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OZET

Anti-N-metil-D-aspartat reseptor ensefaliti otoimmiin ensefalitler arasinda en sik karsilasilan tiir olmasina ragmen,
diger noropsikiyatrik hastaliklarla karsilastinldiginda nadir goriilen bir hastaliktir. Semptomatolojisi depresif belir-
tilerden direncli ndbetlere kadar uzanan genis bir yelpazeyi kapsadigindan ayirici tani yapilirken mutlaka akla geti-
rilmelidir. Cogunlukla genc kadinlarda gorildugi ve malignite, 6zellikle de over malignitele-riyle iliskili olabilecegi
unutulmamalidir. Katatoni ve psikozla ortaya ¢ikan bu ensefalit olgusu hem demogra-fik 6zellikleri agisindan atipik
olmasi yoniyle hem de tam iyilesme saglanmis olmasi nedeni ile sunulmustur.

Anahtar sozciikler: Anti-N-metil-D-aspartat reseptor ensefaliti; ensefalit; katatoni; otoimmiin ensefalit; psikoz.

ABSTRACT

Anti N-methyl-D-aspartate (NMDA) receptor antibody encephalitis is the most common autoimmune encephali-
tis. However, when compared to the prevalences of other neuropsychiatric diseases, it is a rare condition. Since
it may present with a wide range of symptoms from depression to drug-resistant seizures, it must be considered
in a differential diagnosis. It should be kept in mind that anti NMDA encephalitis usually affects young women
with malignant tumors, especially over tumors. We want to present this encephalitis case which presented with
psychosis and catatonia, both in terms of the patient’s demographical aspects and accomplishment of a full
recovery.

Keywords: Anti N-methyl-D-aspartate (NMDA) receptor antibody encephalitis; autoimmune encephalitis; catato-
nia; encephalitis; psychosis.

zelme izlenen bir anti-NMDA reseptor ensefaliti

Anti-N-metil-D-aspartat reseptoér ensefaliti,
olgusu sunulmustur.

ylizey antijenlerine karsi gelisen antikor-
lar ile ortaya cikan ensefalitler veya otoimmiin
ensefalitler arasinda en sik karsilasilan ensefa-
lit tiiriidiir. Buna ragmen toplam prevalansi bir
milyonda birdir. Baslangi¢c semptomlar olarak
cogunlukla grip benzeri miiphem bulgular, za-
manla eklenen davranis degisiklikleri ve epilep-

Olgu Sunumu

Sag el dominant olan, iiniversite mezunu, 39
yasinda erkek hasta anksiyete, dini ugraslarda
artis, paranoid-persekiitif hezeyanlar, gorsel ha-

tik aktivite ile karakterize olmakla birlikte genis
bir semptom yelpazesinde ortaya ¢ikabilir. (1 Bu
olgu sunumunda katatoni ve psikoz ile ortaya
cikmasi ve atipik seyretmesine ragmen tam dii-

