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SMJERNICE HRVATSKOG DRU[TVA ZA DJE^JU NEUROLOGIJU 
ZA DIJAGNOSTIKU SINDROMA MLOHAVOG DOJEN^ETA

NINA BARI[I]1, RADENKA KUZMANI]-[AMIJA2

Sindrom mlohavog dojen~eta (floppy infant) ~est je klini~ki problem u svakodnevnoj praksi. Klini~ka dijagnoza osniva se na 
oskudnosti spontane motorike, izrazitoj hiperekstenzibilnosti zglobova te smanjenom otporu pri izvo|enju pasivnih pokreta. Sindrom 
mlohavog dojen~eta/djeteta mo`e biti uzrokovan bolestima sredi{njeg `iv~anog sustava, neuromuskularnim bolestima, bolestima 
vezivnog tkiva, endokrinolo{kim poreme}ajima te kromosomopatijama i razli~itim metaboli~kim bolestima. Pristup mlohavom 
dojen~etu mora biti multidisciplinaran. Kako je etiologija heterogena, a dijagnostika slo`ena, vrlo je va`an racionalni pristup 
dijagnosti~koj obradi. U ovom radu dajemo prijedlog smjernica dijagnosti~ke obrade djece s hipotonijom ovisno o djetetovoj dobi 
te klini~koj slici.
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Sindrom mlohavog dojen~eta (floppy 
infant) uobi~ajen je dijagnosti~ki problem 
u novoro|ena~koj odnosno dojena~koj 
dobi (1).

ETIOLOGIJA I PATOGENEZA

Osnova normalnog tonusa je miotat-
ski refleks. Za o~uvanost normalnog 
mi{i}nog tonusa odgovorni su putovi u 
okviru fuzimotornog sustava, koji obu-
hva}aju mi{i}na vretena i omogu}uju 
kontrakciju kao odgovor na istezanje i in-
verzni miotatski refleks u okviru Golgije-
vog tetivnog organa. Bilo koje o{te}enje 
koje uzrokuje prekid refleksa istezanja 
rezultira klini~kom slikom periferne hipo-
tonije koju karakterizira gubitak mi{i}-
nog tonusa i gubitak tetivnih refleksa. Su-
praspinalna kontrola djeluje inhibitorno 
na γ-motoneurone, {to rezultira pove}a-
nom podra`ljivo{}u mi{i}nog vretena (2). 

U ranoj dobi se, me|utim, primarno ne 
razvija hipertonus, ve} hipotonija kao 
odraz o{te}enja gornjeg motoneurona. 
Hiperefleksija je udru`ena s centralnom 
hipotonijom, {to poslije uzrokuje razvoj 
spasticiteta (2).

Hipotonija mo`e biti uzrokovana 
o{te}enjima centralnog i perifernog `iv-
~anog sustava. Me|utim, nerijetko se u 
mla|eg dojen~eta klini~kim pregledom 
uo~i hipotonija, u ~ijoj se podlozi, usprkos 
opse`noj dijagnosti~koj obradi, ne na|e 
nikakva bolest i koja, uz adekvatnu fi-
zikalnu terapiju, postupno regredira, rije~ 
je o benignoj esencijalnoj hipotoniji. 
^e{}e se javlja u odre|enim obiteljima i 
nerijetko je udru`ena s hipermobilno{}u 
zglobova (3).

Sindrom mlohavog novoro|en~eta/
dojen~eta mo`e biti uzrokovan bolestima 
sredi{njeg `iv~anog sustava (malforma-
cije, poreme}aji migracije, encefalopa-
tije) (tablica 1), neuromuskularnim bole-
stima (tablica 2), zatim bolestima veziv-
nog tkiva (Ehlers-Danlosov sindrom, 
Marfanov sindrom), nasljednim endo-
krinolo{kim poreme}ajima (Prader-Willi-
jev sindrom, kongenitalna hipotireoza), 
kromosomopatijama (Downov sindrom, 
trisomija 18, trisomija 13, 4p sindrom) i 
razli~itim metaboli~kim bolestima (or-

ganske acidemije, poreme}aj glikozila-
cije-CDG, glikogenoze, bubre`ne tubu-
larne acidoze) (tablica 3) (4-6).

Nasljedni uzroci hipotonije u djeteta 
starijeg od godinu dana ne razlikuju se od 
nasljednih uzroka sindroma mlohavog 
dojen~eta. Naj~e{}i uzrok sindroma mlo-

Tablica 1. Uzroci sindroma hipotoni~nog dojen~eta: 
bolesti sredi{njeg `iv~anog sustava
Table 1. The causes of floppy infant syndrome: di-
sorders affecting central nervous system

Perinatalno o{te}enje mozga
Perinatal brain damage
Intrakranijalna krvarenja, hipoksi~na encefalopa-
tija
Intraventricular hemorrhage, hypoxic-ischemic 
encephalopathy 

Leukodistrofije
Leukodystrophies
Krabbeova bolest
Krabbe disease
Nieman-Pickova bolest
Niemann-Pick disease
Pelizaeus-Merzbacherova bolest
Pelizaeus-Merzbacher disease
Leighov sindrom
Leigh’s sindrome

Kromosomopatije
Chromosomal disorders

Poreme}aji migracije neurona
Neuronal migration disorders

Poliomijelitis
Poliomyelitis
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havog dojen~eta i mlohavog djeteta su na-
sljedne bolesti mi{i}a: kongenitalna mi-
{i}na distrofija i miotoni~na distrofija te 
kongenitalna miopatija. Simptomi hipok-
si~nog i ishemi~nog o{te}enja mozga 
mogu biti udru`eni s razli~itim nasljed-
nim i ste~enim neuromuskularnim bole-
stima, koje se o~ituju kao sindrom 
hipotoni~nog dojen~eta. Nasljedne mi-
{i}ne bolesti mogu}i su uzrok respirator-
nog distresa te respiratorne insuficijencije 
u novoro|en~eta, dojen~eta i djeteta sta-
rijeg od godinu dana (1).

Ste~eni, akutni i kroni~ni, uzroci hipo-
tonije u novoro|en~eta i dojen~eta te dje-
teta starijeg od godinu dana mogu se 
 manifestirati lokaliziranom ili generalizi-
ranom hipotonijom, odnosno slabo{}u 
mi{i}a. Naj~e{}i uzrok akutne generalizi-
rane hipotonije u djeteta starijeg od godi-
nu dana je Guillain-Barréov sindrom te 

odnosno tihi pla~. Izrazita hipotonija u 
novoro|ena~koj dobi mo`e biti uzrok re-
spiratorne insuficijencije pa je, odmah na-
kon ro|enja, potrebno strojno disanje (1).

Pomnim klini~kim pregledom potreb-
no je uo~iti je li rije~ o leziji gornjeg ili 
donjeg motoneurona (tablica 4). No mo-
gu}nost lokalizacije o{te}enja nije uvijek 
mogu}a, posebno ako se simptomi prekla-
paju, u situacijama kad je podjednako 
zahva}en i S@S i periferni `ivci (leukodi-
strofije, Pelizeus-Merzbacherova bolest).

Veliku va`nost u dijagnostici tih bole-
sti u novoro|ena~koj, odnosno dojena~-
koj dobi treba dati obiteljskoj anamnezi 
(postojanje miotoni~ne distrofije ili mija-
stenije gravis u majke). Unutarmaterni~-
nih pokreta fetusa nema ili su vrlo oskud-
ni u novoro|en~adi s ekstremnom hipoto-
nijom. Polihidramnion je jedan od 
simptoma u novoro|en~adi koja boluju od 
kongenitalne miotoni~ne distrofije. Feno-
tipska obilje`ja poput diplegije mi{i}a 
lica, fascikulacije jezika, odnosno artro-
gripoze, upu}uju na prisutnost nasljednih 
neuromuskularnih bolesti. Slabost mi{i}a 
lica izra`ena je u kongenitalnim miopa-
tijama, no nema je u spinalnim mi{i}nim 
atrofijama. Ote`ano sisanje i gutanje pri-

Tablica 2. Neuromuskularni uzroci sindroma mloha-
vog dojen~eta
Table 2. The causes of floppy infant: neuromuscular 
disorders

