 giinden az ortaya ¢ikan (yilda 12 giin veya
daha fazla ve yilda 180 giinden az) ve B-D kriterlerini kargilayan en az 10 atak

B. Otuz dakikadan 7 giine kadar siiren bas agrisi
Kronik GTBA tani kriterleri

A. En az li¢ aydan beri, ayda ortalama 15 giin veya daha sik ortaya ¢ikan (yilda 180 giin veya daha
fazla) ve B-D kriterlerine uyan bas agris

B. Bas agrisinin saatler siirmesi veya siirekli olmasi
C. Bas agrisinin agagidaki 6zelliklerden en az ikisine sahip olmas:
1. Bilateral yerlesim
2. Sikastirici/basici (zonklayici olmayan nitelik)
3. Hafif veya orta siddet
4. Yiirtime ya da merdiven ¢ikma gibi giinliik fiziksel aktivitelerle siddetlenmemesi
D. Asagidakilerden her ikisinin bulunmas:
1. Bulant1 ya da kusmanin olmamas (istahsizlik olabilir)
2. Fotofobi ya da fonofobiden sadece birinin olmasi
E. Bas agrisinin bagka bir bozukluga baglanamamasi
Olas1 GTBA tani kriterleri

A. Seyrek epizodik, sik epizodik ve kronik gerilim tipi bag agris1 A-D tani kriterlerinin biri diginda
tiimiine uyan ataklar

B. Ataklarin aurasiz migren tani kriterlerine uymamasi

C. Bas agrisinin bagka bir bozukluga baglanamamasi
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KUME PAROKSIZMAL HEMIKRANIA
BAS AGRISI** HEMIKRANIYA®* KONTINUA3*
\/
ATAK TEDAVISI INDOMETAZIN ) .
INDOMETAZIN
Y
OKSIJEN _ o v
SOLUTULMASI Giant Ok5|p|’fal Nerve .
S (GON) BI?kaJ Gabapentin .
Zolmitriptan Verapamil Karbamazepin
Topiramate Amitriptilin
v Amitriptilin Topiramate
PROFLAKSI
\
Kortikosteroid SUNCT, SUNA3#
Giant Oksipital Nerve
(GON) Blokaj l
Verapamil
Topiramate
Lityum Lamotrijin
Metiserjit Topiramat.e
Gabapentin Gabapentin
Giant Oksipital Nerve
(GON) Blokaj
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AGRILARI

KRONIK SEKONDER BAS

Progresif + KIBAS semptom*
ve bulgular**

Fokal bulgu yok

Psodotiimor
serebri

Fokal bulgu ve diger
norolojik muayene
anormallikleri*** var

Frontotemporal
yerlesimli agri

Posterior yerlesimli
agri

Progresif olmayan

Supratentoryal Posterior fossa
timor tumoru
Lokjcl!iza.s.yon Oksiiriik, Valsalva .
iliskili veva bevin Analjezik asin U
v . v Pozisyon iliskili kullanimina Psikojenik
hareketleriyle artis bagl bozukluklari
gosteren
Oksipital Fasiyal -
Arnold Chiari tip 1 Daiik BOS
basinci
Oksipital nevralji Tr|gem||r.1.al
nevrayl Servikojenik

Arnold Chiari
tipl

kisilik degisikligi, ataksi.
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NSAII (i in),
SAll (indometazin) Tedavilerin modifiye

. i IVI
LAGLAR steroid ve IVIG. edilmesi
kullanim 6ykiisti
o~ Otoimmiin
H hastalikl
QO e a.1 ) ann . Meningoensefalit . .
a tedavisinde verilen 2 da abselere basl Enfeksiyona spesifik
FIRSATCI immiinsiipresanlara Kitle ve bast etkilfri BOS kiiltiirleri ~ antimikrobiyal
ENFEKSIYONLAR sekonder bakteriyel, tedaviler

viral, fungal ya da gozlenebilir

paraziter enfeksiyonlar

MSS: Merkezi Sinir Sistemi, MR: Manyetik Rezonans, KB: Kan Basinci, HT: Hipertansiyon, PAN: Poliarteritis Nodoza,
ANCA: Antinétrofilik Sitoplazmik Antikor, IVIG: Intravenoz 1mmﬁnglobulin, mPAN: Mikroskobik Poliarteritis
Nodoza, HLA: insan Lokosit Antijeni,

AFAS: Anti Fosfolipid Antikor Sendromu, ANA: Antiniikleer Antikor, aPTT: Aktive Parsiyel Tromboplastin Zamani,
ACE: Anjiotensin Déntistiiriicli Enzim,

JIA: Juvenil Idiopatik Artrit, RA: Romatoid Artrit, NSAIl: Non-steroidal Antiinflamatuvar ilag, IL: Interlékin, MS:
Multiple Skleroz,

PRES: Posterior Reversible Ensefalopati Sendromu, KiBAS: Kafa h;i Basing Artis Sendromu, PLEX: Plazmaferez, BOS:
Beyin Omurilik Sivist

KAYNAKLAR

1.  Mathew AJ, Goel R, Kumar S, Danda D. Childhood-onset Takayasu arteritis: an update. Int ] Rheum Dis. 2016
Feb;19(2):116-26.

2. Pradeep S, Smith JH. Giant Cell Arteritis: Practical Pearls and Updates. Curr Pain Headache Rep. 2018 Jan 17;22(1):2.

3. Zenone T, Knefati Y, Sabatier JC. Polyarteritis nodosa presenting with jaw claudication and headache. Joint Bone
Spine. 2007 May;74(3):301-2.

4. Fourcade G, Lequellec A, Blard JM, Pages M. Périartérite noueuse révélée par une artérite cérébrale [Cerebral angiitis
caused by periarteritis nodosa]. Rev Neurol (Paris). 2005 Mar;161(3):323-5. French.

5. Rossi M, Siani P, Grossi A, Carannante N, Di Caprio G, Borrelli B, Sbrana F, Di Martino F, Sarno M, Tascini C. Asep-
tic meningitis as onset of Kawasaki disease. Minerva Pediatr. 2020 Apr;72(2):135-137.

6. Peng A, Yang X, Wu W, Xiao Z, Xie D, Ge S. Anti-neutrophil cytoplasmic antibody-associated hypertrophic cranial
pachymeningitis and otitis media: a review of literature. Eur Arch Otorhinolaryngol. 2018 Dec;275(12):2915-2923.

7. Thompson B, Burns A. Subarachnoid hemorrhages in vasculitis. Am ] Kidney Dis. 2003 Sep;42(3):582-5.

8. Kalra S, Silman A, Akman-Demir G, Bohlega S, Borhani-Haghighi A, Constantinescu CS, Houman H, Mahr A,
Salvarani C, Sfikakis PP, Siva A, Al-Araji A. Diagnosis and management of Neuro-Behget's disease: international
consensus recommendations. ] Neurol. 2014 Sep;261(9):1662-76.

9. Cavestro C, Ferrero M. Migraine in Systemic Autoimmune Diseases. Endocr Metab Immune Disord Drug Targets.
2018 Feb 13;18(2):124-134.

10. Tanaka Y. [Neuropsychiatric Systemic Lupus Erythematosus]. Brain Nerve. 2019 May;71(5):445-458. Japanese.

11. Bathla G, Abdel-Wahed L, Agarwal A, Cho TA, Gupta S, Jones KA, Priya S, Soni N, Wasserman BA. Vascular In-vol-
vement in Neurosarcoidosis: Early Experiences From Intracranial Vessel Wall Imaging. Neurol Neuroimmunol
Neuroinflamm. 2021 Aug 4;8(6):e1063.

12. Takeuchi Y, Murahashi S, Hara Y, Ueda M. Possible Cerebral Vasculitis in a Case with Rheumatoid Arthritis. Intern
Med. 2021 Mar 15;60(6):935-940.

13. Elhai M, Wipft ], Bazeli R, Freire V, Feydy A, Drapé JL, Quartier P, Kahan A, Job-Deslandre C. Radiological cervi-cal
spine involvement in young adults with polyarticular juvenile idiopathic arthritis. Rheumatology (Oxford). 2013
Feb;52(2):267-75.

14. Gebhardt M, Kropp P, Hoffmann F, Zettl UK. Headache in the course of multiple sclerosis: a prospective study. J
Neural Transm (Vienna). 2019 Feb;126(2):131-139

15. Putzki N, Katsarava Z. Headache in multiple sclerosis. Curr Pain Headache Rep. 2010 Aug;14(4):316-20.

16. Pavone P, Pettoello-Mantovano M, Le Pira A, Giardino I, Pulvirenti A, Giugno R, Parano E, Polizzi A, Distefano A,
Ferro A, Pavone L, Ruggieri M. Acute disseminated encephalomyelitis: a long-term prospective study and meta-a-
nalysis. Neuropediatrics. 2010 Dec;41(6):246-55.



244

* PEDIATRIK NOROLOJi ALGORITMALAR VE ILAC REHBERI

KAYNAKLAR

1.

w

Oskoui M, Pringsheim T, Holler-Managan Y, et al. Practice guideline update summary: Acute treatment of migraine
in children and adolescents: Report of the Guideline Development, Dissemination, and Implementation Subcommit-
tee of the American Academy of Neurology and the American Headache Society. Neurology 2019; 93:487.

Patniyot I, Qubty W. Short-term Treatment of Migraine in Children and Adolescents. JAMA Pediatr 2020; 174:789.
Eiland LS, Hunt MO. The use of triptans for pediatric migraines. Paediatr Drugs 2010; 12:379.

Brousseau DC, Dufty SJ, Anderson AC, Linakis JG. Treatment of pediatric migraine headaches: a randomized, doub-
le-blind trial of prochlorperazine versus ketorolac. Ann Emerg Med 2004; 43:256.

Kabbouche MA, Powers SW, Segers A, et al. Inpatient treatment of status migraine with dihydroergotamine in child-
ren and adolescents. Headache 2009; 49:106.

Abigail L. Chua, DO; Brian M. Grosberg, MD; Randolph W. Evans, MD. Status Migrainosus in Children and Adults.
Headache 2019;59:1611-1623.



246

* PEDIATRIK NOROLOJi ALGORITMALAR VE ILAC REHBERI

Nobetle iligkili bas agrilarinin migrenle ayiric1 tani algotritmasi: Migren ve epilepsi, spesifik klinik
ozelliklere ve altta yatan patofizyolojik mekanizmalara sahip farkli noérolojik hastaliklardir. Ancak,
tek bir hastada her iki durumun siklikla birlikte goriilmesi ve olas1 klinik benzerlikler olmasi nede-
niyle ortak ve ayirt edici 6zellikler vurgulanmustir.

*Hemiplejik migrende de olabilir.
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HASTANIN AYRINTILI OYKUSUNU AL

e Kontrastli Kranail MR
e MR anjio

e Mr Venografi

e Difuzyon MR

Travma

Tumor

Demiyelizan hastaliklar
Dogumsal yapisal anomaliler
Vaskdlit

Sinus ven trombozu

iskemi

o Sinirileti galismasi
e Reperetif uyari testi

Periferik néropati
Guillan Barre sendromu
Myastenia gravis

e Tam kan sayimi ve akut faz
reaktanlari

Sistemik ve fokal enfeksiyonlar
Vaskdlit

Kollajen doku hastaliklari
Tamor

e Serolojik testler

Lyme
Sarkoidoz

Thc
Norobruselloz
TORCH
SARS-CoV-2

Beyin omurilik sivisi (BOS)
e Direkt baki
e BOS viral seroloji
e BOS kalturi
e BOS basinci

Santral sinir sistemi enfeksiyonu
intrakranial Hipertansiyon
Demiyelizan hastaliklar

Kollajen doku hastaliklari

e Serum vaskulit paneli

Kollajen doku hastaliklari
Vaskilitler

e Otoantikorlar

Myastenia Gravis ve diger otoimmin hastaliklar

Kollajen doku hastaliklari
Demiyelizan hastaliklar

Kranial sinir hastalig1 ile bagvuran hastanin degerlendirilmesi "**
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Pediatrik hareket bozukluklar1 anlayisimiz monogenik norogenetik bozukluklarin kesfindeki

ilerleme ve buna bagli olarak yapilandirilmis tani ve tedavi yaklagimlarinin gelistirilmesiyle uyari-

larak hizla gelismektedir. Anormal hareketlere neden olan nérometabolik bozukluklarda spesifik

metabolitlerin arastirilmasi klinik tablonun yani sira tani i¢in énemli ipuglar1 verebilir. Oncelikli

olarak tedavi edilebilir durumlarin erken teshisi i¢cin mantikli bir dizi arastirma izlenmelidir.
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TEDAVI

Amonyak yiiksekliginin tedavisi acildir. Tedavide amonyak atilim1 artirilmali ve yeni amonyak olu-
sumu onlenmelidir.! Akut atak tedavisinde protein alimi kesilerek, damar yolundan yiiksek deks-
trozlu mayi verilmelidir. Kan sekerlerinin yiiksek seyretmesi durumunda endojen protein katabo-
lizmas1 onlemek i¢in mayinin dekstroz konsantrasyonunu azaltmak yerine ayn: damar yolundan
insiilin infiizyonu baglanilmalidir. Protein alim1 24-48 saatten daha uzun siireyle kesilmemelidir.
Sodyum benzoat ve sodyum fenilasetat ile amonyak diizeyleri distiriilmelidir. L-arjinin kullanimi1
amonyak iiretimini azaltmaktadir ancak arjinaz eksikliginde kullanilmamaktadir. NAGS eksikli-
ginin tedavisinde karglumik asit verilmektedir. Sitrin eksikliginin tedavisinde diger tire dongiisii
bozukluklarindan farkli olarak ytiksek protein ve diisiik karbonhidrat igeren diyet uygulanmakta-
dir. Plazma amonyak diizeyinin 400 pmol/Lden yiiksek olmasi durumunda veya tedaviye direngli
hiperamonyemi durumunda hemodiyaliz/hemodiyafiltrasyon yapilmalidir.”

Ure déngiisti bozukluklarinda émiir boyu protein kisitlamasi yapilmaktadir.'® Akut atak gelis-
mesini 6nlemek i¢in stres, enfeksiyon ve uzun siireli aglik gibi durumlardan kaginilmalidir. Bii-
yime geriligi, nédromotor gerilik, 6grenme giicliigii, spastisite, konugma geriligi, dikkat eksikligi/
hiperaktivite bozuklugu, hepatomegali ve epilepsi gibi uzun déonemde goriilebilen komplikasyonlar
bakimindan hastalar izlenmelidir."

PROGNOZ

Hastaligin mortalite ve morbidite oranlari yiiksektir."”” Yenidogan baslangicli formlar1 geg baslan-
gicli formlarina gore daha agir seyretmektedir. Hastaligin prognozu amonyak ytiksekliginin diizeyi
ve amonyaga maruziyet siiresi ile iligkilidir. Sik atak gecirmek prognozu olumsuz etkilemektedir.
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Makrosefali ile Giden Nérometabolik Hastaliklara Yaklasim Algoritmasi e

Van der Knap da ----N-asetil aspartat / kreatinin orani (NAA/cr) azalmistir

Vanishing white matter da --- Beyaz cevherde tiim metabolitler genelde azalmstir.

Glutariik asidiirii tip 2 ---N asetil aspartat diizeyinde azalma , kolin ve inositolde artma
Metabolik taramalar : Idrar organik asit analizi; Canavanda------ N -asetil aspartik asitte artig

Glutarik asidiiride----- glutarik asit ve 30H glutariik asit arts,

Plazma aminoasit analizi ; Glutariik asidiirii ---lizin artist

BOS incelemesinde, Glutariik asidiirii tip 2 ---lizin ve pipekolat miktarin artmasi

EEG bulgusu; Krabbe de epileptiform aktivite ve jeneralize yavaslama ve zemin ritminde di-

sorganizasyon gozlenmektedir.

Spesifik enzim ¢alismalar1 ayirici tanida yardimei olur.

Asagida tabloda en sik goriilen makrosefalinin eslik ettigi nérometabolik hastaliklarin ayirict

ozelliklert ile belirtilmistir
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MITOKONDRIYAL HASTALIK SUPHESINDE KAS BiYOPSISINE
YONLENDIRME ALGORITMASI

Serum Laktat P

Y

Metabolik Arastirma
Serum aminoasitleri

idrar organik asitler

Serum laktat, piruvat,

laktat/piruvat orani,
keton diizeyi

AR=2 = X

Laktat 1, piruvat 1, anormal
laktat/piruvat orani, alanin
ve/veya Krebs dongusu ara
aranleri T

O —XxRDP> -

—

!

