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OZET

Subakut Sklerozan Panensefalite Klinik ve Beyin Magnetik Rezonans
Goruntileme Bulgular
Dr. Lokman TOKAY

Bu calismada, klinik bulgular, tipik elektroensefalogram bulgulari, beyin
omurilik sivisinda artmig kizamik antikoru ve beyin magnetik rezonans
goruntileme (MRG) bulgularinin varligina dayanilarak subakut sklerozan
panensefalit tanisi konulan 56’s1 erkek, 16’si kiz olmak Uzere 72 vaka
incelendi. Ortalama tani yasi 7.41£2.3 yil, kizamik ile SSPE tani yasi arasinda
gegen sure 5.6+2.2 yil bulundu. En sik basvuru yakinmalari vakalarin %
61’'inde atonik/miyoklonik nobet, % 31.9’'unda mental kotilesme ve davranig
degisikligi olarak bulundu.

Beyin MRG incelenmesinde 31’inde subkortikal tutulum, 23’Unde
periventriklller tutulum, 13’Unde kortikal tutulum ve 21 vakada beyin atrofisi
saptandi. Korpus kallosum tutulumu 5 vakada, bazal gangliyon tutulumu 3,
serebellum tutulumu 3 ve beyin sapi tutulumu 3 vakada saptandi. En sik
gérilen beyin tutulumu lokalizasyonlari sirasiyla frontal, paryetal ve oksipital
lob olarak bulundu. Elektroensefalografik bulgulara eslik eden BOS’ta artmis
kizamik antikoru varligina ragmen vakalarin % 29unda beyin MRG
incelemesinin normal bulunmasi dikkati ¢cekti

Anahtar Kelimeler: Subakut Sklerozan Panensefalit, MRG



SUMMARY

Clinical and Magnetic Resonance Imaging Findings in Subacute
Sclerosing Panencephalitis

Dr. Lokman TOKAY

A total of 72 (56 male, 16 female) SSPE patients are investigated in this
study. SSPE diagnosis is made by clinical findings, typical
electrencephalogram(EEG) findings, increased measles antibodies in cerebrospinal
fluid(CSF) and findings of brain MRIs. Mean age of SSPE diagnosis and the gap
between measles infection and SSPE diagnosis was 7.412.3 years and 5.612.2
years respectively. Most common initial presenting findings were atonic/myoclonic
seizures (61%) and mental deterioration/behavioral changes(31.9%).

Subcortical, periventricular and cortical findings were present in brain MRIs’ of
31, 23 and 13 patients respectively. Brain atrophy is detected in MRIs’ of 21 cases.
Corpus callosum, basal ganglion, cerebellum and brain stem involvement is
detected in 5, 3, 3 and 3 cases respectively. Most frequently seen localisations for
brain involvement were sequentially frontal, parietal, and occipital lobes.
Interestingly, even in the presence of EEG findings tohether with increased

measles antibodies in CSF, 29% of brain MRIs of these patients were normal.

Key words: Subacute sclerosing panecephalitis, MRI
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1.GIRIS VE AMAC

Bu calismanin amaci bdlgemizde c¢ocukluk ¢aginda sik goértlen énemli bir
hastalik olan Subakut sklerozan panensefalit (SSPE) tanisi alan vakalarda
epidemiyolojik, klinik, elektrofizyolojik ve beyin magnetik rezonans goruntuleme
(MRG) bulgularini gézden gecirmek ve elde edilen bulgulari yorumlayarak
hastalik hakkinda yeni bilgilere ulagmaktir.

Subakut sklerozan panensefalit (SSPE), santral sinir sisteminin kizamik
virusu ile olugan norodejeneratif ve inflamatuvar bir hastaligidir. Bir gocukluk ¢agi
hastaliyi olan SSPE’nin patogenezi halen tam olarak bilinmemektedir. Kizamik
enfeksiyonundan sonra aylar-yillar icinde ortaya ¢ikan hastaligin tipik bulgulari
olarak davranis degisiklikleri, myoklonus, mental kotulesme, nobetler,
ekstrapiramidal disfonksiyon ve gorme bozuklugu gorular. Ancak bazen atipik
bulgular ilk belirtileri olusturabilir ve bu durumda tani koymakta zorluk ortaya
cikar. Hastaligin kesin bir tedavisi yoktur. Bugun igin bir antiviral ve
immunomodulator ajan olan isoprinosin tedavide kullanilan baslica ilag
olusturmakla birlikte yarari acik degildir. interferon beta, interferon alfa, ribavirin,
karbamazepin, intraveniz immunglobulin tedavide kullanilan diger ajanlardir.
Tam veya kismi remisyon nadiren gorulebilmekle birlikte hastalik genellikle birkag
yil icinde 6lUm ile sonuglanmaktadir (1-5).

Bati ulkelerinde toplumun kizamiga karsi bagisik hale gelmesi nedeniyle
SSPE goérulmemektedir. 1980’li yillara kadar Amerika Birlesik Devletleri’'nde yilda
on vakadan daha az vaka rapor edilmektedir (6). Saha ve ark. Hindistan'da
SSPE’nin insidansini milyonda yirmi bir olarak rapor etmislerdir(7). Ancak
Ortadogu'da bu oran milyonda 2,4 kadardir (8-9). Harran Universitesi Tip
Fakultesi Cocuk Noroloji Dalinda son 3 yilda 72 hasta SSPE tanisi almistir.
Bdlgemizde SSPE’nin ¢cok yluksek oranda gorulmesi dikkat ¢ekicidir.



SSPE’de beyin tutulumunu gostermede beyin magnetik rezonans
goruntilemenin buydk avantajlari vardir (10-21). Hastaligin radyolojik bulgulari,
klinik bulgularla zayif korelasyon gdstermesine ragmen, MRG hastaligin seyrini
izlemede yararhdir. SSPE ile ilgili yayinlanmig MRG goruntuleme deneyimleri
sinirli sayidadir (10,18-30). Bu c¢alismada, SSPE’nin klinik ve MRG bulgulari

birlikte irdelenecek olmasi literatlre katki saglayacaktir.

2.GENEL BILGILER

Santral sinir sisteminin 6lumcul bir hastaligi olan SSPE, defektif kizamik
viriisii ile meydana gelen bir yavas virlis enfeksiyonudur. ilk olarak 1960 yilinda
Greenfield hem gri hem de beyaz cevheri tutan persistan viris enfeksiyonu
tanimlamasindan itibaren subakut sklerozan panensefalit (SSPE) terimi
kullanmaya baslanmistir (31). Aslinda SSPE orijinal olarak Ug¢ farkl néropatolojik
olay! tanimlamaktadir. 1933’te Dawson ilk olarak, progresif mental gerileme ve
istemsiz hareketlere sahip bir cocugun otopsisinde dominant olarak gri cevheri
tutan olduk¢a ¢ok miktarda noéronal inklizyon cisimciklerinin oldugunu
goOstermigtir (32). Bu nedenle subakut inklizyon cisimcik ensefaliti terimini
kullanmistir. Daha sonra 1939da Pette ve Doring bir vakada noduler
panensefalit adini verdikleri gri ve beyaz cevheri esit dizeyde tutan bir hastalik
rapor etmiglerdir (33). Alti yil sonra ise Van Bogaert beyaz cevherde glial
proliferasyon ve belirgin demiyelinizasyon varligina dikkat ¢ekerek subakut
sklerozan |6koensefalit terimini ileri sUrmagstir (34). Hastalidin bir virls
enfeksiyonu oldugu Dawson tarafindan ileri strllmuas. Bouteille ve ark. 1965
yilinda elektron mikroskobu ile beyinde kizamik virisune benzer viral yapilarin
varhgini gostermislerdir (35). 1969 vyilinda bir SSPE hastasinin beyin
dokusundan kizamik virisu elde edilmistir (36). Daha sonra bu potansiyel olarak
olumcul hastaligin anlagilmasi konusunda bircok gelisme meydana gelmis,

degisik tedavi yontemleri denenmistir.



2.1. Epidemiyoloji

SSPE tim dlnyada bildiriimesine ragmen, batida daha nadir goéralur.
ABD’de yilda 10 vakadan daha az vaka rapor edilmekte, 1960 ve 1970 yillarinda
sikligr 1 milyon ¢ocukta bir vaka olarak rapor edilmistir (6,37). Kizamik asisinin
yaygin olarak yapilmasindan sonra insidansi olduk¢a azalmigstir. Sikligi ulkelere
gore degismekle birlikte yillik insidansi gelismekte olan ulkelerde hala oldukga
yuksektir. Saha ve ark. Hindistan'da SSPE’nin insidansini milyonda 21 olarak
rapor etmiglerdir (7). Ortadogu’da bu oran milyonda 2,4 kadardir (8,9). Erken
yaslarda (<2 yas) gecirilmis kizamik enfeksiyonu dykisune sahiptir. Bir yasindan
once kizamik enfeksiyonu geciren gocuklarda 5 yasindan sonra gegirenlere gore
SSPE geligsme riski 16 kat artmaktadir. inkiibasyon periyodu 10 yildan daha kisa
olmasi nedeniyle hastalik yaygin olarak g¢ocukluk déneminde goértulmektedir.
Kizamik enfeksiyonu cinsiyet farkliigi gostermese de SSPE erkek ¢ocuklarda
daha yuksek ( erkek/ kiz= 3/1 ) insidansa sahiptir. Mental retarde, iki veya daha
fazla kardese sahip ¢ocuklar ve kirsal bolgelerde yasayan ¢ocuklarda insidans
daha yuUksektir. Ayrica ¢ok kalabalik ortamda yasayan ve ailenin ilk gocuklarinda
daha yaygindir (38-41). Aaby ve ark. kizamik virisu ile temas yasi, cinsiyet ve
yasanilan bolge gibi faktorlerin kizamik viristyle kargilagsma riskini arttirdigini
Oone surmusglerdir (42). Epstein-Barr viris veya parainfluenza tip 1 virisu gibi
diger viral enfeksiyonlarin akut kizamik enfeksiyonunun seyrini degistirebilecegi
ve bu virtslerin SSPE igin risk faktoru olabilecegi 6ne surulmustar (30).

Yaygin asilama gelismis toplumlarda SSPE’nin insidansini %90’dan daha
fazla azaltmistir (43). Asilanmis ¢ocuklarda gelisen SSPE’'den asilama o6ncesi
gegcirilen subklinik kizamik enfeksiyonu sorumludur. Atenle kizamik asisinin

SSPE’ye neden olduguna dair bir kanit bulunmamaktadir (31).

2.2. Patogenez
Kizamik virisu paramiksovirus ailesinden morbilliviris subgrubuna ait bir

RNA virtsudur. SSPE semptomlar ile akut enfeksiyon arasinda uzun bir zaman



araligi olmasina ragmen, beyne virls yerlesimi akut enfeksiyon sirasinda
olmaktadir (44). Kizamik virisinin muhtemelen kizamigin akut deri dokuntuileri
sirasinda serebral endotelyal hicrelerin enfeksiyonu ile beyine ulastigi
dusunulmektedir (45). Dolasimdaki inflamatuar hucreler yoluyla giris de
muhtemeldir (46). Kizamik virus partikulleri pleomorfik, alti protein iceren ve 100—
250 nm capa sahip kiiresel yapilardir. i¢ kapsid, ¢ protein ve RNA'nin sarmalli
heliksinden meydana gelir. Dis zarf, peplomerlerin kisa yuzey glikoprotein
uzantilarinin iki tipini tagsiyan matrix proteinden olugur. Bir peplomer konikal
hemaglutinin (H) iken digeri ise halter yapil fuzyon (F) proteinidir. Zarf H ve F
proteinlerini tagir. M (matrix ) protein zarf membranini igerisine oturur ve H ve F
proteinin sitoplazmik kisimlari ile etkilesir. Noron disi hucrelerde kizamik virlisu
hem ekstraselliler olarak hem de ¢ok cekirdekli sinsitya olusumuna yol agan
hidcre flzyonu bigiminde yayilarak sitopatik etki yapar. Buna karsilik sayet
fibroblastlarla birlikte klltir edilmezse SSPE’li hastalarin beyinlerinden ¢ok az
ekstrasellller virls Uretilebilir (47). Yuksek seviyelerde nétralizan antikor SSPE
hastalarinin serum ve beyin omurilik sivilarinda mevcuttur; bu durumda
ekstraselliler kizamik virisinin kizamik virisinin santral sinir sistemine
yayllmasindan sorumlu olamayabileceqi ileri strtiimektedir (27). Son dénemlerde
virsun trans-sinaptik transmisyonuna isaret edilmistir (48).