Prednji rog - donji motoneuron
Anterior horn - motor neurons
Spinalne mi{i}ne atrofije tip 1 i 2
Spinal muscular atrophy type 1 and 2

Neuropatije
Disorders of peripheral nerves
Kongenitalna hipomijelinizacijska neuropatija
Congenital hypomyelination neuropathy
Kongenitalna aksonska neuropatija
Congenital axonal neuropathy
Nasljedna senzorna i autonomna neuropatija (III.)
Hereditary sensory and autonomic neuropathy 
type III
Guillain-Barréov sindrom
Guillain-Barré syndrome 

Bolesti neuromi{i}ne spojnice
Disorders of neuromuscular junction
Kongenitalni mijasteni~ni sindrom
Neonatalna mijstenija
Congenital myastenic syndrome
Neonatahal myasthenia
Botulizam
Botulism 

Kongenitalna mi{i}na distrofija
Miotona distrofija
Congenital muscular dystrophy
Miotonic dystrophy

Kongenitalne miopatije (naj~e{}i uzrok)
(nemalinska, miotubularna miopatija, bolest 
centralnih jezgara)
Congenital myopathies (the most often cause)
(nemaline, myotubular, centronuclear)

Metaboli~ke miopatije
(glikogenoza tip II., III., mitohondrijske bolesti)
Metabolic myopathies
(glycogenosis type II and III, mitochondrial 
disorders)

Polimiozitis
Polymyosistis

Tablica 4. Klini~ka razlika o{te}enja gornjeg motoneurona i donjeg motoneurona
Table 4. Clinical characteristics of central and peripheral hypotonia and weakness

Hipotonija centralnog podrijetla – “floppy strong”
Hypotonia upper motor neuron lesion

Hipotonija perifernog podrijetla – “floppy weak”
Hypotonia lower motor neuron lesion

 Poja~ani tetivni refleksi, klonus
Hyperactive reflexes, clonus

 Promjena stanja svijesti, konvulzije
Impairment in level of consciousness, seizures

 Aksijalna slabost
Axial hypotonia

 Usporen psihomotorni razvoj
Developmental delay

•

•

•

•

 Hipo- ili arefleksija
Absence of deep tendon reflexes

 Slabost antigravitacijskih mi{i}a
Weakness of antigravity movements

 Slaba{an pla~
Weak cry

 Fascikulacije jezika
Tongue fasciculations

 Paradoksalni pokreti prsnoga ko{a
Paradoxical breathing pattern

 Socijalna interakcija primjerena dobi
Alert look

•

•

•

•

•

•

Tablica 3. Uzroci sindroma hipotoni~nog dojen~eta: metaboli~ke bolesti
Table 3. The causes of floppy infant syndrome: metabolic diseases

Akutne encefalopatije
(aminoacidopatije, organske acidurije, kongenitalna laktat acidoza, nedostatak sulfit oksidaza)
Acute encephalopathies
(aminoacidopathies, organic acidemias, congenital lactic acidosis, sulfite oxidase deficiency)
Glikogenoze (deficit kisele maltaze – glikogenoza II.)
Disorders of glycogen metabolism (acid maltase deficiency – glycogenosis II)
Poreme}aj stvaranja energije (mitohondropatije)
Defects of energy production (mitochondrial encephalopathies)
Peroksizomski poreme}aji u sintezi VLFCA (Zellweger sindrom)
Peroxisomal processing of VLCFA (Zellweger syndrome)
Kongenitalni poreme}aj glikozilacije
Congenital disorders of glycosylation

miozitis. U novoro|en~eta i dojen~eta 
ste~eni uzroci akutne hipotonije naj~e{}e 
su ste~ene bolesti neuromuskularne spoj-
nice te hipoksi~no-ishemi~no o{te}enje 
sredi{njeg `iv~anog sustava. Lokalizirana 
mlohavost, posljedica je o{te}enja cen-
tralnog ili perifernog `iv~anog sustava. 
Mo`dani udari, kljenut udova nakon epi-
lepti~kih napadaja te mononeuropatije ili 
pleksopatije nakon trauma ste~eni su uz-
roci lokalizirane hipotonije (1).

