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Akut Distoni ve Kaudat Çekirdek Tutulumu ile Seyreden 
Otoimmün Ensefalit: Olgu Sunumu

Autoimmune Encephalitis Presenting with Acute Dystonia and Caudate 
Nucleus Involvement: A Case Report

Ahmet Mithat TAVLI,1 Nesrin HELVACI YILMAZ,1 Didem TAŞKIN,1 Lütfü HANOĞLU,1 
Yahya PAKSOY,2 Cem ERDOĞAN,3 Burcu HIZARCI,3 Mehmet Yücel AĞARGÜN4

In recent years, nonparaneoplastic autoimmune encephalitis has become one of the most studied topics after the 
identification of antibodies against surface specific antigens. In most patients, medial temporal lobe involvement 
is dominant, whereas basal ganglia are affected rarely. In this article, we report a 54-year-old female patient 
presenting with personality changes, dystonia, epileptic seizures, and caudate nucleus involvement on cranial 
magnetic resonance imaging, with no detected antibodies in cerebrospinal fluid; however, whose clinical findings 
improved with immunotherapy.
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Son yıllarda nonparaneoplastik otoimmün ensefalitler yüzey spesifik antijenlere karşı gelişen antikorların tanım-
lanmasından sonra üzerinde en çok çalışılan konulardan biri haline gelmiştir. Çoğu hastada medial temporal 
lob tutulumu ön planda olmasına rağmen, bazal gangliyon nadiren etkilenmektedir. Bu yazıda, kişilik değişikliği, 
distoni, epileptik nöbetler ve kraniyal manyetik rezonans görüntülemede kaudat çekirdek tutulumu ile seyreden, 
beyin omurilik sıvısında antikor saptayamadığımız ancak immünoterapi ile klinik bulgularında düzelme gözlenen 
54 yaşında bir kadın hasta sunuldu.
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Ensefalit (beyin parankiminin enflamasyonu) 
nörolojik aciller içinde sık gördüğümüz klinik 
tablolardandır. Altta yatan en sık neden enfek-
siyöz ajanlar (özellikle herpes simpleks virüs 
tip 1) olmakla birlikte son yıllarda yeni oto-

antikorların tanımlanmasıyla otoimmünitenin 
etyolojideki rolü tartışılmaktadır.[1] Otoimmün 
ensefalitler, paraneoplastik (bilinen veya henüz 
tanısı konulmamış neoplazmların neden olduğu 
disimmün yanıt nedeni ile) ve nonparaneoplastik 
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(spesifik nöronal reseptör kanallarına karşı 
gelişmiş antikorlar nedeni ile) olarak iki gruba 
ayrılmaktadır.[2] Otoimmün ensefalit klasik 
olarak hipokampus ve amigdala tutulumu ile 
kendini göstermekle birlikte temporal korteks, 
bazal gangliyonlar, hipotalamus, beyin sapı, 
frontal ve parietal korteks etkilenmesi de nadir 
değildir.[3] Hastaların çoğunda bilinç durumunda 
akut kötüleşme, epileptik nöbet, kognitif bozuk-
luk, ajitasyon, depresyon, psikoz gibi psikiyatrik 
semptomlar, distoni, parkinsonizm ve kore gibi 
hareket bozuklukları görülmektedir.[2,4] Tedavide 
kanıtlanmış bir algoritma olmamakla birlikte 
intravenöz metilprednizolon tedavisinden sonra 
yüksek doz oral prednizolon, intravenöz immü-
noglobulin (IVIG) veya plazmaferez ilk seçe-
nektir.[4] Bu tedavi ile hastaların büyük bir kıs-
mında semptomlar tama yakın düzelmektedir.[1]

Bu yazıda, kişilik değişikliği, distoni, epi-
leptik nöbetler ve kraniyal manyetik rezonans 
görüntülemede (MRG) kaudat çekirdek tutulu-
mu ile seyreden, beyin omurilik sıvısında (BOS) 
antikor saptayamadığımız ancak immünoterapi 
ile klinik ve MRG bulgularında düzelme gözle-
nen bir hastayı sunmayı amaçladık.

OLGU SUNUMU

Son 15 gündür ara ara çocuksu davranış-
lar, saçma konuşma, unutkanlık, sol bacakta 
kasılma ve yürüme güçlüğü yakınmaları olan 
54 yaşında kadın hasta psikiyatri polikliniğin-
den kliniğimize yönlendirildi. Yapılan nörolo-
jik muayenesinde apati hali vardı, yer ve zaman 
oryantasyonu bozuktu. Sol alt ekstremitesinde 
distonik postür olduğu gözlendi. Kraniyal 
MRG’sinde, sağ kaudat çekirdekte, lentiform 
çekirdek önünde ve singulat girusta hiperin-
tens sinyal değişiklikleri izlendi (Şekil 1). 
Ayırıcı tanı amacı ile yaptığımız incelemede; 
tam kan sayımı, karaciğer, böbrek ve tiroid 
fonksiyon testleri, [serbest T3, serbest T4, tiro-
id stimülan hormon (TSH), antitiroid perok-
sidaz antikor (anti-TPO), anti-tiroglobulin 
(anti-Tg)] sedimantasyon, C reaktif protein 
(CRP), vitamin B12 ve folik asit düzeyi nor-
maldi. Serum bakır ve amonyak düzeyleri 
normal sınırlar içindeydi. Hastanın ilk ölçülen 
serum sodyum düzeyi 132 mmol/litre idi. İki 
gün sonra yapılan tekrar ölçümde sodyum 

düzeyinin 136 mmol/litre olduğu görüldü. 
Enfeksiyon belirteçleri [herpes simpleks virüs 
immünoglobulin M (IgM) ve IgG, hepatit 
B’nin yüzey (Hbs) antijeni, anti-Hbs, anti 
hepatit C virüsü (anti-HCV), anti insan bağı-
şıklık yetmezlik virüsü (anti-HIV), VDRL 
(Venereal Disease Research Laboratory)] nor-
maldi. