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Cocukluk donemi epilepsileri igerisinde sik rastlanilan ve ol-
dukca kotli prognoza sahip olan infantil spazmin karakteristik
bulgulari; myoklonik nobetler, hipsaritmik EEG ve mental retar-
dasyondur. Bu triad bazen West sendromu olarak da anilir.
Sendrom literatiirde massif spazm, selam ndbetleri, fleksiyon
spazmlari, Jackknife ndbetleri, masif myoklonik jerkler, infantil
myoklonik nobetler ve hipsaritmi olarak da anilmaktadir (1).

Infantil spazm epilepsinin spesifik bir sekli olup genellikle ya-
samin ilk iki yilinda ortaya c¢ikar. Boyun, govde ve ekstremite
kaslarini etkileyen ani fleksiyon veya ekstansiyon hareketleri ile
karakterizedir. Sendromu 1841 yilinda Ingiliz hekim West kendi
oglunda izlemis ve tamimlamigtir. infantil spazmin yaklasik % 90'1
onikinci aydan 6nce baslar (1,2).

insidansi

Sendromun insidansi diinyanin pek c¢ok yerinde hemen he-
men birbirine yakin olup bu 2,9-4,5/10,000 olarak bildirilmektedir
(3). Erkek ve kiz cocuklari arasinda goriilme sikligi agisindan pek
bir fark yok gibiyse de erkek ¢ocuklarda biraz daha fazla goriil-
mekte olup oran % 60" a % 40 gibidir (3,4). Ulkemizdeki oranda bu
civardadir.

Etyoloji

Anemnez, fizik muayene ve laboratuar testleri sonucunda va-
kalar,

a. IDIOPATIK; infantil spazma @nciilik eden herhangi bir né-
rolojik bozukluk veya etyolojik neden saptanamayanlar,

b. SEMPTOMATIK; infantil spazma onciiliik eden patolojik bir
durum veya gdsterilebilen hastalik saptananlar olarak ayrilabilirler.

Bazi otorler vakalari kriptogenetik ve semptomatik olarak si-
niflandinirlar. Kriptogenik grupta spazmlar baslamadan dnce ¢o-
cuklarin gelisimsel olarak geri veya anormal ndrolojik muayene
bulgusuna sahip oldugu ancak etyolojinin saptanamadigi vaka-
lar kastedilmektedir. Semptomatik grup potolojinin olustugu do-
neme gdre prenatal, natal, postnatal nedenler diye siniflandirila-
bilir (5).

Semptomatik grupta en sik goriilen etyolojik nedenler hipok-
sik-iskemik ensefalopati, neonatal intrakranial kanama, konjeni-
tal enfeksiyonlar, menenjit, ensefalit, santral sinir sisteminin
kongenital anomalileri ve metabolik hastaliklar seklinde sirala-
nabilirler.

Tubero-skleroz siklikla infantil spazma eslik etmektedir; bu
siklik % 4 - % 25 arasinda verilmektedir (5). Ancak tubero-sklero-
zu adenoma sabesaum gibi karakteristik deri lezyonlari {i¢ yasin-
dan dnce nadiren gelistifinden yasamin erken yillarinda sapta-
mak giictiir (2,5).

Asilanma ile infantil spazm arasindaki iligki tartismaldir. Agi-
lanmayi takiben infantil spazm tanimlanan pek ¢ok rapor olmasi-
na karsin en fazla dikkat ceken difteri-tetanos bogmaca asisi ve
bunlar igerisinde de bogmaca asisi ile olan iligkisidir. Ancak bu-
rada da asinin bu olaya neden olup olmadig tartismalidir. Glinki
asinin uygulanma zamani ile infantil spazmin en sik goriildiigii
zaman ortiismektedir (5).

infantil spazml vakalarda gériintiileme % 61-90 oranlarinda
anormal c¢ikabilmektedir (6,7). Malformasyonlar, beyin atrofisi,
intrakranial kalsifikasyonlar, kafa icerisinde yer isgal eden lez-
yonlar magnetik rezonans goriintiileme (MRI) veya hilgisayarli
tomografi (BBT) ile gdsterilebilirler. BBT' de patoloji saptanama-
yan vakalarin bir kisminda MRI da fokal displazi, myelinizasyon-
da gecikme gibi patolojiler saptanabilir.