KLINI^KA SLIKA I DIJAGNOSTIKA

Klini~ka dijagnoza navedenog sindro-
ma temelji se ponajprije na oskudnosti 
spontane motorike, odnosno na neobi~-
nim polo`ajima udova u odnosu na trup 
(polo`aj `abe). Hipotoni~no dojen~e/dije-
te u supinaciji zauzima polo`aj maksi-
malne abdukcije i vanjske rotacije udova, 
uz odsutnost antigravitacijskih polo`aja te 
zaostajanje glave u odnosu na liniju trupa 
u trakciji. Hipotonija je uglavnom pove-
zana s hiperekstenzibilnim zglobovima te 
oslabljenim tetivnim refleksima ili njiho-
vim izostankom. Hipotonija nije uvijek 
povezana s mi{i}nom slabo{}u. Mlohavo 
dojen~e ima te{ko}e sisanja i gutanja, slab 
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sutno je u slu~aju te{kih spinalnih mi{i}-
nih atrofija sa zahva}anjem mi{i}a koje 
inerviraju mo`dani `ivci, zatim kod kon-
genitalne miotoni~ne distrofije, miotubu-
larne miopatije i novoro|ena~ke mijaste-
nije, ali i kod Prader-Willijevog sindroma 
te kod perinatalne asfiksije. Zahva}anje 
mi{i}a oka izra`eno je u slu~aju mitohon-
drijskih bolesti, kongenitalnih miopatija i 
miotoni~ne distrofije. Kataraktu te retino-
patiju nalazimo u peroksisomskim bole-
stima, a dislokaciju le}e u slu~aju nedo-
statka kofaktora molibdena. Kontrakture 
su tijekom poro|aja izra`ene kod konge-
nitalne mi{i}ne distrofije te kongenitalne 
miotoni~ne distrofije.

Uo~avanje dismorfnih klini~kih obi-
lje`ja usmjerava nas na daljnju klini~ku 
obradu i budu}e geneti~ko savjetovanje 
obitelji i srodnika. Minor anomalije ne-
maju ve}eg klini~kog zna~enja (osim 
estetskog), no imaju iznimnu dijagnosti~-
ku i prediktivnu vrijednost te su gotovo 

uvijek klju~ rje{avanja diferencijalne dija-
gnostike (2).

Dijagnosti~ka obrada obuhva}a odre-
|ivanje vrijednosti kreatin-kinaze, osnov-
nu metaboli~ku obradu (laktat, karnitin, 
amonijak, mioglobin, organske kiseline, 
aminokiseline u serumu i mokra}i, masne 
kiseline vrlo dugih lanaca), zatim elek-
tromioneurografiju (EMNG), biopsiju mi-
{i}a i `ivca, imunocitokemiju, kariotip i 
molekularno-geneti~ku analizu. U mloha-
vog novoro|en~eta i dojen~eta ponajprije 
je potrebno analizirati DNA, radi isklju-
~enja spinalne mi{i}ne atrofije (tip 1) te 
kongenitalne miotoni~ne distrofije (DM1).

Uz elektromiografiju uvijek je potreb-
no u~initi i motornu i senzornu neurogra-
fiju. Korelacija nalaza EMNG-a i biopsije 
mi{i}a upu}uje na to da se nalazi sla`u s 
kona~nom dijagnozom u 90-100% slu-
~ajeva, ako je rije~ o neurogenoj leziji, ali 
u slu~aju miopatija podudarnost iznosi 
svega 10-20%. Senzitivnost EMNG-a 

ovisi o djetetovoj dobi i manja je od 14% 
u djece mla|e od 2 godine, dok s djeteto-
vom dobi raste do 75% (7). Fibrilacije, 
odnosno spontana aktivnost, detektiraju 
se u sindromu mlohavog dojen~eta, osim 
u slu~aju spinalne mi{i}ne atrofije te o{-
te}enja le|ne mo`dine i u polineuropatija, 
kongenitalnih miopatija, miotoni~ne dis-
trofije, polimiozitisa i glikogenoza.

