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OLGU SUNUMU / CASE REPORT

Voltaj Bagimli Potasyum Kanal Antikorlu
Bir Limbik Ensefalit Olgusu

Voltage-Gated Potassium Channel Antibodies is a Sign of
Limbic Encephalitis
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Ozet

Limbik ensefalitin kardinal bulgular yakin bellek kaybi, epileptik nébet ve davranis degisikligidir. Ayrica konflizyon, irritabilite, depresyon,
uyku problemleri, haltisinasyon ve psikoz gorilebilir. Limbik ensefalit; metabolik hastaliklar, enfeksiyonlar, vaskiilit, tiimor gibi hastaliklarla
karisabilir. Otoantikor calisiimasi ayrici tanida yardimcidir. Yirmi yasinda olan hasta davranis degisikligi, bellek kaybi ve nobet gecirme ile ta-
rafimiza bagvurmustur. Hastanin mevcut bulgulari, EEG, MR, serum ve BOS incelemeleri sonucunda hastada VGKC pozitif limbik ensefalit sap-
tanmustir. Tedavi stirecinde kaybedilen olgu literatiir esliginde tartisiimistir. Psikiyatrik bulgularin 6n planda oldugu hastalarda limbik ensefalit
ayrici tanilar arasinda yer almalidir. Giderek saptanir hale gelen otoimmiin ensefalitler ise bu grubun bir parcasidir. Bu nedenle néroimmiino-
loji laboratuvari olarak son zamanlarda belirli merkezlerden destek aliniyor olmasi vakalarin teshisi agisindan giderek dnem kazanmaktadir.

Anahtar sozcikler: Limbik ensefalit; ndbet; psikoz; voltaj bagimli potasyum kanal antikor.

Summary

The cardinal symptoms of limbic encephalitis are amnesia, epileptic seizure and behavioural change. In addition to them, confusion, irritabil-
ity, depression, sleep problems, hallucination and psychosis can be seen as symptoms. Limbic encephalitis can be confused with metabolic
diseases, infections, vasculitis and tumor. The study of autoantibody is helpful on differential diagnosis. The 20 year old patient applied us
with the symptoms of behavioural change, amnesia and seizures. As a result of the examination of the available symptoms, EEG, MR, serum
and CSF of the patient VGKV positive limbic encephalitis has been confirmed on the patient. The patient who has died on the process of treat-
ment has been discussed in company with literature. For the patients whose pshyciatric symptoms are in the foreground, limbic encephalitis
should take place among the differential diagnosis. The autoimmune encephalitis that are being more and more detectable are a part of this
group. So, getting help from certain centers as neuroimmunology laboratory is becoming crucial in terms of diagnosis of cases.
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Giris

Limbik ensefalit anterograd amnezi, anksiyete, depresyon,
kisilik degisikligi, halGsinasyon gibi psikiyatrik semptom-
lar, kompleks parsiyel yada sekonder jeneralize nébetler ile
ortaya cikabilen limbik sisteme ait amigdala, hipokampus,
forniks, mamiller cisim, hipotalamus ve singuler giruslarin
inflamatuvar hastaligidir™ Limbik ensefalit enfeksiyonlarla,
metabolik hastaliklarla, beyin vaskiiliti ve tiimorlerle kari-

sabilir. Bunlar icinde en sik olani Herpes simpleks ensefaliti
olup ayrica Creutzfeldt-Jakob hastaligi, Hashimoto ensefa-
lopatisi, Wernicke-Korsakoff hastaligi, progresif multifokal
ensefalomiyelit ve iyon kanallarina karsi gelisen antikorlarla
iliskili 6zellikle voltaja duyarli potasyum kanali (voltage-ga-
ted potassium channel; VGKC) antikorlarinin saptandigi oto-
immun ensefalitler de limbik bulgularla basvurabilir. Limbik
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ensefalitin tanisi norolojik sendromun taninmasi, iliskili kan-
serin gosterilmesi ve serum/BOS antikorlarinin saptanmasi
ile konur. Sinir sistemi ve kanserin saptanmasina yonelik g6-
riintileme, BOS ve EEG incelemeleri tani siirecinde yararli
olabilecek yontemlerdir. BOS'ta lenfositik pleositoz, protein
artisl, yliksek 1gG indeksi ve oligoklonal band varligi sik kar-
silasilan bulgulardir.23

