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GENEL BILG
TANIM

+ Otoimmiin ensefalit, bagisiklik sistemini
ozellikle hucre ylzeyi veya sinaptik pr 1
araciligiyla gelisen, cogunlukla suba ¢/
tablosudur.
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 Davranissal degisikliklerden nébet v‘e"* areke
klinik yelpazesi, otoimmun ensefallttg /} |
ise kalici norolojik hasari onlemede be leyic
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Uyku Bozukluklari

e Uykusuzluk
(erken donem)

e Hipersomni
(iyilesme
doneminde)

(

Otonom (Distonomi)

Bulgular

e Ates

e Tasikardi

e Bradikardi

e Hipotansiyon/
Hipertansiyon
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Biligsel Bozukluklar

e Hafiza Kaybi
e Dikkat Azalmasi

e Ylrutucu
Islevierde

Gerileme

Otoimmun

Ensefalit
Klinik Bulgular
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Diskineziler ve Motor

Bulgular

e Distoni

e Rijidite

e Opsoklonus-
Miyoklonus
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Psikiyatrik Semptomlar
e Anksiyete

Ajitasyon

Halusinasyon

Hezeyan

Psikotik Epizodlar

Kisilik Degisikilikleri
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e Somnolans
e Stupor
e Katatoni

Biling Degisiklikkleri
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Dil Bozukluklari

e Konusma
Azalmasi

e Mutizm

e Ekolali




TANISAL DEGERLENDIRME~
Goruntuleme

* MRG bulgulari, klinik tabloya ve hedef antijene gore
degiskenlik gosterir ve her zaman o6zgul degildir.

* Bazi olgularda normal olabilir ya da nonspesifik deglglkllkler |
icerebilir. >

* Tipik otoimmun ensefalit olgularinda MRG'de T2-ag.|er,|'kl| ve
FLAIR sekanslarinda bilateral medial tempeoral loblarda

hiperintensite saptanabilir. Bu bulgu 6zelliklé llmblk ensefallt
Icin tanisaldir.



TANISAL DEGERLENDIRME :
BOS Bulgulari

 BOS analizi, otoimmun ensefalit tanisinda hem enfeksiyoz nedenlerin
dislanmasi hem de immunolojik streclerin saptanmasi acisindan kritik
oneme sahiptir.

* BOS bulgulari her zaman 6zgul degildir ve antikor profiline gore degiskenlik
gosterebilir. BOS’un normal olmasi otoimmun‘ensefaliti dislatmaz.

e Beyin omurilik sivisinda 5 hiicre/mm®iin tzerinde hicre varligl, santral sinir
sisteminde aktif bir immun yanitin gostergesi olarak degerlendirilir ve
otoimmiin ensefalit olasiligini destekleyen 6nemli\biy laboratuVar bulgusudur.



Otoantikorlarin
Siniflandirilmasi

\_

Hucre Yuzeyi veya
Sinaptik Proteinlere
Karsi Antikorlar

e Anti-NMDAR (GluNT1)
e Anti-LGlI1

e Anti-CASPR2

e Anti-GABABR

e Anti-DPPX
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Intraseliiler (Onkonéronal)

Antijenlere Karsi Antikorlar

e Anti-Hu (ANNA-1)
« Anti-Ma2 (PNMA?2)
e Anti-Ri (ANNA-2)

e Anti-Yo (PCA-1)

e Anti-CV2/CRMP5




TANISAL DEGERLENDIRME
Elektroensefalografi (EEG) Bulgulari

* Elektroensefalografi (EEG), otoimmun ensefalitli hastalarda taniyi
destekleyen onemli bir paraklinik aractir.

 EEG’deki bulgular ile klinik semptomlar arasinda her zaman dogrudan bir
korelasyon olmayabilir.

* Otoimmun ensefalitlerde en sik gozlenen bulgu zemin aktivitesinde jeneralize
yavaslamadir.

* Ozellikle limbik sistemin tutuldugu olgularda temporal bélgelerde
epileptiform desarjlar saptanabilir.

* Anti-NMDAR ensefalitte nadiren gozlenen, delta brush dalgalari karakteristik
bir EEG paternidir.



Tedavive Baslama
- Enfeksivon dislandiktan sonra
gecikmeden baslanmalh

e AnNtikor sonucu beklenmeden
iMmmun tedavi verilir
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Birinci Basamak Tedavwvi

- IV Metilprednizolon: 20-30
Mg/ kg/gun < 3—-5 gun (maks.
1000 Mmg)

e IVIG:™™ Toplam 2 g/kg, 2-5 gune
bolunerek

- TPE (Plazmafere=z): 5-10 seans,
gun asiri

—
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Yanmnit var f J Yanit yvok
= - o i - . :'
Idame Tedavwvi IKkinci Basamak
e Prednizon taper: Tedavwvi
O.5-1T mg/kg, 3-6 ay - Rituksimab: 375 mg/m?2/
surede azaltilarak hafta < 4 hafta veva
- Ailternatif: avlik IVMR 1000 Mmg =< 2
IVIG veya rituksimab =4 - Siklofosfamid: 600-750
mg/ m=2/ay veva 15
. mga/ kg < 3 kKuUr

+~ Yanit vok

Ucuncu Basamak / Refrakter Olgular
- Tosilizumab (cocuklarda tercin edilibbilir)
- Diger secenekler: infliksimab, anakinra vb.