Bu hastalarin beyin dokusundan elde edilen kizamik virasu vahsi tip kizamik
virisunun replikasyonunu engelleyebilir ve klonal orijine sahip olabilir (44,49).
Muhtemelen persistan viral enfeksiyona yol agan, viral genomdaki genis nokta
mutasyonlari nedeniyle SSPE hastalarinda M proteininde ¢ok sayida degisiklik
tanimlanmigtir (50-56). Tip Il transmembran protein H, hilicre ylzey proteini
cd46’ya baglanarak virisun hucreye tutunmasina aracilik eder ve birlesme igin
esansiyel bir kofaktordir (57). H ve F proteinlerindeki degisiklikler persistan
enfeksiyon ile iligkili olabilirken, M proteini goreceli olarak ¢ok degismemistir
(58,59). Bu Uu¢ protein enfekte hicrelerden viral tomurcuklanma ve enfekte
olmayan hucrelerle birlesme ile iligkili oldugundan, enfeksiyonun persistan
Ozelliginin  bu iki suregteki meydana gelen sorun nedeniyle oldugu

dusunulmektedir (60). Kizamik virisinin persistan olmasina imkan veren



etkenler acgik degildir fakat bazi imminolojik faktérler sorumlu olabilir. Ornegin
doku kadltirine kizamik viristine karsli antikor eklendiginde, viral gen
ekspresyonunda degisiklikler meydana gelebilmektedir (61). Bu gozlem hasta
kaninda anneden gegen kizamik antikorlarinin bulunmasina ragmen, erken yasta
ortaya c¢ikan kizamik enfeksiyonun SSPE igin yuksek risk olusturmasini
aciklayabilir (35). Persistan kizamik viris enfeksiyonunun SSPE hastalarinin
vicudunun her yerinde bulunduguna dair bulgular vardir (62).

Son donemdeki gcalismalarda SSPE hastalarinda viral enfeksiyonun direkt
etkisi veya sitokin aracili yanitlar sonucunda oligodendroglial ve néronal hucreler
gibi degisik htcre tiplerinin apoptosizinin insan santral sinir sistemindeki kizamik
viris enfeksiyonunun néropatogenezine katkida bulunabilecegi ileri strtlmustir
(63,64).

2.3. Patoloji

SSPE’inin erken déneminde uygulanan beyin biyopsisinde, meninks ve
beyin parankiminin beyaz cevherinde oldugu kadar kortikal ve subkortikal gri
cevherde de hafif inflamasyon oldugu gosterilmistir. Siklikla ndronal
dejenerasyon, gliozis, astrosit proliferasyonu, perivaskuler hicre birikimi, plazma
hicresi ve lenfosit infiltrasyonu ve demiyelinizasyon bulgulari vardir.
Oligodendrositlerin viral enfeksiyonu SSPE hastalarinda siklikla mevcut olan
yaygin demiyelinizasyondan sorumlu olabilir (65). Hastaligin ileri evrelerinde
beynin genis kapsamli incelemesinde; hafiften orta dizeye kadar serebral
korteks artofisinin meydana geldigi goralmustir. Mikroskobik inceleme, kortikal
yapilarin organizasyon bozuklugu ve noéronal dejenerasyonu gosterir. Beynin
parietooksipital bolgesi en siddetli etkilenen bdlgedir. Daha sonra sirasiyla en sik
patolojik tutulum serebral hemisferlerin 6n bolgeleri, subkortikal yapilar, beyin
sapl ve spinal korddur. Beyin parankim ve meninkslerinde lenfosit, plazma
hicreleri ve fagositlerin fokal veya diffiiz perivaskiler infiltrasyonu mevcuttur.
Glial huacreler ve noéronlarin hem sitoplazmasinda hem de nukleuslarinda
inkllizyon cisimcikleri bulunur. Cok hizl ilerleyen fatal hastaliyi olan hastalarin

oligodendroglia ve néronlarinda homojen eozinofilik materyal iceren Cowdry tip A



inklizyon cisimcikleri, diffiz olarak goérulir. Cok sayida ve kiuguk yapida olan
Cowdry B inklizyon cisimcikleri ise hemen daima beyin sapinda mevcuttur.
Sonraki calismalarda bu inklizyon cisimciklerinin viral antijenleri iceren viral
partikullerle uyumlu oldugu gosterilmistir (22). Yine noron ve oligodendrositlerde
norofibriler yumaklar da gérilebilir (66). in situ hibridizasyon metodlari yumaklari
iceren hulcrelerin viral genom icerdiklerini gostermistir. Dolayisiyla viral
enfeksiyonun yumak formasyonuna neden oldugu ileri surtlmektedir (67).
Hastaligin ge¢ doneminde inflamasyonun tipik alanlarini ve hatta inklizyon
cisimciklerini bulmak zor olabilir. Histopatolojik degisiklikler parankim nekrozu ve
gliozis seklinde olmak Uzere belirgindir (68). SSPE hastalarinin beyin
dokusundaki inflamatuar htcre infiltrasyonu ile ilgili ¢alismalar, parankimal
inflamatuar infiltrasyonlarda daha sik olarak B hucrelerinin, perivaskuler bolgede
ise belirgin olarak CD4+ T hucrelerinin oldugu gosterilmistir (69). Az sayida
infeksiyoz virls beyin dokusundan Uretilebilir. Buna karsin insitu hibridizasyon
metodu veya polimeraz zincir reaksiyonu ile viral genom ortaya c¢ikarilabilir ve

immunosito kimyasal olarak viral antijen ayirt edilebilir (27,70,71).

2.4. Klinik Ozellikler

Baslangic semptomlari genellikle siliktir ve hafif entelektiiel bozulma ve
belirgin norolojik bulgu ve isaretler olmaksizin davranis degisikliklerini igerir.
Ebeveynler ve 6gretmenleri okul basarisinda ilerleyici gerilemenin oldugunu fark
edebilirler. Hastalik spesifik olmayan belirtilerle ilerleyebildigi gibi, motor
fonksiyonlarda bozukluk ve periyodik stereotipik miyoklonik ndbetler gelisebilir.
Miyoklonik ndbetler baslangigta bagta daha sonra ise govde ve ekstremitelerde
ortaya cikar. Miyoklonik ndbetler bilingli olarak engellenemez. Miyokloniler
heyecan durumunda belirginlegirken, uyku esnasinda kaybolur. Miyokloniler
disme, periyodik bas dusmeleri veya yurimede zorluk seklinde mevcut olabilir.
Myoklonuslar hastaligin erken déneminde belirgin olmayabilir, fakat hasta ayakta
durdugunda, kollarini 6ne uzattiginda ortaya c¢ikabilir ve basg, boyun, gévde ve
kollarin periyodik dusmeleri izlenebilir. Bu nobetlere siklikla ylz kaslarinin

kasilmalari ve yavas g6z kirpmalari eslik eder. Hastalarda sik olarak piramidal ve



ekstrapiramidal bulgular gelisir. Az bir hasta grubunda ataksi, distoni ve diskinezi
gorulebilir. Jeneralize tonik klonik ndbetler ve parsiyel ndbetler da meydana
gelebilir (6,7,72). Kortikal korltk, koryoretinit ve optik atrofiyi iceren goéz belirtileri
%10-50 hastada rapor edilmistir. GOorme semptomlari genellikle norolojik
belirtilerle ayni zamanda gorulir veya ndrolojik belirtilerden birkag yil dncesinden
ortaya ¢ikabilirler (73,74). Park ve ark. koryoretinitli bir hastada retinanin niklear
tabakasinda kizamik virGsu ile uyumlu gérinim gosteren birgcok filamentoz,
mikrotUbuler ve intrandklear viral inklizyonlar tanimlamigtir (75).

Hastaligin ileri donemlerinde kuadriparezi gelisir, spastisite artar, myoklonus
azalir veya kaybolur, belirgin sicaklik degisikliklerine yol agan termoregulasyon
kaybi ile birlikte otonomik yetmezlik gelisir. Duysal olarak progresif kotllesme
vardir ve komatoz tablo sonrasi hasta vejetatif duruma gelir. Deserebre ve
dekortike rijidite goralur, solunum gurultlli ve diuzensiz hale gelir. Bu dénemde
hasta siklikla hiperpreksi, kardiyovaskuler kollaps veya hipotalamik bozukluklar

nedeniyle kaybedilir (76).

2.5. Tani

Myoklonus varliginda klinik tani kolaydir. Bununla birlikte, hastaligin erken
doénemlerinde garip davranis degisiklikleri siklikla hasta yakinlari tarafindan farkli
algilanir. Bu donemde birgcok hasta sik olarak psikiyastristlere bagvurur. Bazi
hastalarda myoklonus yoktur; atoni olmayabilir veya go6zden kagabilir (9).
SSPE’nin myoklonus ve bazi diger progresif norolojik hastalik tablosu gosteren
belirtilerini diger nérodejeneratif hastaliklardan ayirtedilmesi gerekmektedir. Daha
seyrek olarak SSPE hastalari mevcut parsiyel ndbetleri, lateralize ndrolojik
bulgulari veya papil 6dem nedeniyle intrakranial yer kaplayan lezyon seklinde
yanlig tani alabilirler (1). Tani tipik serebrospinal sivi degisiklikleri ve karakteristik
EEG paterni temelindedir. Dyken tani kriterleri: 1-klinik; progresif, subakut mental
kétilesme ve myoklonus gibi tipik belirtiler, 2-EEG; periodik, sterotipik, ylksek
voltaj desarjlar, 3-BOS; oligoklonal bant veya yuksek gammaglobulin, 4-Kizamik
Antikorlari; serumda yuksek titre (21:256) ve/veya BOS’ta (21:4), 5-Beyin



Biopsisi; panensefalitin gosterilmesi, hasta Dyken’in bu bes kriterinden Ugunu

karsiliyorsa SSPE tanisi alir (72).

2.6. Beyin Omurilik Sivisi (BOS)

Subakut sklerozan panensefalite BOS degerlendirmesi genellikle normal
olmakla birlite protein artisi gorulebilr ancak hlcre yoktur. Serebrospinal sivi'da
protein artisin nedeni artmis gamaglobdulin’dir. BOS’daki IgG sentezindeki buylk
artis nedeniyle normal ¢ocuklardaki 5—-10 mikgr/dl olan BOS IgG bu hastalarda
10-54 mikgr/dl'e g¢ikar (77,78). Codu vakada BOS’da lokal olarak sentezlenen
gamaglobdlinlerin artmis seviyesi santral sinir sisteminde bir inflamatuar sireci
veya enfeksiyon varligini gosterir. Serebrospinal sivi agora jel elektroforez veya
izoelektrik odaklanma ile degerlendirildiginde immunglobunlerin bir oligoklonal
bandi sik gozlenir. Oligoklonal bant, sinirli tipte gamaglobulin Gretimi anlamina
gelmektedir ve santral sinir sisteminde plazma hucrelerine déntsen B hucre
serisinin var olduguna isaret eder (79).

SSPE hastalarinda serebrospinal sividaki IgG’nin gogunun kizamik virusune
karsi oldugu gosterilmigtir ve oligoklonal bantlar kizamik virisu vasitasiyla
adsorbe edilebilmektedir (80). Bdylece serebrospinal sividaki kizamiga karsi
gelisen antikor titrelerinde artis SSPE igin tani koydurucudur. Kizamik antikor
titresinin serumda 1/256, BOS’da Y4 veya daha fazla olmasi SSPE lehine kabul
edilir. Serebrospinal sivi titresi / serum titresinin orani 200’Un altindadir. Bu oran
normal de 200-500 olarak bulunur. Serum serebrospinal sivi oraninin diger viral
antikorlar ve albumin igin normal olmasi, kan beyin bariyerinin normal oldugunu,
artmis kizamik antikoru miktarinin santral sinir sistemi igerisindeki sentezden
kaynaklandigini gostermektedir (81,82). Kullanilan degisik serolojik metodlar
kompleman fiksasyon, hemaglutinasyon inhibisyon, viris notralizasyon ve
ELiISA’dir. ELISA kizamik viriisiine spesifik IgM’e oldugu kadar IgG’nin tespitinde
de yuksek duyarlihiga sahiptir (83).

Serebrospinal sivida kizamik virusi genomunun tespiti ile SSPE’nin tanisi
dogrulamak mumkuindudr. Kizamik virisi RNA’sI revers transkripsiyon polimeraz

zincir reaksiyonu ile tespit edilebilir (30).



2.7.Elektroensefalografi

Hastaligin erken déneminde EEG normal veya sadece orta dizeyde,
spesifik olmayan jeneralize yavaslama gosterir. Tipik EEG paterni miyoklonik
fazda gorulir ve hemen hemen tani koydurucudur. EEG goéruntusu bilateral,
senkronize, polifazik yuksek voltaj patlamalari, stereotipik delta dalgalari igeren
periyodik komplekslerle karakterizedir. Dalga formlari her komplekste esittir. Bu
periyodik kompleksler her 4-10 sn araliklarla tekrarlar ve miyoklonik nobetlerle
birebir iligkilidir. Siklikla hastalik ilerledikge periyodik kompleksler arasindaki sure
kisalir (84). SSPE nin periyodik kompleksleri miyoklonik spazmlara eslik etmedigi
vakit ilk olarak uyku sirasinda goralir. Bu periyodik kompleksler hasta uyanik
iken rutin EEG kaydi sirasinda iV diazepam verildiginde ortaya cikarilabilir.
Hastaligin ge¢ doneminde zemin aktivitesi agir sekilde bozulur ve yuksek
amplitidl  ve irreguler dalgalardan olusan yavaslama gosterir. Terminal
dénemde voltaj dusUkligi  gérllebilir.  iyi  bilinen tip | periyodik
elektroensefalografik komplekslere ek olarak periyodik komplekslerin diger birkag
formu da tanimlanmistir (9). Bu degisik tip periyodik kompleksler hastahgin
prognozu ile iligkili gérinmektedirler. Tip I anormallikleri hizli aktivite gibi hizli
diken dalgalarla karisik periyodik dev delta dalgalari ile karakterizedir. Periyodik
komplekslerin bu tipinde zemin aktivitesi genellikle yavastir. Tip lll periyodik
kompleksler dev delta dalgalari ile kesilen uzun sivri dalga desarjlar ile
karakterizedir. Yakub ve ark. EEG periyodik kompleksleri ile iligkili myoklonus ve
atoninin erken tanisi igin duyarh bir teknik olan video-split EEG’yi 6nermiglerdir
(9). Bu arastirmacilar tip Il periyodik komplekslerin kétu prognoz ile tip |l

periyodik komplekslerin ise daha iyi bir prognoz ile iligkili oldugunu bildirmiglerdir.