liisinasyonlar ve katatoni benzeri ataklar nedeni
ile degerlendirildi. Ozgecmisinde 6zellik saptan-
madi. Diizenli ila¢ kullanimi, sigara/alkol/mad-
de/bitkisel madde kullanimi 6ykiisii yoktu. Soy
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gecmisinde 6zellik bulunmadi. Oykiisiinden ilk kez 2 ay 6nce
yakinmalarinin basladig1 ve bu nedenle isinden cikarildigi
ogrenildi. Hastanin dis merkez psikiyatri poliklinigine ayak-
tan basvurdugu ve olanzapin 10 mg 1x1, ketiapin 125 mg 1x1,
duloksetin 60 mg 1x1 ve liizum halinde alprazolam 0.5 mg
tedavisi diizenlendigi, ancak mevcut antipsikotik tedavi ile
semptomlar gerilemediginden dis merkez psikiyatri aciline
basvuruldugu 6grenildi. Hastanin basvurusunda akut psi-
koz tanisiyla hastaneye yatisinin yapildigi 6grenildi. Yattig1
psikiyatri kliniginde haloperidol 10 mg intramdiiskiiler 2 doz
uygulanmasi sonrasi gelisen ates, terleme, rijidite ve ajitas-
yon nedeniyle néroleptik malign sendrom diisiiniilerek has-
tanemize yonlendirilmesi iizerine hasta acil serviste deger-
lendirildi. Norolojik muayenesinde biling¢ acikti, tekli emir
aliyordu, oryante idi ancak konusma akicilig1 yavaslamisti.
Ense sertligi ve meningeal iritasyon bulgusuna saptanmadi.
Pupiller izokorikti ve bilateral direkt ve indirekt 151k reflek-
si alind1. Kraniyal sinirlerin muayenesi dogaldi ve kas giicii
tiim ekstremitelerde 5/5 idi. Her iki iist ekstremitede bilek ve
dirsekte ++ disli cark belirtisi saptandi, hasta bradimimik-
ti. Taban cildi refleksleri bilateral fleksordii ve derin tendon
refleksleri normoaktifti. Atesi olmayan ve kreatinin kinaz
degerinde belirgin artis olmayan hastada néroleptik malign
sendrom 6n tanisindan uzaklasildi. Takibi sirasinda hasta-
nin ailesi lomber ponksiyon (LP) yapilmasini kabul etmeye-
rek tedavi ret ile acilden ayrildi. Takip oldugu psikiyatri kli-
nigine donen hasta iki giin sonra tarafimiza tekrar konsiilte
edildiginde LP icin onam alindi. Beyin omurilik sivis1 (BOS)
incelemesinde protein 62 mg/dL olarak sonuclanirken, 68
16kosit/mm3 (%95 lenfosit), 352 eritrosit/mm> saptandi.
Hasta noroloji klinigine yatirilarak menenjit /ensefalit 6n ta-
nistyla intravendz (iv) asiklovir 3x750 mg ve seftriakson 2x2
g baglandi. Kranial MRG’de (manyetik rezonans goriintiile-
me) 6zellik saptanmazken, elektoensefalografide (EEG) yay-
gin organizasyon bozuklugu saptandi. Yatisinin 4. giiniinde
antibiyoterapiye yaniti olmamasi nedeniyle LP tekrarlandi.
Kontrol BOS degerlerinde protein 42.9 mg/dL saptanirken,
72 16kosit/mm?3 (%99 lenfosit) gériildii. BOS érneginden oto-
immiin ensefalit paneli ve 14.3.3 proteini gonderildi. BOS’da
hiicre artis1 olmasinin yaninda antiviral ve antibakteriyel
tedaviye yanit vermemesi nedeniyle otoimmiin ensefalit
siiphesiyle 0.4 g/kg dozundan intraven6éz immunglobulin
(IVIG) tedavisine baslandi. IVIG 6ncesi muayenesinde has-
tanin gozleri spontan acikti, kelime cikisi yoktu, emir almi-
yordu ve yaygin katatoni tablosu mevcuttu. Ust ekstremite-
lerde belirgin rijidite saptanan hastanin tedavisine katatoni
tablosu icin lorezepam 3x1 eklendi. EEG takiplerinde nébet

aktivitesi veya Herpes Simpleks Virus (HSV) ensefaliti dii-
slindiirecek herhangi bir bulguya rastlanmadi. Bes giin total
2 g/kg IVIG’den fayda gérmeyen hastaya steroid baslanmasi
diisliniildii. Enfeksiyon hastaliklar1 uzmani ile goriisiilerek
BOS kiiltiirii ve HSV PCR’1 negatif olan hastanin asiklovir ve
seftriakson tedavisi kesildi. Hastaya 1000 mg/giin dozunda
metilprednizolon baslandi. Bu tedavinin 3. giiniinde gelen
BOS otoimmiin ensefalit panelinde anti-NMDA resept6r an-
tikoru pozitif saptandi. Hasta steroid tedavisinden belirgin
yarar gordii. Tedavinin 10. giiniinde yapilan norolojik mu-
ayenesinde bilin¢ acikti, koopere ve oryante idi. Konusma
akicilig1 bozulmustu ve duraksayarak konusmaktaydi. Bra-
dimimik oldugu gézlenen hastanin kraniyal sinirleri intakt-
t1, kas giicii tiim ekstremitelerde tamdi ve norolojik muaye-
nede rijidite saptanmadi. Tek basina mobilize olabiliyordu.
Hastanin PET- BT’sinde malignite bulgusuna rastlanmadi.
Hasta 64mg/giin oral metilprednizolon ile yatisinin 29. gii-
niinde taburcu edildi. Poliklinikten takibine devam edilen
ve norolojik muayenesi normal hastanin takibinin 2. ayinda
prednizolon kesildi. Sekelsiz olarak iyilesen ve takibinin 2.
senesinde olan hastanin 6 ayda bir tekrarlanan malignite ta-
ramasinda 6zellik bulunmadi.

Anti-NMDA reseptor ensefaliti, ylizey antijenlerine karsi ge-
lisen antikorlar ile ortaya ¢ikan otoimmiin ensefalit spekt-
rumunda en sik karsilasilan ensefalit tiirii olmakla birlikte
toplumda oldukca nadir bir hastaliktir. flk olarak 2007 y1-
linda over teratomu olan genc kadinlarda tanimlanmistir.[!
Hastalarin %80’i genc kadin hastalardan olusmaktadir ve
hastalik cogunlukla malignite ile iliskilidir.[?!