Olgu Sunumu

Yirmi yasinda kadin hasta yakinlari tarafindan viicutta yay-
gin kasilma, konusamama, etrafa tepki vermeme sikayetleri
ile getirildi. Cocukluk cagi nérolojik gelisimi normal olup,
0zge¢mis ve soygecmisinde bir 6zellik ya da toksik madde
maruziyeti olmayan hastanin yaklasik bes ay kadar 6nce
kognitif zorluklari, islevsellikte azalma oldugu, strekli bil-
miyorum, basaramiyorum gibi kelimeler kullandigi ifade
edildi. Bu sikayetlere giderek bas agrisi, sol elde kasilma ile
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beraber kafasi 6ne diisme seklinde nébetler eklenen hasta
genel durumunun giderek bozulmasi tzerine klinik takibe
alindi. Nérolojik muayenesinde biling acik, goézler spontan
acik ancak sozel tepki yok goz dibi dogal, pupiller dilate
ancak izokorik, boyun ve ekstremite kaslari solda belirgin
distonik, bilateral babinksi +, derin tendon reflekslerinin
hiperaktif oldugu goriildi. Hastanin yapilan kraniyal MR
incelemesinde; sag frontoparietal subkortikal derin beyaz
cevherde ve sol sentrium semiovale diizeyinde derin beyaz
cevherde, bilateral temporal lob anterior kesimde subkorti-
kal alanlarda T2A ve FLAIR imajlarda intensite artislari olup,
kontrast tutulumu izlenmedi. Bulgular 6ncelikle ensefalit
acisindan anlaml kabul edildi (Sekil 1a-c). Hastaya lomber
ponksiyon yapildi. BOS'da hiicre goériilmedi, BOS protein:
35, glukoz: 60, brusella, sifiliz testleri negatif olarak saptandi.
Rutin kan tetkikleri normal olan hastadan vaskilit marker-
lari ANA, anti-n-DNA, antikardiyolipinler, lyme, ANA profil,

Sekil 1. (a) Hastani ilk gelis kranyal goriintiileme. (b) Takiplerde yapilan gériintiileme. (c) Klinik durumui ilerlediginde yapilan goriin-

tuleme.
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ANCA, HIV calisilarak negatif saptandi. EEG de sag temporo-
oksipitalde teta dalgalar ve polimorfik deltalar oldugu go6-
rildd takip EEG'lerinde yaygin yavaslamalar gozlendi (Sekil
2a, b). Hastaya 1gr/giin metilprednizolon, 750 mg asiklovir

ve levetirasetam bagslandi. Klinik bulgularin giderek siddet-
lendigi hastada kontrol MR takipleri ile beraber otoimmin
ensefalit oldugu dusiinilerek hastaya 0.4 g/kg/giin IVIG
baslandi. Hastadan taniya yonelik Hu, Ma2, CV2, Ri, amfi-
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Sekil 2. (a) EEG'de sag temporooksipitalde teta dalgalari ve polimorfik deltalar. (b) Takip EEG'lerinde
yaygin yavaslamalar gézlendi.
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fizin, NMDAR, LGI1, CASPR2, AMPAR, GABAR, GAD, VGKC
antikorlar gonderildi. BOS incelemesinde patern 2 oligok-
lonal band saptandi, HSV tip1-2 PCR BOS'da negatif olarak
saptandi. Hastada eslik edebilecek over teratom siiphesi ne-
deni ile pelvik BT ve akciger/timus malignitelerine yonelik
toraks BT cekildi. iki incelemede de malignite saptanmadi.
Tetkikleri devam eden, paraneoplastik marker sonuglarini
bekledigimiz hastaya IVIG ve metilprednizolon tedavileri
tamamlandiktan 15 gilin sonra fayda saglanamamasi {ze-
rine plazmafereze baslandi. Hastanin serum VGKC-antikoru
pozitif olarak saptandi. Plazmaferez uygulamasi 5 kiir olarak
tamamlanan hasta genel durumunun giderek bozulmasi
Uzerine yogun bakima alindi. Yogun bakim takipleri sirasin-
da kardiyopulmoner arrest nedeni ile eksitus oldu.