2.8.Beyin Goruntuleme Bulgulari

Beyin gorintilemesi SSPE’nin erken tanisindaki roll sinirhdir. Hastahgin
erken déneminde BBT normaldir. Hastaligin ileri donemlerinde diffiz serebral
0deme bagli interhemisferik fissir ve hemisferik sulkuslarin kapanmasi ve kuguk
ventrikuller gorulir. Hastaligin ge¢ donemlerinde jeneralize veya fokal serebral

atrofi ve ventrikller genisleme gorilebilir, fakat bazen, hastaligin baslamasindan



5 yil sonra bile BBT normal olabilir. Bazal ganglion ve kortekste hipodens alanlar
da bildirilmistir (85).

MRG beyaz cevher anormalliklerini gostermede c¢ok duyarlidir. Erken
degisiklikler T2 agirlikli goruntilerde yuksek sinyal intensite alanlari tanimlanir.
Cok siklik olarak frontal bolgeden cok oksipital subkortikal beyaz cevherde
gorultr. Vakalarin ¢ogunda gri madde ileri klinik ve MRG evrelerinde bile
korunmustur. Bununla birlikte Tuncay ve ark. gri maddenin erken tutulumunu
bildirmiglerdir (86). Bu calismada erken lezyonlar g¢ogunlukla gri madde ve
subkortikal beyaz cevherde gorulmuastir. Bu lezyonlar asimetrik olup agirlikli
olarak serebral hemisferlerin arka bolimlerini tutmuslardi. Daha ileri donemde
derin beyaz cevherde ylUksek sinyal degisiklikleri ve siddetli serebral atrofi
gozlenmigtir. Parankimal lezyonlar hastaligin suresi ile iligkilidir. Kitle etkisi ve
lezyonlarda kontrast tutulumu SSPE’nin olagan 6zelligi olmamasina ragmen,
bazi arastirmacilar 6zellikle hastaligin erken dénemindeki birka¢ hastada hafif
kitle etkisi ve kontrast tutulumu rapor etmislerdir (87).

Brismar ve ark. beyaz cevher degisiklikleri ve atrofi derecesine dayanan bir
evreleme sistemi gelistirmiglerdir. SSPE’nin bu radyolojik evreleme yontemi
hemen her zaman hastaligin klinik belirtileri ile tam olarak korele olmamasina

ragmen hastaliin seyrinin takibinde yararl olabilir (22).

2.9. Beyin Biyopsisi

Beyin biyopsisi SSPE tanisi konulmasi igin nadiren gereklidir. Beyin
biyopsisi erken dénemde tanimlanan tipik histopatolojik bulgulari gosterecektir.
immiinofloresan teknik ile frozen kesit degerlendirmesi kizamik virlis antijen
varligini gosterebilir. Revers transkripsiyon polimeraz zincir reaksiyonu SSPE
hastalarinin  parafine gomdurulmius veya dondurulmus beyin dokusu
orneklerinden kizamik viris RNA’sinin degisik bolgelerini tespit edebilir. Nukleik
asit hibridizasyon teknikleri de kizamik virisi genomunun gosterilmesinde

kullaniimaktadir.
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2.10. Erigkin Doneminde SSPE

Cocukluk ve adolesan donem hastaligi olan SSPE hayatin ileri doneminde
ortaya ciktiginda kolayca taninmayabilir. Simdiye kadar 18 yasindan buyuk 50
SSPE vakasi rapor edilmigtir. Yetiskin donemde SSPE hastalarinin ortalama tani
yasi 25,4 (20-35 yag) yildir. Erigkinlerde gorme ile ilgili bulgular, 6zellikle en sik
olarak kortikal korlik klinik bagvuru bulgudur. Yetigkin yas grubunda sik olarak
agresif bir seyir izleyerek eksitusla sonuglanmaktadir (88). Gokgil ve ark. yetiskin
donemde ortaya c¢ikan SSPE vakalarinda oral isoprinozin ve interferon alfa

kombinasyonunun tedavide etkili oldugunu bildirmiglerdir (3).

2.11. Gebelikte SSPE ve Fulminan SSPE

SSPE gebelik sirasinda ¢ok hizli bir gsekilde ilerleyebilir. Bu hizli
kotilesmenin kismen gebeligin immunolojik ve hormonal degisikliklerine bagli
olabilecegi ileri surtlmektedir. Birkag SSPE vaka raporunda, intrauterin veya
erken peripartum doénemde fetus oOluma bildiriimis (89). Thiel ve ark. 28.
gestasyonel haftada sezeryan ile saglikli bir bebek doguran yirmi yasinda bir
SSPE’li vaka bildirmiglerdir (90). Bebegin serum analizinde kizamik virus IgG
antikorlari titresinin giderek azaldigi ve 6 ay sonra kayb oldugu tesbit edilmigtir.
Gebelikte, kortikal korluk en sik mevcut belirti olarak rapor edilmis, karakteristik
myoklonuslar eklampsiye benzer klinik tablo tanimlanmistir. Hizl seyreden SSPE
vakalarinda hastaligin farklh evreleri tanimlanmayabilir. Akut fulminan gidise yol
acan mekanizma tam olarak bilinmemektedir. Cok erken donemde kizamik
enfeksiyonu gecirmek, viral virulans, bozulmus konak defans mekanizmalari ve
eslik eden diger viral enfeksiyonlar gibi faktérlerin hastaligin fulminan

seyretmesinden sorumlu olabilecegi bildirilmigtir (91-93).

2.12. Tedavi
Bugun igin SSPE’nin kesin tedavisi mevcut degildir. Randomize olmayan
bazi c¢alismalarda uzun sdreli tedavi verildiginde bazi antiviral ajan ve

immuUnomodulatér ajanlarin hayatta kalma sdresini uzattigi bildirilmistir. Bazi
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hastalarin uzun sure spontan remisyona girmeleri ve SSPE’li hastalarin degisik
dogal seyirlere sahip olmasi tedavinin basarisini tartigilir hale getirmistir
(76,94,95).

Isoprinozin  (inosipleks): soprinozin kizamik virisiine karsgi vicudun
immunolojik sisteminin aktivasyonunu saglayan bir antiviral ajandir. isoprinosin
etkisini CD4+ lenfosit sayisini, interferon fonksiyonlarini, IL-1, IL-2 Uretimini ve
dogal dldiiriicii hiicre fonksiyonlarini arttirarak gosterir. isoprinozin’in SSPE’li
hastalarin tedavisinde etkinligi tartismaldir (96). Birkag kontrolsiz caligmada
isoprinozinin hayatta kalma suresini uzattigi ve bazi hastalarda klinik dizelme
sagladig! bildirilmigtir (97,98). Nunes ve arkadaslari, valproik aside direngli
myoklonuslarin kontroliinde triheksifenidil ve isoprinozin kombinasyonunun iyi
sonuglar verdigini gozlemislerdir (99). Isoprinozin, 100 mg/kg/giin dozunda
kullanihr ve 6nemli yan etkisi yoktur. Bununla birlikte hipertrisemi ve bdbrek
taslarina yol acabildiginden serum Urik asit seviyeleri izlenmelidir (60).
isoprinosin  tedavisine ragmen siklikla relapslar goérilmekte ve hastalar
remisyona girdikten sonra bile uzun sure ilaca devam edilmesi onerilmektedir.

interferon alfa: SSPE’'de rdlaps ve dogal remisyonlarin patofizyolojisi
bilinmemekle birlikte virisun replikasyonu ile vicudun immidn yanit arasindaki
dengenin belirleyici olabileedi dustnutlmektedir (30). SSPE’li hastalarda BOS
interferon seviyeleri distk bulunmustur. Disardan verilen interferon muhtemelen
viral replikasyonu baskilar ve immiin sistemi giiglendirir. interferon alfa
baslangigta intravendz ve intratekal yoldan denenmigtir. Panich ve ark. genel
anestezi altinda sag lateral ventrikilin 6n boynuzuna bir kateter yerlestirmis,
subkutan olarak yerlestirilen ommaya rezervuari yardimiyla intraventrikuler ilag
vermiglerdir (100). Bu serideki u¢ hastada iyilesme tespit edilmis ancak ikisinde
tedavi bitiminden sonra rélaps meydana gelmisti. interferon alfa ile tedavi rejimi
alti haftayi kapsar. ilk olarak 100.000 (inite/m? verilmekte ve ardindan haftada 5
gun 1.000.000unite/m?ye cikarilmaktadir. Bu tedavi slreci 2-6 aylik araliklarla 6
kez tekrarlanmaktadir. Bazi c¢aligmalarda oral isoprinozin ve intraventrikiler
interferon alfa kombine tedavisinin etkili oldugu bildirilmigtir (101-102). Gokgil ve

ark. bazilari isoprinozin almis bazilari almamis timu interferon alfa almis olan 53
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hastayr g6zden gecirmisler ve 30 (%59) hastada iyilesme veya anlamli
stabilizasyon goézlemislerdir (3). Ayni zamanda yetiskin SSPE hastalarinda oral
isoprinozin ve intraventrikller interferon alfa kombinasyon ile olumlu sonugclar
bildirilmigtir. beyin omurilik sivisi kizamik antikorlari, renal ve hepatik fonksiyonlar
tedavi boyunca takip edilmelidir. Tedavi BOS’tan kizamik antikorlarin kaybolmasi
ile sonlandirilir. Sistemik (subkutan) interferon alfa ile birlikte 5.000.000 Unite/gln
intratekal interferon alfa es zamanli olarak verilerek lenfoid glandiler kizamik
virislerinin periferik rezervuarlari tedavi edilebilir. interferon alfanin yan etkileri
ates, letarji, anoreksi ve kimyasal menenijittir. Karaciger enzim duzeylerinde
yukselme olmasi durumunda tedavi gegici olarak durdurulur. Her ne kadar
intraventrikller interferon alfa ve oral isoprinozin ile tedavi edilen hastalarin
cogunda ciddi duzeyde yan etkiler olmamigsa da uzun sirede tekrarlanan
tedaviler alt ve ust motor noéron toksisitesi, interferon alfanin indukledigi
ensefalopati ve menenijit gorulebilir (103).

Ribavirin: Antiviral bir ilag olan ribavirin SSPE’nin hayvan modellerinde test
edilmis ve etkili bulunmustur. Gunumuzde bu ilag SSPE hastalarinda
kullaniimaktadir. Tomoda ve ark. tedaviye yanitsiz iki SSPE’li hastada ylUksek
doz intraventrikuler interferon alfa ile kombine intraven6z ribavirin kullanmistir
(4). Her iki hastada da ileri progresyon olmadigi gdézlenmistir. Bir hastada
kombine tedavi baslanmasindan sonraki 3 ayda disfaji, idrar inkontinansi ve
hipertonisitenin gerildigi gorulmustur. Hosoya ve ark. benzer sekilde ribavirin ve
intraventrikuler interferon alfanin yliksek dozda kullanmiglar benzer yanit almiglar
(104).

SSPE tedavisinde kullanilan diger ilaglar: Amantidine virisin replikasyonu
imkan vermeyerek onlarin maturasyonunu engelleyen bir anti-RNA ajanidir. Bu
ilag gastrointestinal sistemden cok iyi emilir ve kan beyin bariyerini gecer. Az
sayida SSPE vakasinin tedavisinde olumlu sonuglar verdigi bildirilmistir (105). H2
reseptor antagonisti olan cimetidine SSPE’nin tedavisinde kullaniimis, Anlar ve
ark. iki aylik calisma periyodunda cimetidine ile tedavi edilen 7 hastada
kotilesme gdzlemezken, plasebo grubundaki 7 hastada anlamli derecede

kétilesme gozlemiglerdir (106). Farkli yayinlarda interferon beta ve inosipleks,
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intravendz immunglobulin, plazmaferezis ve kortikosteroidlerle ilgili degisik
sonuglar bildirilmigtir  (107,108). Bugln i¢cin SSPE tedavisinde etkinligi
kanittanmis bir tedavi protokolu mevcut degildir. isoprinozin, alfa veya beta

interferon ve IVIG tercih edilen yaklagimlardir.

Semptomatik Tedavi
lyi bir genel hasta bakimi SSPE’nin tedavisinde cok dénemli yere sahiptir.
Karbamazepin ve klonazepam gibi antikonvilsanlar myoklonuslarin kontrolinde
etkilidir. Eger spastisite belirgin ise ve hastanin bakimini etkiliyorsa, baklofen ve

diger spazm ¢ozuculer kullanilabilir.