BOS Laktat 1

VAR

KAS BiYOPSIs

v

Enstriimental Arastirma
EMG

Beyin MRG
Ekokardiyografi
Karaciger fonksiyon testleri

Y

\ 4

Patoloji
YOK

Miyopati, polindropati,
bazal gangliyon tutulumu,

kardiyomiyopati, karaciger
disfonksiyonu

EMG; elektromiyografi, MRG; manyetik rezonans goriintiileme, BOS; beyin omurilik sivisi. (4)
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METABOLIK NEDENLI RABDOMIYOLIZ®'®

Metabolik tetkikler

Metabolik nedenli rabdomiyoliz > » i hi ;
W > laktat, piriivat > IV hidrasyon alkalizasyon
Y
Metabolik tetkikler, yag
asidi oksidasyon defektleri, Bzeiil bir tant kondu i
mitokondriyal hastalklar gibi bir |J=———» CEl BIAET LS BT E S TR »  (Ozgil bir tani konmadi ise ileri

doénem tedauvisi planlanir

taniya yonlendiriyorsa genetik metabolik tetkikler planlanir

tetkikler planlanir
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Hareket Bozuklarinda Tani ve Tedavi Algoritmasi e

HIPOKINETIK HAREKET BOZUKLUKLARINA TANISAL YAKLASIM?

Cocukluk Cagi Parkinsonizmi

A 4

Distoni, okulojirik kriz
Psikomotor gelisim geriligi

(+/-)

Primidal bulgular (+/-)
Otonom Disfonksiyon (+/-)
Normal/nonspesifik MR

Distoni
Dizartri
Kotikospinal
tutulum

Psikomotor
gelisim
geriligi Nistagmus

Bulber bulgular
Konusma ve
yutma zorlugu

Distoni

Piramidal

bulgular (+/-)

Psikomotor gelisim geriligi
(+/-)

Kortikal atrofi(+/-)

Y

BOS Norotransmittleri (NT)

Beyin MR
Okuler muayene

Sinir ileti caligmalar
Bakir ve seriiloplazmin

NT sentez defenkti,
Dopamin transport
defenkti

Mitokondriyal
hastalik
Test guvenirligi ?

KAYNAKLAR

1. Brandsma R, van Egmond ME, Tijssen MAJ, Eggink H, Gelauft JM, Koens LH, et al. Diagnostic approach to paedi-

Norosensoriyel tutulum
(+/-)

Multisistem tutulum (+/-)
Laktat yuksekligi (+/-)

NBIA : PANK, PLAN, ...

Wilson Hastalig

Wilson Hastaligi

1

A 4

i

A 4

Uyumlu

degil

Piramidal bulgular 6n planda:

- Herediter spastik parapleji (SPG 11)

- FBXO7

Hizli baglangigh distoni-parkinsonizm:

- DYT12 ve DYT16

atric movement disorders: a clinical practice guide. Dev Med Child Neurol. 2021 Mar 1;63(3):252-8.

Sanger TD, Chen D, Fehlings DL, Hallett M, Lang AE, Mink JW, et al. Definition and classification of hyperkinetic
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319
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Tablo 10: Onceden Saglikli Cocukta Yaygin Goriilebilen Akut Hareket Bozuklugu Sunumlari

Hareket Bozuklugu Etyolojiler

Poststreptokokal
(Svdenham kore), diger
otoimmiin ensefalit

Kore
flaca bagl
Distoni Akut distonik reaksiyon
Opsoklonus Miyoklonus
Miyoklonus Ataksi
Sendromu
Postinfeksiyoz Serebellar
Ataksi
Ataksi
flaca Alim1
flaca bagl
Parkinsonizm
Otoimmiin Ensefalit
Tremor, distoni Psikolojenik, hareket

yiriime bozuklugu bozuklugu

KAYNAKLAR

Agiklamalar

Anti-N-mentil-D-aspartat (NMDA) reseptoriinden
ve diger otoimmiin ensefalitte siklikla karisik hareket
bozuklugu (distoni, stereotipler).

Tedavi: otoimmiin ensefalit i¢in immiinomodiilatér
tedavi

Antikolinerjik, dopaminerjik ilaglar (akut kore); dopamin
reseptor blokerleri (tarif: genellikle akatizi ile mixt
sendrom, distoni ile yoksunluk-ortaya ¢ikan diskinezi:
ataksi ile hiperkinetik hareket bozuklugu)

Antipsikotikler ve antiemetikler (6rnegin metoklopramid
dahil olmak tizere dopamin reseptor, bloke edici ilaglarin
neden oldugu. Akut atak tedavisi: antikolinerjik ilaglar

Ataksi, uyku bozuklugu, sinirlilik eslik edebilir.
Genellikle noroblastom ile iligki. Tedavi:
imminsupresyon semptomlarin remisyonunu
indiiklemek, uzun stireli motor ve zihinsel engelliligi
smirlamak amaciyla

Bulasic1 hastaliklar veya agilar: takip edebilir. Baglangig
genellikle cok akuttur, %9071 2 ila 3 aylik bir siire iginde
tamamen iyilesir.

Ornegin, antiepileptikler, benzodiapinler,
antihistamimikler; tipik olarak zihinsel durum
degisiklikleri eslik eder.

Dopamin reseptor bloke edici ilaglarin neden oldugu
Nadir; bazal gangliyonlarin inflamatuar lezyonlar ile
iliskili

Klinik ipuglari: sabit duruslu ani distoni baglangici,
epizodik titreme. Tedavi, fizik tedavi ve komorbid

duygudurum semptomlarinin ilag veya psikoterapi ile
tedavisini icerebilir

1. Cardoso E Movement disorders in childhood. Parkinsonism Relat Disord. 2014 Jan;20 Suppl 1:513-6.
2. Gakmur R. Editor, Hareket Bozukluklar tani ve tedavi Rehberi. 1. Basku. Istanbul. 2018. p.6-34.
3. Meijer IA, Pearson TS. The Twists of Pediatric Dystonia: Phenomenology, Classification, and Genetics. Semin Pedi-

atr Neurol. 2018;25:65-74.

4. Yilmaz S, Mink JW. Treatment of Chorea in Childhood. Pediatr Neurol. 2020 Jan;102:10-19.
5. Torres-Russotto D. Clinical approach to tremor in children. Parkinsonism Relat Disord. 2019;59:111-116.
6. Kurian MA, Dale RC. Movement Disorders Presenting in Childhood. Continuum (Minneap Minn). 2016 Aug;22(4

Movement Disorders):1159-85.

7. Brandsma R, van Egmond ME, Tijssen MAJ; Groningen Movement Disorder Expertise Centre. Diagnostic approach
to paediatric movement disorders: a clinical practice guide. Dev Med Child Neurol. 2021 Mar;63(3):252-258.
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ilknur CANKURT' Esra SERDAROGLU 2

BOLUM

69

antihistaminik, alkol, uyaricilar

Enfeksiyon 6ykisi var mi?

* Aktif enfeksiyon (Serebellit?
Ensefalit?)

* Enfeksiyon sonrasi (Post-enfeksiyoz
serebellar ataksi, imminolojik
nedenler)

Norolojik muayenede baska bulgu var
mi?

KAYNAKLAR

ATAKSI
Akut®3 Epizodik*? Kronik*3
Travma var mi? . .
* Acil gériintileme *Migren *Konjenital yaplsa!anomalller
ilag alimi var mi? *Genetik epizodik *D-st.erebella.lfr atr.oil"! S
* Antinébet, benzodiazepin, ataksiler *H:Jrzrc]jietrea:-latsaek\gi:e;r astaliklar
*Metabolik

hastaliklarin ataklar
*Multipl skleroz
*Psikojenik nedenler

*Otoimmun nedenler
*Nutrisyonel nedenler
*Kronik intoksikasyonlar
*Endokrin nedenler
*Neoplastik ve iliskili nedenler

Belirgin sliphe varsa o hastaliga
yonelik 6zel incelemeler®?

Beyin MR goriintileme

Metabolik ve immuinolojik inceleme

Genetik inceleme

1. Ashwal S, Rosman NP. Kenneth Fred Swaiman (1931 to 2020). Swaiman's Pediatric Neurology E-Book, Principles

and Practice. 2020 Oct 91,92;1566-1605

2. Fogel BL. Childhood cerebellar ataxia. ] Child Neurol. 2012;27(9):1138-1145.

3. Kuo SH. Ataxia. Continuum (Minneap Minn). 2019;25(4):1036-1054.
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Ataksi akut, epizodik veya kronik mi? I
Epizodik mi ?
Evet Hayir
Migren sendromlari Kronik
Non-migren kanalopatiler

Epileptik nobetler
Benign paroksismal vertigo
Konjenital metabolik hastaliklari Posterior fossanin konjenital anomalileri
(aminoasit transport bozukluklar ve Dejeneratif SSS hastaliklari
mitokondriyal sitopatiler)

Genetik hastaliklar (spinoserebellar ataksi
gibi)
Konjenital metabolik hastaliklar
(lizozomal ve peroksizmal hastaliklar)
Multiple skleroz

Akut ve travma oykilsu
Acil nérogorintileme yapmak gerekir. varsa

Norogorintileme pozitif Norogorintileme negatif

intrakraniyal hemoraji
Serebellar kontlizyon
inme

Vertebrobaziller arter diseksiyonu
Konkiizyon

Sekil 2. Epizodik ve kronik ataksi*
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I I I I

f\zzselpltji?lgr:sr:/grsa L ILEEIEL Og;ﬁgf?:ﬁgdsrlith gﬂelrﬁzl::r::l?zrilg:alizi
o Tl ST gériilen FXTAS icin goruten
PG FMR1 geni STR A I 0 v

analizi (trinGkleotit analizi geni STR analizi
tekrari agisindan) (triniikleotit tekrari Nikleer DNA

¢ agisindan) katkisindan dolayi

WES
Spesifik bir tani, y ¢
hedef bir gen Dismorfik bulgu Spesifik bir tani,
yoksa sik goriilen varsa sendromik hedef bir gen varsa
SCA1,2,3,6,7 igin diistin; karyotip o gen igin dizi
multigenik STR analizi sonrasinda analizi
analizi paneli mikrodelesyon
(trintkleotit tekrarif ve duplikasyonlar A
acgisindan) acisindan CGH- Spesik bir tani,
IRy hedef bir gen

yoksa genetik
heterojenite
nedeniyle WES/CES
(tim ekzom dizi
analizi/klinik ekzom
dizileme)

*: STR: tekrar dizisi analizi(short tandem repeat)

GAD: glutamik asid dekarboksilaz, FXTAS: Frajile X-tremor-ataksi sendromu
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NMOSD veya Devic hastaligy; spinal kordda ve/veya optik sinirde otoinflamatuar primer demi-
yelinizan durumla karakterize klinik bir spektrumdur. ON, TM ve area postrema bulgular1 (AP)
gibi IKS’larda ve ADEM gibi ADS ile gelen hastalara AQP4-Ak pozitifligi veya negatifligine gore,
kriterlerin saglanmasi halinde NMOSD tanis1 konulabilmektedir.* MOG Ak pozitif olup NMOSD
tani kriterlerini saglayan kiigiik bir hasta grubu ise MOG (+) NMOSD olarak isimlendirilebilmekte
beraber bu grup MOGAD spektrumunun alt grubu olarak kabul edilmektedir.’

MS de SSS’nin diger bir multifazik primer demiyelinizan hastalik olup ensefalopatinin olmadig:
ilk ADSde lezyonlarin zamanda ve mekanda dagilim kriterlerini saglamasi durumunda tan1 ko-
nulabilir.* Prepubertal ¢ocuklarda MS’in ilk klinik bulgular1 ADEM ile ¢ok benzerlik gosterebilir.
Lezyonlarin sekli ve yerleri ile birlikte oligoklonal (OLB), NMO-Ak, MOG-Ak seroloji sonuglarina
gore MS, diger primer demiyelinizan durumlardan ayrilabilmektedir. Sekil 1'de SSS’nin primer de-

miyelinizan hastaliklarin ayrici tan1 algoritmasi verilmistir.
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AKUT DISSEMINE ENSEFALOMIYELIT SONRASI TANISAL IZLEM

ADEM

Y . Y Y
Ilk Gi¢ aydan sonra ayni veya
By s rEdTEs ) farlill semptom veyé 11k ug"a}.lda.r? sonra non-ADEM
gorintileme bulgularrile 2. gorintileme bulgulari
ADEM atagi
Y Y Y
ADEM-MS
ADEM (Ayni atagin bir parcasi) Multifazik ADEM ADEM-NMO
ADEM-ON

Sekil 4. Akut dissemine ensefalomiyelit sonras: tanisal izlem.'""2

ADEM: Akut Dissemine Ensefalomiyelit, ADEM-MS: ADEM-Multiple Skleroz, ADEM-NMOSD:ADEM-Noéromyelitis Op-
tika, ADEM-ON: ADEM-Optik Norit
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[zole ON olgularinda lomber ponksiyon endikasyonu net belirtilmemistir. Lomber ponksiyon
ile SSS enfeksiyonu dislanmali ve inflamasyonu belirlemek i¢in de IgG indeks ve oligoklonal bant
calisilmalidir. Lomber ponksiyonda BOS basing 6l¢iimii de yapilmalidir. ADEM, MS veya izole ON
basing artisina neden olabilmektedir. Bu nedenle BOS basing artiginin tespiti, psddotiimor sere-
brideki papil 6dem ile bilateral ONe bagli papil 6demin ayiric1 tanisinda yeterli degildir.

Bugiine kadar, pediatrik hastalarda prospektif kanita dayali bir ON tedavi ¢aligmasi yoktur. Bu
nedenle yetiskin hastalardan elde edilen veriler kullanilmaktadir. Bu veriler 1s181nda 3-5 giin iv me-
tilprednizolon (30mg/kg/g maksimum1g/giin) sonrasinda da 1mg/kg/g dozunda oral steroid ida-
mesi ve 1-1.5 aylik siirede kadameli kesilmesi ¢ocukluk ¢agi ON’lerde genellikle tercih edilen tedavi
secenegidir.” NMO ¢ocuk hastalarda iv metilprednizolon 7 giine kadar da uzatilmaktadir.® Bununla
birlikte uzun donem oral steroid gerekliligi konusu tam bilinmemektedir. Pulse steroid tedavi-
sinin prognoz iizerine belirgin etkisi gosterilmemis olsa da iyilesme siiresini kisaltiyor olmasi ve
buna bagli ¢ocuk hastanin yagam kalitesi {izerine olumlu etkisinin de olabildigi dikkate alinmalidir.
Direngli olgularda iv kortikosteroid tekrar uygulamasi énerilmektedir. IVIG de direngli olgularda
tedavi secenegi iken birinci basamakta tercih edilmesi konusunda literatiir destegi yoktur.” Ozellikle
izole ON ve ¢ocukluk vakalarda caligmalar yeterli olmamakla beraber steroid sonras: direngli ve
agir gorsel bozukluklarda plazmaferez diistintilmelidir (Tablo 2).

NMO i¢in ise standart bir kilavuz olmamakla beraber kabul goren rejimde iv kortikosteroid,
plazmaferez, IVIG ve immune baskilayici ajanlar (azatioprin ve mikofenolat vb) bulunmaktadir.®
Ozellikle NMO olgularinda plazmaferez veya plazma degisiminin uygulanma zamani klinik cevabi
etkilemektedir. Tedavinin erken baglanmast iyi prognoz olasiligini artirmaktadir. AQP4-IgG pozitif
olan olgularda rekiirrens ve uzun donem takiplerde morbidite riski artmaktadir. Dolayisiyla ilk atak
esnasinda agresif tedavinin tercih edilerek rekiirrens olasiginin sinirlandirilmasi da iyi prognoz igin
onemlidir. AQP4-IgG negatif olgularda MOG antikoru bakilarak MOG-pozitif NMO veya serone-
gatif NMO-SH tanisinin konulmasi prognoz tizerine etkili olan tedavinin belirlenmesinde yardimci
olacaktir.” MOG-IgG poritif iliskili hastaliklarda ilk basamak tedavi iv kortikosteroid, IVIG veya
plazma degisimini igerir. NMO olgularinda uzun dénem immiinsupresyon ihtiyaci bulunmaktadir.
Rituksimab, azatioprin ve mikofenolat mofetil immiinsupresyonda ilk basamak ilaglar olmakla be-
raber niiksler iizerine etkisi tam gosterilememistir (Tablo 2).

KTION diger demiyelinizan nedenlerden kaynaklanan ON’lere benzer sekilde aktif fazda iv me-
tilprednizolon ve ardindan oral kortikosteroid azaltimi seklinde tedavi edilir. Eger bu tedavi etkisiz
ise ek IVIG veya plazma degisimi diisiiniilebilir. ON ataklar1 ve gérme keskinligindeki azalma ne-
deniyle KTION'da mikofenolat mofetil, azatioprin, IVIG ve metotreksat gibi farkli immiinosupresif
ajanlar uzun siireli immiinosupresyon i¢in kullanilmaktadir (Tablo 2).!
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Alemtuzumabin pedMSde kullanimina dair sonuglanmais bir ¢aligma heniiz yayilanmamas ol-
masina ragmen birka¢ gozlemsel ¢caliymada pedMSde etkin oldugu ve hastalar tarafindan iyi tolere
edilebildigi gosterilmistir.'s "

Siklofosfamid ile ilgili olarak pedMSde yapilmis olan ¢alismada relaps oraninda azalma ve MRG
de lezyonlarinin progresyonunda azalma gosterilmis olup® yan etkilerinden dolay: pedMSde son
tedavi alternatiflerinden biri olarak degerlendirilmektedir.

Hastalara uygulanacak tedavi rejimleri genellikle klinisyenin tercihine ve uzman goriisiine da-
yanmaktadir. Birinci ve ikinci basamak tedavilerden yanit alinamayan hastalarda infiizyon tera-
pilerinin kullanilmasinin hastaligin progresyonunu engelledigi bilinmekte olup, infiizyon tedavi-
lerine de yanit alinamayan durumlarda hematopoetik kok hiicre nakli 6nerilmektedir. Hastalarin
tedavisinde uygulanmasi 6nerilen algoritma Sekil 1'de verilmistir.
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v Y

Mc Donald Mc Donald
kriterlerini kriterlerini
karsilamamakta karsilamakta

AQP4 ve/veya MOG test edin

Anti MOG antikoru Anti AQP4 antikoru . .
i, . Antikor negatif
pozitif pozitif

Seronegatif
relapsing

MOG antikoru
iliskili hastaliklar

Anti AQP4 antikoru
(MOGAD) pozitif NMOSB

demiyelinizan
sendrom

Ensefalopatisi olmayan bir ¢ocukta edinilmis demiyelinizan sendromun ilk sunumu igin tani algorit-
mast'

KAYNAKLAR

1.  Wells E, Hacohen Y, Waldman A, Tillema JM, Soldatos A, Ances B, et al. Neuroimmune disorders of the central

nervous system in children in the molecular era. Nature reviews Neurology. 2018;14(7):433-45.
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Tablo 1: NMOSB tani kriterleri (2015)?
AQP4-IgG antikoru pozitif olan hastalarda NMOSB tani kriterleri

1. =1 karakteristik klinik tutulum

3.

Miimkiin olan en iyi yontemle AQP4-IgG antikorlarinin pozitif saptanmast (hiicre temelli yontemler
onerilmektedir)

Klinigi aciklayabilecek alternatif tanilarin diglanmasi

AQP4-IgG antikoru negatif olan ya da bilinmeyen hastalarda NMOSB tani kriterleri

1.

3.

Bir ya da birden fazla ataga bagh gelismis >2 karakteristik klinik tutulum ve asagidaki gerekliliklerin
tiimiiniin karsilanmasi:

a. En az bir karakteristik klinik tutulumun ON, LETM ya da area postrema sendromu olmasi
b. En az iki ya da daha fazla karakteristik klinik tutulumun olmasi (mekanda yayilim)
c. Destekleyici MRG kriterlerinin tamamin karsilanmasi

Miimkiin olan en iyi yontemle AQP4-IgG antikorlarinin negatif saptanmasi ya da test sonucunun
bilinmiyor olmasi

Klinigi agiklayabilecek alternatif tanilarin dislanmasi

Karakteristik klinik tutulumlar

6.

2o B

Optik norit

Akut miyelit

Area postrema sendromu: agiklanamayan asir1 higkirik, bulant1 ya da kusma ataklar:
Akut beyin sap1 sendromu

Semptomatik narkolepsi ya da NMOSB i¢in tipik diensefalik MR lezyonlariyla birlikte akut diensefalik
sendrom

NMOSB igin tipik beyin lezyonlari ile birlikte semptomatik serebral sendrom

Destekleyici MRG bulgular:

1.

Akut optik norit:
a Beyin MRG'nin normal olmasi ya da nonspesifik beyaz cevher lezyonlari icermesi ve

b. Optik sinirin uzunlugunun >%’inde ya da optik kiazmada T2 hiperintensitesi ya da T1 agirlikli
incelemelerde kontrast tutulumu olmasi

Akut miyelit: Spinal MRGde ii¢ vertebra segmentini asan lezyon (LETM) saptanmasi ya da akut
miyelitle uyumlu 6ykiisti olan hastada 3 vertebra boyunu asan spinal kord atrofisi izlenmesi

3. Area postrema sendromu: iliskili dorsal medulla/area postrema lezyonlarinin izlenmesi

Akut beyin sap1 sendromu: iliskili periependimal beyin sap1 lezyonlarinin izlenmesi

KAYNAKLAR
L

2.

Ferilli MAN, Paparella R, Morandini I, et al. Pediatric Neuromyelitis Optica Spectrum Disorder: Case Series and
Literature Review. Life (Basel).2022, 12(1):19

Wingerchuk DM, Banwell B, Bennett JL, et al. International consensus diagnostic criteria for neuromyelitis optica

spectrum disorders. Neurology. 2015;85(2):177-189.
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Akut tedavinin baslamasindan sonraki bir ay iginde semptomlarin ilerlemesi veya ayni semp-
tomlarin tekrarlamasi “alevlenme” olarak degerlendirilir. Bu hastalarda yeni akut tedavi uygula-
masinin diisiiniilmesi gerekse de, idame tedavisine baglamak veya gerekmez.

Baslangic ADEM fenotipi olan hastalarda ise hastaligin ilk {i¢ ayinda dalgali klinik semptomlar
ve/veya dalgali radyolojik anormallikler olabilir. Bu nedenle bu hasta grubunda “alevlenme” do-
nemi i¢in ii¢ ay dikkat edilmelidir.

Hastalik relapsi icin risk faktorleri: Ileri yas, israrl MOGAD antikor poizitifligi, optik néropati
ile prezentasyon, iki relaps arast siirenin kisalig1.

Idame tedavi ikinci ataktan sonra baglanir.

[lk olaydan sonra yeterli iyilesme saglanamayan hastalarda (esas olarak TM veya ON hastalar1);
yeni atak sonuglar1 agisindan yikici olabilir. Bu nedenle, ilk olayin akut tedavisinden (EDSS 3.0,
modifiye rankin skalasi 3) 1 ila 3 ay sonra yetersiz iyilesen hastalarda idame tedavisi hemen
baslanabilir.

MOG antikor pozitifliginin devam ettigi hatta titresinde artis tespit edildigi durumlarda idame
tedavi baglanmasi gerekmemektedir. Calismalarda monofazik olgularda bile 12 aydan fazla po-
zitif kalabilecegi gosterilmistir.

Idame tedavisine ragmen relaps gegiren olgularda basamakli tedavi (eskalasyon tedavisi) uygu-
lanarak daha etkin ilaca gegilir.

Yiiksek hastalik yiikii olan, niikseden hastalarda tedavi planinda ek olarak MRG ve OCT kulla-
nilabilir. Ornegin yeni MRG lezyonlar1 varhiginda veya OCT sonuglarinin kétiilestigi durumlar-
da idame immiinoterapisinin artirilmasi diistiniilebilir.

Idame tedavisinin sonlandirilmasi i¢in hastanin son 2 yil siiresinde atak gecirmemis olmasi ve
viziiel, motor, kognitif ve otonomik alanlarin stabil olmas: gerekmektedir.

KAYNAKLAR

1.

2.

Hennes EM, Baumann M, Lechner C, Rostasy K. MOG spectrum disorders and role of MOG-antibodies in clinical
practice. Neuropediatrics. Neuropediatrics. 2018;49(1):3-11.

C.L. de Mol, Y. Wong, E.D. van Pelt, et al. The clinical spectrum and incidence of anti-MOG-associated acquired
demyelinating syndromes in children and adults. Mult Scler. 2020;26(7):806-814.

Bruijstens AL, Wendel EM, Lechner C, et al. E.U. paediatric MOG consortium consensus: Part 5 - Treatment of pa-
ediatric myelin oligodendrocyte glycoprotein antibody-associated disorders. Eur ] Paediatr Neurol. 2020;29:41-53.
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Rajabally A. Yusuf et al Dysimmune Neuropathies -Guillain-Barré syndrome by Pieter A van Doorn

Academic Press, Elsevier; Sekil 5den modife edilmistir.

Notlar:

* GBSda kranial MRGde kranial sinirlerde kontrastlanma goriilebilir.

**KBY bagl noropatide (iiremik ndropati) baska bir bulgu olmadan sadece peroneal sinirde ile-

tim hizinda yavaslama goriilebilir. Semptomatik hastalarda alt extremitelerde duyusal semptomlar

olabilir ve bunlar flask parapleji veya kuadriplejinin eslik ettigi sensorimotor polinéropatiye donii-

sebilir. Herhangi bir tiirde noropati (tamamen aksonal, miks tip veya demiyelinizan) gozlenebilir.
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Swaiman KE Ashwal S, Ferriero DM, et al. Swaiman’s Pediatric Neurology Principles and Practice- Inflammatory
Neuropathies. 6 ed. By Kenneth E Swaiman M, editor. China: Elsevier; 2017 2017. 1086-92 p.

Kliegman RM, Blum NJ, St Geme IIT JW, et al. Nelson textbook of pediatrics- Guillian-Barré Syndrome. 21, Interna-
tional ed. Canada: Elsevier; 2020 2020. 3335-9 p.

Hughes RA, Cornblath DR. Guillain-Barré syndrome. Lancet. 2005;366:1653-66.

Kieseier BC, Mathey EK, Sommer C, et al. Inmune-mediated neuropathies. Nat Rev Dis Primers. 2018;4:31.
Rajabally A. Yusuf et al Dysimmune Neuropathies -Guillain-Barré syndrome by Pieter A van Doorn ; Academic
Press, Elsevier; 2020 page:5-31

Kadir, T., Sarica, E B., Ozgur, K., Cekinmez, M., & Nur, A. M. (2012). Delayed radiation myelopathy: Differential
diagnosis with positron emission tomography/computed tomography examination. Asian journal of neurosurgery,
7(4), 206-209.

Swaminathan R. Magnesium metabolism and its disorders. Clin Biochem Rev. 2003 May;24(2):47-66.

Johnston M, Ouvrier R. Aicardi’s Diseases of the Nervous System in Childhood 4th Edition. 4th ed. ; 2018; 1226-32p
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8. Mahdi-Rogers M, van Doorn PA, Hughes RA. Immiinomodulatory treatment other than corticosteroids, immiinog-
lobulin and plasma Exchange for chronic inflammatory demyelinating polyradiculoneuropathy. Cochrane Database
Syts Rev 2013;6:CD003280.

9.  Stino AM, Naddaf E, Dyck PJ, Dyck PJB. Chronic inflammatory demyelinating polyradiculoneuropathy-Diagnostic
pitfalls and treatment approach. Muscle Nerve. 2021;63:157-169.



Otoimmun Ensefalit Tani ve Tedavi Algoritmasi e

Hasta “muhtemelen pediyatrik ensefalit” tani kriterlerini
karsiliyor mu ?

1.Mental durum/biling diizeyi degisikligi ya da EEG’de yavaslama
veya fokal/jeneralizasyon epileptiform aktivite

2.Fokal nérolojik defisit

3.Bilissel bozulma?

4. Akut gelisimsel regresyon

5.Hareket bozuklugu (tik harig)

6. Psikiyatrik semptomlar

7.No6bet (bilinen epilepsi veya baska nedenlerle agiklanamayan)

| Evet

Tumor Tedavisi 4 Yanit |45 Timoérvarmi? [—4 IVMP + IVIG/PE

Evet

| N | Hayir
v

A 4

Hayir

+VIG < Yarit Oral prednizolan 1-3

ayda azaltarak kes

rn
\ &
-3

A 4

Hayir Ha
yir L
+PE < Yanit RelapEI—b— Tedavisiz izlem
Evet
+ Fvet Y

Rituximab Hag Yanit Atak tedavisi + 2. basamak
(RTX £ CYC, AZA, MMF)
Hayir Evet tedavisi
Hayir
Rituximab +
siklofosfamid Yeni tedaviler Y

i Hayir

Diger 2. basamak (Tocillizumab,
(AZA MMF tedavi) Bortvezumab, < Hay_‘” Yanit |

Dusuk-doz IL-2)

Algoritma 3. Pediyatrik otoimmiin ensefalit hastalarinda tedavi yaklagimi
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Klasik PNS
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2. Blaes F, Dharmalingam B. Childhood opsoclonus-myoclonus syndrome: diagnosis and treatment. Expert Rev

Klasik
Olmayan

Limbik ensefalit
Ensefalomiyelit
Serebellar dejenerasyon
Opsoklonus miyoklonus
Lambert-Eaton miyastenik
sendromu

Sensoriyel noronopati
Otonomik néropati/
Gastrointestinal
psodoobstriiksiyon
inflamatuar miyopati

Neurother 2016;16(6):641-8.

3. Pranzatelli MR, Tate ED, Travelstead AL, Barbosa J, Bergamini RA, Civitello L, et al. Rituximab (anti-CD20) adjunc-

Beyin sapi ensefaliti
Stiff-man sendromu

Motor noron hastalig
Nekrotizan miyelopati

Akut sensoérimotor néropati
Kronik sensérimotor
noéropati

Miyastenia gravis
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4. Rosenfeld, M.R., Dalmau, J. Diagnosis and management of paraneoplastic neurologic disorders. Curr. Treat. Options
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OTOIMMUN BAZAL GANGLIA HASTALIKLARI BOLUM
TANI VE TEDAVI ALGORITMAS| 9-I

Emine GOCER CELIK' Esra SERDAROGLU 2

Hareket Bozukluklari (6zellikle kore)
Psikiyatrik ve duygusal belirtiler

Oykiide enfeksiyon sorgulanmasi (Grup A Streptokoklar)
Akut romatizmal ates kriterlerinin sorgulanmasi

A

Beyin MRG: bazal gangliyon tutulumu

Sydenham Koresi .
BOS ve kanda antikor taranmasi

Ayirici tanilar:

PANDAS

Otoimmiin ensefalitler (6rnegin NMDAR
antikoru ensefaliti)

Bazal gangliyon ensefaliti

Enfeksiyoz ensefalitler

Lupus ve antifosfolipid sendrom

PANDAS: Pediatric Autoimmune Neuropsychiatric Disorders Associated with Streproccal infections
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! Uzm. Dr.,, Gazi Universitesi Cocuk Nérolojisi Béliimii, eminegocercelik@gmail.com

2 Dog. Dr., Gazi Universitesi Cocuk Nérolojisi Béliimi, esra.serdaroglu@gmail.com
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Tani onaylanmis

A

Asetilkolinesteraz inhibitori
ve timektomi (erken
baslangiglysa veya timoma

varliginda)

Asetilkolinesteraz
inhibitord ile devam
et

A

y

Semptom kontroll ¢ok iyi ?