Noropatolojik ¢alismalarda serebral malformasyonlar % 30-
34 oranlarinda rapor edilmistir. Malformasyonlar izole lezyonlar
seklinde veya ndrokiitan sendromun bir parcasi olarak kargimi-
za cikmaktadirlar. Bunlar; holoprozensefali, kallosal agnezi, sep-
tal aplazi, hipotalamik hamartoma, sizensefali, polimikrogri, orta
hat defektleri, kortikal néronal migrasyon bozukluklar seklinde
siralanabilir (2).

Malformasyonlu vakalarin % 25'inde mikrodisgenesis bulun-
maktadir. Buradaki diffuz lezyonlar toksoplasmosis, sifilis, rubella,
sitomegalovirus gibi enfeksiyonlar sonucu geligsmis olabilirler (2).

Noropatolojik olarak galisilan infantil spazmli vakalarin % 36-
40'inda perinatal dénemde olusan beyin zedelenmesi sorumlu
tutulmaktadir. Bunlar multikistik ensefalomalazi, ulegri, lokoma-
lazi, serebral hemisferlerin, bazal ganglionlarin, beyaz cevherin
ve serebellumun gliosisi ve skarlar seklinde siralanabilir.

Infantil spazmli prematiir cocuklarda ponsun infantil spazm
gelismeyen cocuklarinkine oranda anlamli oranla kii¢iik oldugu
saptanmistir (1,2,5). Gestasyonel yasina gore kiigiik olan gocuk-
larda prematiir infantlara oranla 3 kat fazla oranda infantil spazm
gelistigi bildirilmektedir (2).

Infantil spazmli vakalarda % 10-17 oraninda gesitli metabolik
hastaliklar rapor edilmektedir. Bunlar baslica, Krabbe hastalig,
neonatal adrenolokodistrofi, Leigh hastalifi, ortokromatik loko-
distrofi, biotinidaz eksikligi, pridoksin bagimhhg, fenilketoniiri,

Prof. Dr. Mehmet Okan, Uludag Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Sagligii Ve Hastaliklari Ana Bilim Dali, 16059 Gériikle -Bursa
E-mail : mokan@uludag.edu.tr, Tel : 0224 442 81 43

&l ujoipag)3ung



Bl GincelPediatri

Mehmet Okan. Infantil Spazm

nonketotik hiperglisinemi, piriivat karboksilaz eksikligi, hiperor-
nitinemi, hiperamonemi, homositrilliniiri, Sitokrom C oksidaz ek-
sikligi seklinde siralanabilir (1,2,5).

Hipoksik-iskemik ensefalopati, neonatal bakteriyel menenjit,
beyin apsesi, herpetik ensefalit gibi enfeksiyonlar, travmalar,
kardiak malformasyon cerrahisinin komplikasyonlari postnatal
nedenler arasinda siralanabilir.

Eksojen toksik nedenler arasinda H1 reseptdr antagonisti ve-
rilmesinden 8-10 giin sonra iki vakada (8), teofilin verilmesini ta-
kiben 1 vakada infantil spazm tanimlanmistir (2).

Genetik faktdrlere bakildiginda infantil spazmli vakalarin % 7-
17" sinde ailevi febril konviilsiyon veya epilepsi hikayesi alinmak-
tadir (2). Infantil spazmin familyal insidansinin ise % 3-6 arasin-

da dedgistigi gortlmektedir (2).
Klinik Ozellikler

Infantil spazmda klinik belirtiler belirgin derecede degisiklik
gosterebilirler. Bazi ndbetler bir anlik bas diismesi veya bir anlk
hareketsiz kalma ile karakterize iken, digerleri gévde, kol ve ba-
caklarin acayip fleksiyonu ile karakterizedir. Ailenin ve hekimin
bu kasiimalari nébet olarak degerlendirmemesi tanida gecikme-
lere yol agar (1,2,5,9).

Hastali§in klinik belirtileri iic ana bashk altinda toplanabilir:

1.Baslangic yasi ve sekli

2.Psikomotor retardasyon

3.Ndbet tipleri

Baslangic Yasi

Infantil spazm cocukluk déneminin yasla iliskili epileptik
sendromlarindan biri olup klasik olarak yasamin ilk iki yilinda or-
taya ¢ikar. Ancak 4-5 yasina kadar infantil spazmli vaka tanim-
lanmistir. En sik goriildiigii yas 3-7 aylar arasinda olup, vakalarin
% 50-77" sinde hastalik bu yaslarda ortaya ¢ikar.