2.13. Prognoz

SSPE ilerleyici bir hastaliktir ve 6lum genellikle 1-3 yil icerisinde meydana
gelir. Klasik formdan ayri, ¢ok yavas progresif kronik form, haftalar igerisinde
O0lime yol agan fulminan form, remisyon ve relapslarla giden formlar
gOzlenebilmektedir. Akut fulminan SSPE’de hasta hizli koétlleserek tanidan
sonraki U¢ ay icerisinde 6lum yada olume yakin klinik tablo gorulur. Risk ve ark.
yaklagsik %10 hastada fulminan seyir tesbit etmislerdir (76). SSPE’'de %5
oraninda spontan uzun sureli iyilesme gorulebilir. Santoshkumar ve ark. yaklasik
17 ayda progresif norolojik kétilesme gosteren, tamamiyle yataga bagimli, kendi
bakimini yapamayacak duruma gelen bir kadin SSPE hastasi rapor etmislerdir
(95). Grunewald ve ark. yaklasik 25 yil remisyonda kalan bir kadin hastayi rapor
etmislerdir (94). Remisyon hastaligin herhangi bir ddbneminde meydana gelebilir
ve relaps olmadan o©nce remisyon suresi degisik uzunlukta seyreder.
Santoshkumar ve ark. SSPE’'de hayatta kalma slresi ve spontan remisyonun
tahmininde bazi faktorlere dikkat gekmiglerdir (95). SSPE’nin baglangi¢ yasinin
12 yastan kucglk olmasi, periyodik komplekslerin kaybolmasi, EEG takibinde
zemin aktivitesinde normallesme egilimi ve serebrospinal sivida kizamik antikor
titrelerinde progresif artis gorulmesi SSPE’de klinik iyiye gidigin habercisi

gorunmektedir. Ancak bu gdzlemlerin dogrulanmasi igin daha ileri arastirmalar
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gerekmekte ve bugln igin SSPE’de spontan dizelmenin nasil olustugu

bilinmemektedir.

3. MATERYAL VE METOD

Bu calisma, 2004 ile 2006 yillarinda Harran Universitesi Tip Fakiiltesi
Cocuk Noroloji Bilim Dalinda izlenen SSPE vakalari incelendi. SSPE tanisi, tipik
klinik ve EEG bulgularinin ile birlikte BOS’'ta artmis kizamik antikorlarinin
varligina dayanarak konuldu. Tum vakalarin, tani yasi, cinsiyeti, basvuru
semptomlari, kizamik gecgirme yasi, norolojik bulgular, EEG ve goruntuleme
bulgulari, tani sirasindaki klinik evre ve noérolojik dizabilite indeks (NDI) belirlendi.
Hastaligin evrelendirmesi icin Gascon tarafindan gelistirilen yontem kullanildi
(109).

3.1. Gascon Evrelemesi
Evre IA: Davranig, biling ve kigilik degisiklikleri.
Evre IB: Periyodik olmayan, fokal miyoklonik spazmlar.
Evre IlIA: Belirgin mental kétulesme, miyoklonik spazmlar (periyodik, jeneralize ve
yurimeyi engelleyen disme ataklarina sebep olan).
Evre 1IB: Apraksi (amagli hareketlerin yapilamamasi), agnozi (duyusal yola bir
objenin taninmamasi), konusma gucligu. Motor bulgular: spastisite, ataksi,
yardimla yurime.
Evre llIA: Konugsmanin azalmasi, gérmede azalma, dik oturabilme, sik miyoklonik
spazmlar (her 3-5 saniyede bir) , ndbetler (var veya yok).
Evre llIB: Spontan konusmanin kaybi, anlama yeteneginin azalmasi/yok olmasi,
korlik. Miyoklonik spazmlar. Yataga bagimlilik. Disfaji. EEG’de zemin aktivitesini
delta dalgalarinin olusturmasi. Baska anormal hareketler: kore, balismus.
Evre IV: Miyoklonik spazmlarin kaybolmasi. EEG’de dusuUk voltaj ve periyodik
yavas dalga komplekslerinin kaybolmasi. Bitkisel hayat.

Vakalarin klinik ndrolojik anormalliklerin puanlandiriilmasinda Dyken ve

arkadaslarinin  gelistirdigi  norolojik  disabilite indeksi  kullanildi ~ (110).
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3.2.Nérolojik Dizabilite indeksi

1- Davranis ve Mental Durum
a-irritabilite
Yok
Hafif hiperaktif, huzursuz
Orta derecede huzursuz
Asiri huzursuz, deliryum, letarji
Stupor, koma
b-Kisilik Degisiklikleri
Normal kisilik

Negativizm,hafif davranis bozuklugu

Orta derecede karsi gelme
Cok uyumsuz, letarjik
Stupor, koma

c-ige Kapanma

Kapanma Yok
Cekingen

ice kapanmig
Otizm, letarji
Stupor, koma

d- Zeka

Normal

Donuk

Sinir zeka

Hafif/orta zeka geriligi, letarji
Stupor, koma

e-Biligsel iglevler

Normal

Hafif konusma, algi gorme,
isitme bozuklugu

Orta konusma, algt,
gorme, isitme bozuklugu

Agir konugma, algi,gérme bozuk.

Stupor, koma

~AWON-O0O AOWN-O ~AWON-O0O

A WN-O

AWOWDN

2-istemsiz Hareketler ve Nébetler

a-Yeri

Nobet yok

Kismi hafif

Kismi, orta siddette
Yaygin
Hareketsizlik

b-Tekrarlama

Nobet yok

Duzensiz, gliinde birden az
Duzensiz, saatte birden az
Duzenli, saatte birden cok
Hareketsizlik

c-Sikhgi

Nobet yok
Seyrek

Sik

Devamli
Hareketsizlik

d-Senkroni

Nobet yok

Senkron degil, sinirli hareket
Senkron degil, ama ¢ok sayida
Senkron

Hareketsiz

e-Nobetler (Major Nobetler)

Yok

Ayda 1 den az
Ayda 1-haftada 1
Haftada 1-gunde 1
Glnde 1 den fazla

hwNn_,Oo ~rWOWN-_O ~rAwNn-aO AwNn-_aO

~AWON-_O
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3-Motor ve Duyusal

a-Refleks-Toniis
Normal
Hafif hiperrefleksi/tonls artigi
Hafif hiperrefleksi ve tonus artisi
Orta hiperrefleksi ve tonus artigi
Asiri hiperrefleksi, tonls artigi

AN O

b-Kuvvet ve Kas Kitlesi
Normal 0
Hafif parezi veya atrofi 1
Hafif parezi ve atrofi 2
Orta derece gugsuzliuk veya atrofi 3
Belirgin gugsuzluk, atrofi 4

c-Anormal Postiir ve Hareketler
Normal
Hafif kore, atetoz
Hafif distoni, orta kore/atetoz
Orta distoni, koreatetoz, hafif rijid
AQir ekstrapiramidal bulgu

AOWON—O

d-Koordinasyon Bozuklugu
Normal
Hafif bozulma
Orta bozulma
Belirgin bozulma
Agir koordinasyon kusuru

AWN—O

e-Duyu(Agri,Dokunma,Basing,Vibr.)

Normal

Tek duyuda bozulma
2 duyuda bozulma

3 duyuda bozulma

4 duyuda bozulma

A WON-0O

4-Vejetatif ve Sistemik

a-Gorme
Normal
Hafif bozulma
Orta derece bozulma
Belirgin bozulma
Go6rmenin kaybi

b-isitme
Normal
Hafif bozulma
Orta bozulma
Belirgin bozulma
isitmiyor

c-Konusma
Normal
Hafif bozulma
Orta bozulma
Belirgin bozulma
Agir bozulma

d-Otonomik
Normal
Hafif bozulma
Orta siddette belirtiler
Belirgin bulgular
Agir bulgular

e-Beslenme

Normal

Hafif bozulma

Orta derece bozukluk
Belirgin beslenme kusuru
Agir bozulma

AN O AWN 2O N

w0

AwhN—-20
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3.3.EEG

EEG kayitlari uluslararasi 10-20 sistemine gore vyerlestirilen 16 ylzey
elektrodundan elde edilerek dijital ortama kaydedilmigtir. Bipolar montaj
uygulanmig, yuksek filtre cut of degeri 70 Hz ve Tc 0,3s olarak alinmistir.
Elektrod direng esigi 10 kohm olarak alindi. Aktivasyon metodu olarak fotik uyari
(5,10 ve 20 Hz) ve hiperventilasyon uygulanmigdi.

3.4. Magnetik Rezonans Gériintiilemesi

Merkezi sinir siteminin magnetik rezonans goéruntuleri 1,5 Tesla sistem
(Signa; GE Medikal Sytems, Milwaukee, WI) cihaz ile elde edildi. Tum hastalara
aksiyel planda T2 (TR/TE/NEX:4300/100/1), aksiyel ve sagittal planda T1
(TR/TE/NEX:500/15/1) ve koronal planda FLAIR (TR/TE/TI/NEX:9000/100-
150/2200/1) sekanslari uygulanmistir. Kesit kalinliklari 5 mm, kesit araligi 0.5
mm, field of view (FOV) 200-220 mm ve matriks 256x256 mm olarak alinmistir.
Elde edilen goruntller serebral atrofi, kortikal, subkortikal, serebellum,
periventrikller, korpus kallozum, beyin sapi ve bazal gangliyon tutulumu
agisindan incelenmigtir.

Tani tarihini izleyen ilk 3 ay i¢inde klinik durumu hizla kotuleserek eksitus
olan vakalar fulminant seyirli olarak kabul edildi(111).

Veriler bilgisayar ortaminda SPSS 11.5 programi ile student T testi,
korelasyon analizi ve ki-kare testler ile istatistiksel olarak degerlendirildi. P<0.05

olmasi anlamli kabul edildi.

4. BULGULAR

Uc yil (2004-2006) icinde Harran Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk N&roloji
Bilim Dalina basvuran 56’s1 erkek 16’s1 kiz toplam 72 vaka SSPE tanisi aldi.
Erkek/ Kiz orani 3,5/1 olarak bulundu.

Yetmigiki SSPE vakasinin demografik 6zellikleri Tablo 1’de; tani yaslar ve

kizamik ile SSPE arasinda gegen latent sure Tablo 2 ve Sekil 1’de sunulmustur.
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Tablo-1: 72 SSPE vakasinin demografik ozellikleri.

Sira Cins Kilinik Kizamik Kizamik  Tani Basvuru Yakinmasi
No Evre Asisi Gecgirme Yasl
Yasi (Ay) (Yil)

1 E B - ? 7 2 Myoklonik/atonik
nobet

2 E IIB - ? 6 Mental gerilik/
davranis degisikligi

K A - 13 7 Gorme degisiklikleri
E B + 6 72  Myoklonik/atonik

nobet

5 E A - 12 6 Myoklonik/atonik
nobet

6 E A ? 12 6 Mental gerilik/
davranig degisikligi

7 E A + 3 11 Mental gerilik/
davranig degisikligi

8 K A - 48 7 Myoklonik/atonik
nobet

9 E 1B - 6 10 Myoklonik/atonik
nobet

10 K B - ? 6 Myoklonik/atonik
nobet

11 E v - ? 8 %2 Myoklonik/atonik
nobet

12 E v - 12 6 Myoklonik/atonik
nobet

13 E A - 48 10 Myoklonik/atonik
nobet

14 K A - 24 5 Myoklonik/atonik
nobet

15 E 1B - 18 7 Myoklonik/atonik
nobet

16 K 1B - 5 5 Myoklonik/atonik
nobet

17 E B - 72 9 Mental gerilik/
davranig degisikligi

18 E 1B - ? 6 Mental gerilik/
davranig degisikligi

19 E 1B + 36 6 Myoklonik/atonik

nobet
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20

21

22

23

24

25

26

27

28

29

30

31

32

33

34

35

36

37

38

39

40

41

42

1B

A

1B

A

1B

1B

A

A

A

A

1B

1B

1B

HA

HA

1B

1B

HA

A

18

24

12

12

12

48

48

72

12

48

36

12

12

12

47

47

3%

12

9%

Myoklonik/atonik
nobet
Myoklonik/atonik
nobet
Myoklonik/atonik
nobet
Myoklonik/atonik
nobet
Myoklonik/atonik
nobet
Myoklonik/atonik
nobet
Myoklonik/atonik
nobet
Myoklonik/atonik
nobet

Mental gerilik/

davranig degisikligi

Myoklonik/atonik
nobet
Myoklonik/atonik
nobet
Myoklonik/atonik
nobet
Myoklonik/atonik
nobet
Myoklonik/atonik
ndbet

Atonik +myoklonik
ndbet

Mental gerilik/

davranig degisikligi

JTK

Myoklonik/atonik
ndbet
Myoklonik/atonik
ndbet
Myoklonik/atonik
ndbet
Myoklonik/atonik
ndbet

Mental gerilik/

davranig degisikligi

Mental gerilik/

davranig degisikligi



43

44

45

46

47

48

49

50

51

52

53

54

55

56

o7

58

59

60

61

62

A

A

A

1B

A

A

B

1B

1B

A

1B

1B

1B

A

A

A

1B

12

48

12

18

36

12

24

24

36

36

12

13

10

12

Myoklonik/atonik
nobet
Myoklonik/atonik
nobet
Myoklonik/atonik
nobet
Kusma-Basagrisi-
Ataksi(KiBAS-
Papilddem)
Mental gerilik/
davranis degisikligi
Myoklonik/atonik
nobet
Myoklonik/atonik
nobet

Mental
gerilik/davranig
degisikligi
Mental
gerilik/davranig
degisikligi
Myoklonik/atonik
nobet
Myoklonik/atonik
nobet

Mental
gerilik/davranig
degisikligi
Myoklonik/atonik
nobet
Myoklonik/atonik
nobet

Gorme degisiklikleri

Myoklonik/atonik
nobet

Mental
gerilik/davranig
degisikligi
Myoklonik/atonik
ndbet

Mental
gerilik/davranig
degisikligi
Gorme degisiklikleri
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63 E

64 E

65 E

66 E

67 E

68 K

69 E

70 E

71 K

72 E

1B

A

B

B

A

A

A

1B

1B

5%  Myoklonik/atonik
nobet

7 Myoklonik/atonik
nobet

4 Mental
gerilik/davranig
degisikligi

7 Mental
gerilik/davranig
degisikligi

9 Mental
gerilik/davranig
degisikligi

9 Mental
gerilik/davranig
degisikligi

5%  Mental
gerilik/davranig
degisikligi

8 Mental
gerilik/davranig
degisikligi

11 Mental
gerilik/davranig
degisikligi

7 Mental
gerilik/davranig
degisikligi

Tablo-2: 72 SSPE vakasinda tani yasi, kizamik gegirme yasi ve kizamik ile

SSPE arasinda gegen siire.

