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1 yas erkek hasta

Sikayeti:
Oturamama

Ayaginin tistiine basmama



HIKAYE

Dort ay once dis merkez cocuk noérolojiye
oturamama ve ayaginil basamama sikayeti ile
basvurmus.

Kaba motor geriligi oldugu soylenmis.

Yirmi seans f1zik tedavi sonrasi destekl:
oturmaya baslamas.



HIKAYE

Yenidogan doneminde ¢cok hipotonik bir
bebekmis.

Kusma sonrasi aspire etme ve tekrarlayan idrar
yolu enfeksiyonu nedeni ile hastaneye yatis
oykiisi mevcut.

Dis merkezde hipotonisite nedeniyle tetkik
edilmis patolojl saptanmamas.



OZGECMIS

Prenatal: Ozellik yok

Natal : G2P2Y2DO0OKO0 36 GH NSVY 1le 3060 gr
Postnatal:

Dogum sonrasi akciger enfeksiyonu nedeniyle 10 giin
YDYBU’de yatis 6ykiisii mevcut.

Kusma sonrasi aspirasyon ve tekrarlayan idrar yolu
enfeksiyonu nedeni ile hastaneye yatis oykusu
mevcut.

Bas tutmaya 4 ayllikken baglamas.



SOYGECMIS

Anne-baba arasinda akrabalik yok
Anne: 34 yasinda sag-saghkli
Baba: 40 yasinda sag-saghklh

1. Cocuk: 3 yas erkek sag-saglikl
2. Cocuk: Hastamiz



F1Z1IK MUAYENE

1 y1l erkek

Agirhik : 11,3 kg 75 persantil

Boy: 76 cm 50-75 persantil

Bas cevresi: 48 cm 75 persantil



F1Z1IK MUAYENE

Destekl1 oturuyor.
Giulimseme (+)
Anne-babasini takip ediyor.
Yabancilar: taniyor.
Hipotonik (+)

Ortak dikkati yok.

DTR

Ust ektremite +/+
Alt ekstremite -/-

Koruyucu ektansor refleks yok.



LABORATUVAR

Hemogram: Ozellik yok
Biyokimya: Ozellik yok

CPK: 115 u/LL



On Tani ?

Hangi tetkikleri istersiniz?



SANTRAL HIPOTONI
Genetik bozukluklar

Dogustan metabolik hastaliklar

MSS tutulumu ile seyreden néromuskuler
hastaliklar



KLINIK IZLEM
6 ayllikken bakilan TFUS: Normal

14 aylikken Prader Willi Sendromu ag¢isindan
bakilan SNRPN geni FISH analizi normal
saptandi.

14 aylhikken desteksiz oturabiliyor.
Beyin MR: Normal saptandi. (18 ayllik)

EMG: Miyopati lehine bulgu saptanmadai. (18
ayllik)



KLINIK IZLEM

Isitme testi dogal saptanda.
Plazma aminoasit patoloji saptanmada.
Idrar organik asit patoloji saptanmadi.

Tandem MS: Patoloji saptanmada



KLINIK IZLEM

19 ayhikken
Desteksiz oturabiliyor.
Koruyucu ekstansiyon(+)
Yardimsiz yturime yok. Emeklemiyor.
Anlamli kelimesi yok.
Yabanci korkusu var.
Anne-babay1 ayirt ediyor.
Parmakla 1garet edebiliyor

2 yas 2 ayllikken yirtyebiliyor

2 yas 8 aylikken anne-baba,kus diyebiliyor.
Toplam 10-15 kelime konusabiliyor.



29.08.2018 tum eksom diz1 analizi:

PURA geninde ¢.692T>G (p..Phe231Cys) heterozigot
mutasyon saptanda.



PURA SENDROMU

Biylime-gelisme geriligi, 6grenme gliclugt,
nobet, hipotoni ve solunum problemleriyle
karakterize nadir goriilen bir genetik
hastaliktir.

PURA sendromu ilk kez 2014 yilinda
tanimlanmastir.

Gen dizileme teknolojisinin kullaniminin
artmasiyla, onumiuzdeki birkac yil icinde
(vetigkinler dahil) daha fazla teshis edilmesi
beklenmektedir.



PURA SENDROMUNA

PURA geni, kromozom 5'1n uzun kolunda
bulunur (5g31.2 konumunda).

Bu gendeki bir yazim hatasi veya genin bir
kopyasinin delesyonundan kaynaklanabilir.

OD kalitim paterni gostermektedir.



PURA geninin birkac farkl roli vardir.

Beyin, kas, kalp ve kan dahil olmak tizere tiim
dokularda eksprese eden, Pur-alfa proteinini

kodlar.

Ozellikle beyin gelisiminde énemli oldugu
bilinmektedir.



PURA'nin i1slevselligi iic PUR tipine(PUR I, PUR
IT ve PUR III) baglhdar.

PURA proteini Pur-alfa,

DNA replikasyonu ve transkripsiyonu
mRNA transportu

DNA onarimi gibi islemlerde bircok diizenleyici
fonksiyona sahiptir.