Prenatal nedenlerden gelisen infantil spazm 10 giin-3 ay gibi
erken dénemlerde baglarken, postnatal nedenlerden gelisen in-
fantil spazm 9-12 ay gibi daha ge¢ donemlerde baslar (9).

Hastaligin baslangi¢ sekline bakildiginda;

Spazmlarin siklikla hastaligin ilk belirtisi olarak ortaya ¢iktigi
goriliir. Ancak bazan mental gerileme birkag hafta igin yegéane
belirti olabilir. Yagamin ilk yilinda mental gerilemenin baslica ne-
deni spazmlardir. infantil spazma bazan diger nébet tipleri de
oncilik edebilirler (2).

Psikomotor Retardasyon

Daha énce normal olan siit ¢ocuklari infantil spazmin basla-
masi ile birlikte psikomotor gerileme gdsterebilirler. Hastalar da-
ha dnce yapabildikleri oturma, bas kontroliinii siirdiirebilme ka-
biliyetlerini kaybedebildikleri gibi ¢evre ile olan iligkilerinde de
gerileme gdsterebilirler. Objeye giilimseme, onu gozleri ile izle-
me fonksiyonlari da gerileyebilir. Bu bozulma siklikla birkag haf-
ta icinde gelisebilir. Ancak vakalarin az bir kisminda semptom-
lardan haftalarca sonra bile normal intellektiiel gelisim siirdiiri-
lebilir.

Semptomatik infantil spazmhlarin yaklasik % 85'inde psiko-
motor retardasyon dnciiliik eden bulgu oldugundan mental geri-
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lemeyi saptamak glictiir. Psikomotor gerilemenin olmamasi,
ozellikle de g6z kontaginin korunmasi iyi gelecek igin en iyi prog-
nostik faktorlerden biridir (2).

Mental gelisim; etyoloji (idiopatik veya semptomatik), daha
onceki norolojik durum, sendromun baslangi¢ yasi, tedaviye ali-
nan yanit ve ailenin uyumu gibi pek ¢ok faktére baghdir.

Nébet Tipleri

Myoklonik epilepsi grubunda siniflandirilan infantil spazm
baslica aksiyal (govde) kaslari etkileyen fleksiyon, ekstansiyon
ve her iki tip kasilmayi bir arada gdsterebilen spazmlarla karak-
terizedir.

Spazmlar aksiyal ve ekstremite kaslarinin ani simsek cakar-
casina olan kasilmalaridir. Genellikle 0,5-2 saniye kadar siiren
kontraksiyon fazi ve bunu izleyerek bazen 10 saniye kadar siiren
tonik fazla devam ederler. Kontraksiyon siklikla bagirmayi, nadi-
ren de giilmeyi izleyerek gelisir (1,2,9), kontraksiyonun yogunlu-
gu ile prognoz arasinda bir iligki yoktur (2).

Spazmlar fleksor kaslarda belirginse fleksor spazm, ekstan-
sor kaslarda belirginse ekstansdr spazm, karisik olarak geliyor-
sa miks tip spazm olarak adlandirilirlar. Fleksor spazmlar % 34-
42 oraninda goriilmekte olup, boyun ve dort ekstremitenin ani
fleksiyonu ile birlikte kollarin addiiksiyonu seklindedir. Bu sirada
cocuk kendi kendini kucaklama hareketi yapiyor gibidir. Ekstan-
sor spazmlar ise % 19-23 oraninda goriiliirler. Burada boynun ve
alt ekstremitelerin ani ekstansiyonu ile birlikte kollarin Moro ref-
leksini andirir tarzda ekstansiyon ve abdiiksiyonu goriiliir (2,4).

Ister fleksér, ister ekstansér veya mikst olsun spazmlar siklik-
la gozlerin donmesi veya nistagmus ile birliktedir.

infantil spazmlar siklikla kiimeler (cluster) tarzinda gelirler.
Kiime igerisindeki her spazm bir nobet olarak kabul edilir. Her
gruptaki nébet sayisi dediskenlik gosterir, bazi ndbet kiimeleri 3-
5 ndbetten olusurken bazilarinda ndbet sayisi ¢ok fazladir (4).
Ndbet kiimeleri genellikle uykudan uyanirken gelirler.