A

y

e Yogun bakim

e |VIg veya plazma degsimi

¢ Enfeksiyon ve diger tetikleyici
olaylarin tedavisi

\ 4 Uzun dénem
ivil 2 .| immunosupresyon
ilesme » .
yiies tedavinin

A

y

yogunlastiriimasi

Mimkiin olan en disik

® Plazma degsimi veya IVIg

A 4

Etki yeterli mi ? ok ClavEm G

¢ Glokokortikoidler ygksek dozda
e Yogun bakim

A 4

Azatioprini baska bir immunosupresif ilagla degisir (6rn;
mikofenolat mofetil, rituksimab, metotreksat, siklosporin,

takrolimus, IVIg, subkutan immunoglobulin veya ekulizumab) v W BT
ivil 5 .| immunosupresyon
yiiesme tedavinin
Y yogunlastiriimasi

Etki yeterli mi ? Tedaviye devam et

A 4

4

A 4

e Diger immunosupresif
e Yogun bakim
¢ Tedavi komplikasyonlari

o immunosupresif ilaglarin kombinasyonu
e Tanlyi tekrar gbzden gegir
e Endikasyon disi ilaglar

Kronik MG ve akut MG alevlenmeleri i¢in tedavi algoritmalari. a: Kronik myastenia gravis (MG) teda-
visi. b: MG'nin akut alevlenmelerinin tedavisi. Semptomatik ila¢lar, immiinosupresif ilaglar, timektomi ve
destekleyici tedavinin bireysellestirilmis kombinasyonu, MG'li hastalarda iyi bir klinik sonug hedeflenir. Pred-
nizolon ve azatioprin kombinasyonu onerilir, ancak tek bagina prednizolon veya mikofenolat mofetil ile kom-
bine prednizolon alternatif birinci basamak immiinosupresif tedavilerdir. IVIg, intravenéz immiinoglobulin.!
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immun Yetmezlik Tanisinda Algoritmalar e

Fagosit sayis1 ve islevleri i¢in

« Total Notrofil sayimi (<1500/* nétropeni, <500/mm? agir notropenidir.)

o NBT(Nitrobluetetrazolium testi), Kemotaksis, Oksidatif patlama (Dihidrorodamin testi)

» Adezyon Molekiilleri (CD11, CD18) akim sitometrik yontemle graniilosit kapisinda degerlen-
dirilir.
Kompleman Sistemi; CH 50 Total hemolitik kompleman diizeyi 6lgiilerek degerlendirilir.
(Klasik ve Alternan yol tarama testidir. C1-C9 arasi ayr1 ayr1 diizey bakilabilir. C5-C9 eksikli-

ginde tekrarlayan Neisseria infeksiyonlar1 goriilmektedir.) Ayrica herediter anjioddem tanisinda C1

inhibitor diizeyi ve fonksiyonunun belirlenmesi i¢in tetkik yapilabilir.

Tanida rutin laboratuvar incelemeleri ve klinik bulgular birlikte degerlendirilerek muhtemel im-
miin yetmezlik kesin tanisi i¢in daha ileri molekiiler ve genetik incelemeler yapilabilir.

Hepatosplenomegali, granulomatoz lezyon, otoimmiinite bulgulari veya iirtikerin eslik etmedigi
anjionorotik 6dem gibi enfeksiyon disi nedenlerle hekime getirilen ¢ocuklarda da ayirici tanida im-
miin yetersizlik akilda tutulmalidir. Primer immiin yetersizliklerin erken tanis1 morbidite ve mor-
taliteyi azaltmakta, komplikasyonlarin gelisimini 6nlemekte ve sag kalim siiresini uzatmaktadir’.

Erciyes Universitesi'nde yapilan bir calismada 2000 bebegin kordon kanindan tam kan sayimi
bakilarak lenfopeni olup olmadig1 aragtirildi. Lenfosit sayis1 <3000/mm?® iin altinda olan 42 bebek-
ten, bir ay sonra tekrar tam kan sayimi yapildi. Sonugta; 2 bebekte AKIY saptanarak, hematopoetik
kok hiicre nakli yapildi ve simdi hayattalar. Ulkemizde, yenidogan topuk kanindan TREC ile AKIY
taramasi yapilamadig: i¢in hastanede dogan her bebegin kordon kanindan tam kan sayimi bakil-
masi erken tani agisindan fayda saglayabilir®.
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Tedavi Yaklasimi

1.
2.
3.

Korunma ( primer ve sekonder 6nleyici yaklasimlar)
Varsa etyolojik nedene yonelik spesifik tedaviler
Destek tedaviler

a. Fizik tedavi

b. Cocuk psikiyatri (DEHB, Anksiyete bozuklugu, uyku problemleri, 6zel egitime yonlenidir-
me)

Cocuk psikologu

Sosyal hizmet uzmani

Konugma Terapisi

Ozel egitim

Bakimevi

P e oo

Beslenme ve reflii yoniinden destek tedaviler(pediatrik gastroenteroloji ve ¢ocuk cerrahisi,
PEG, gastrostomi tiipii gereksinimi igin)

i. Ortopedik ve cerrahi miidahaleler

j. Sosyal destek gruplari

Ozetle, gelisimsel gecikmeleri olan gocuklar birinci basamak ortamlarinda rutin bakim sirasinda

tanimlanmasierken tanive tedavi sansi verir. Ebeveynlerden ve/veya 6gretmenlerden bilgi geldiginde,

birinci basamak saglik hizmeti saglayicis1 bunu ciddiye almali ve gelisimsel gecikmeyi ve olasi

nedenlerini dikkatle degerlendirmelidir. Gereken ileri basamak saglik kurulusuna yonlendirmeli,

mimkiin olan en erken zamanda etyolojiye yonelik ve/veya destek tedaviye baglanmalidir.

KAYNAKLAR

1.

10.

Mithyantha R, Kneen R, McCann E, Gladstone M. Current evidence-based recommendations on investiga-
ting children with global developmental delay. Arch Dis Child. 2017;102(11):1071-1076. doi:10.1136/archdisc-
hild-2016-311271.

American Psychiatric Association.Intellectual disabilities. In: Diagnostic and Statistical Manual of Mental Disorders,
5th edn Washington, D.C: American Psychiatric Publishing, 2013.

Bélanger SA, Caron J. Evaluation of the child with global developmental delay and intellectual disability. Paediatr
Child Health. 2018;23(6):403-419. doi:10.1093/pch/pxy093

Noritz GH, Murphy NA; Neuromotor Screening Expert Panel (2013). Motor delays: early identification and evalua-
tion. Pediatrics 131: €2016-27

Vasudevan P, Suri M. A clinical approach to developmental delay and intellectual disability. Clin Med (Lond). 2017
Dec;17(6):558-561.

Shevell M, Ashwal S, Donley D, et al.; Quality Standards Subcommittee of the American Academy of Neurology;
Practice Committee of the Child Neurology Society (2003). Practice parameter: evaluation of the child with global
developmental delay: report of the Quality Standards Subcommittee of the American Academy of Neurology and the
Practice Committee of the Child Neurology Society. Neurology 60: 367-80.

Sherr EH, Michelson DJ, Shevell MI, Moeschler JB, Gropman AL, Ashwal S (2013). Neurodevelopmental disorders
and genetic testing: current approaches and future advances. Ann Neurol 74: 164-70.

Filipek PA, Accardo PJ, Ashwal S, et al. (2000). Practice parameter: screening and diagnosis of autism: report of the
Quality Standards Subcommittee of the American Academy of Neurology and the Child Neurology Society. Neuro-
logy 55: 468-79.

Wolraich M, Brown L, Brown RT, et al,; Steering Committee on Quality Improvement and Management (2011).
ADHD: clinical practice guideline for the diagnosis, evaluation, and treatment of attention-deficit/hyperactivity di-
sorder in children and adolescents. Pediatrics 128: 1007-22.

Curry CJ, Stevenson RE, Aughton D, et al. (1997). Evaluation of mental retardation: recommendations of a Consen-
sus Conference: American College of Medical Genetics. Am ] Med Genet 72: 468-77.

461



462

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

* PEDIATRIK NOROLOJi ALGORITMALAR VE ILAC REHBERI

Accardo J, Kammann H, Hoon AH Jr (2004) Neuroimaging in cerebral palsy (CP). ] Pediatr 145(2 Suppl): S19-27.
Donald KA, Wedderburn CJ, Barnett W, Nhapi RT, Rehman AM, Stadler JAM, Hoffman N, Koen N, Zar HJ, Stein
DJ. Risk and protective factors for child development: An observational South African birth cohort.PLoS Med.2019
Sep;16(9):e1002920.

Swaiman KF. Neurologic examination of the term and preterm infant. In: Swaiman KF, Ashwal S, Ferriero DM, eds.
Pediatric Neurology, 6th edition. Philadelphia:Mosby Elsevier

Swaiman, K., Ashwal, S., Ferriero, D. M., & Ferriero, D. (2018). Swaiman’s Pediatric Neurology Sixth Edition (sf.
883-890). Elsevier.

Neil P. ed. Arzimanoglou A, O’Hare A, Johnston M and Ouvrier R Aicardi’s Diseases of the Nervous System in Chil-
dhood 4th Edition;2018. P.1363-1443.

Khan I, Leventhal BL. Developmental Delay. 2021 Aug 4. In: StatPearls [Internet]. Treasure Island (FL): StatPearls
Publishing; 2021 Jan-. PMID: 32965902.

Swaiman K. Ashwal S. Ferriero D. M., & Ferriero D. (2018). Swaiman’s Pediatric Neurology Sixth Edition (sf. 883-
890). Elsevier.

Swaiman, K., Ashwal, S., Ferriero, D. M., & Ferriero, D. 2018. Swaiman’s Pediatric Neurology Sixth Edition: Global
Developmental Delay and Intellectual Disability (s. 413-417). Elsevier.

Swaiman K. Ashwal S. Ferriero D. M. & Ferriero D. 2018. Swaiman’s Pediatric Neurology Sixth Edition: Neurodeve-
lopmental Disabilities: Conceptual Framework (s. 418-423)

van Karnebeek CD, Stockler-Ipsiroglu S. Early identification of treatable inborn errors of metabolism in children
with intellectual disability: The Treatable Intellectual Disability Endeavor protocol in British Columbia. Paediatr
Child Health 2014;19(9):469-71.

Vitrikas K, Savard D, Bucaj M. Developmental Delay: When and How to Screen. Am Fam Physician.2017 Jul
01;96(1):36-43.

Alehan E Yaygin Gelisme Geriligine Yaklagim: Tani ve Tedavi. Yalaz K (Editor). Temel Gelisimsel Cocuk Nérolojisi.
Genigletilmis 2. Baski. Hipokrat Kitabevi, Ankara , 2018, sayfa no:179-186



464

* PEDIATRIK NOROLOJi ALGORITMALAR VE ILAC REHBERI

Zihinsel Yetersizligin Etiyolojisine Yonelik Arastirmalarin Yapilmasi ve Eslik Edebilecek Sorunlarin
Belirlenmesi

o Norolojik Degerlendirme

« Genetik Degerlendirme Degerlendirmeye Iliskin Tetkiklerin Gergeklestirilmesi;

o Isitme Degerlendirmesi Ornegin;

o Gorme Degerlendirmesi EEG, Goériintilleme Yontemleri, Kan Tetkikleri, Genetik

« Endokrinolojik Degerlendirme Tetkikler ya da Siiphelenilen Tibbi Soruna Yonelik Tetkikler

o Kardiyolojik Degerlendirme

(Stiphelenilen etiyolojik soruna ya da eslik eden tibbi soruna gore bu degerlendirmeler ve tetkikler
genisletilebilir)

Tedavi
Egitim ve destek uygulamalar1 konusunda ailenin bilgilendirilmesi ve yonlendirilmesi

Etiyolojik nedene ya da eslik eden sorunlara yonelik tedavinin diizenlenmesi

Davranigsal ya da ruhsal soruna yonelik tedavinin diizenlenmesi
Takip
Cocuk psikiyatri takibi (Siklig1 klinik duruma gére belirlenir)
Ek tibbi duruma gore ilgili uzmanlik alaninca takip (Or; Cocuk néroloji, cocuk endokrinoloji)
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Hikaye, 6zgecmis, soyge¢mis
1 | Fizik, dismorfik ve nérolojik
muayene

Ug jenerasyon aile agaci

4

Spesifik bir hastalik
distnuluyor ise

\ 4

3y

On tani yok ve spesifik bir
hastalik diistinilmedi ise

\ 4

y

Mikroarray ve diger testler ile
tani konulamadi ise

ilgili hastaliga yoénelik kromozom
analizi, Sanger dizileme,
kromozomal mikroarray analizi,
MLPA, hedefe yonelik yeni nesil
dizi analizi

a. Kromozomal mikroarray testi
yapilir.

b. Frajil X genetik testi yapilir

c. Spesifik metabolik testler

Hastalara klinik ekzom ya da tim
ekzom dizileme yapilr.

|

yapilabilir.

l

Taninin konulmasi, muhtemel g¢ikabilecek sorunlar, hastaligin prognozu, tedavisi, potansiyel tekrarlama riskinin tahmini,
prenatal tani, preimplantasyon genetik tani agisindan aileyi bilgilendirme ve genetik danismanlik verilmesi

Sekil 1. Entelektiiel yetersizlige genetik yaklasim algoritmasi
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Tik Bozuklugu

A 4

Psikoegitim <

A 4

Tikler var ancak hafif siddette,
tedavi endikasyonu yok

izlem

Tikler var ancak komorbid
bozkluklarinin tedavi 6nceligi vardir

Komorbid bozukluk(lar)in

A 4

Davranissal tedaviler (ve mevcudiyeti)
ile birlikte tik tedavisi

tedavisi

Davranisgl terapiler

4

Tercihen farmakolojik tedavi olmak
lizere tik tedavisi endikasyonu

(ACT, TKDM, MBTO)

A 4

Tikler igin hala tedavi
endikasyonu var

J N

Davranisgl terapiler ve
farmakoterapi kombine

Farmakoterapi ve diger
ajanlar kombine

A 4

Farmakoterapi (Antipsikotikler, a2-
adrenerjik agonistler)

N

Tik igin hala tedavi endikasyonu var g

Uzmanlagmis merkezlerde
alternatif tedaviler (DBS ve
botulinum toksini)

Sekil 2. Tik bozukluklar: tedavi algoritmasi ** Semptomlar rahatsiz edici degilse ve/veya islev bozukluguna ne-
den olmuyorsa destekleyici tedavi (6rnegin psikoegitim) 6nerilir. Semptomlar rahatsiz edici ise farmakolojik
veya farmakolojik olmayan miidahaleler yapilmalidir. Ancak komorbid durumlar mevcutsa ve tik bozuklu-
gundan daha fazla islev bozukluguna neden oluyorsa tedavi 6nceligi komorbid bozukluklar olmalidir. Tedavi
basarili oldugunda, izlem esastir. Diiz oklar, bir sonraki degerlendirme veya tedavi seviyesini gosterir; kesikli
oklar, iki tedavi arasindaki segenekler oldugunu gosterir. ACT, aligkanlig1 tersine ¢evirme tedavisi; DBS, derin
beyin stimiilasyonu; MBTO, maruz birakma ve tepki énleme; TKDM: tikler i¢in kapsamli davranigsal mii-

dahale.
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1.
e Stimdlanlar ilaglar
e Non-Stimdlan ilaglar
2.
3.

* PEDIATRIK NOROLOJi ALGORITMALAR VE ILAC REHBERI

En sik kullanilan ilaglar Amerikan
Gida ve ilag Dairesi (FDA)
tarafindan 6 yas ve Uzeri igin
kullanim onayi olan Metilfenidat ve
Atomoksetin ve 3 yas ve Uzeri igin
Dekstroamfetamin’dir.3*

ilag tedavileri

Aile temelli mudahaleler
Okul temelli mudahaleler (davranig
y6netimi, akademik mudahale vb.)

4. Sosyal gevre ve akran iligkilerine dair

midahaleler (sosyal beceri egitimleri vb.)

5.  Cok yonli tedavi yaklagimlari*®

Tedavi kilavuzlari okul 6ncesi tani alan DEHB’de ilk secenek tedavi basamagi olarak psikosoyal yaklasimlari 6nermektedir.

Ozellikle grup temelli ebeveyn programlarini énerilmekte, davranisci yaklasimlardan fayda gérmeyen ve belirti siddeti fazla
olan ¢ocuklarda metilfenidat tedavisi baslanabilecegini bildirmektedir.

Psikofarmakolojik tedavi endikasyonu oldugunda da psikososyal miidahalelerle birlikte kullaniimasi gerektigi
vurgulanmaktadir.*®
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Tablo 2: Deliryum Riski Yiiksek Hastalarda Fizyolojik, Farmakolojik, Cevresel Tedbirler

Fizyolojik
Viicut fonksiyonunu
normallestir

Beslenme ve s1v1 alimini destekle

Diizenli bagirsak ve mesane
eliminasyonunu tesvik et

Invaziv cihazlarin ve kateterlerin
kullanimini en aza indir

Gece/Giindiiz Dongiisii
Diizenle

Giin boyunca diizenli programlar
olustur

Geceleri saglikli uyku diizenleri
olustur

Giindiiz iyi aydinlatma ve
geceleri diisiik aydinlatma sagla

Kesintileri en aza indirmek i¢in
bakim zamanini diizenle

Hareketliligi ve aktiviteyi tesvik et

KAYNAKLAR

1.