Erkek Kiz P
(Ort £ SS) (Ort £ SS)
Tani Yasi (Yil) 7.47 £ 2.31 743+215 p>0,05
Kizamik Gegirme Yasi (Ay) 21.38 £17.7 22.29+15.2 p>0,05
Latent Siire(Yil) 5.56 £ 2.22 5.78 £ 2.05 p>0,05

22



25

20+

-
[¢,]
n

Vaka Sayisi

Cinsiyet

[] Kiz
0] Il Erkek

- - - -

Sekil-1: 72 SSPE vakasinin tani yasi bakimindan grafiksel goriinimiu.

Vakalarin tumu kirsal alandan gelmigti. Ortalama tani yagi 7.4 + 2.3 (yas
sinirlart 3 Y2 =15 yas) yil, kizlarin ortalama tani yasi 7.43 + 2.15 (yas sinirlari 5—
13 yas) yil, erkeklerin ortalama tani yasi 7.47 + 2.31 (yas sinirlari 3 2 —15 yas)
yil olarak bulundu. Ortalama tani yasi bakimindan erkek ve kizlar arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmadi (p=0.441). Yetmisiki vakanin 64 (%
89.9)'U 10 yas ve oncesinde SSPE tanisi aldi. En sik tani yasi 6 yas olup,
vakalarin 18 (% 25)'i 6 yasinda, 10 (%13.8)'u 3 ¥2-5 V2 yasinda ve 8 (%11.1)i
11-15 yasinda SSPE tanisi aldi. Onceden kizamik gegirdigi bildirilen 53 (%73.6)
vakanin 39'u erkek 14’0 kiz idi. Vakalarin ortalama kizamik gecgirme yas 21.6 £
17 ay olarak bulundu. Yetmisiki vakanin 19’'unda kizamik anamnezi hakinda net
bilgi edinilemedi.

Kizamik gecirdigi bilinen 53 vakanin 27 (%50.9)’si bir yasindan once, 31
(%58.5)i 1 2 yasindan 6nce kizamik gegirmisti. Kizamik ile SSPE hastaligi
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arasinda gecen ortalama sure 5.6+2.2 (2-11.8) yil olarak bulundu. Erkeklerin
kizamik gecirme yasi 21.4 + 17.7 ay (yas sinirlari 2-72 ay), kizlarin ortalama
kizamik gecirme yasi 22,3 £ 13,1 ay (yas sinirlari 3—48 ay) olarak bulundu. Erkek
ve kiz vakalar arasinda kizamik gegirilen yas bakimindan istatistiksel olarak
anlamli bir fark bulunmadi (p=0.984). SSPE tanisi sirasindaki klinik evrelere
bakildiginda, vakalarin 45 (%62.5)inin tani sirasinda Evre I-II'de, 20
(%27.7)'sinin Evre lIA’da oldugu goérildi. En sik tani konulan evreler Evre IIA,
Evre IIB ve Evre IlIB olarak siralanmisti.

Kizamik gegcirdigi bilinen 53 vakanin kizamik gegirme yasina gore SSPE tani

yasini gosteren grafik Sekil 2’de sunulmustur.
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Sekil-2: 72 SSPE vakasinin kizamik gegirme yasina gore SSPE tani

yasinin grafiksel géruniimau.
Yetmigiki vakanin 63 (%87.5)Unde kizamik asisi hi¢ yapilmamisti. Dort (%

5.5) vakanin kizamik asisi hakkinda saglkli bilgi elde edilemedi. Ug-yetmisiki

aylar arasinda kizamik gegiren 5 (%7) vakanin kizamik asilarinin zamaninda
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yapildigi bildirildi. Kizamik gegirme yasi ile SSPE yasi arasinda istatistiksel
olarak anlamli bir iliski saptanmadi (p>0.05, Rsq=0,066).
Yetmisiki vakanin tani anindaki EEG bulgulari Tablo 3'de gértlmektedir;

Tablo-3: Yetmisiki SSPE vakasinda tani aninda EEG bulgulari.

Klinik Evre (Gascon siniflamasi)

EEG 1A IB A IIB A B IV
Tipik 3 6 17 14 8 14 3
Fokal - - 1 1 - 1 -
Anormallik

Borst- - - 1 - 1 - -
Supresyon

Yavas

Zemin - - 1 1 - - -
Aktivitesi

Toplam 3 6 20 16 9 15 3

Yetmisiki vakanin 65 (%90.2)inde tani sirasinda SSPE’nin tipik bulgusu olan
tekrarlayan, jeneralize, yiiksek amplitiidili, IV diazepam ile baskilanmayan,
keskin-yavas dalga aktivitesi saptandi. Ug (%4.2) vakada EEG’de fokal
anormallik, 2 (%2.8) vakada borst-supresyon paterni ve 2 (%2.8) vakada yavas
zemin aktivitesi saptandi. Hig¢bir vakada fotik uyar ile anormal aktivite
kaydedilmedi. Beyin MRG bulgulari ile EEG bulgular karsilastirildiginda; tipik
EEG bulgulari olan 65 vakanin 46 (%70.8)'sinda beyin MRG patolojik, 19
(%29.2)'unda normal bulundu. EEG bulgular atipik olan 7 vakadan 5’'inde beyin
MRG patolojik, 2 vakada normal bulundu.
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Sekil-3: 72 SSPE vakasinda bagvuru belirti ve bulgularin dagilimi.

Yetmigiki vakanin bagvuru belirtileri Sekil 3'de gorulmektedir. Kirkdort
(%61.1) vaka atonik/miyoklonik ndbet, 23 (%31.9) vaka mental kotlilesme ve
davranis degisikligi, 3 (%4.2) vaka gérme azalmasi, 1 (%1.4) vaka kusma-bas
agrisi-ataksi (KIBAS ve papil édem) ve 1 (%1.4) vaka jeneralize tonik klonik

nobet (JTK) yakinmasiyla bagvurmustu.
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Yetmigiki SSPE vakasinda tani sirasindaki MRG bulgularinin klinik evreye

gore dagilimi Tablo 4-5’de sunulmustur;

Tablo-4: Yetmisiki SSPE vakasinda beyin MRG bulgularinin tani

sirasindaki klinik Evreye gore dagilimi

Klinik Evre (Gascon Siniflamasi)

MR Bulgular IA- IB IIA 1IB 1A 1B IV Toplam
Vaka Sayisi 3 6 20 16 9 15 3 72
Normal 2 6 7 4 1 1 - 21
Kortikal Tutulum - - 1 1 4 6 1 13
Subkortikal Tutulum 1 - 6 8 6 8 2 31
Bazal Gangliyon - - - - 1 2 - 3
Periventrikiler Tutulum - - 8 5 6 3 1 23
Korpus Kallozum Tutulum - - - - - 5 - 5
Beyin Sapi Tutulum - - - 1 - - 2 3
Atrofi - - 1 - 6 1 3 21
Serebellum Tutulum - - - 1 - - 2 3
e Bazi vakalarda birden fazla tutulum saptanmistir.
Tablo-5: MRG bulgularin evrelere dagilimi
Evre I-ll Evre llI-IV Toplam

Normal MRG 19 2 21

Anormal MRG 26 25 51

Toplam 45 27 72

* p< 0,01

Evre |IA’da tani alan 1 vakada subkortikal tutulum ve 2 vakada normal beyin
MRG bulgulari, Evre IB'de tani alan 6 vakanin timunde normal beyin MRG
bulgulari, Evre IIA’da tani alan 20 vakada; periventrikiler tutulum 8, subkortikal
tutulum 6, kortikal tutulum 1, atrofi 1 vakada saptandi. Yedi vakada beyin MRG
incelemesinde anormallik bulunmadi. Evre |IB’de tani alan 16 vakada; subkortikal
tutulum 8, periventikiler tutulum 5, kortikal tutulum 1,beyin sapi tutulumu 1,
serebellum tutulumu 1 vakada saptandi. Dort vakada beyin MRG incelemesinde

anormallik saptanmadi. Evre IlIA’da tani alan 9 vakada; subkortikal tutulum 6,
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periventrikuler tutulum 6, atrofi 6, kortikal tutulum 4, bazal gangliyon tutulumu 1
vakada saptandi. Bir vakada beyin MRG incelemesinde anormallik saptanmadi.
Evre IlIB’de tani alan 15 vakada; atrofi 11, subkortikal tutulum 8, kortikal tutulum
6, korpus kallozum tutulumu 5, periventriktler tutulum 3, bazal gangliyon
tutulumu 2 vakada saptandi. Bir vakada beyin MRG incelemesinde anormallik
saptanmadi. Evre IV’te tani alan 3 vakada; atrofi 3, beyin sapi tutulumu 2,
serebellum tutulumu 2, subkortikal tutulum 2, kortikal tutulum 1 ve periventriktler
tutulum 1 vakada saptandi.

MRG bulgularina bakildiginda Evre I[IA’da periventriktler tutulum ve
subkortikal tutulum, Evre IIB'de subkortikal tutulum ve periventrikiler tutulum,
Evre llIA’da subkortikal tutulum, periventrikiler tutulum ve atrofi, Evre IlIB’de
atrofi, subkortikal tutulum, kortikal tutulum ve korpus kallozum tutulumu, Evre
IV’te atrofi, beyin sapi tutulumu ve serebellum tutulumu sik gérulen bulgular
olarak dikkati ¢ekti.

Tum vakalar dikkate alindiginda en sik goérilen tutulumlar 31 (%43) vakada
gorulen subkortikal tutulum, 23 (%31.9) vakada gorulen periventrikiler tutulum ve
21 (%29.1) vakada gorulen atrofi olarak dikkati ¢ekti.

Evre I-I'de tani alan 45 vakanin 19 (%42.2)'unda, Evre llI-IV'’te tani alan 27
vakanin 2 (%7.4)’'sinde beyin MRG incelemesi normal bulundu. Ge¢ evrelerde
(Evre llI-IV) tani alan vakalarda beyin MRG incelemesinde patoloji saptanma
olasiliginin erken (Evre I-ll) evrede olan vakalara gore istatistiksel olarak anlamli
derecede yuksek oldugu bulundu (p < 0,01).

Fulminan gidigli 8 vakanin 3’Unde subkortikal tutulum, 2’sinde periventikiler
tutulum, 1’inde kortikal tutulum, 1’'inde beyin sapi tutulumu, 1’'inde serebellum
tutulumu, 1’inde korpus kallosum tutulumu ve 1’'inde atrofi saptandi. Fulminan

gidisli 4 vakada ise beyin MRG incelemesinde patoloji saptanmadi.
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5.TARTISMA

Kizamigin ge¢ komplikasyonu olan SSPE, 6nceden saglikli olan ¢ocuklarda
genellikle davraniglarda hafif degisikler ile baslayan fatal bir hastaliktir. Hastalar
genellikle mental kétilesme ve miyoklonik ataklar ile beraber aylar veya birkag
yil igerisinde yuksek beyin fonksiyonlarini vyitirerek koma tablosuna girer.
Hlcresel dizeyde, etkilenen kortekste enfekte néronlarin fagositozuna bagl
olarak noron kaybi gerceklesir (112,113,115). Hastalgin klinik seyrine paralel
olarak beyin dokusunda atrofi ve etkilenen beyaz cevher alanlarinda gliosis
olusur (112-114). Gri cevherin tutulusuna beyaz cevher tutulumu eslik eder ve
oligodendroglialarda sekonder demiyelinizasyon olusur. Etkilenen beyin
dokusunda perivaskller lenfoplazmositer iltihabi hucre infiltrasyonu orta
yogunlukta olarak gozlenir. Gri ve beyaz cevherde belirgin mikroglial hicre artisi
mevcut olup siireg ilerledikge reaktif astrogliosis giderek artar (112-115). Ozetle,
néronal ve glial viral hicre inklizyonlari, subakut inflamatuar degisiklikler,
subakut demiyelinizasyon ve gliosis, hastaligin karakteristik histopatolojik
bulgulandir (72).