Spazmlarin yogunlugu cocuktan ¢ocuga, spazmdan spazma,
hatta ayni spazmda bile degiskenlik gésterebilir.

Spazmlar basin hafifce diismesi, omuzlarin kalkmasi ve goz-
lerin yukar donmesi ile karakterize olarak sadece boynu ve ba-
si tutabilirler.

Spazmlar vakalarin % 25'inde bir yildan daha kisa, % 50'sinde
iki yildan daha kisa siirerler. Bir yaginda vakalarin % 28'inde, bes
yas civarinda ise vakalarin % 72-93'inde spazmlarin kayboldugu
gordliir. Ara sira spazmlarin 5 yil veya daha uzun siire siirdiigii
bildirilmektedir.

Spazmlarin disinda fokal veya generalize basta olmak iizere
myoklonik, klonik, atonik ve akinetik ataklardan olusan diger nd-
bet tipleri hastalarin % 12-42'sinde spazmlara onciiliik veya es-
lik edebilirler.

Patofizyoloji

infantil spazmin patofizyolojisi net olarak bilinmemektedir.
Ancak bazi bulgular uyku siklusundan sorumlu olan beyin sapi-
nin bazi bdlgelerinin bu olayda rolii oldugunu diisiindirmektedir.
Kolinerjik beyin sapi bdlgelerinin inaktivasyonu, seretonerjik ve
noradrenerjik yollarin artan aktivitesi infantil spazmin patofizyo-
lojisinde rol alabilirler.
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Elektroensefalografi

infantil spasmdaki klasik EEG bulgusu hipsaritmi olarak ad-
landirilir.

Hipsaritmi: Yiiksek voltajli yavas dalgalarla dikenlerin ve kes-
kin dalgalarin tiim kortikal alanlarda gelisigiizel gdriilmesidir. ik-
tal veya interiktal EEG bulgular arasinda pek fark yoktur. Uya-
niklik durumunda hipsaritmi devamlidir, uykulu olma durumunda
dikenler artar ve nadir polspikeler goriilebilir.

infantil spazmin baslangicinda bazi vakalarda hipsaritmi sa-
dece uykulu olma durumu ve hafif uykuda (light sleep) goriiliir
(2,5,9). Non-REM uykuda EEG de supresyon burst paterninden
olusur. (1-3 saniyelik senkronize gelen diken yavas dalgalarla
bunlar arasinda diisiik ampliitiidlii dikenlerin kayboldugu dal-
galar) REM uykuda ise EEG tamamen normale yaklasabilir.
Tiim hastalarda yukarida tarif edilen EEG bulgusu yoktur, has-
talarin bazilarinda atipik hipsaritmi, modifiye hipsaritmi olarak
tanimlanmig patolojik EEG bulgulari vardir. Hasta yasi ilerledik-
ce EEG de klasik hipsaritmi goriintiisii de kaybolur. EEG deki
hipsaritminin diizelmesi tedrici olarak ampliitiidiin azalmasi,
organizasyonda artig ve ritmik aktivitenin artisi seklinde
olusur.

Tedavi 6ncesi 24 saatlik EEG monitorizasyonda vakalarin %
60" inda iktal bulgularin %60’t uyaniklikta, % 27'si non-REM uyku-
da ve % 13’ uykudan uyanirken goriilirken REM uykuda iktal
bulgu kaydedilmemistir (2).

Spazmlar sirasinda vakalarin 2/3'linde EEG de ya generalize
diisiik ampliitiidlii hizh aktivite (2,5) veya generalize yiiksek amp-
[itiidlt yavas dalgalar gorlir.

Vakalarin % 13'linde spazmlar sirasinda EEG de anormallik
saptanamayabilir.

Norolojik Anormallikler

Infantil spazmli vakalarda % 33-89 oranlarinda degisen gesit-
li norolojik anormallikler tanimlanmigtir. Bunlar baslica hemipa-
rezi, diparezi, tetraparezi, ataksi, atetoz gibi fokal motor anor-
mallikler, korliik ve sagirlk seklinde siralanabilir (5).