YONTEM

 Bu calismayla Erciyes Universitesi Cocuk ginde 0
01.02.2025 tarihleri arasinda tani alan \/e’en af-«f; ay izlenen Ot
Ensefalit tanili hastalar retrospektif olarmk ing ?{; snmistir.

» Olgularin klinik ve demografik verileri basta oim;gk uzer“f"‘ avi s
tedaviye yanit suresi incelendi, |zlemde §§ . |t|fv '

acisindan komplikasyon ve sekeller yon




BULGULAR -

II Demografik Bulgular

* On alti pediatrik olgunun retrospektif
analizinde, basvuru anindaki yas
ortalamasi 151+52,7 ay (56-213 ay)
olarak saptandi. Olgularin %43,8’i kiz,
%56,2’si erkekti. Olgularin aile
oykusunde epilepsi veya psikiyatrik
hastalik saptanmadi.

Erkek




! Klinik Bulgular

Basvuru semptomlarina bakildiginda:

* Olgularin %68,75’inde kisilik degisikligi, saldirganlik
ve kendine zarar verme gibi psikiyatrik semptomlar,

* 9%56,25’inde fokal veya jeneralize konvulsiyonlar,

* %37,5’inde bellek ve hafiza bozukluklarini da iceren
bilissel disfonksiyon tespit edildi.

* Ayrica, 5/16 olguda bilin¢g bozuklugu, 4/16 olguda
hareket bozukluklari, 3/16 olguda ise konusma
bozukluklari bagvuru semptomlari arasinda yer
aliyordu.

* Birolgumuz bas agrisi ve kusma ile bagvurmustu.

Bas agrisi & kusma
Konusma bozukluklar

itrik semptomlar
Hareket bozuklukl

68.75%

Biling bozukh

Konyilstyenian Bilissel disfonksiyon



EEG Bulgulan

Basvuru sirasinda cekilen EEG
incelemelerinde:

* %68,75 oraninda (11/16) anormallik
saptandi.

* 8/16 hastada epileptiform desarjlar,

* 2/16 hastada jeneralize zemin
aktivitesi yavaslamasi,

* 1/16 hastada ise fokal zemin
yavaslamasi tespit edildi.

n desarjlar (8/16)

EEG Bulgulari Dagilimi
Normal EEG (5/16)

Jenerali




Goruntuleme Bulgulan

Beyin MRG bulgulari:

* Olgularin %37,5’inde unilateral veya
bilateral temporal lob tutulumu
saptandi.

* 6/16 olgunun Beyin MRG’si normal
olarak degerlendirildi.

* 4/16 olguda ise nonspesifik MRG
bulgulari mevcuttu.

Beyin MRG Bulgulari Dagilimi
Nonspesifik bulgular (4/16)




Fonksiyonel degerlendirme:

Fonksiyonel degerlendirme:

* Rankin skorlamasina gore yalnizca bir hastada agir kriter bulunmazken, diger tim
hastalarda en az bir agir kriter mevcuttu.

* Hastalardaki agir kriter sayisi ortalama 2+2,67 olarak belirlendi.
Modifiye Rankin skoru ise ortalama 3+1,28 olarak kaydedildi.




Seroloji

Lomber ponksiyon sonugclari:

Tum olgulardan BOS 6rnegi alindi.

%31,25 oraninda otoimmun antikor
pozitifligi tespit edildi:

3/16 hastada anti-NMDA antikoru,
1/16 hastada anti-LGI1 antikoru,

1/16 hastada anti-CV2 antikoru pozitif
bulundu.

GI1 pozitif (1/16)

itif (3/16)
6.2% ’
1/16)

Anti-CV2 pozitif

Lomber Ponksiyon Bulgulari Dagilimi

(




Yogun Bakim Gereksinimi

Yogun bakim gereksinimi:

* 5/16 hastada basvuru aninda yogun
bakim izlemi gerekliydi.

 Bu hastalardan ikisine mekanik
ventilasyon destegi saglandi.

Yogun bakim gereken (5/16)

Yogun Bakim Gereksinimi

68.8%

Standart izlem (11/16)



Immiin Tedavi Uygulamalari Dagilimi

d IVIG + PMP + PLEX (2/16)
Tedavi

PMP + PLEX (2/16)

12.5%
IVIG + PLEX (2/16)

12.5%

immi inoterapi verilen hastalar:

* Tum hastalarda otoimmun ensefalit
suphesiyle hizla birinci basamak
Immunoterapi baslandi.