Potrebno je svakako u~initi elektro-
kardiografiju (EKG), te ultrazvuk srca. 
Budu}i da je u neke djece s kongenitalnom 
hipotonijom izra`ena simptomatologija po-
vezana sa sredi{njim `iv~anim sustavom, 
obrada uklju~uje elektroencefalografiju 
(EEG), slikovne pretrage mozga (ultrazvuk 
mozga, kompjuteriziranu tomografiju (CT) 
i magnetsku rezonanciju (MR)) uz psiho-
metrijska ispitivanja (slike 1 i 2).

DIFERENCIJALNA DIJAGNOZA

Sindrom mlohavog novoro|en~eta ili 
dojen~eta mo`e biti uzrokovan bolestima 

Slika 1. Algoritam obrade mlohavog dojen~eta
Figure 1. Diagnostic algorithm in floppy infant
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Slika 2. Algoritam pretraga mlohavog dojen~eta sa znacima zahva}anja vi{e organskih sustava
Figure 2. Diagnostic algorithm in floppy infant with complex multisystem involment

sredi{njeg `iv~anog sustava, neuro-
muskularnim bolestima, bolestima veziv-
nog tkiva, nasljednim endokrinolo{kim 
poreme}ajima, kromosomopatijama i raz-
li~itim metaboli~kim bolestima. Meta-
boli~ke bolesti vrlo su rijedak uzrok kon-
genitalne hipotonije u novoro|ena~koj 
dobi (4-6). Kongenitalna hipotonija mo`e 
(vrlo rijetko) biti uzrokovana i upalnim 
procesima. Mijelitis kao posljedica unu-
tarmaterni~nih infekcija ili Guillain-Bar-
réov sindrom mogu biti uzrok sindroma 
mlohavog dojen~eta ili novoro|en~eta. 
Opisan je i polimijelitis kod novoro|en-
~adi kao uzrok sindroma mlohavog do-
jen~eta te postvakcinalni poliosindrom (8, 
9). Kateterizacija pup~ane arterije mo`e 
uzrokovati infarkt le|ne mo`dine i razvoj 
akutne paraplegije, vjerojatno kao poslje-

dica polo`aja katetera u blizini Adam-
kiewitzeve arterije (10).

Uzroci hipotonije u djece

Uzroci akutne op}e slabosti ponajprije 
su povezani s o{te}enjem pojedinih dije-
lova motorne jedinice. Guillain-Barréov 
sindrom uz akutni miozitis svakako je 
naj~e{}i uzrok op}e slabosti u djece. 
Razvoj op}e slabosti u slu~aju Guillain-
Barréovog sindroma mo`e biti razli~ito 
dug, od fulminantnog tijeka s razvojem 
respiratorne insuficijencije tijekom neko-
liko sati do postupnog razvoja kroz neko-
liko dana. Treba naglasiti da su klini~ki 
simptomi slabosti u Guillain-Barréovom 
sindromu simetri~no izra`eni, za razliku 
od poliosindroma za koji je tipi~an 

asimetri~an raspored slabosti udova. Mi-
jastenija gravis u djece vrlo je rijetka 
pojava, premda u diferencijalnoj dijagno-
zi treba uklju~iti i bolesti neuromusku-
larne spojnice, koje mogu biti kongenital-
ne (kongenitalni mijasteni~ni sindromi) 
ili ste~ene (mijastenija gravis, botulizam, 
otrovanje organofosfatima). Zjenice su u 
botulizmu midrijati~ne, a u otrovanju or-
ganofosfatima mioti~ne (11, 12). Otro-
vanja organofosfatima, te{kim metalima i 
`ivotinjskim otrovima (zmije, {koljke, 
ribe), lijekovima (izoniazid, nitrofuran-
toin, vinkristin, fenitoin, takrolimus, soli 
zlata, antiretroviralni lijekovi), zatim bo-
relioza uzrok su akutne op}e slabosti. 
Poreme}aji ravnote`e elektrolita, posebno 
hiperkalijemija i hipokalijemija te hiper-
kalcijemija, uzrok su op}e slabosti. Akut-
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na intermitentna porfirija mo`e se tako|er 
o~itovati op}om slabo{}u. U bolesnika 
koji se nalaze u jedinicama intenzivnog 
lije~enja op}a slabost mo`e biti uzroko-
vana razvojem akutne polineuropatije (1).