Ayinci Tani

infantil spazm siklikla ve yanliglikla infantil kolik veya diger
non-epileptik fenomen tanisi alir. Ara sira klinik gidis atipik olur,
spazmlar kiimeler halinde gelmez veya akinetik nobet seklinde
ortaya cikabilir, tim bu durumlar yanilgiya yol acabilirse de bu
durumda alinacak EEG tanida oldukga yardimci olur.

Siit cocuklarinda tonik veya myoklonik hareketlerle ortaya ¢i-
kan erken siit cocuklugu déneminin iyi huylu myoklonusu, ¢cocu-
gun norolojik muayene ve gelisiminin normal olmasi ve normal
EEG bulgulanyla kolaylikla ayirt edilebilir.

Sadece uykuda gelen benign neonatal uyku myoklonusu da
karigikhiga yol acabilir. Bilindigi iizere benign neonatal uyku
myoklonusu non Rem uykuda ortaya cikar ve ¢cocuk uyanikken
kaybolur. Burada da ndrolojik muayene ve EEG normal olarak
bulunur. Infantil spazm tanisi konulurken tiim diger myoklonik
epilepsiler ayirici tanida g6z 6niine alinmahdir (9).
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Laboratuar

Ik yapilacak tetkik EEG'dir. Burada hipsaritmi varligi tani igin
yardimcidir. Ancak infantil spazmin erken dénemlerinde hipsa-
ritmi tipik olmayabilir, ayrica hipsaritminin pek ¢ok variantlari da
tanimlanmustir.

infantil spazmda etyolojiyi saptamak igin diger laboratuar tet-
kiklerine bagvurulabilir. MRI veya BBT yapilabilir, yarik lamba ile
ciltte depigmente lezyon aranmalidir. Metabolik testler ve kro-
mozom analizi gerekebilir. Ayrica EEG ¢ekimi sirasinda 100-200
mg pridoksin uygulayarak pridoksine bagimli Infantil spazmi dis-
lamak gerekmektedir (1,2,5,9).

Seyir ve Prognoz

Siit cocuklarinda yasa bagimh sendromlar arasinda yer alan
infantil spazm kendini sinirlayan bir hastaliktir. Tedaviden yanit
alinsin veya alinmasin aylar-yillar igerisinde klinik tablo ve EEG
bulgulari degiskenlik gosterir.

Uzun periyotta prognoza bakildiginda mortalite oraninin % 20
gibi yiiksek oldugu bilinmektedir. Olim genellikle de altta yatan
patolojik olaydan dolayi gergeklesir. Siklikla da baslangici izle-
yen ilk iki yil icerisinde olugur.

Infantil spazm ilk yildan sonra daha seyrek olarak gériiliir.
Sonraki yillarda bu spazmlar generalize tonik, klonik, myoklo-
nik veya diger nobet tiplerine déniisiirler. Infantil spazmli va-
kalarin yaklasik % 23-61'i Gestaut-Lennox sendromuna (GLS)
doniigdir.

Steroid tedavisinden sonra remisyona giren vakalarin 1/3'lin-
den fazlasi remisyondan sonraki 3-12 ay arasinda rolaps gdste-
rirler. Bir-dort yillik izlem periyodunda rélaps sayisi 1-5 arasinda
degismektedir (2).

Vakalarin % 50-60"1 spazmlar veya diger nobet tipleri ile epi-
leptik olarak yasamlarini siirdiiriirler. Nobetler bastan itibaren
olabildigi gibi birkag ay veya yil arasinda degisen ndbetsiz déne-
mi takiben de gelisebilirler (2).

infantil spazm sonrasi gelisen epilepsilerin % 10-32'si fokal ve
% 42-90'1 generalizedir. Vakalarin % 23-61'inde GLS gelisir (2).
Bu vakalarda absans ndbet hic gelismez (2).

Yasayanlarin cogunda epilepsi veya degisken motor, sensori-
yal veya motor defisitler kalir.

Sekel olarak korliik, hemianopsi, strabismus, konugma bozuk-
luklari gelisebilir (1,2,5). Vakalarin yaklasik % 71-81'inde mental
retardasyon gelisir, bunlarin da yaridan fazlasi agir mental retar-
dasyon grubunda yer alirlar.

Autizm, hiperkinezi gibi psikiyatrik bozukluklar % 28 oraninda
bildirilmektedir (2).