Gri cevherde noronlarda, beyaz cevherde ise daha ¢ok oligodendroglialarda
intranUkleer ve intrasitoplazmik eozinofilik inkltzyonlar hastaligin 6nemli patolojik
bulgularidir. Bu inklGzyonlar, lezyonlari ilk tanimlayan Dawson tarafindan
“Cowdry A” inkllzyonlari olarak isimlendirilmislerdir (65,112-115).

Hastaligin patogenezi tam olarak aydinlatilabilmis degildir. Kizamik
hastaligindan ortalama 6-8 yiIl sonra SSPE olusmasi konakta bagisiklk
sisteminde sorun oldugunu disundirmastir  (112,113,115).  Yapilan
calismalarda, insan vicuduna giren kizamik virisinun yapisinda degisimin
olustugunu destekleyen bulgulara ulagiimistir. Bu ¢alismalarda, uzun bir latent
dénem sonunda, SSS’ye yerlesen virliste M protein; membran flizyonuna neden
olan F glikoproteini ve hemaglutininde yapisal degisiklik oldugu gosterilmistir
(59,112,115,111). Virusun yapisindaki sdzedilen bu farkliliklardan dolayi, mutant

viris olustugu ve bu mutant virisin bagisiklik sisteminden korunarak beyin
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dokusu icerisinde c¢ogaldigi gosterilmistir. Virls, sadece beyin hicrelerinin
govdelerini dedil ayni zamanda akson ve dendritleri de enfekte eder (65,116).
Oligodendrogliyalarin bu inflamatuar surecte ikincil olarak enfekte olduklari ve
bunun sonucunda sekonder demiyelinizasyon gergeklestigi dusunulmektedir
(116,117).

SSPE tim dunyada goérulmekle birlikte kizamigin sik goéruldaga Asya,
Ortadogu gibi bolgelerde daha sik gértulmektedir (76). Hastahigin sikligi yilda bir
milyon kisi bagina 1 vaka olarak bulunmustur (118). Kizamik asisinin duzenli
olarak yapildigi gelismis Ulkelerde SSPE ¢ok nadir olarak gortulmektedir.

SSPE’nin erkek cocuklarda daha sik goraldugu bilinmektedir. Erkek/kiz
orani Brismar ve ark.’nin calismasinda 4.2, Oztirrk ve ark.’nin calismasinda 2,
Anlar ve ark.nin galismasinda 4.2 bulunmustur (22,29,87). Garg bu orani 3
olarak bildirmigtir (30). Calismamizda erkek/kiz orani 3.5 olarak bulunmustur.
Primer kizamik enfeksiyonu cinsiyet farki géstermemesine ragmen SSPE’nin
erkeklerde daha sik gértlmesinin nedeni beli degildir. Dyken, bu farkin nedenin
hormonal faktorlere bagli olabilecegini belirtmistir (119).

ABD’deki ulusal SSPE veri tabani bilgilerine gore hastalarin %85'’i 5 ile 15
yas arasinda basvurmaktadir (43). 1980 yilindan 6nce bildirilen hastalarin
ortalama yasi yaklasik 10 iken 1980 ile 1984 yillari arasinda bu ortalama 14’e
yukselmistir (120). Yalaz ve ark. SSPE’nin ortalama baslangi¢ yasini 12.5 olarak
bildirmigledir (121). Oztlrk ve ark.’nin ¢alismasinda SSPE’li hastalarin ortalama
tani yagi 13.1 olarak bulunmustur (29). SSPE’nin primer kizamik enfeksiyonunu
izleyen ortalama 6-8 yillik bir latent sireden sonra basladigi, inkibasyon
suresinin genellikle bir dekadi asmadigi bildiriimistir (30). Son birka¢ dekada
SSPE baslangi¢ yasinin erken yaslara dogru kaydigi bildirilmigtir. Anlar ve ark.
1975-1999 yillar arasinda hastaligin baglangi¢ yasinin ortalama 13’den ortalama
7.6'ya kaydigi bildirilmistir (28). Bu durum, latent surede 9.9 yildan 5.9 yila
degisen bir kisalmayi gostermektedir (28). Calismamizda SSPE vakalarinda
ortalama tani yagi 7.4 olarak bulundu. Bu bulgular SSPE’nin erken yasa dogru

kaydigina isaret eden dnceki ¢calismalari desteklemektedir.
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SSPE’nin irksal ve cografi bolge fakhligi gosterip gostermedigi bazi
arastimalara konu olmustur. israil’de yapilan bir arastirmada SSPE’nin Askenazi
Yahudilerine goére Sefardik Yahudilerinde daha sik oldugu bulunmustur (40).
Buna benzer sekilde, Amerika’da yapilan bir c¢alismada SSPE’nin irksal
dagiliminin farkh oldugu gdsterilmistir (68). Séz konusu calismada, ispanyol’larin
zenci ve beyaz Amerika’lilara gére SSPE’ye daha yatkin oldugu goésterilmistir.
Yalaz ve ark. SSPE’nin kirsal kesimde yasayan insanlari daha fazla etkiledigini
bildirmiglerdir (122). Bizim calismamizda da vakalar sosyoekonomik duzeyin
dusuk oldugu kirsal kesimden veya il merkezinin kenar semtlerinden gelmislerdi.
Bu kesimlerde kizamiga karsi bagisiklama orani ¢ok disuk buna karsin kizamik
enfeksiyonu gecgirme orani oldukga ylksek oldugu bilinmektedir.

Erken yasta kizamik enfeksiyonu gecirmis olma, SSPE i¢in 6nemli bir risk
faktoradar. Amerikan Pediatri Akademisi’nin 1988’de yayimlanan g¢alismasinda
SSPE hastalarinin %50’sinin 2 yasindan once, %75’inin ise 4 yasindan once
kizamik enfeksiyonu gecirdigi bildirilmistir (123). Scully ve ark. erken yaslarda
gecirilen kizamik enfeksiyonunun SSPE'ye gelisme riskini arttirdigini
bildirmislerdir (124). Oztiirk ve ark. SSPE hastalarinin ortalama kizamik gegirme
yasl 2.5 olarak bulunmustur. Bu ¢alismada erkek ve kizlar arasinda SSPE tani
yasl bakimindan anlamli fark bulunmamigtir (29). Anlar ve ark. SSPE
vakalarinda kizamik gegirme yasini 1975-1984 yillarinda 25+18.5 ay, 1995
1999 vyillarinda 20.7+20.1 ay olarak bildirmiglerdir (28). Yalaz ve ark. SSPE
hastalarinda kizamik gegirme yasinin kizlarda 2.31+1.7, erkeklerde 1.8+1.3
oldugunu bildirmiglerdir (122). Calismamizda kizamik gegirme yasi ortalama
21.4%17 ay olarak bulundu. Calismamizda, SSPE’li vakalarinda kizamik gegirme
yasi bakimindan erkek ve kizlar arasinda anlamli fark yoktu. Vakalarimizin %60’
18 aydan oOnce kizamik gecirmisti. Bu bulgu, erken yasta kizamik gegiren
kisilerde SSPE gelisme riskinin daha fazla oldugu savini desteklemekle birlikte
calismamizda kizamik gecgirme yas! ile SSPE tani yasi arasinda istatistiksel
olarak anlamli korelasyon bulunmadi (p>0.05).

Yalaz ve ark. SSPE’li olgularin %97’sinde kizamik dykusunun pozitif oldugunu
bildirmislerdir (122). Dyken, SSPE vakalarinin %65’'inde, Haddad ve ark.

31



%75'inde kizamik Oykusunun pozitif oldugunu bildirmiglerdir (72,125).
Calismamizda 72 SSPE vakasinin 53 (%73)'Unde gegirilmis kizamik enfeksiyonu
OykUsu mevcuttu. Bu bulgu literatturle uyumlu bulundu.

Garg, 1 yasin altinda gegcirilen kizamigin bes yas veya daha sonra
gecirilen’e oranla onalti kat daha yuksek SSPE riski tagidigini bildirmistir(30).
Calismamizda SSPFE’li hastalarin 5 (%6.9)’inin kizamiga karsi asilanmis oldugu,
63 (%87.5)Unun asilanmamis ve 4 (%5.5)Unudn ise asilanma durumunun
bilinmedigi gorulmustur. Bagisiklama yapildigi aileleri tarafindan bildirilen 5
vakanin timunde kizamiga karsi bagisiklamay! kanitlayan bir belge tesbit
edilmemis ve bu vakalarin timdnin kizamik hastaligr gecirdigi ailelerce
bildirilmigtir. Bu 5 vakadan biri U¢ aylik bir digeri sekiz aylik iken kizamik
enfeksiyonu gecirmislerdi. Bu vakalarda kizamik enfeksiyonundan sonra yapilan
bagisiklamanin SSPE yonunden yarari olmadig! agiktir. 36-72 aylik iken kizamik
geciren asilanmis diger 3 vakanin agilanma zamani net olarak bilinmemektedir.
Saglik Bakanhiginin yakin zamana kadar uygulamakta oldugu asI programina
gore 9-12 aylik iken kizamik agisi yapilan cocuklarin 15 aylik olunca tekrar
kizamik asisi yapilmalari gerekmektedir. S6z konusu bu vakalarin 9-12 aylik iken
asllanmalari buna karsin 15 aylik olunca 2.kez asilanmamis olmalari nedeniyle
bu vakalarin kizamiga karsi yetersiz bagisiklanmis olmasi mumkindir. Bu
olasilik disinda kizamiga karsi asilanmis c¢ocuklarin kizamik enfeksiyonu
gecirmesinde malnutrisyon varligi veya asi oncesi subklinik kizamik enfeksiyonu
gecirmis olmalarinda sorumlu olabilir (126).

SSPE’de ilk yakinmalar miyoklonik/atonik ndbet, mental kotlilesme, davranig
degisikligi veya gorme bozuklugu biciminde olabilir. Bojinova ve ark. 40 SSPE
vakasinda ilk bulgu olarak %35’'inde mental kdtulesme, %29’'unda ekstapiramidal
hiperkinesi, %15’inde epileptik ndbet, %10’'unda hemiparezi ve %10’'unda gérme
bozuklugu bildirilmistir (127). Kissani ve ark. 70 SSPE vakasinin 2/3’Unde
hastaligin ilk yilinda vakalarin %86’sinda parsiyel nobetler ve %43’Unde
jeneralize tonik klonik nobetler olmak uUzere epileptik nobetlerin goruldugu
bildirilmistir (128). Nunes ve ark. 48 SSPE vakasinin 22’sinde ilk semptom

myoklonus veya tonik-klonik ndbet ve 7’sinde davranis bozuklugu olarak
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bildirilmistir (129). Herguner ve ark. 16 SSPE hastasinin 7 (%43.7)'sinde ilk
bulgu miyoklonik/atonik nobet, 2 hastada miyoklonik/atonik ndbet ile birlikte
jeneralize tonik klonik nobet 9 hastada denge bozuklugu ile birlikte davranis ve
konusma bozuklugu olarak bildirilmigtir (130). Oztlirk ve ark. ilk bulgu olarak %50
vakada davranis degisikligi, %30 vakada miyokloni/atoni ve daha az oranda ise
gorsel bozuklar ve jeneralize tonik klonik ndbet olarak bildirilmistir (29).
Calismamizda ilk yakinma olarak vakalarin %61.1’'inde atonik/miyoklonik ndbet,
%31.9'unda mental kotulesme ve davranis degisikligi, %4.1'inde gorme
azalmasl, %1.3’inde jeneralize tonik klonik nébet ve %1.3'inde KiBAS papil ddem
saptandi. SSPE’li vakalarda ilk yakinmalar bakimindan literatirdeki bu farkhligin
nedeni egitim duzeyinin disuk oldugu bolgemizde davranis degisikligi ve mental
kotulesmenin aileler tarafindan yeterince fark edilmedigi ve yakinma olarak
belirtiimedigine bagl olabilecegi dusunuldi. Calismamizda yer alan 72 SSPE
vakasinin tani anindaki noébet tiplerine bakildiginda 68 (%94.4) vakada
miyoklonik/atonik ndbet, 4 (%5.6) vakada jeneralize tonik klonik nébet saptandi.
Taniyi izleyen donemlerde tum hastalarda hastaligin tipik belirti ve bulgulari olan
atonik/miyoklonik ndbet saptandi. Benzer sonuglar diger calismalarda da
bildirilmistir (30,72). Goérme ile ilgili bulgular genellikle nérolojik bulgularla es
zamanli olarak goérulmekle birlikte bazen nérolojik bulgulardan dncede gorulebilir
(73,74). SSPE’nin dnemli bir belirtisi olan gérme kaybinin erigkin ¢agda basvuran
hastalarda daha ¢ok goruldugu bildirilmistir (30,41,88). Khaldikar ve ark. gorme
kaybi olan vakalarda ortalama tani yasini 14.8 yil olarak bildirmiglerdir (126).
Genel olarak gbz ve gorsel belirtiler hastalarin %10-50’sinde goérilen ve kortikal
korlik, korioretinit ve optik atrofi en sik saptanan patolojilerdir (30).
Calismamizda, ilk tani aninda vakalarin 3 (%4.2)'Unde uni yada bilateral gorme
azalmasi saptanmigtir. Taniyi izleyerek ilerleyen klinik stregte g6z tutulumu veya
gorme kaybi olan vakalarin oranin artmasi beklenen bir bulgudur.