Farmakolojik

Hasta ajiteyse antipsikotik
eklemeyi diigiin

BZ, opiat ve antikolinerjik
kullanimini en aza indir

Sedasyonu tekrar degerlendir
Agriy: tekrar degerlendir
Polifamasiyi en aza indir

Yoksunlugu tekrar degerlendir
ve tedavi et

Uyku i¢in melatonin ekle

Sedasyon i¢in
Deksmedetomidin ekle (BZ ve/
veya opiat yerine)

Cevresel

Urkiitiicii ve sagirtict
durumlardan ka¢in

Fiziksel kisitlamadan ka¢in veya
azalt

Hasta giivenligini sagla ve
personel gorevlendir

Oryantasyonu optimize et
Hastaya ismiyle hitap et
Sakin ve net konusg

Optimal duyusal isleyisi sagla

Giiven ver ve sik sik yeniden
yonlendir

Bakim {iyelerini tanit

Bakim faaliyetlerini basitge agikla
Stirekli bir bakim ekibi sagla
Fiziksel ortam yonetimi
Giriltuyt ve daginikligi en aza
indir

Hasta ve aile iiyelerine egitim ver
ve siiregte gorevlendir

Tanidik aile ortami yarat
Gortiniir bir saat ve takvim goster

Hasta ve aile iiyelerine egitim ver
ve siirecte gorevlendir

Aile i¢in 6zel roller belirle

Yazil bilgilendirici materyaller
paylas

Silver GH, Kearney JA, Bora S, De Souza C, Giles L, Hrycko S, et al. A clinical pathway to standardize care of children

with delirium in pediatric inpatient settings. Hospital pediatrics. 2019;9(11):909-16.

481



494

* PEDIATRIK NOROLOJi ALGORITMALAR VE ILAC REHBERI

KAYNAKLAR

1. Fay AJ. Neuromuscular Diseases of the Newborn. Semin Pediatr Neurol. 2019 Dec;32:100771.

2. Fardeau M, Desguerre I. Diagnostic workup for neuromuscular diseases. Handb Clin Neurol. 2013;113:1291-7.

3. Barohn RJ, Dimachkie MM, Jackson CE. A pattern recognition approach to patients with a suspected myopathy.
Neurol Clin. 2014 Aug;32(3):569-93.

4. Caetano AP, Alves P Advanced MRI Patterns of Muscle Disease in Inherited and Acquired Myopathies: What the
Radiologist Should Know. Semin Musculoskelet Radiol. 2019 Jun;23(3):e82-e106.

5. Pasnoor M, Dimachkie MM. Approach to Muscle and Neuromuscular Junction Disorders. Continuum (Minneap
Minn). 2019 Dec;25(6):1536-1563.

6. Mercuri E, Pera MC, Brogna C. Neonatal hypotonia and neuromuscular conditions. Handb Clin Neurol.
2019;162:435-448.

7. Straub V, Murphy A, Udd B. LGMD workshop study group. 229th ENMC international workshop: Limb girdle
muscular dystrophies - Nomenclature and reformed classification Naarden, the Netherlands, 17-19 March 2017.
Neuromuscul Disord. 2018 Aug;28(8):702-710.

8. DeSimone AM, Pakula A, Lek A, Emerson CP Jr. Facioscapulohumeral Muscular Dystrophy. Compr Physiol. 2017
Sep 12;7(4):1229-1279.

9.  Venance SL. Approach to the Patient With HyperCKemia. Continuum (Minneap Minn). 2016 Dec;22(6, Muscle and
Neuromuscular Junction Disorders):1803-1814

10. Morrison BM. Neuromuscular Diseases. Semin Neurol. 2016 Oct;36(5):409-418.

11. Thompson R, Spendiff S, Roos A, et al. Advances in the diagnosis of inherited neuromuscular diseases and impli-
cations for therapy development. Lancet Neurol. 2020 Jun;19(6):522-532.

12 Yubero D, Natera-de Benito D, Pijuan J, et al. The Increasing Impact of Translational Research in the Molecular
Diagnostics of Neuromuscular Diseases. Int ] Mol Sci. 2021;22(8):4274. Published 2021 Apr 20. doi:10.3390/
ijms22084274

13. Roos A, Thompson R, Horvath R, Lochmiiller H, Sickmann A. Intersection of Proteomics and Genomics to “Solve
the Unsolved” in Rare Disorders such as Neurodegenerative and Neuromuscular Diseases. Proteomics Clin Appl.
2018 Mar;12(2).

14. https://clinicaltrials.gov/

15. Kourakis S, Timpani CA, Campelj DG, et al. Standard of care versus new-wave corticosteroids in the treatment of
Duchenne muscular dystrophy: Can we do better? Orphanet J Rare Dis. 2021 Mar 4;16(1):117.

16. Gogou M, Pavlou E, Haidopoulou K. Therapies that are available and under development for Duchenne muscular
dystrophy: What about lung function? Pediatr Pulmonol. 2020 Feb;55(2):300-315.

17. Meyers TA, Townsend D. Cardiac Pathophysiology and the Future of Cardiac Therapies in Duchenne Muscular
Dystrophy. Int ] Mol Sci. 2019;20(17):4098.

18. Toussaint M, Chatwin M, Gongalves MR, et al. Mouthpiece ventilation in neuromuscular disorders: Narrative
review of technical issues important for clinical success. Respir Med. 2021 Apr-May;180:106373.

19. Servais L, Straathof CSM, Schara U, et al. Long-term data with idebenone on respiratory function outcomes in
patients with Duchenne muscular dystrophy. Neuromuscul Disord. 2020 Jan;30(1):5-16.

20. Escolar DM, Buyse G, Henricson E, et al. CINRG randomized controlled trial of creatine and glutamine in Duchen-
ne muscular dystrophy. Ann Neurol. 2005 Jul;58(1):151-5.

21. Spurney CE Rocha CT, Henricson E, et al. CINRG pilot trial of coenzyme QI0 in steroid- treated Duchenne
muscular dystrophy. Muscle Nerve. 2011 Aug;44(2):174-8.

22. Buyse GM, Wit T, Schara U, et al. Efficacy of idebenone on respiratory function in patients with Duchenne mus-
cular dystrophy not using glucocorticoids (DELOS): a double-blind randomised placebo-controlled phase 3 trial.
Lancet. 2015 May 2;385(9979):1748-1757.

23. Sebori R, Kuno A, Hosoda R, Hayashi T, Horio Y. Resveratrol Decreases Oxidative Stress by Restoring Mitop-
hagy and Improves the Pathophysiology of Dystrophin-Deficient mdx Mice. Oxid Med Cell Longev. 2018 Oct
29;2018:9179270.

24. Hollinger K, Shanely RA, Quindry JC, Selsby JT. Long-term quercetin dietary enrichment decreases muscle
injury in mdx mice. Clin Nutr. 2015 Jun;34(3):515-22. doi: 10.1016/j.cInu.2014.06.008. Epub 2014 Jun 21.

25. Woodman KG, Coles CA, Lamandé SR, White JD. Nutraceuticals and Their Potential to Treat Duchenne Muscular
Dystrophy: Separating the Credible from the Conjecture. Nutrients. 2016 Nov 9;8(11):713.

26. Vita GL, Sframeli M, Licata N, et al. A Phase 1/2 Study of Flavocoxid, an Oral NF-kB Inhibitor, in Duchenne
Muscular Dystrophy. Brain Sci. 2021 Jan 16;11(1):115.

27. McDonald CM, Ramirez-Sanchez I, Oskarsson B, et al. (-)-Epicatechin induces mitochondrial biogenesis and mar-
kers of muscle regeneration in adults with Becker muscular dystrophy. Muscle Nerve. 2021 Feb;63(2):239-249.

28. Shieh PB. Emerging Strategies in the Treatment of Duchenne Muscular Dystrophy. Neurotherapeutics. 2018
Oct;15(4):840-848.

29. Nagy S, Hafner B Schmidt S, et al. Tamoxifen in Duchenne muscular dystrophy (TAMDMD): study protocol for a

multicenter, randomized, placebo-controlled, double-blind phase 3 trial. Trials. 2019 Nov 21;20(1):637.



30.

31.

32.

33.

34.

35.

36.

37.

38.

39.

40.

41.

42,

43.

44,

45.

46.

47.

48.

49.

50.

51.

52.

53.

54.

55.
56.

57.

58.

59.

Pediatrik Néromuskuler Hastaliklarda Tani ve Tedavi Algoritmasi e

Sun C, Serra C, Lee G, Wagner KR. Stem cell-based therapies for Duchenne muscular dystrophy. Exp Neurol.
2020;323:113086.

Muntoni E Tejura B, Spinty S, et al. A Phase 1b Trial to Assess the Pharmacokinetics of Ezutromid in Pediatric
Duchenne Muscular Dystrophy Patients on a Balanced Diet. Clin Pharmacol Drug Dev. 2019 Oct;8(7):922-933.
Werneck LC, Lorenzoni PJ, Ducci RD, Fustes OH, Kay CSK, Scola RH. Duchenne muscular dystrophy: an historical
treatment review. Arq Neuropsiquiatr. 2019 Sep 5;77(8):579-589.

Echevarria L, Aupy B, Goyenvalle A. Exon-skipping advances for Duchenne muscular dystrophy. Hum Mol Genet.
2018 Aug 1;27(R2):R163-R172.

Aslesh T, Maruyama R, Yokota T. Skipping Multiple Exons to Treat DMD-Promises and Challenges. Biomedi-
cines. 2018 Jan 2;6(1):1.

Scaglioni D, Catapano E Ellis M, et al. The administration of antisense oligonucleotide golodirsen reduces patho-
logical regeneration in patients with Duchenne muscular dystrophy. Acta Neuropathol Commun. 2021 Jan 6;9(1):7.
Mendell JR, Sahenk Z, Lehman K, et al. Assessment of Systemic Delivery of rAAVrh74. MHCK?7.micro-dystrophin
in Children With Duchenne Muscular Dystrophy: A Nonrandomized Controlled Trial. JAMA Neurol. 2020 Sep
1;77(9):1122-1131.

Wagner KR, Abdel-Hamid HZ, Mah JK, et al. Randomized phase 2 trial and open-label extension of do-
magrozumab in Duchenne muscular dystrophy. Neuromuscul Disord. 2020 Jun;30(6):492-502. doi: 10.1016/j.
nmd.2020.05.002.

Ramdas S, Servais L. New treatments in spinal muscular atrophy: an overview of currently available data New
treatments in spinal muscular atrophy: an overview of currently available data. Expert Opin Pharmacother 2020
Feb;21(3):307-315.

Calder AN, Androphy EJ, Hodgetts KJ. Small Molecules in Development for the Treatment of Spinal Muscular At-
rophy. ] Med Chem. 2016 Nov 23;59(22):10067-10083.

Singh RN, Seo J, Singh NN. RNA in spinal muscular atrophy: therapeutic implications of targeting. Expert Opin
Ther Targets. 2020 Aug;24(8):731-743.

Pascual-Gilabert M, Lopez-Castel A, Artero R. Myotonic dystrophy type 1 drug development: A pipeline toward the
market. Drug Discov Today. 2021 Mar 31:51359-6446(21)00160-4.

Heatwole C, Luebbe E, Rosero S, et al. Mexiletine in Myotonic Dystrophy Type 1: A Randomized, Double-Blind,
Placebo-Controlled Trial. Neurology. 2021 Jan 12;96(2):e228- ¢240.

Pantera H, Shy ME, Svaren J. Regulating PMP22 expression as a dosage sensitive neuropathy gene. Brain Res. 2020
Jan 1;1726:146491.

Cao W, ZhangR. [Research advance of underlying pathogenesis and target therapies in Charcot-Marie-Tooth disease
type 1A]. Zhonghua Yi Xue Yi Chuan Xue Za Zhi. 2020 May 10;37(5):578-583.

Pozsgai ER, Griffin DA, Heller KN, Mendell JR, Rodino-Klapac LR. Systemic AAV- Mediated B-Sarcoglycan De-
livery Targeting Cardiac and Skeletal Muscle Ameliorates Histological and Functional Deficits in LGMD2E Mice.
Mol Ther. 2017 Apr 5;25(4):855-869.

Wicklund MP. The Limb-Girdle Muscular Dystrophies. Continuum (Minneap Minn). 2019 Dec;25(6):1599-1618.
Potter RA, Griftin DA, Sondergaard PC, et al. Systemic Delivery of Dysferlin Overlap Vectors Provides Long-Term
Gene Expression and Functional Improvement for Dysferlinopathy. Hum Gene Ther. 2018 Jul;29(7):749-762.

Potter RA, Griffin DA, Sondergaard PC, et al. Systemic Delivery of Dysferlin Overlap Vectors Provides Long-Term
Gene Expression and Functional Improvement for Dysferlinopathy. Hum Gene Ther. 2018 Jul;29(7):749-762.

Turan S, Farruggio AP, Srifa W, Day JW, Calos MP. Precise Correction of Disease Mutations in Induced Pluripotent
Stem Cells Derived From Patients With Limb Girdle Muscular Dystrophy. Mol Ther. 2016 Apr;24(4):685-96.
Domingos J, Sarkozy A, Scoto M, Muntoni E Dystrophinopathies and Limb-Girdle Muscular Dystrophies. Neuro-
pediatrics. 2017 Aug;48(4):262-272.

Narayanaswami P, Weiss M, Selcen D, et al. Evidence-based guideline summary: diagnosis and treatment of
limb-girdle and distal dystrophies: report of the guideline development subcommittee of the American Academy of
Neurology and the practice issues review panel of the American Association of Neuromuscular & Electrodiagnostic
Medicine. Neurology. 2014 Oct 14;83(16):1453-63.

Chu ML, Moran E. The Limb-Girdle Muscular Dystrophies: Is Treatment on the Horizon? Neurotherapeutics.
2018 Oct;15(4):849-862.

Jitpimolmard N, Matthews E, Fialho D. Treatment Updates for Neuromuscular Channelopathies. Curr Treat
Options Neurol. 2020;22(10):34.

Desaphy JE Altamura C, Vicart S, Fontaine B. Targeted Therapies for Skeletal Muscle Ion Channelopathies: Sys-
tematic Review and Steps Towards Precision Medicine. ] Neuromuscul Dis. 2021;8(3):357-381.

Finsterer J. Congenital myasthenic syndromes. Orphanet J Rare Dis. 2019 Feb 26;14(1):57.

Tawara N, Yamashita S, Takamatsu K, et al. Efficacy of salbutamol monotherapy in slow- channel congenital
myasthenic syndrome caused by a novel mutation in CHRND. Muscle Nerve. 2021 Apr;63(4):E30-E32.

Chiu W, Hsun YH, Chang K], et al. Current genetic survey and potential gene targeting therapeutics for neuro-
muscular diseases. Int ] Mol Sci. 2020 Dec 16;21(24):9589.

Dowling JJ, Gonorazky H, Cohn RD, Campell C. Treating pediatric neuromuscular disorders: The future is now. Am
] Med Genet A. 2018 Apr;176(4):804-841.

Wang LH, Tawil R. Current therapeutic approaches in FSHD. ] Neuromuscul Dis. 2021;8(3):441-451.

495



CK Yuksekligine Tanisal Yaklasim Algoritmasi e

KAYNAKLAR

1.

Stromme JH, Rustad P, Steensland H, Theodorsen L, Urdal P. Reference intervals for eight enzymes in blood of adult
females and males measured in accordance with the International Federation of Clinical Chemistry reference system
at 37 degrees C: part of the Nordic Reference Interval Project. Scand J Clin Lab Invest. 2004 Jul;64:371-384.
Abraham A, Katzberg HD, Lovblom LE, Bril V. European Federation of Neurological Societies cutoff values signifi-
cantly reduce creatine kinase sensitivity for diagnosing neuromuscular disorders. Muscle Nerve. 2019 Dec;60:748-
752.

499



502

* PEDIATRIK NOROLOJi ALGORITMALAR VE ILAC REHBERI

ARTROGRIPOZiS (ARTROGRIPOZiS
MULTIPLEKS KONJENITA)

Y !