Cesith calismalar Pur-alfa'nin noronal gelisim ve
farklilagsmada onemli bir rolii oldugunu
gostermistir.

Hayvan modellerinde Pur-alfa’ nin dogum
sonrasi beyin gelisiminde de rol oynadigl
gosterilmigtir.

Pur-alfa eksikligi olan fare modelinde, titreme ve
spontan nobetlerin ortaya ciktigi ciddi bir
norolojik fenotip gosterilmistir.



Son zamanlarda, heterozigot PURA geni bloke
edilmis farelerin ylriiyis anormallikleri,
hipotoni ve hafiza eksikligi gelistirdigi
bildirilmaistir.

Norolojik, davranissal ve biligsel bulgulariyla
uyumlu olarak, bu hayvanlarin serebellum ve
hipokampiislerinde azalmis sayida noron varlig:
gosterilmigtir.



Farkli mutasyon tipler: tanimlanmigtir.

PURA mutasyonlarinin genotip-fenotip
korelasyonunu daha 1y1 anlamak 1¢in ek
calismalara ihtiyac duyulmaktadair.

Hastaligin agirlik derecesi ve klinik bulgular:
oldukca degiskendir.



BELIRTI VE BULGULAR

Yiz anomalileri
Miyopatik ytiiz
Yiiksek on sac ¢izgisi
Badem geklinde palpebral fisstiirler

Dolgun yanak






BELIRTI VE BULGULAR
Biylime - Gelisme
Boy kisaligi
Siddetli dil ve motor geriligi
Orta ve agir zeka geriligi
Cogunda ifade edici dil gelismez
Basit talimatlari izleyebilir (Alica dili daha iy1 gelisir)

Ilk adim yag1 28 ay ile 7 yag arasinda degismektedir



BELIRTI VE BULGULAR
Yenidogan problemleri

Hipotoni
>41 Gh dogum
Beslenme bozukluklar:

GORH

Solunum problemleri
o Apne (%48)

o Konjenital hipoventilasyon

Hipersomnolans (%66)
Hipotermi (%37)

Hickirik



BELIRTI VE BULGULAR

Norolojik anormallikler

Orta ve agir zeka geriligi
Hipotoni

Stereotipik el hareketleri
Abartili irkilme

Epilepsi (%50)

Gecikmis miyelinizasyon
Hareket bozuklugu

Diger beyin anormallikleri

Periferik noropati

Konusma eksikligi-geriligi



BELIRTI VE BULGULAR

o Iskelet anomalisi
» Skolyoz
» Kalca dizplazisi

» Hiperlaksite




BELIRTI VE BULGULAR

(Grastrointestinal anomaliler

Kabizlik

Hipersalivasyon

Yutma sorunlari



BELIRTI VE BULGULAR

Kardiyak anomali
Urogenital anomali

Oftalmolojik anomali

Sasilik

Hipermetropi



BELIRTI VE BULGULAR

Endokrin anomali
D vitamini eksikligi
Diger

Cilt anomalisi

Yumusak deri



TAN1

Klinik ve fenotip olarak siiphe duyulan
hastalarda kesin tani molekuler inceleme ile
konur



TEDAVI

Destek tedaviler

Fizik tedavi destegi

Konusma geriligi ve zeka geriligine yonelik 6zel
egitim destegl

Antikonvilzan tedavi

Tutulabilen sistemlere yonelik multidisipliner
tarama ve duzenl takip yapilmasi
onerilmektedir.



KOMPLIKASYONLAR

Motor bozuklugu olan hipotoni (Hepsi)

Hipotoni siddetli olsa da, bazi kisiler 5 yasindan
sonra ambulasyon yapabilirler.

Perinatal apne (% 55)

Genellikle 12 ayhiga kadar gozlemlenmistir.

Uzun zamanl ventilator destegi nadiren
gerekmektedir.



KOMPLIKASYONLAR

Epilepsi (% 50)

Rutin EEG yetersiz olabilir, uzun siireli video EEG
gerekebilir.

Hiperekpleksia de dahil olmak tizere epileptik olmayan
hareket bozukluklari bildirilmistir.

Spesifik antiepileptik ilaclarinin etkinligi hakkinda veri
bulunmamaktadair.

Iskelet komplikasyonlari (% 39)

Skolyoz, kalca displazisi veya diger komplikasyonlar
bildirilmistir.

D vitamini, kalsiyum ve fosfat seviyelerinin uygun sekilde
taranmasi onerilir.



KOMPLIKASYONLAR

Gastrointestinal motilite bozuklugu (GORH% 33;
kabizlik% 50)

GORH, fundoplikasyon gerektirecek kadar siddetli
olabilir.

Bircok kisi, hipotoni nedeniyle oral beslenmede giicliik
ceker

Gastrostomi tiipli yerlestirilmesi gerekebilir.

Kabizlik olgularda bildirilmistir.

Nistagmus (% 28)



KAYNAKLAR

o www.pubmed.com.tr

O www.omim.com.tr



http://www.pubmed.com.tr/
http://www.pubmed.com.tr/
http://www.pubmed.com.tr/
http://www.pubmed.com.tr/