* 9%50’si sadece IVIG aldi.
* %12,5’i1 IVIG + PMP kombinasyonu,
* %12,5’1 IVIG + PLEX kombinasyonu,

* %12,5’iise PMP + PLEX kombinasyon
tedavileri aldi.

e 2olguda IVIG + PMP + PLEX birlikte
uygulandi.

* Hastalarin %75’inde tedavi 6 ay
boyunca IVIG idamesi ile tamamlandi. Sadece IVIG (8/16)

IVIG + PMP (2/16)



Relaps ve Uzun
Donem Tedavi

Relaps ve ileri tedavi:

Hastalarin %25’inde relaps gelisti.

Relaps gelisen iki olgudan birinde ikinci
basamak immunoterapi olarak Rituksimab
kullanildi.

Bu hasta, ilk kirden sonra semptomlarinda
dramatik duzelme gosterdi.

4 hafta boyunca haftalik 375 mg/m? Rituksimab
uygulandi ve hasta tamamen iyilesti.

Su anda eriskin noroloji takibinde semptomsuz
seyretmektedir.

Relaps gelisen diger olgu takiplerini
surduremedigi icin uzun donem izlemi
hakkinda veri bulunmamaktadir.

87.5%
Relaps




Relaps gelisimi ile verilen immunoterapiler arasinda anlaml bir iliski bulunmadi.
Otoimmun antikor pozitifligi ile relaps gelisimi arasinda da anlaml bir iliski saptanmadi.

Relaps gelisimi ile hastalik siddetini gosteren agir kriter sayisi ve modifiye Rankin skoru
arasinda korelasyon gosterilemed.i.

Bir olgumuzda over teratomu saptandi ve over teratomu ile iliskili NMDA reseptor
ensefaliti tanisi aldi. TUmor rezeksiyonu sonrasi semptom siddetlenmesi Uzerine IVIG,
kortikosteroid ve plazmaferez tedavileri uygulandi.

Anti-CV2 antikorlari pozitif bulunan diger olguda yapilan ayrintili onkolojik taramada
malignite odak bulunamadi.




TARTISMA

* Bu calismada elde ettigimiz bulgular, cocukluk ¢caginda
otoimmun ensefalitin oldukca heterojen bir klinik tabloyla
karsimiza cikabilecegini gostermektedir.



TARTISMA

* Olgularimizda psikiyatrik belirtiler, nobetler ve bilissel
disfonksiyon on plandaydi.

* Bu durum, ozellikle anti-NMDAR ensefalit basta olmak uzere
cocukluk cagl otoimmun ensefalitlerinde psikiyatrik

semptomlarin hastaligin erken fazinda baskin oldugunu gosteren
onceki calismalarla uyumludur.

* Dalmau ve arkadaslarinin tarif ettigi klinik evrelere benzer
sekilde, semptom spektrumunun zamanla norolojik bozukluklar
ve hareket bozukluklariyla genisledigi gozlenmistir.



TARTISMA

* EEG anormallik oranimiz literaturde bildirilen %70-90 oranlariyla
uyumluydu.

* Beyin MRG’sinde temporal lob tutulumu vakalarin bir kisminda
saptanmis olmakla birlikte, normal MRG’li olgularin bulunmasi da,
goruntuleme bulgularinin negatif olabilecegini ve taninin klinik
oncelikli konulmasi gerektigini desteklemektedir.



TARTISMA

* Seronegatif otoimmun ensefalit oranimiz literaturde bildirilen %40-
60 araligina paraleldir.

* Bu durum, cocukluk caginda serolojik testlerin sinirliliklarini ve
klinik degerlendirme ile immun tedavi baslanmasinin onemini bir
kez daha vurgulamaktadir.



TARTISMA

* Relaps oranimiz %25 olup, bu da onceki pediatrik serilerde
bildirilen %12-30 araligiyla uyumludur.

* Ayrica relaps ile verilen tedavi secenekleri veya antikor pozitifligi
arasinda anlamli iliski saptanmamis olmasi, literaturde de
tanimlandigl gibi, relapsin multifaktoriyel bir stirec olabilecegini
dusundurmektedir.



TARTISMA

* Bir olgumuzda over teratomu ile iligskili anti-NMDAR ensefaliti
tanimlamamiz, ozellikle adolesan kiz hastalarda malignite
taramasinin onemine dikkat cekmektedir.

* Rituksimab kullanimina ihtiyac¢ duyulan olgumuzda elde ettigimiz
dramatik klinik duzelme ise, ikinci basamak immunoterapilerin
cocuklarda da etkin ve guvenle kullanilabilecegini destekleyen
guncel literatur ile uyumludur.



SONUC

* Sonuc olarak, pediatrik otoimmun ensefalitlerde erken tani, hizli
iImmunoterapi ve ¢cok yonlu etiyolojik arastirma hastalik prognozunu
belirleyen temel faktorlerdir.

* Bu yaklasim, sekelsiz iyilesme olasiligini artirmakta, nukslerin
onlenmesine katki saglamakta ve uzun donem norogelisimsel
sonuclari olumlu yonde etkilemektedir
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