Yaygin AMK

Distal AMK (proksimal + distal)

Distal Artrogripozis

Genetik Analiz NGS/WES

Amyoplazi MSS hastaliklar On boynuz Kas Konjenital
e On beyin girisimsel motor noron hastaliklari miyastenik
v anomaliler hastaliklari sendrom
. . e Gegirilmis MSS
A teda.w enfeksiyonu v
Ortopedik
Cerrahi Fizik tedavi y
SMA modifiye edici Fizik tedavi
v tedaviler (Nusinersen/ Destek tedavi
Fizik tedavi Onesamnogen
Botulinum toksin aboparvovec/
enjeksiyonu Risdiplam)
Ozel egitim destegi
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SMA, TEDAVI ALGORITMASI 2

PULMONER TAKiP

e Tani aninda Cocuk G6gls
Hastaliklarinca kontrol ve
takip (kan gazi, 6n-yan akciger
grafileri)

e invaziv olmayan solunum
destekleri (BIPAP)-trakeostomi
ihtiyaglarinin degerlendirilmesi

e Oksimetre ile takip

e Liizum halinde polisomnografi

e Evde manuel aspirator

KAS ISKELET SISTEMIi VE

ORTOPEDIK TAKiP

e Kontraktlir olusumunu énleme

e Ayakta durma sehpasi/ortez

e Skolyoz/Kalga gikigini 6nleme ve
tedavi etme

e Fraktirleri nleme ve tedavi
etme (bifosfonatlari diisiin)

e D vitamini ve yeterli kalsiyum
destegi

e Yillik kemik mineral dansite
Olgimi

GASTROINTESTINAL SISTEM VE

BESLENME TAKiBI

e Vicut agirhgi ve bliyime takibi
(3-6 ayda bir)

e Gastroozofageal Refll, kabizlik,
gecikmis gastrik bosalma igin
tedavi

e Floroskopik yutma galismasi

e Aspirasyonun dnlenmesi igin
kivam artiricilar

e Gastrostomi ihtiyacinin
degerlendirilmesi

REHABILITASYON

e Kontraktlr 6nleyici
rehabilitasyon: Dizenli esneme
ve germe egzersizleri

o Skolyoz 6nleyici rehabilitasyon

¢ Hidroterapi

e GOgus Fizyoterapisi/Postural
drenaj egzersiz ve onerileri

SMA, BAKIM YONETIMi

iMMUNizASYON

¢ Paliviumab (ilk 2 yasta RSV
sezonunda)

e influenza asisi (6 ayliktan sonra
yilda bir)

e Pnomokok asisi (yillik)
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Ciddi o . .
solunum « SEPNI1, COL6, LMNA iliskili KMD » Konjenital miyastenik sendrom (CHAT),
. Pompe hastalig1, nemalin miyopatisi
yetmezligi
o aDG: Hizli gelisen dilate kardiyomiyopati
Kardiyak (FKRP, FKTN) - . T .
- + Kor Pulmonale: COL6, SEPNI « OR titinopati, MYH? iligkili miyopati
o Ani kardiyak olay/6liim: LMNA
o Normal veya hafif yiiksek
o SEPNI iliskili KMD « Konjenital miyopatiler, konjenital miyastenik
oo o LMNA iligkili KMD sendromlar, nérojenik hastaliklar
ﬁfeat‘_“ kinaz , yjirich-KMD
iizeyi ,
o Yiiksek . . . . .
» LAMA2 liskili KMDde siirekli yiiksek . 11\)/(1)?:11(21;2 ;it{asltlrvolﬁler, inflamatuar miyopatiler,
o aDGde genellikle yiiksek P &
o CK diizeyi dogum sonrast ilk birkag giin yiiksek olabilir, 10. giinden sonra normale doner.
o Beyin MRG Normal
o Ullrich KMD
o SEPNI iliskili KMD o Konjenital miyopatiler, konjenital miyastenik
o LMNA iliskili KMD sendromlar, nérojenik hastaliklar
« Integrin alfa 7 iliskili KMD
o Hafif spektrumda olan baz1 aDG iliskili KMD
. o Beyin MRG Anormal
Beyin MRG o LAMA? iligkili KMD: Ak maddede sinyal o e
oo e . e . ..« Miyelinizasyon bozukluklari, I6kodistrofiler
degisikligi, daha nadir olarak oksipital pakigiri,
serebllar tutulum, ak maddede kistler
. o.LDG 111§k.111 KMD: qurosefah, Pak1g1r1, » Migrasyon bozukluklar: (LISI, DCX, ARX,
lisensefali, serebellar kistler, beyin sap1 . .
hipoplazisi (kraniyal griintilleme normal d RLn, TUBAL..), pontoserebellar hipoplaziler
poplazisi(Kraniyal grintilleme normal de (CDGIA, PCHI.8)
olabilir)
’ Normaluveya. norm.ale yakin olabilir o Noomuskiiler olmayan hastaliklar, konjenital
o Orta- agir miyopatik bulgularla beraber . ) .
.. L e 1x miyastenik sendomlar, kanalopatiler, bazi
Kas biyopsisi degisken distrofik bulgular, lif tipi dagilimnda T
Y degisiklikler: SEPNI, COL6 TR . .
« Yer-yer inflamatuar bulgular, ama lif invazyonu Konjenital lif tipi disproporsiyon (actin,
Y guian Y RYRI, TPM3)
yok
o SEPNI, LMNA, RYRI ve Ullrich KMD tiplerinde tanida yardimei
o Ullrich KMD: Uylukta sartorius, grasilis ve adduktor longus kaslarinn korundugu, yaygin yagh
infiltrasyon . Vastus kaslarinda merkezin goreceli korundugu, periferin yagh infiltrasyonu sonucu
Kas MRG gember seklinde hipointensite goriisebilir.

SEPNT1 iliskili KMD: Sartorius, semimembrandz ve bityiik adduktor kaslar tutulur, grasilis kast
goreceli olarak korunur. RYR] iliskili kas hastaliklarinda da benzer tutulum vardir; ama SEPNIde
aksiyel tutulum, 6zellikle ense fleksorlerinin belirgin hipotrofisi gorliir.

LMNA iliskili KMD: Ambulasyonun korundugu hastalarda vastus lateralis ve gastrocnemius
medialis tutulur. Agir formlarinda sadece kraniyal, psoas ve 6n kol kaslar: korunur.

KMD, konjenital muskiiler distrofi; aDG,alpha distroglikanopati; LGMD, limb girdle muskiiler distrofi; SMA, spinal
muskiiler atrofi; OR, otozomal resesif; MRG, manyetik rezonans gortintiileme. KMD alt tipleri i¢in gen adlar1 kullanil-
migtir.
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Proksimal gugstzlik
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Mutlisistemik
tutulum

Kas biyopsisi: COX (-)
lifler, RRF+

Yogun egzersiz <10 dk

Y

Kramplar, miyalji
Egzersiz ile tetiklenen
miyoglobindri

Y

“Ikinci riizgar” fenomeni

]

v

v
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Kas biyopsisinde RRF

ve COX eksikligi

Kas mtDNA testi
ozellikle cyt b geni
veya kompleks |

Egzersiz oncesi
karbonhidrat alimi
ile bulgularda

kotllesme

Y

enzim aktivitelerinin

mtDNA veya nDNA
mutasyon taramasi

Solunum zinciri

biyokimyasal
degerlendirilmesi

!

\

v

v

istirahatte CK ++
Egzersiz sirasinda normal,
amonyak ++, CK++++
Molekdler analizi PYGM
geni
Kas biyopsisi: miyofosfaliz
eksikligi

Mitokontriyal miyopatiler
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PFK (Tarui, GDH-VII)

Kas biyopsisi: L. .
PGAM eksikigi Hemolitik anemi
Zihinsel yetersizlik
BGK (GDH-IX < Proksimal giigstizlik
izoform A) Kas biyopsisi: PGK
eksikligi
\J
Kas biyopsisi:
PFK eksikligi

Miyofosforilaz
(McArdle, GDH-V)

(histokimya,
biyokimya veya her
ikisi)
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KONJENITAL MIYASTENIK SENDROM (KMS) — TEDAVI ALGORITMASI

KMS Klinik ve Laboratuvar Suphesi (+) I

Y

Genetik inceleme iste I

Y

Klinik Olarak COLQ, DOK?7, Yavas Kanal Sendromu Siiphesi

(-) (+)

\/
Piridostigmin Genetik Sonug Bekle
Y Y Y Y
Genetik Sonug Bekle DOK7 coLQ Yavas Kanal
\/ Y \/ \ A
Salbutamol / Efedrin . . -
+3,4-DAP +
+3,4-DAP Salbutamol / Efedrin Fluoxetin % Kinidin
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MIYASTENIA GRAVIS’ Li OLGULARDA TiMEKTOMi ALGORITMASI3**

Miyastenia Gravis teshisi ve antikor durumu dogrulandi

Semptomlari kontrol altina almak icin medikal tedaviye baslayiniz

Toraks BT veya Timus MRG ile mediastinal gériintiileme yapiniz

\ \/

On mediastinal kitle Timoma yok
\ \
AChR Ab (+) MG Asagidakilerden
VEYA herhangi biri varsa;
Seronegatif MG MuSK Ab (+) MG
Okiler MG
dislanamiyor
\
Timektomi
\ A 4 \
Generalize Okuler MG Timektomi
MG d|§|and|ysa yapmayiniz
\ \J
MG semptomlari kontrol Timektomi
altina alindiktan sonra;
Timektomi
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’ Herediter No6ropatiler l
’ Nobet tipi l
Demiyelizan Demiyelizan
* \4 ¢ ¢ A4 ¢
Otozomal Otozomal X'e ball Otozomal Otozomal X'e bagl!
dominant resesif & dominant resesif &
PMP22
. PRX mut MFN2 mut o
duplikasyonu GDAP1 mut GJB1 mut (%33) GDAP1 mut GJB1 mut (%12)
(%70)
MPZ mutasyonu
(%5) MPZ mut (%5)
PMP22 mut.
(%2,5)
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5. Tutulum paterninin belirlenmesi (Flask paralizi ve...)

+ miyelopati bulgulari; seviye veren duyu kusuru, mesane/barsak disfonksiyonu > ATM / Spinal kord
basisi

+ simetrik tutulum, arefleksi (+ bulbar disfonksiyon, solunum yetmezligi) > GBS

+ febril, piir motor tutulum, asimetrik paralizi (+ meningismus) > Polio ve non-polio (6rn enteroviral)
AFP/AFM

+ motor-duyusal alt ekstremite monoparezisi (im injeksiyon sonrast) - Injeksiyon iliskili norit

+ oftalmopleji, pitoz, bulbar gugsiizliik > Miller-Fischer varyanti, botulizm, myastenia gravis

+ proksimal giisiizliik, kas hassasiyeti, refleksler korunmus - Viral miyozit, dermatomiyozit

6. Planlanan Tetkikler

Tim olgulara kranial + spinal, kontrastli + kontrastsiz, sagittal + aksiyel kesitler iceren MRG 6nerilir
AFP/AFM diistiniilen tiim olgulardan surveyans ¢aligmalari i¢in gaita ve nazofarenks 6rnegi alinmasi
onerilir

Serum biyokimyasal analizler (eletrolitler, magnezyum, fosfat, kreatin kinaz)

X-ray omurga; atlantoaksiyel dislokasyon, vertebral tiiberkiiloz

EMG & NCS; GBS

BOS analizi (BOSda hiicre sayimi, protein, kiiltiir); meningoensefalit, GBS, AFP/AFM, infeksiyoz
miyelopatiler

EKG; Hipokalemi

Idrar; Porfiride porfobilinojenler, Toksik olaylarda idrar

7. Tedavi

Tiim olgulara destek tedavisi (solunum yetmezligi, bulbar giigsiizlik i¢in), vaskiiler tonusta azalma ve
sok tablosuna yonelik tedavi, otonom instabiliteye yonelik destek tedavi, yeterli nutrisyon ve beslenme,
nozokomiyal enfeksiyonlarin 6nelenmesi, immobilizasyon iliskili komplikasyonlarin onlenmesi

Spesifik tedavi;

GBS; IVIG 2 gr/kg 2-5 giin

ATM; iv metilprednizolon 10-30 mg/kg/giin 3-5 giin (max 1 gr/giin)

Spinal kord basisy; Spinal immobilizasyon, cerrahi miidahele, steroidler (akut travmatik miyelopati)
Dermatomyozit, myastenia gravis; Immunmodiilator tedaviler

Hipokalemi; iv potasyum destegi

AFP/AFM; IVIG, plazmaferez, steroid (enteroviriisler harig), fluoksetin (enteroviriisde)

(DTR derin tendon reflkesleri, AFP akut flask paralizi, AFM akut flask miyelit, ATM akut transvers miyelit, GBS Guillain Barre
sendromu, VZV varisella zoster viriis, EMG elektromiyograf, NCS sinir ileti ¢calismalari-nerve conduction studies, EKG elektrokardi-

yografi, IVIG intravenéz immunglobulin, iv intravendz, gr gram, kg kilogram)

KAYNAKLAR

1. Vasconcelos MM, Vasconcelos LGA, Brito AR. Assesment of acute motor deficit in the pediatric emergency room. J
Pediatr (Rio J). 2017;93 Suppl1:26-35.

2. Singhi SC, Sankhyan N, Shah R, Singhi P. Aproach to a child with acute falccid paralysis. Indian J pediatr.
2012;79(10):1351-1357.

3. Murphy OC, Messacar K, Benson L, et al. Acute flaccid miyelitis: cause, diagnosis, and management. Lancet.
2021;397(10271):334-346.

4. Hardy D, Hopkins S. Update on acute flaccid miyelitis: recognition, reporting, aetiology and outcomes. Arch Dis
Child. 2020;105(9):842-847.



Akut Giigsiizliik Tedavisi

Akut gli¢gsuzltk Tani ve Tedavi Algoritmasi ® 557

Hastalik Tedavi
Akut poliomiyelit Analjezi, destek tedavisi
L IV Ig
Guillain-Barre Sendromu PLEX
IV Ig
PLEX

Miyastenia Gravis Neostigmin/pridostigmin

Steroid, Azotiopiirin

Timektomi
o P. MPZ
Transvers Miyelit PLEX
P. MPZ
Akut Dissemine Ensefalomiyelit PLEX
IV Ig
\ g Glukoz
Porfiri IV hematin
Botulizm Destek tedavisi
Viral Miyozit Destek tedavisi
Steroid

Dermatomiyozit/Polimiyozit o .
Immiinsiipresan ilaglar
Oral/IV potasyum

Hipokalemik periyodik paralizi Asetazolamid

IV Ig: IV immunglobulin, PLEX: Plazmaferez,
P. MPZ: Pulse metilprednizolon
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Rojan IPEK' Mustafa KOMUR?

Giigsiizliik, dirence karsi olusan istemli hareket etme yeteneginin azalmasi ya da aktif kas ka-
silmasinda meydana gelen yetersizlik olarak tanimlanir.! Giigsiizliik, akut veya kronik gii¢siizlitk
seklinde goriilebilir. Sekiz haftadan uzun siiren giigsiizliik kronik gii¢siizliik olarak bilinmektedir.
Bu boliimde kronik giigsiizliige yaklasimda tani ve tedavi algoritmalar1 vurgulanmaktadir.

Hipotoni ve giigsiizliik siklikla iligkili olmasina ragmen ayni anlama gelmemektedir. Hipotoni-
nin degerlendirilmesinde perinatal olaylar 6nemli olmakla birlikte fetal yutmada azlik, polihidro-
amnios, hareket azlig1 ve malprezentasyon (6zellikle makat gelis) yenidogan degerlendirilmesinde
yardimcidir.? Zor dogum veya travma (vakum aleti ve forseps kullanma) ykiisii intrakraniyal ka-
namalar i¢in risk faktoriidiir. Ayrica yiiz ve diger fizik muayene bulgular1 (kromozom bozukluklar)
taniya yardimci olmaktadir. Yapilan muayene bulgulariyla kas giiciiniin siddeti ve giigsiizliigiin da-
gilim1 hakkinda bilgi saglanabilmektedir. Hipotonik infantta genellikle spontan hareketlerde azal-
ma gozlenmektedir. Traksiyon cevabi, ventral ve vertikal siispansiyonda goriilen anormal postural
reflekslerin varligi siiphe uyandiran isaretlerdir. Ilkel reflekslerin olmasi gereken zaman araliginda
yoklugu veya olmamasi gereken zaman araliginda devam etmesi ve artmig derin tendon refleksle-
ri birlikteligi serebral hipotoniyi diisiindiiriir. Hipotonik infantta zayif emme, bilingte kotiilesme,
irkilme, konviilziyon, dismorfik bulgular ve organ malformasyonlarinin varligi metabolik hasta-
liklarin da eslik edebilecegi santral nedenleri akla getirmelidir. Yiiriimeye baglayan ¢ocuklarda ise
oturdugu yerden kalkma, merdiven ¢ikma, diigme ilikleme ve saglarini taramada giigliik ile takilma
ve sik diigme gibi bulgularin varlig1 kas giicti degerlendirmesinde ¢ok kiymetlidir.