Seyri cogunlukla 4 asamadan olusur; prodromal dénem, psi-
kotik dénem, cevapsizlik donemi ve hiperkinetik/disotono-
mik dénem.B! Klinik tablo grip benzeri miiphem semptom-
larla baslayip, progresif davranis degisiklikleri ve psikotik
bulgulara dogru ilerler. Katatoni eslik edebilir. Hiperkinetik
ve disotonomik fazda ise epileptik aktivite, hipertermi, kar-
diyak aritmiler, kan basinci diizensizlikleri ve hiperventilas-
yon goriilebilir. Bazi vakalarda bu dénem komaya ilerleyip
hastalarin kaybedilmesine yol acabilir.

Goriintiileme olgularin sadece %33’iinde bulgu verir. Prog-
nostik degeri olan tek MR bulgusu ise serebellar atrofidir
ve kotii prognozu gosterir. Bazi hastalarda PET-BT’de meta-
bolik degisiklikler goriilebilir ve en sik goriileni frontal ve
temporal hipermetabolizmaya eslik eden oksipital ve parie-
tal hipometabolizmadir.[4! BOS bulgular hastaliga spesifik



olmadig1 gibi degerlerin normal olmasi hastalig1 dislamaz.
Hastalarin %50’sinde BOS’ta oligoklonal bant gdsterilmistir.
Hastalarin %90’ 1nda EEG degisiklikleri izlenir ancak hasta-
liga 6zgii bulgu izlenme orani oldukca diisiiktiir. Hastalig1
diislindiiren tek EEG paterni ise jeneralize ritmik delta akti-
vitesinde siiperempoze olmus hizl1 aktivitedir ve buna “ext-
reme delta brush” paterni adi verilir. [5]

Ayirial tanisinda akut dissemine ensefalomiyelit (ADEM),
noromiyelitis optika (NMO), santral sinir sistemi vaskiilit-
leri, noropsikiyatrik lupus, anjiyosentrik lenfoma, HIV (Hu-
man Immunodeficiency Virus) enfeksiyonunun norolojik
prezentasyonlari, nérosifiliz, Creutzfeldt - Jakob Hastaligi,
Human Herpesvirus - 6 iliskili ensefalit ve noroleptik malign
sendrom yer almaktadir.

Hastalik icin olas1 ve muhtemel tani kriterleri tanimlanmis
olup, bahsedilen kriterler bu taninin akla getirilmesi icin
onemlidir. Taniy1 kesin olarak destekleyen Anti- NMDA re-
septor antikorlar1 ise kandan veya BOS 6rneginden calisi-
labilmektedir. Serumdan bakildiginda %15 yanlis negatiflik
olabilecegi unutulmamalidir. BOS’da yanlis negatiflik bek-
lenmez ancak yanlis pozitiflik hem BOS hem serum 6rnek-
lerinde goriilebileceginden 6nerilen her ikisinden de 6rnek
gonderilmesidir. Anti-NMDA antikorlarindan IgG’nin pozi-
tifligi ensefalit acisindan anlamliyken, IgM ve IgA pozitifligi
ensefalit acisindan klinik olarak anlam tasimaz.®!

Tedavide kortikosteroidler, IVIG, plazmaferez, rituksimab
ve siklofosfamid kullanilabilir. Uygun tedavi ile iyilesme
oranlarn %75’ kadar varirken, tedavisiz kaldiginda fatal
seyredebilme1<tedir.[7] Bu nedenle anti-NMDA resept6r en-
sefalitinin akla getirilmesi tani ve tedavi asamasinda ¢ok
Onemlidir.

Anti-NMDA reseptor ensefaliti cogunlukla kadinlarda psiko-
tik bozukluk olarak prezante olurken, erkeklerde bu durum
nadirdir ve cogunlukla parsiyel nébet seklinde kendisini
gosterir.[8! Her iki cinsiyette de cogunlukla malignite ile ilis-
kili oldugundan literatiirde 6 ayda bir malignite taramasi
yapilmasi énerilmektedir.

Bu sunumda akut psikoz ile ortaya ¢ikan ve erkek hastada
malignite ile iliskilendirilememis bir otoimmiin ensefalit
tablosu sunularak, psikiyatrik hastaliklarda organik eti-

yolojinin dislanmasinin ve norolojik hastaliklarda atipik
prezentasyonlar olabileceginin énemi vurgulanmak isten-
mistir.[910]

Aciklamalar

Bilgilendirilmis onam: Hastadan bilgilendirilmis onam alin-
migtir.

Hakem Degerlendirmesi: Dis bagimsiz.
Cikar Catismasi: Cikar catismasi yoktur.
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