SSPE’de EEG bulgulari tanisal deger tasir. Hastaligin erken déneminde
EEG normal olabilir veya nonspesifik jeneralize zemin ritmi yavaglamasi
gosterebilir (29,30,131). Hastaligin tipik EEG bulgusu miyoklonus ile birlikte

gorullr ve bilateral, simetrik, senkron, ylksek voltajli (200-500 Mv), polifazik,
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sterotipik delta borstleridir (30,72). Peryodik kompleksler olarak isimlendirilen bu
aktiviteler miyoklonik jerklerle bire bir 6rtisir ve 4-10 sn arayla tekrarlar. Hastalik
ilerledikge periyodik kompleksler arasindaki zaman araligi giderek kisalr (132).
EEG cekimi sirasinda iV diazepam verilmesi uyanik EEG kaydi sirasinda
periyodik komplekslerin ortaya ¢gikmasina yardim edebilir (30). Hastaligin geg
déneminde disorganize, yuksek amplitudll, gelisiglzel ve yavas zemin aktivitesi
dikkat ¢ceker.

Calismamizda vakalarin  %90.3'Unde tipik periyodik kompleksler
saptanmistir. SSPE vakalarinda frontal ritmik delta aktivitesi, frontal fokal
desarjlar, multifokal paroksismal ylksek amplitidli yavas dalgalar, periyodik
jeneralize hizla dalga borstleri, uykuda diffiz alfa dalgalari bisinkron oksipital
dikenler, diken dalga desarjlari seklinde atipik EEG bulgular bildirilmistir (9,133-
138). Calismamizda atipik EEG bulgulari olarak 3 (%4.2) vakada fokal EEG
anormaligi, 2 (%2.8) vakada jeneralize borst-supresyon paterni ve 2 (%2.8)
vakada jeneralize zemin aktivite bozuklugu saptanmistir. Bu bulgu SSPE’de tipik
olmayan EEG anormaliklerinin gorulebildigini bildiren c¢alismalarla uyumlu
bulunmustur. Hastalgin tipik olmayan EEG bulgularinin bilinmesinin tanisal
yonden bluyuk énem tasidigi bildirilmistir.

Vakalarimizin ¢ogunlugu Evre I-I'de tani almistir. Gascon Evrelemesine
goére; 9 vaka Evre I'de, 36 vaka Evre IlI'de, 24 vaka Evre lII'te ve 3 vaka Evre
[V’te tani almistir. Nunes ve ark.’nin serisinde, SSPE’li vakalarin %49'unun Evre
lI'te tani aldigr bildirilmigtir (129). Yazarlar bu durumu SSPE’nin diger
norodejeneratif hastaliklar ile karismasina ikincil olarak ge¢ tani almasina
baglamistir. Literatirdeki diger calismalarda SSPE’li vakalarin siklikla Evre |l
daha az sikliklada Evre lII'te tani aldiklari gorulmektedir (29,87,22).

SSPE’de beyin goruntulenmesi ¢ok dnemli bir tani aracidir. Hastaligin erken
donemlerinde, BBT genellikle normal bulunur ya da hafif bir serebral 6dem
saptanir (86,22,21). ileri dénemlerde ise, serebrumda bilateral simetrik veya
asimetrik kontrast tutmayan veya az kontrast tutan lezyonlar ortaya cikabilir
(86,22, 26). Diffuz serebral 6dem bazen gorulebilen ve bu durumda hemisferik

sulkuslar ve inter hemisferik fisstr silinir ventriklller kiaglk olarak goérular.
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Hastaligin ileri donemlerinde BBT'de jeneralize veya fokal serebral atrofi ve
ventrikuller genisleme gorilebilir (24,20,22,26). Bazen hastalidin baslangicindan
yillar sonra bile BBT normal bulunur (30).

Anlar ve ark. Jabour Evre llI'te bulunan 33 hastanin 25’inde, Jabour Evre II'de
bulunan 40 hastanin 26’sinda ve Jabour Evre I'de bulunan hastalarin tumunde
BBT normal bulunmustur (139). Mahdi ve ark. bir'i Jabour Evre |, 9'u Jabour Evre
Il ve bir'i Jabour Evre III'te olan toplam 11 hastada BBT normal bulunmustur. S6z
konusu bu galigmada sadece 3 hastada anormal BBT bulgulari saptanmistir (12).
Beyin MRG SSPE de beyaz cevher degisiklikleri gostermek bakimindan BBT’den
ustindur (10,18-21). Brismar ve ark. 25 SSPE hastasindan beyin MRG ile beyaz
cevher degisiklikleri saptanan 11 hastanin ttminde BBT normal bulunmustur
(22).

SSPE’de radyolojik bulgular taniya yardimci en dnemli laborotuar bulgulari
arasindadir. Bununla birlikte radyolojik degisiklikler ile klinik bulgular arasinda
guclt bir iligki yoktur. Hastaligin gec¢ evrelerinde olan bazi hastalarda MRG
normal bulunabilmekte, buna kargin bazi SSPE vakalarinda MRG bulgularinda
degisiklik olmaksizin klinik bulgularda agirlagsma gozlenebilmektedir (22). Brismar
ve ark. SSPE 6nce oksipital korteksi etkilemekte, daha sonra ilerleyerek frontal
korteks ardindan subkortikal beyaz cevher, beyin sapi ve spinal kordu
tutmaktadir (22). Tuncay ve ark. hastaligin erken lezyonlari olarak baslica gri
cevher ve subkortikal beyaz cevheri tutan asimetrik, serebral hemisferlerin
posterior kisimlarina dogru uzanan sinyal intensite artis alanlari, daha sonraki
evrelerde ise derin beyaz cevherde sinyal degisikleri ve adir serebral atrofi olarak
bildiriimiglerdir (86). SSPE de lezyonlarin kitle etkisi ve kontrast tutusu olagan
degildir. Buna karsin bazi vakalarda Ozellikle erken donemlerinde lezyonlarin
hafif kitle etkisi ve kontrast tuttugu bildirilmistir (87).

Brismar ve ark. beyaz cevher degisikleri ve atrofinin derecesine bagl olarak
SSPE’nin goérintileme bulgularini evrelere ayirmiglardir. Bu calismada 44
vakanin yaklagik %75’'inde beyaz cevher degisiklikleri saptanmisg, klinik Evre ile

MRG degisiklikleri arasinda olduk¢a zayif bir korelasyon saptanmistir. Evre Il ve

35



hata Evre IV’'te olan bazi hastalarda normal MRG bulgulari goralmus, buna
karsin erken evrede olan bazi hastalarda ciddi MRG bulgulari gérialmastir (22).
S6z konusu calismada hastaligin Evre | ve Evre Il de yapilan beyin MRG
incelemesinde gri cevher normal bulunmustur. Buna karsin Gascon Evre 1lIB
veya Gascon Evre IV’e kadar izlenen 23 hastanin 8’inde beyin MRG de gri
cevher tutulumu gdsteren sinyal intensite degisiklikleri saptanmistir (22). Bu
calismada gri cevher lezyonlari, beyaz cevher degisikleri veya atrofinin agirligi ile
iligkisiz bulunmusgtur. S6z konusu ¢alismada gri cevher lezyonlari baglica kortikal
gri cevherde gorulmekle birlikte thalamus, pons, beyin sapi, serebellar
pedinklller, bazal gangliyon tutulumuda saptanmistir. Nadir olarak kortikal gri
cevher tutulumu olmaksizin beyin sapi ve pons tutulumu bildirilmistir (22).

Anlar ve ark. 26 SSPE hastasinda yapilan 32 MRG incelemesinde;
periventriklller beyaz cevher tutulumu en sik gorulen tutulum olarak bildirilmis,
subkortikal beyaz cevher tutulumu ve beyin atrofisi diger sik goérilen bulgular
olarak dikkati ¢cekmis, daha nadir gorulen tutulumlar olarak bazal gangliyon,
thalamus ve beyin sapi tutulumu, korpus kallozum tutulumu ve izole kortikal
(hipokampal) tutulum bildirilmistir (87). Oztlirk ve ark. 20’si Evre I'de olan toplam
26 SSPE hastasinda yaptiklari beyin MRG incelemesinde 13’Unde kortikal
tutulum, 13’Gnde subkortikal tutulum, 3’Gnde atrofi ve 2’sinde bazal gangliyon
tutulumu saptanmistir (29).

Tuncay ve ark. 15 SSPE vakasindan 5’inde beyin MRG normal, 10 hastada
patolojik bulunmus, hastaligin erken evrelerinde beyin MRG’nin normal bulunma
olasiliginin yuksek oldugunu, erken bulgular olarak asimetrik kortiko-subkortikal
tutuluma dikkati ¢ekmigler, hastaligin ilerlemesi ile birlikte kortikal atrofi ve
multifokal derin beyaz cevher tutulumunun belirgin hale geldigini klinik evre ile
MRG bulgulari arasinda bire bir iliski olmadigi arastirmacalar tarafindan
bildirilmistir (86).

Alkan ve ark. 18 SSPE vakasini igeren serisinde Evre II'deki 11 hastanin
%63,6’sinda subkortikal ve periventrikuller beyaz cevher tutulumu, Evre III'teki 7
hastanin tumunde periventrikiller ve subkortikal beyaz cevher tutulumu

saptanmigtir (140).
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SSPE de MRG degisikliklerinin lokalizasyonu bazi ¢alismalarda
degerlendiriimigtir. Bazi g¢alismalarda MRG degisikliklerin subkortikal oksipital
beyaz cevherden basladigi bildirilmistir (22,141). SSPE’de en sik tutulan loblar
paryetal ve paryetooksipital lob olarak bildirilmigtir (87,29). Noéropatolojik bir
calismada goruntileme bulgularina benzer sekilde hastaligin serebral
hemisferlerin posterior bolgelerinde (baslica pariyetooksipital ve posterotemporal
korteks) basladigi, daha sonra subkortikal ve derin beyaz cevher tutulumun
belirgin hale geldigi bildirilmigtir (13).

Yukarda s6z edilen SSPE de beyin MRG incelemesini konu alan
¢alismalarin sonuglari séylece 6zetlenebilir;
1-SSPE de beyin MRG BBT’ye gére daha degerli bir tani aracidir.
2-SSPE de beyin MRG 06zellikle erken evrelerde normal bulunabilir.
3-SSPE hastalarinda beyin MRG de gorilen baslica bulgular multifokal derin
beyaz beyaz cevher dedisiklikleri kortiko-subkortikal fokal tutulum ve beyin
atrofisidir.
4-Beyin MRG bulgulari ile hastanin klinik evresi arasinda guglu bir korelasyon
yoktur.
5-SSPE de gorulen MRG lezyonlari genellikle kontrast tutmaz.
6-Bazal gangliyon tutulumu olagan digi bir bulgu degildir.
7-SSPE’de; beyin 6demi ve kitle etkisi (87,142,143), beyin sapi ve serebellar
tutulumu (87,144), akudaktal stenoz ve hidrodefali (145) gorulebilir.

Calismamizda en stk MRG bulgulari siklik sirasiyla subkortikal-kortiko-
subkortikal tutulum, periventrikiller tutulum ve beyin atrofisi olarak bulundu.
Korpus kallosum, beyin sapi, serebellum, bazal gangliyon tutulumu daha seyrek
gorilen tutulumlar olarak bulundu.

Oztirk ve ark. SSPE vakalarinda periventrikiiller beyaz cevher tutulumu ile
kortikal tutulumun esit oranda oldugunu, Anlar ve ark. periventrikiller beyaz
cevher tutulumunun, Tuncay ve ark. asimetrik kortikal ve subkortikal tutulumun,
Brismar ve ark. subkortikal beyaz cevher tutulumunun en sik goruldigunu
bildirilmislerdir (87,86,29,22).
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Calismamizda 72 SSPE vakasinda, subkortikal tutulum en sik olarak
bulunmus, bunu periventrikiller tutulum izlenmigtir. Calismamizda klinik evre ile
MRG bulgulari arasindaki iliski incelenmis Evre I|-I'de 45 SSPE vakadan
26’sinde MRG anormaligi saptanirken, Evre IlI-IV'te 27 SSPE vakadan 25’inde
MRG anormaligi saptanmistir. Bu bulgu hastaligin olagan seyrini yansitan onceki
calismalarda da bildirilmistir. Bununla birlikte klinik evre ile MRG arasinda her
zaman gecerli bir iliski yoktur. Hastaligin ileri evresinde bile MRG’nin normal
bulunabilecegi gibi Evre I-Il de agir serebral atrofinin saptanmasi mumkundur.

Calismamizda, MRG anormaligi saptanan 51 vakadan 32’sinde tutulan loblar
kesin olarak lokalize edilebilmis, frontal lobun 19 vakada, pariyetal lobun 14
vakada, oksipital lobun 12 vakada tutuldugu kaydedilmistir. Bu sonu¢ SSPE’nin
baglica oksipital/oksipitopariyetal lobu tutugunu bildiren 6nceki ¢alismalardan
farkli olarak frontal lob tutulumun daha sik oldugunu gdstermektedir (87,29,22).
SSPE’'nin MRG lezyonlarinin genellikle kontrast tutmadigi bilinmektedir (30).

Calismamizda higbir vakada kontrast tutulumu saptanmamistir.