Kreatin kinaz (CK) ile birlikte sinir iletim hizi/elektromiyografi galismalari kas hastaliklarini ta-
nisinda yardimci bulgulardir. Kas biyopsisi nérojenik veya miyojenik nedenlerin ayiriminda deger-
lidir. Ayrica kas goriintiileme yontemleri (USG, BT, MRG gibi) giiniimiizde kullanilmaktadir. Me-
tabolik hastalik sithesinde metabolik taramalar yapilabilir. Kardiyak degerlendirme (EKG, EKO),
biyokimyasal ¢aligmalar ve molekiiler genetik analiz yontemleri planlanabilir.® Kronik gii¢siizliikle
gelen hipotonik infant ve daha biiyiik ¢ocuklarda tani ve tedavi algoritmasi Sekil 1, 2 ve 3de gos-
terilmistir.*> (Sekillerde verilen sayilar onerilen tedavi yontemi agiklamalar: olup bu agiklamalar
sekillerden sonra belirtilmistir.)

! Uzm. Dr., Adiyaman Egitim ve Arastirma Hastanesi Cocuk Noérolojisi Klinigi, rjnipek@hotmail.com

2 Dog. Dr., Mersin Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Nérolojisi BD., drmustafakomur@yahoo.com
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A

y

Dismorfik 6zellikler

Genisl

Major anomaliler

eme

y

Koromozomlar /CGH/ Izoeletrik VLCEA 2-DHC PWS/AS
SNP array odaklanma metilasyon
Down, Williams !
iger k CDG Peroksizomal
Dlger romozom D bozuk uklar Sm|th‘ .em|i-OpitZ
anomalileri
Prader-Willi/
Angelman

 /  / \ 4 \ 4
1 2 3 4 1

Sekil 1. Santral hipotoni

CK: kreatin kinaz; CDG: konjenital glikozilasyon bozukluklar;; DHC: dehidrokolesterol; GAA: guanidinoasetat; GG: gelisim
geriligi; GMT: guanidinoasetat metil transferaz; PAA: plazma aminoasitleri; {OA: idrar organik aminoasitleri; VLCFA: ¢ok

uzun zincirli yag asitleri
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Normal CK, Global GG
A
Nobetler
+ / - extrapiramidal bulgular
\A A A A/ \ \
PAA, I0A, Acilkarnitin BOS calismalari: idrar: Gen testi: S M
profili, laktat norotransmitterler GAA/GMT MECP./CDKLs-like ¥
amino asitler laktat
Metabolik/ Parin/Pirimidin Kreatin eksikligi Rett/Rett-like Yapisal beyin
Mitokondriyal metabolizma sendromu anomalileri
bozukluklar bozukluklari (6r. Lizensefali,
sizensefali)
 /  / I
5 6 7 6 6
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+ /- 1 CK, bilingte bozulmama,
gligstizliik/paralizi

Y Y

Refkleks yogunlugu +/- EMG Kas biyopsisi
dilde fasikllasyon

Y

SMN1 gen testi
\
l Miyotoniyi disiindlren
bulgular
Diafragma
paralizi

SMARD tip 1 gen testi

\ \

\J \J Konjenital miyotonik distrofi Muskdaler distrofiler
SMA SMARD Konjenital miyasteni Konjenital miyasteni
Dejenire Sottas sendromu Nemalin miyopati

Santral kor miyopati
Metabolik miyopatiler

Sekil 2. Periferal hipotoni

CPT IIL: Karnitin palmitoil transferaz II; EMG: elektromiyografi; KMD: konjenital muskiiler distrofi; SMARD: spinomiiskii-
ler atrofi ile respiratuvar distres
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Y

Eklem hipermobilitesi

COLS6 testi

 /
Ullrich/Bethlem
KMD

Y

Ekokardiyogram

Y

Y

Dilate aort kokii/
asendan aorta

Kardiyomiyolopati

 /
Konnektif bag
doku bozukluklari

Y

\

Asit-a-glukozidaz
enzim testi

 /
Pompe hastalig

11

PAA/IOA,
acilkarnitin profili

Y

Y

CPTIl enzim + nétropeni
testi P
CPTII eksikligi Barth sendromu
4
12 6
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+ /- CK, global GG, giigsuizliik/paralizi

Sekil 3. Kombine hipotoni (IAA: idrar aminoasit)

Beyin MRG
+ Sipinal goruntileme
/ seviye veren motor Beyaz cevher izlole serebral Noronal migrasyon
duyusal diizeyde aanomalileri atrofi anormallikleri
glgsuzluk
Spinal kord hastaliklari Nistagmus Makrosefali + Katarakt / ataksi
PLP1FISH ve iAA SIL1 gen testi
sekanslama
Pelizaeus-Merzbacher Canavan Marinesco-Sjogren
\d \ \
13 14 14 6
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izoelektirik odaklanma

PAA / I0A, acilkarnitin profili

Y

Y
CDG le ve IId

Kas biyopsisi

ve/veya laktat, piriivat

ETC analizi

Mitokontriyal DNA
sekansmani

\ /

Distro-glikanopatiler

Mitokondriyal
ensefalomiyopatiler
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A 4

Proksimal kaslarda
glgsuzlik + CK

Y
Tek ekstremitede
duyusal ve motor

Ekstremite distallerinde
parestezi + distal zaaf +

Ekstremitelerde motor
zaaf + Duyu kusuru yok
+ Norolojik muayenede
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yiiksekligi + Aile Syksi zaaf + ilgili radikse ait DM, KBY
muayene bulgulari + 1. Ve 2. Motor ndéron
gorintileme bulgulari
Y l A 4 l
Radikulopati Polinéropati Motor N6ron Hastaligi

Miyopati

|

'

'

!

1-Normal DSAP ve
BKAP amplitiidii

2-Etkilenen kaslarda

spontan aktivite +
3-Etkilenen kaslarda

distik amplittidld,
kisa sureli, polifazik ve
erken katihm gosteren

MUP’ler

KAYNAKLAR
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2.

2013. p. 249-66.

1-Normal DSAP
amplitida
2-Cogunlukla normal
BKAP amplittidi
3-Paraspinal kaslarda
ve ayni kok tarafindan
fakat farkh sinirlerden
uyarilan iki kasta
spontan aktivite ve
nérojen MUP’ler

1-Demiyelinizan
noropatilerde distal
latansta uzama ve ileti
hizinda yavaslama
2-Aksonal
noropatilerde BKAP ve
DSAP amplitiidiinde
azalma
3-Motor aksonal
noropatilerde
spontan aktivite ve
reinnervasyon bulgulari

1-Normal duyusal sinir
ileti hizi ve amplitudi
2-Motor sinir BKAP
amplitidinde azalma,
distal latans ve ileti
hizi normal veya hafif
etkilenmis
3-Etkilenen kaslarda
spontan aktivite,
fasiktlasyon, kompleks
repetatif desarj
Reinnervasyon gelisti
ise norojen ozellikli
MUP’ler, Katilim azalir
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Status Epileptikus Yonetimi Valproik Asit iV 40 mg/kg, 3000 mg/doz

* PEDIATRIK NOROLOJi ALGORITMALAR VE ILAC REHBERI

Akut Konviilziyon »| Midazolam
Hastane oncesi intramuskiiler: 0,2 mg/kg maksimum 10 mg
Hastane Yonetim intranazal: 0,2 mg/kg maksimum 5mg/bir taraf
Bukkal: 0,25-0,5 mg/kg maksimum 10 mg
Y Lorezepam
Havayolu/Solunum/Dolasim Bukkal: 0,1 mg/kg maksimum 4 mg
%100 oksijen, monitorizasyon Diazepam
Damar yolu / kan sekeri, laboratuvar Rektal: 0,5 mg/kg maksimum 20 mg
Kan sekeri < 2.6 mmol/Lise 0.5 gr/kg
dekstroz
1. Sira Tedavi
Y
. Yakin izlem
Midazolam veya Konviilzivon durd A
Lorezepam veya  * onvuiziyon durau > lleri |ncg|eme
. Tedavi —AEl baglama
Diazepam
karari

*1. Sira tedavi nébet devam ediyorsa 5-10 dk arayla 2 ya da 3 kez A

tekrarlanabilir.

2. Sira Tedavi —Birinci sira tedavinin 5-10 dk ara ile 2-3 defa tekrarlanmig
y olmasina ragmen ndbet devam ediyorsa

#Fenitoin intravendz (iV) 20 mg/kg veyaI
Levetirasetam IV 40-60 mg/kg veya —
Valproik Asit IV 30 mg/kg Konviilziyon durdu

— : iV kullanimda maksimum doz:
Konviilziyon devam ediyor Fenitoin iV 1000 mg/doz
Levetirasetam iV 60 mg/kg, 4500mg/doz

#inflizyonu 1 mg/kg/dk hizinda basla, %0.9 NaCL ile sulandir, glukoz iceren sivilar ile ayni damar yolunu tercih etme,
aritmi varsa tercih etme
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Afebril Nébet Tani ve Tedavi Algoritmasi e

[lk afebril nébetten sonra EEG cekilmesi 6nerilmektedir. Nébet tipi, epilepsi sendromu, nébet
tekrar riski, tedavi segeneklerinin belirlenmesinde ve prognoz tahmininde yardimei bir tetkik-
tir. EEGde epileptiform bulgularin yoklugu nébeti ekarte ettirmez.

EEG ¢ekimi i¢in ideal zamanlama hakkinda veriler net olmamakla birlikte anormalligin en gok

nobetten sonra ilk 24 saat i¢inde goriildiigii bildirilmektedir. Ayrica eger hasta acil servise bagvurduy-

sa taburculuk 6ncesi EEG ¢ektirilmesi gerektigine dair kanitlar yetersiz olup hastaya gore diizenleme

yapilabilecegi bildirilmektedir.

Afebril Nobet Tedavi Yaklagimi

Akut Semptomatik/
Tetiklenmis Nobet

Tetikleyici faktore yonelik tedavi

Tekrarlama riski’ . ..
Nobet Kontroli*

Yiksek Diisiik + Tek N6bet —> lagsiz izlem

Antiepileptik ilag karari®

*Konvilziyonla gelen gocuga akut yaklasim konusuna ayri bir algoritma ile deginilmistir.

Herhangi bir tetikleyici faktor olmadan 24 saatten daha uzun arayla en az iki kez afebril nobet
gecirilmesi antiepileptik ilaglarin baslanmasi i¢in gerekli ve yeterli kriter olarak kabul edilmek-
tedir. EEGde epileptik aktivite goriilmesi, altta yatan norolojik hastalik, aile oykiisii, epileptik
sendromla uyumlu bulgular veya anormal ndrogériintiileme bulgular: nobet tekrar riskinin
yiiksek oldugu durumlardir.

[lk afebril nébetten sonra ndbet tekrar riski ve ilag yan etkisi goz éniinde bulundurularak has-
taya ait 0zellikler degerlendirilerek aile ile birlikte karar verilmelidir.
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Tani ve siniflama sonrasi tedavi gerekli mi?

L EVET

No6bet tipine veya epileptik
sendroma uygun AEi secilmeli
ve en distk dozda baslanmali

Y ! {

Nok?et kontrold sag.land.lysa; Noébetler devam ediyor mu? AEl tolere edilemiyor veya
|Iac“a dE\{aT.E(II.I|I:11€.|I, idiyosenkratik reaksiyon
nobetsizligin ikinci gelisti ise
yilindan sonra ilag kesimi
degerlendirilmeli v EVET

Antiepileptik ilag dozu
artirilmali

\/

Nobetler devam ediyor mu?

L EVET

Tani dogru mu?
Hasta uyumu tam mi?

EVET

\/

Uygun antiepileptik ilagla
degisim veya ikinci ilag
eklemesi yapilmall

AA

Y
Nobetler uygun dozda, nébet
ve sendromik siniflamaya
uygun iki ila¢ kullanimina
ragmen devam ediyor mu?
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Epilepsi cerrahisi, ketojenik
diyet veya alternatif diger ilag
seceneklerini degerlendir
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Neonatal Baslangicli Nobet
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ensefalopatisi

Kanalopati: KCNQ2
ensefalopati
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Piridoksin bagimli epilepsi
(ALDH7A1)
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Moliben kofaktor eks.
(MOCS1)

Glisin ensefalopatisi (SLDC)
GLUT-1 eksikligi (SLC2A1)

(MTOR, WDR62)

Hiicre Sinyal boz: CDKL5 EE

KAYNAKLAR

1.

10.

Berg AT, Berkovic SE Brodie MJ et al. Revised terminology and concepts for organization of seizures and epilepsies:
report of the ILAE Commission on Classification and Terminology, 2005-2009. Epilepsia. 2010;51:676-85.

Scheffer IE, Berkovic S, Capovilla G et. al. ILAE classification of the epilepsies: position paper of the ILAE Commis-
sion for Classification and Terminology. Epilepsia 2017;58(4):512-21

Ohtahara S, Ishida T, Oka E, Yamatogy Y, Inoue H. On the specific age-dependent epileptic syndromes: The early-in-
fantile epileptic encephalopathy with suppression-burst. No To Hattatsu 1976;8: 270-80.

Ohtahara S, Yamatogi Y. Ohtahara syndrome: with special reference to its developmental aspects for differentiating
from early myoclonic encephalopathy. Epilepsy research 2006;70: 58-67.

Beal JC, Cherian K, Solomon L. Early-onset epileptic encephalopathies: Ohtahara syndrome and early myoclonic
encephalopathy. Pediatric neurology, 2012, 47.5: 317-323.

Fusco L, Pachatz C, Di Capua M, Vigevano E Video-EEG aspects of early-infantile epileptic encephalopathy with
suppression-bursts (Ohtahara syndrome). Brain Dev 2001;23:708e14.

Ohtahara S, Yamatogi Y. Epileptic encephalopathies in early infancy with suppression-burst. J Clin Neurophysiol
2003;20:398-407.

Hmaimess G, Raftopoulos C, Kadhim H, et al. Impact of early hemispherotomy in a case of Ohtahara syndrome with
left parieto-occipital megalencephaly. Seizure 2005;14:439-42.

Ohtsuka Y, Sato M, Sanada S, Yoshinaga H, Oka E. Suppres- sion-burst patterns in intractable epilepsy with focal
cortical dysplasia. Brain Dev 2000;22:135-8.

Singhi P, Ray M. Ohtahara syndrome with biotinidase deficiency. ] Child Neurol 2011;26:507-9.



11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.
21.

22.

23.

24.

25.

26.

27.

28.

29.
30.

31.

32.

33.

34.

35.

36.

37.

Ohtahara Sendromu Tani ve Tedavi Algoritmasi e

Seo JH, Lee YM, Lee JS, Kim SH, Kim HD. A case of Ohtahara syndrome with mitochondrial respiratory chain
complex I defi- ciency. Brain Dev 2010;32:253-7.

Gursoy S, Er¢al D. Diagnostic approach to genetic causes of early-onset epileptic encephalopathy. Journal of child
neurology, 2016;31: 523-532.

Milh M, Villeneuve N, Chouchane M, et al. Epileptic and non- epileptic features in patients with early onset epileptic
encepha- lopathy and STXBP1 mutations. Epilepsia 2011;52:1828-34.

Saitsu H, Kato M, Okada I, et al. STXBP1 mutations in early infantile epileptic encephalopathy with suppression-
burst pattern. Epilepsia 2010;51:2397-2405.

Stamberger H, Nikanorova M, Willemsen M. et al. STXBP1 encephalopathy: a neurodevelopmental disorder inclu-
ding epilepsy. Neurology 2016;86(10):954-962.