Yirmi-yirmi bes yillik izlem sonucu vakalarin yaklasik % 12’sin-
de normal 1Q bulunmustur (2).

Mortalite

infantil spazm da mortalite orani yiiksektir. Uzun periyotta
prognoza bakildiginda mortalite oraninin % 20 civarinda oldugu
bilinmektedir. Oliimlerin 3/4'iinden fazlasi ilk ii¢ yilda gelisir ve
altta yatan patolojik olaydan dolayi gergeklesir (1,2,5,9). Baslica
6liim nedeni aspirasyon pnomonisidir.
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Tedavi

Infantil spazma yol agan patolojik durum saptanmali ve miim-
kiinse bu durum uygun bir sekilde tedavi edilmelidir.

infantil spazm tedavisi igin verilen ilaglar tiim iilkelerde ayn
olup kullanilan doz ve siire degismektedir.

ACTH ve kortikosteroidler infantil spazmin tedavisinde primer
olarak kullanilan ilaglardir. Bu ilaglar spazmlarin durmasinda
cok etkindirler, ancak irritabilite, hiperglisemi, hipertansiyon,
sodyum ve su retansiyonu, potasyum kaybi, kilo alimi, gastrik {l-
ser, gastrointestinal kanama, ve diabetik ketoasidosis gibi yan
etkilerinin olabilecegi gozden uzak tutulmamaldir (1,2,5,9).

ACTH ve kortikosteroidlerin uygun dozu ve tedavi siiresinde
fikir birligi yoktur. Bazi yazarlar yiiksek doz ACTH, bazilari ise ila-
cin yan etkilerinden dolayi diisiik doz ACTH dnermektedirler. Ya-
pilan calismalarda adrenokortikotropik hormon dozu 0,6 iini-
te/kg/giin iin {izerinde verildiinde optimal ndbet kontrolii, 1,6-
2,4 linite/kg/giin verildiginde de en iyi mental gelisim elde edil-
migtir.

Onerilen doz 20-40 {inite/m¥giin ile 120-160 {inite/m¥giin ara-
sinda degismekte olup, bu doz iki- {i¢ hafta kadar verilir, daha
sonra kademeli olarak azaltilarak 8-9 haftada tedavi sonlandiri-
lir. Ancak klinik olarak pozitif yanit ve olumlu EEG bulgularinin
varliginda bu siire kisaltilabilir.

Ulkemizde ise ACTH (Synacthen) ile yapilan intramiiskiiler te-
davide siire ortalama 6 hafta kadar tutulmakta, doz ise agirligi 10
kg’ a kadar ¢ocuklarda 0,5 mg, agirligi 10 kg' dan fazla olan ¢o-
cuklarda ise 1 mg olarak tutulmaktadir. Tedavi siiresi ortalama
6-8 hafta kadardr. ilk hafta her giin, ikinci hafta giin asin, iigiin-
cii ve dordiincii haftada, haftada iki kez, daha sonraki hafta, haf-
tada bir doz, daha sonraki 15 giinde tek doz synacten uygulanir.
ilk iki haftada nobetlerin devami halinde ACTH tedavisine Valp-
orik Asit veya klonozepam eklenebilir. ACTH dozunun azaltilma-
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si sirasinda ndbetlerin tekrar ortaya ¢ikmasi halinde ndbetin
kontrol altina alindigi Synacten dozuna tekrar ¢ikilmaldir. Bu sii-
re ve uygulama seklinde alinan yanita gore degisiklik yapilabilir
(1). Oral kortikosteroid olarak metilprednisolon 2 mg/kg/giin do-
zunda uygulanabilir.

Infantil spazm tedavisinin ilk bir ay igerisinde baslatiimasi pek
cok otdre gore dzellikle mental durum basta olmak {izere prog-
noz iizerinde olumlu etkide bulunmaktadir (2).

Klasik antiepileptik ilaglardan fenobarbital, karbamazepin, fe-
nitoin, primidon ve siiksinimidler gibi pek gogunun infantil spazm
tedavisinde etkinlikleri yoktur (4).

Hastalarin az bir kisminda pridoksin eksikliginin infantil spaz-
ma yol actig bilindiginden bu hastalara mutlaka EEG ¢ekimi si-
rasinda pridoksin uygulamahdir.
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