Op}a slabost mo`e biti uzrokovana po-
limiozitisom, odnosno rabdomiolizom u 
okviru razli~itih miopatija. U okviru rab-
domiolize osloba|a se mioglobin koji 
mo`e uzrokovati akutnu insuficijenciju 
bubrega, kao i u bolesnika koji su dugo-
trajno nepokretni ili u bolesnika sa slikom 
crush-sindroma. Naporne vje`be u bole-
snika s miopatijom tako|er mogu rezulti-
rati rabdomiolizom.

Trihineloza se manifestira bolovima i 
oteklinama mi{i}a uz ubrzanu sedimenta-
ciju te eozinofiliju. U bolesnika kojima je 
potrebno strojno disanje, pogotovo u onih 
lije~enih steroidima i neuromuskularnim 
blokatorima, razvija se miopatija u vidu 
op}e mi{i}ne slabosti koja onemogu}uje 
odvajanje od respiratora.

Periodi~ke paralize, hiperkalijemijske 
ili hipokalijemijske, kanalopatije su koje 
se manifestiraju periodi~kim razvojem 
op}e slabosti.

Sindrom hipotonije (hypotonia-hypo-
responsive episode - HHE), udru`en s 
 reduciranim odgovorom na vanjske 
podra`aje te promjenom boje ko`e (blje-
do}a, cijanoza), naj~e{}e se manifestira 
nakon primjene cjepiva protiv hripavca, 
ali i nakon primjene cjepiva protiv difte-
rije, tetanusa, hepatitisa B i Haemophilus 
infulenzae tip b. U~estalost je 4-250/100 

000. Naj~e{}e se manifestira nakon prvo-
ga cijepljenja protiv DTP-a (difterija, te-
tanus, hripavac), a simptomi sindroma 
hipotonije o~ituju se odmah nakon pri-
mjene cjepiva ili 48 sati poslije nje (1).

Dijagnostika akutne op}e ili lokalizi-
rane djetetove slabosti tako|er obuhva}a 
neuroradiolo{ke pretrage: CT mozga, 
EEG, MR mozga i le|ne mo`dine te 
EMNG.

O{te}enje donjeg motoneurona, po-
najprije korijena i perifernog `ivca, naj-
~e{}e je uzrok lokalizirane mlohave sla-
bosti udova.

Akutna lokalizirana mlohava slabost 
mo`e biti uzrokovana i o{te}enjem cen-
tralnog motoneurona. Mlohava slabost 
udova s naj~e{}e prisutnim, ali oslablje-
nim refleksima razvija se nakon napadaja 
(Toddova kljenut). Mo`dani udar mo`e se 
manifestirati mlohavom kljenuti udova 
(1).

Potrebno je odrediti vrijednosti krea-
tin-kinaze i elektrolita u krvi, u~initi lum-
balnu punkciju i analizu cerebrospinalnog 
likvora, test edrofonijem, odnosno pro-
stigminom. Obrada obuhva}a odre|i-
vanje mioglobina u serumu i mokra}i, ko-
linesterazne aktivnosti, autoantitijela na 
acetilkolinske receptore (AchR), skrining-
-analizu razli~itih uzroka hiperkoagula-
bilnih stanja i toksikolo{ku analizu krvi i 
mokra}e.
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S u m m a r y

GUIDELINES OF THE CROATIAN SOCIETY OF PEDIATRIC NEUROLOGY FOR THE DIAGNOSIS OF FLOPPY INFANT

N. Bari{i}, R. Kuzmani}-[amija

Floppy infant syndrome is a common diagnostic problem in newborns and infants. Clinical diagnosis is based on restriction of 
spontaneous motor activity, joint hypermobility and lack of resistance on passive movement examination. Floppy infant syndrome 
may be caused by the central nervous system, neuromuscular, connective tissue, endocrinological, chromosomal, genetic and meta-
bolic disorders. The diagnostic work-up in many instances is often complex and requires multidisciplinary assessment. As the etiol-
ogy is heterogeneous and diagnostic procedures are complex, rational approach to the diagnostic process is of utmost importance. 
In this paper, we present recommendations for the evaluation of children with hypotonia depending on the child’s age and clinical 
picture.
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