Saitsu H, Kato M, Koide A, et al. Whole exome sequencing identifies KCNQ2 mutations in Ohtahara syndrome. Ann
Neurol. 2012;72:298.

Weckhuysen S, Ivanovic V, Hendrickx R et al. Extending the KCNQ2 encephalopathy spectrum: clinical and neuro-
imaging findings in 17 patients. Neurology. 2013;81:1697-703. .

Nakamura K, Kato M, Osaka H, et al. Clinical spectrum of SCN2A mutations expanding to Ohtahara syndrome.
Neurology. 2013;81:992-8.

Kato M, Saitoh S, Kamei A, et al. A longer polyalanine expansion mutation in the ARX gene causes early infantile
epileptic enceph- alopathy with suppression-burst pattern (Ohtahara syndrome). Am ] Hum Genet 2007;81:361-6.
Gecz ], Cloosterman D, Partington M. ARX: a gene for all seasons. Curr Opin Genet Dev 2006; 16: 308-316.

Kato M, Das S, Petras K, et al. Mutations of ARX are associated with striking pleiotropy and consistent genoty-
pe-phenotype correlation. Hum Mutat 2004;23:147-159.

Gorman KM, Cary H, Gaffney L. et al. Status dystonicus due to missense variant in ARX: diagnosis and manage-
ment. Eur ] Paediatr Neurol 2018; 22: 862-865.

Fullston T, Brueton L, Willis T, et al. Ohtahara syndrome in a family with an ARX protein truncation mutation (c.
81C> G/p. Y27X). European journal of human genetics 2010;18:157-162

Molinari F, Kaminska A, Fiermonte G, et al. Mutations in the mitochondrial glutamate carrier SLC25A22 in neonatal
epileptic encephalopathy with suppression bursts. Clin Genet 2009;76: 188-94.

Johnstone DL, Nguyen TT, Murakami Y, et al. Compound heterozygous mutations in the gene PIGP are associated
with early infantile epileptic encephalopathy. Hum Mol Genet. 2017;26(9):1706-15.

Mizuguchi T, Nakashima M, Moey L.H. et al. A novel homozygous truncating variant of NECAP1 in early infantile
epileptic encephalopathy: the second case report of EIEE21. ] Hum Genet 2019;64:347-350

Wilmshurst JM, Gaillard WD, Vinayan KP et. al. Summary of recommendations for the management of infantile
seizures: Task F orce R eport for the ILAE Commission of Pediatrics. Epilepsia, 2015;56(8):1185-1197.
Nachanakian A, Hmaimess G, El-Helou A, et al. Early modified functional hemispherectomy in a young infant with
Ohtahara syndrome and hemimegalencephaly. Journal of child neurology 2015;30:522-526.

Singhi P, Ray M. Ohtahara syndrome with biotinidase deficiency. ] Child Neurol 2011;26:507-9.

Ohno M, Shimotsuji Y, Abe ], Shimada M, Tamiya H. Zonisamide treatment of early infantile epileptic encephalo-
pathy. Pediatr Neurol 2000;23:341-4.

Yamatogi Y, Ohtahara S. Early-infantile epileptic encephalopathy with suppression-bursts, Ohtahara syndrome: Its
overview refer- ring to our 16 cases. Brain Dev 2002;24:13-23.

Weckhuysen S, Ivanovic V, Hendrickx R, et al. Extending the KCNQ2 encephalopathy spectrum: clinical and neuro-
imaging findings in 17 patients. Neurology 2013;81:1697-703.

Pisano T, Numis AL, Heavin SB, et al. Early and effective treatment of KCNQ 2 encephalopathy. Epilepsia 2015;56:685-
691.

Chen DY, Chowdhury S, Farnaes L, et al. Rapid diagnosis of KCNQ?2 associated early infantile epileptic encephalo-
pathy improved outcome. Pediatric neurology 2018;86: 69.

Dilena R, Striano P, Gennaro E, et al. Efficacy of sodium channel blockers in SCN2A early infantile epileptic encep-
halopathy. Brain and Development 2017;39:345-348.

Radaelli G, de Souza Santos E, Borelli WV, et al. Causes of mortality in early infantile epileptic encephalopathy: A
systematic review. Epilepsy & Behavior 2018;85:32-36.

Kenneth F. Swaiman. Swaiman’s Pediatric Neurology Principles and Practice, Sixth Edition; 2018.

627



630

* PEDIATRIK NOROLOJi ALGORITMALAR VE ILAC REHBERI

EIEE/ DEE ve Klinik ipuglar

(1) Anormal genitalya N
e ARX gen mutasyonlari [EIEE-1]+%4 HEDEFE YONELIK SEKANSLAMA
(2) Awake bruksizm ¢
e STXBPL(MUNC18-1) [EIEE-4]"15 Array CGH
(3) Anormal hareket (Distoni/ataksi/diskinezi/kore/tremor/
ataksi/parkinsonyen semptomlar) SNP A
o STXBP1 [EIEE-4]1418
e KCNQ2 [EIEE-7]%% N2
e SCNSA [EIEE-13]3% WES
e GNAO1 [EIEE-17]2%% 1
(4) Anormal ERG KESINLESTIRILMIiS GENETIK SONUG
e SLC25A22 [EIEE-3]* ¢

(5) Allerjik hava yolu hastahgi

. ST3GALS [EIEE. 1517 FONKSIYONEL GENETIK CALISMA

(6) Anormal tonus (siklikla konnatal hipotoni) 4 o o .

e ST3GAL3 [EIEE-15]%57 HAYVAN MODELLERININ GELISTIRILMESI

(7) Ani agiklanamayan 6lim J

o SCN mutasyonlari [EIEE-13/6]22 HEDEFE YONELIK TEDAVi STRATEJISI YAKLASIMI

(8) Anormal bas gevresi (siklikla makrosefali)
e SZT2 [EIEE-18]%%3!
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West Sendromu Tani ve Tedavi Algoritmasi e

Tablo 1: infantil epileptik spazm sendromu igin tan1 kriterleri¢

Kesin Uyarilar [stisnalar

Siklikla kiimeler halinde ortaya ¢ikan
Nobetler fleksor, ekstansor veya miks epileptik

spazmlar

interiktal: iktal:

Hipsaritmi, multifokal veya fokal Interiktal: Normal ) ah. i spazmlarin
EEG epileptiform desarjlar EEG Burst- Sup © sparma

. . klinik kayitlar1
(spazmlar basladiktan sonra hizlibir ~ Supresyon paterni irasinda normal EEG
sekilde goriilebilir) strastnda normia

1-24 ay (epileptik spazmlar daha
Baslangic yast sonra baglayabilir, ancak onlar ISS Baslangic yas1 1-2 ay
olmaz)

Spazmlar bagladiktan sonra gelisimsel

yavaslama olur, ancak baslangicta
Komorbiditeler ~ olmayabilir (6nemli gelisimsel

bozukluklari olan bir ¢ocuklarda ayirt

etmek zor olabilir)
Tanii¢in MRG veya iktal EEG gerekli midir?: Tan1 igin MRG gerekli degildir, ancak altta yatan nedeni degerlendirmek
i¢in tavsiye edilir. Interiktal ¢alisma, hipsaritmi veya epileptiform anormallikler veya gelisimsel gecikme gosteriyorsa,
tani igin iktal EEG gerekli degildir. Hipsaritmi veya epileptiform anormalliklerin yoklugunda iktal kayit gereklidir.
Muhtemel gelisen sendrom: Beyin hasari, gelisimsel beyin malformasyonlari veya spesifik genetik durumlar: olan be-
bekler, onemli interiktal EEG anormallikleri (yiiksek amplitiid, zemin ritminde yavaslama ve/veya multifokal desarjlar)
klinik agidan epileptik spazmlarin gelisimi i¢in dikkatle izlenmelidir. Bununla birlikte, kesin nobet tipinin baglangicin-
dan 6nce ISS sendromu tanis1 konulamaz.

Laboratuvar ile desteklenmeyen sendrom: Tani kaynaklarinin sinirli oldugu bélgelerde interiktal EEG siddetle tavsiye
edilir. Ancak, eger EEG yoksa, deneyimli bir klinisyen tarafindan (sahsen veya video kaydinda)tipik epileptik spazm
kiimelerine tanik olunursa, diger klinik zorunlu ve diglayici kriterler ile ISS tanist konulabilir.

¢Zuberi SM, Wirrell E, Yozawitz E, et al. ILAE classification and definition of epilepsy syndromes with onset in neonates
and infants: Position statement by the ILAE Task Force on Nosology and Definitions. Epilepsia. 2022 Jun;63(6):1349-
1397.
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>{ Anormal |

!

’ Nobet Tipi
|
v v v v

Miks nébet (Tonik, . . Uzamis febril nébet, Miyoklonik /astatik
atonik, atipik Akkiz a"l'flilfll, BPN, jeneralize/fokal nbt, nébet
absans, miyoklonik) miyoklonik, atipik
¢ ¢ absans ¢
¢ EEG: Baslangig N,
. 4-7 Hz ritmik teta, 4
EEG:1,5-2,5Hz diken E.E_G.Te.mporo— EEG: ilk yil N, Hz oksipital ritm 3Hz
dalga parietal diken dalga sonra diken- diken dalgaburstleri
¢ ¢ multiple diken dalga ¢
¢ Doose Sendromu
Lennox-Gastaut Landau Klefner (MAE)
Sendromu Sendromu Dravet Sendromu ¢
¢ ¢ ¢ 1. basamak: VPA
VPA, LTG, TPM, _ ¢
CBM, Ketojenik VA, LTG, sterqd, Tedavi: VPA b - BD
diyet IVIG, cerrahi Stiripentol, CBM, - basamak: B,
TPM, Ketojenik diyet Ketojenik diyet, LEV,
TPM, ZSM

!

3. basamak: LMT,
Felbamat, rufinamid

Sekil 1. BPN: basit parsiyel nobet, KPN: kompleks parsiyel nobet, TKN: tonik klonik nébet, KBZ: karba-
mazepin, OXC: okskarbazepin, VPA: valproik asit, LTG: lamotrijin, ESM: etosiiksimid LEV: levatirasetam,

TPM: topiramat, CBM: Klobazam, IVIG: intravenéz immunglobulin, ZSM: zonisamid, BD: benzodiaze-
pinler.
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degerlendirilmesi onerilmektedir. Tedavinin takibinde izlenecek 6nemli parametrelerden biri dil
ve noropsikolojik degerlendirmedir. Bu degerlendirmeler 2-3 ayda bir tekrarlanmali ve etkinligi
goriilmeyen tedavilerin yerine yeni tedavi secenekleri denenmelidir. Bununla birlikte LKSde dal-
gali bir klinik seyir olmasi ve 6ngoriilemeyen remisyonlarin olmasi nedeniyle tedavi etkinliginin
belirlenmesi zorlasabilmektedir (Sekil 2).'

Landau-Kleffner Sendromunda Tedavi
|
Farmakolojik Tedavi

v

Konvansiyonel
Antikonvilzan Tedavi

v

2-3 hafta izlem -EEG ve
konusmada dizelme
|

Var Yok
Antikonviilzan tedaviye Oral steroid <
devam ¢
2-3 ay izlem
l
Cevap var Cevap yok
Oral steroid uzun dénem IVIG
|
Cevap var Cevap yok
IVIG tekrarlari cerrahi yaklagim
- Multipl subpial
transeksiyon

Sekil 2. Landau-Kleffner sendromunda tedavi yaklagimi
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Uykuda Surekli Diken Dalgali Epileptik ensefalopati (CSWS/ ESES) Tani ve Tedavi Algoritmasi e

Tablo 1. Uykuda diken-dalga aktivasyonu (SWAS) ile birlikte gelisimsel ve epileptik ensefalopati ve
SWAS ile birlikte epileptik ensefalopati®

Kesin Uyarilar Istisnalar
Nobetler Uykuda tonik nobetler Epileptik spazmlar

Uykuda jeneralize paroksismal
hizli aktivite (Lennox-Gastaut
sendromunu diistiniin)

Hem uyanik hem de uyku
halindeyken <2,5 HZ'lik jeneralize
yavag diken-dalga kompleksleri
(Lennox-Gastaut sendromunu
diistiniin)

N-REM uykusunda yavas
(1,5-2 Hz) diken-dalga
EEG anormallikleri.
Anormallikler uykuda
belirgin sekilde aktive olur.

Baslangig yasi >1 ve <2 yas <1 yas veya >12yas
EEGde SWAS bulgulari ile

Baslangicta birlikte bilissel, davranissal

gelisim veya motor regresyon veya

gecici duraklama

EEG genellikle anormal kalsa

da, ergenligin ortalarinda

EEGde SWAS paterninde

remisyon gozlenir.

Prognoz

Tani i¢in MRG gerekli degildir, ancak genellikle altta yatan etiyolojiyi degerlendirmek igin yapilir.

Tani igin uyku EEG’si zorunludur.

Laboratuvar destegi olmayan sendrom: Kaynaklarin sinirli oldugu bélgelerde, bu sendroma uyku EEG’si olmadan var-

sayimsal olarak tan1 konulamaz.

Not: Vakalarin bityiik cogunlugunda uyari kriterleri yoktur, ancak nadiren gortilebilir. Onlarin varligi, sendromun tani-

sinda ve diger durumlarin degerlendirilmesinde dikkatli olunmasi ile sonuglanmalidir.

Kisaltmalar: EEG, elektroensefalogram; MRG, manyetik rezonans goriintiileme; N-REM, hizli olmayan goz hareketi;

SWAS, uykuda ani dalga aktivasyonu
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Lennox-Gastuat sendromu Tani ve Tedavi Algoritmasi e

Tablo 1. Lennox-Gastaut sendromu tani!
Kesin Uyarilar Istisnalar

Tonik nobetler,

Tonik nobetlere ek olarak

agagidakilerden herhangi biri: Atipik
Nobetler absans, Atonik, Miyoklonik, fokal

farkindalig1 bozulmus nébet, jeneralize

tonik-klonik, Nonkonvulzif status

epileptikus, Epileptik spazmlar

1)<2,5 HZ'lik jeneralize yavas diken-

dalga kompleksleri (veya 6nceki EEGde Diisiik frekanslarda Jeneralize diken-
EEG bu bulgunun ge¢misi) fotoparoksismal yanit dalga olmadan
2)Uykuda jeneralize paroksismal (CLN2 hastaliginm kalic1 fokal
hizli aktivite (veya 6nceki EEGde bu diistintin) anormallik paterni
bulgunun ge¢misi)
Baglangi¢ yast <18 yas >8 yas

flaca direngli epilepsi,
Prognoz Hafiften ileri dereceye kadar degisen
entellektiiel yetersizlik

Tani i¢cin MRG gerekli degildir, ancak genellikle altta yatan etiyolojiyi degerlendirmek igin yapilir.

Tami i¢in iktal EEG gerekli degildir. Bununla birlikte, miyoklonik atonik nobetlerle giden epilepsiyi diisiindiirebilecek
uyarilari olan veya klinik 6zellikleri olan bir ¢ocukta ayiric1 tani agisindan digiintilmelidir.

Gelismekte olan sendrom: Siddetli DEE'si olan bebeklerin yaklagik %50'si, 6rn., IESS veya erken infantil DEE, zamanla
Lennox Gastaut sendromuna doniigiir.

Laboratuvar destegi olmayan sendrom: Tani igin yardimci kaynaklarin sinirli oldugu bolgelerde, interiktal EEGde
uyaniklik sirasinda jeneralize yavag diken-dalga paterninin goriilmesi gereklidir.

!Specchio N, Wirrell EC, Scheffer IE, et al. International League Against Epilepsy classification and definition of epi-
lepsy syndromes with onset in childhood: Position paper by the ILAE Task Force on Nosology and Definitions. Epilep-
sia. 2022 Jun;63(6):1398-1442.

Not: Vakalarin bityiik gogunlugunda uyari kriterleri yoktur, ancak nadiren goriilebilir. Onlarin varlig, sendromun tes-
hisinde ve diger durumlarin degerlendirilmesinde dikkatli olunmast ile sonuglanmalidir.

Kisaltmalar: CLN2, seroid lipofuscinosis tip 2; IESS, infantil epileptik spazm sendromu; DEE, gelisimsel ve/veya epi-
leptik ensefalopati; EEG, elektroensefalogram; MRI, manyetik rezonans goriintilleme
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