Tartisma

Limbik ensefalitin kardinal bulgulari yakin bellek kaybi,
epileptik nobet ve davranis degisikligidir ve ayrica konfiiz-
yon, irritabilite, depresyon, uyku problemleri, haliisinasyon
ve psikoz gorilebilir® Olgumuz da psikotik bulgular, bel-
lek kaybi ve nébetler ile basvurdu. Limbik ensefalit klasik
bir paraneoplastik sendrom olarak kabul edilmekte ve bu
nedenle hastalarda tiimor arastiriimasi erken tedavi agisin-
dan 6nemli goriilmektedir. Bunun yaninda BOS'da noronal
antikor aranmasi gereklidir. VGKC antikorlari saptanan ol-
gularda hiponatremi, REM uyku bozuklugu, néromiyotoni
ve otonomik bulgular da siklikla ortaya ¢ikar. Bu olgularin
yaklasik %20-40'inda timor (genellikle timoma ve kiicliik
hiicreli akciger kanseri) saptanir.” Bu sebeple maligni-
te taramasi yapilan olgumuzda bir odak tespit edemedik.
Paraneoplastik ve otoimmin ensefalite yonelik tetkikle-
rimizden VGKC antikoru pozitif olarak sonuglandi. Sadece
antikor pozitif hastalarda limbik ensefalit tedavisi tamam-
landiktan sonra yillik kanser taramalari yapilmalidir. EEG
incelemesi pek ¢cok paraneoplastik ensefalit olgusunda g6-
rilebilecek non-konviilzif statusun atlanmamasi agisindan
onemlidir ve ozellikle konflizyon ve biling degisikligi ile
basvuran olgularda uygulanmalidir. EEG'de temporal lob-
larda tek veya iki yanh epileptik desarjlar veya yavaslama
gozlenebilir. Bizim olgumuzda EEG'de sag temporooksipi-
talde teta dalgalarn ve polimorfik deltalar oldugu goruldi
ve takip EEG'lerinde yaygin yavaslamalar gézlendi. Limbik
ensefalit olgularinin yaklasik %80'inin MR incelemesinde
tek ve iki yanli medial temporal lob hiperintensitesi go-

rulur®! Nadir olmayarak bazal frontal lob ve limbik sistem
disi alanlarda da hiperintensite saptanabilir. Olgumuzda
da takip siresince yapilan kraniyal MR goriintilemele-
rinde temporallerde belirgin, frontal, derin beyaz cevher
ve beyin sapinda intensite artislari gézlemledik. FDG-PET
incelemesi, MR incelemesinin normal oldugu durumlarda
temporal loblarda hipermetabolizma gosterebilir.’® BOS
bulgular ensefalomiyelit olgularindakine benzer ancak,
VGKC antikoru ile iliskili ensefalitte BOS incelemesi genel-
likle normaldir.”? Limbik ensefalitin altinda yatan neden
kanser ise uygun sekilde tedavi edilmelidir. N6rolojik bo-
zuklugun artmis bagisiklik sisteminden kaynaklanmasi ne-
deni ile bagisiklik sistemini baskilayan tedaviler, kortizon,
IVIG ve/veya patolojik antikorlari kandan uzaklastirmak icin
plazmaferez uygulanir.

Psikiyatrik bulgularla gelen hastalarda organik nedenin
dislanmasi tim bu 6n tanilar distintlmelidir. Ayirici tanilar
arasinda ise otoimmiin ensefalitler de mutlaka yer almalidir.
Bu nedenle néroimmiinoloji laboratuvari olarak son zaman-
larda belirli merkezlerden destek aliniyor olmasi vakalarin
teshisi agisindan giderek 6nem kazanmaktadir.
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