6.SONUGCLAR

SSPE, tipik olarak kisilik, mental ve davranis dedisiklikleri, ilerleyici
miyoklonik aktiviteyle baslayan nérolojik disfonksiyon, ndbetler ve en sonunda
yaygin norolojik bozukluklara yol agan kizamiga bagh bir yavasg virus
enfeksiyonudur. Hastalik genellikle 2—3 yil igerisinde 6limle sonuglanir. SSPE
genellikle kizamigin endemik oldugu bdlgelerde daha sik gdzlenmektedir.
Gelismis ulkelerde ise yok denecek kadar azdir.

Tipik klinik bulgular, karakteristik EEG bulgulari, BOS ve serumda kizamik
antikor titresinin ylikselmesi ve beyin biyopsisinde panensefalitin ortaya konmasi
ile SSPE tanisi konabilir.

Bu calismaya 2004-2006 yillari arasinda Harran Universitesi Tip fakultesi Cocuk
Noroloji Bilim Dalinda 72 SSPE tanisi almis vaka alinmigtir. Bu calismadan

asagida siralanan sonuglar elde edilmigtir:
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9.

. Calismaya 56 erkek, 16 kiz olmak Uzere toplam 72 vaka alinmis, erkek/kiz

orani 3,5/1 olarak bulunmustur.

. Vakalarin tani yasi 7.4 £ 2.3 yil (yas sinirlar 3 72 —15) olarak bulunmustur.

Kizlarin ortalama tani yasi 7.07 £ 2.01 yil (yas sinirlari 5-13), erkeklerin
tani yasi1 7.57 £ 2.38 yil (yas sinirlari 3 %2 —15) olarak bulunmustur.
Yetmigiki vakanin 19’'unda onceden kizamik gecirip gecgirmedigi hakinda
net bilgi edinilemedi. Onceden kizamik gegiren 53 (%73.6) vakanin 39'u
erkek, 14’U kiz idi. Vakalarin ortalama kizamik gegirdigi yas 22.4 + 18.2 ay
idi.

Kizamik gecirme yasi ile SSPE yasi arasinda istatistiksel olarak anlamli
bir iligki saptanmadi.

Vakalarimizin tima kentimizin kenar semtleri, ilgeleri ve kirsal kesiminden
gelmislerdi.

Sekiz vakanin fulminan seyrettigi saptanmistir. Asilama durumu ile
hastaligin seyri arasinda iligki bulunmadi.

Vakalarin tani aninda bagvuru semptomlarina bakildiginda 44 (%61.1)
vakanin atonik/miyoklonik nébet, 23 (%31.9) vakanin mental kdétulesme ve
davranis degisikligi, 3 (%4.1) vakanin gérme kaybi, bir vakanin basagrisi-
kusma (KIBAS- papil ddem) ve bir vakaninda jeneralize tonik klonik ndbet
ile bagvurdugu saptandi.

Vakalarin tani sirasindaki Gascon Evrelerine bakildiginda Evre |IA’da 3,
Evre IB’de 6, Evre IIA’da 20, Evre 1IB'de 16, Evre llIA’da 9, Evre IlIB’de 15
ve Evre |V’te 3 vaka saptandi.

Yetmisiki vakadan 21’'inde (%29) normal MRG bulgulari saptandi.

10.Calismaya alinan vakalarin basvuru esnasindaki Gascon Evreleri ile

hastalarin MRG bulgulari karsilastirildiginda Gascon Evresi arttikga,

vakalarin MRG’lerinde de bulgularin agirlastigi goéralmustar.

11.MRG bulgularina bakildiginda Evre IIA’da periventrikiler tutulum ve

subkortikal tutulum, Evre [IB’de subkortikal tutulum ve periventrikller

tutulum, Evre llIA’da subkortikal tutulum, periventrikiler tutulum ve atrofi ,
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Evre llIB'de atrofi, subkortikal tutulum, kortikal tutulum ve korpus kallozum
tutulumu, Evre [V’te atrofi, beyin sapi tutulumu ve serebellum tutulumu sik
gorulen bulgular olarak dikkati cekti.

12.Yetmisiki vakanin 63 (% 87.5) 'unde kizamik asisi yapiimadigi, 4 (%5.5)
vakada as! yapilip yapiimadiginin bilinmedigi ve 5 (%6.9) vakada asinin
yapildigi saptandi.
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8-EKLER

EK.1:
Tablo-6: 72 SSPE vakanin basvuru anindaki klinik ve laboratuar bulgulari.
Sira No EEG Gascon NDI BOS IgG Tani
Klinik Aninda Nobet
Evre Tipi

1 Tipik B 60 1/320 Myoklonik/atonik
nobet

2 Fokal 1B 34 1/640 Myoklonik/atonik

bulgu nobet

3 Tipik A 40 1/640 Myoklonik/atonik
nobet

4 Tipik B 62 1/5120 Myoklonik/atonik
nobet

5 Tipik IA 8 1/160 Myoklonik/atonik
nobet

6 Tipik IA 8 1/320 Myoklonik/atonik
nobet

7 Tipik A 42 1/640 Myoklonik/atonik
nobet

8 Tipik A 27 1/320 Myoklonik/atonik
nobet

9 Tipik IIB 34 1/320 Myoklonik/atonik
nobet

10 Fokal B 58 1/640 Myoklonik/atonik

bulgu ndbet

11 Tipik \Y 70 1/320 Myoklonik/atonik
nobet

12 Tipik \Y 74 1/640 Myoklonik/atonik
nobet

13 Tipik A 26 1/640 Myoklonik/atonik
nobet

14 Tipik A 27 1/160 Myoklonik/atonik
nobet

15 Tipik IIB 37 1/640
Myoklonik/atonik
nobet

16 Tipik IIB 36 1/80 Myoklonik/atonik
nobet

17 Tipik B 62 1/160 JTK

18 Tipik B 20 1/1280 Myoklonik/atonik

nobet
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19

20

21

22

23

24

25

26

27

28

29

30

31

32

33

34

35

36

37

38

39

40

Tipik
Tipik
Tipik
Tipik
Yavas
zemin
aktivitesi
Tipik
Tipik
Borst
supresyon
Tipik
Tipik
Borst
supresyon
Tipik
Tipik
Fokal
bulgu
Tipik
Tipik
Yavas
zemin
aktivitesi
Tipik
Tipik
Tipik
Tipik

Tipik

1B

B

A

1B

A

B

1B

A

A

A

A

B

B

1B

A

A

1B

B

A

32

58

27

36

25

48

36

40

29

22

30

19

26

28

48

95

35

25

27

34

57

27

1/80

1/1280

1/320

1/640

1/1280

1/5120

1/160

1/160

1/640

1/640

1/5120

1/640

1/5120

1/1280

1/80

1/640

1/160

1/5120

1/320

1/5120

1/160

1/320

Myoklonik/atonik
nobet
Myoklonik/atonik
nobet
Myoklonik/atonik
ndbet
Myoklonik/atonik
nobet
Myoklonik/atonik
ndbet

Myoklonik/atonik
nobet
Myoklonik/atonik
nobet
Myoklonik/atonik
nobet
Myoklonik/atonik
nobet
Myoklonik/atonik
nobet
Myoklonik/atonik
nobet
Myoklonik/atonik
nobet
Myoklonik/atonik
nobet
Myoklonik/atonik
nobet
Myoklonik/atonik
nobet
Myoklonik/atonik
nobet
Myoklonik/atonik
nobet

JTK

Myoklonik/atonik
ndbet
Myoklonik/atonik
ndbet
Myoklonik/atonik
ndbet
Myoklonik/atonik
ndbet
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41

42

43

44

45

46

47

48

49

50

51

52

53

54

95

56

o7

58

59

60

61

62

63

Tipik
Tipik
Tipik
Tipik
Tipik
Tipik
Tipik
Tipik
Tipik
Tipik
Tipik
Tipik
Tipik
Tipik
Tipik
Tipik
Tipik
Tipik
Tipik
Tipik
Tipik
Tipik

Tipik

A

A

A

A

1B

A

A

B

1B

B

A

1B

1B

B

A

A

A

1B

B

40

20

30

26

27

35

28

74

42

64

36

57

28

34

32

58

25

30

41

32

20

48

1/40

1/160

1/160

1/160

1/40

1/320

1/320

1/640

1/160

1/320

1/320

1/5120

1/320

1/1280

1/1280

1/80

1/640

1/160

1/80

1/160

1/80

1/80

1/160

Myoklonik/atonik
nobet
Myoklonik/atonik
nobet
Myoklonik/atonik
nobet
Myoklonik/atonik
nobet
Myoklonik/atonik
nobet

JTK

JTK

Myoklonik/atonik
nobet
Myoklonik/atonik
nobet
Myoklonik/atonik
nobet
Myoklonik/atonik
nobet
Myoklonik/atonik
nobet
Myoklonik/atonik
nobet
Myoklonik/atonik
ndbet
Myoklonik/atonik
ndbet
Myoklonik/atonik
nobet
Myoklonik/atonik
nobet
Myoklonik/atonik
ndbet
Myoklonik/atonik
nobet
Myoklonik/atonik
ndbet
Myoklonik/atonik
nobet
Myoklonik/atonik
ndbet
Myoklonik/atonik
ndbet
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64

65

66

67

68

69

70

71

72

Tipik
Tipik
Tipik
Tipik
Tipik
Tipik
Tipik
Tipik

Tipik

MA

B

B

A

MA

MA

1B

1B

39

58

18

54

28

41

38

36

37

1/320

1/5210

1/640

1/120

1/1800

1/162

1/160

1/160

1/162

Myoklonik/atonik
nobet
Myoklonik/atonik
nobet
Myoklonik/atonik
nobet
Myoklonik/atonik
nobet
Myoklonik/atonik
nobet
Myoklonik/atonik
nobet
Myoklonik/atonik
nobet
Myoklonik/atonik
nobet
Myoklonik/atonik
nobet
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EK.2:
Tablo-7: 72 SSPE vakasinin Evresi ve MRG bulgulari

Sira Gascon MR K SK PV KK BS A BG CB
No Evresi
1 B - - - - - - - - -
2 1B + - + - - - - - -
3 A - - - - - - - - -
4 B + - + - - - + - -
5 1A + - + - - - - - -
6 1A - - - - - - - - -
7 A + + + + - - - -
8 A - - - - - - - - -
9 1B - - - - - - - - -
10 B + + - + - - + + }
11 v + - - - - + + _ +
12 v + - + - - + + ; +
13 A + + + + - - - - -
14 A + - + - - - - - -
15 ]33 - - - - - - - - -
16 1]5] + + + + - - - - -
17 B + - + - - - + - -
18 IB - - - - - - - - -
19 1B + - - + - - - - -
20 1B + + + - + - - - -
21 A + - - + - - - - -
22 1B + - + - - - - - -
23 A + - - + - - - - -
24 B + - - - + - + - -
25 1B - - - - - - - - -
26 A + + + + - - + - -
27 A - - - - - - - - -
28 IB - - - - - - - - -
29 A - - - - - - - - -
30 1B - - - - - - - - -
31 A + - - + - - - - -
32 A + - - + - - - - -
33 B + - - - + - + - -
34 B + + - - - - + - -
35 1B + - - - - + - - +
36 A - - - - - - - - -
37 A + - + + - - - - -
38 1B - - - - - - - - -
39 B + + + - - - + - -
40 A + - + - - - - -
41 A + + + + - - - - -
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42
43
44
45
46
47
48
49
50
51
52
53
54
55
56
57
58
59
60
61
62
63
64
65
66
67
68
69
70
71
72

IB
A
A
A
1B
A
v
A
B
1B
B
A
1B
1B
B
A
A
A
A
1B
B
B
A
B
B
B
A
A
A
1B
11=]

+ 4+ + + 4+ + A+ A+

+ 1+ + 4+ 0+ 4+

+ + +

+

+

+ + 0

+ + 1

+

K; Korteks SK; Subk

ortikal PV; Periventrikiler KK; Korpuskallosum
BS; Beyin sapi A; Atrofi BG; Bazal gangliyon CB; Serebellum
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EK.3: Bazi SSPE vakalarimizin MR goéruntuleri

Sekil. 4: . Aksiyel T2A serilerde psodotiimor serebri agisindan anlamli serebral

sulkuslar, lateral ve 3. ventrikiilde silinme.

Sekil.5: Aksiyel FLAIR serilerde bilateral parietal bolge derin beyaz cevherde, korpus

kallozum splenium kesimi ve sag putamende SSPE anlamli sinyal intensite artisi
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Sekil. 6: Aksiyel FLAIR serilerde bilateral frontal bolge derin beyaz cevherde SSPE

acisindan anlamli sinyal intensite artisi.

Sekil.7: . Aksiyel T2A serilerde bilateral orta serebellar pedinkiil ve ponsta sinyal
intensite artisi.
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Sekil.8: Aksiyel T2A serilerde sol frontal ve parietal bolgede sentrum semiovale
diizeyinde derin beyaz cevherden subkortikal beyaz cevhere uzanim gosteren sinyal

intensite

Sekil.9: Aksiyel T2A serilerde bilateral frontal ve parietal bolgede korona radiata
diizeyinde derin beyaz cevherden subkortikal beyaz cevhere uzanim gosteren sinyal
intensite artisi.
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Sekil.10: Koronal FLAIR serilerde sag putamende ve bilateral fronto-temporal bolgede
derin beyaz cevherden subkortikal beyaz cevhere uzanim gosteren anlamli sinyal

intensite artisi.
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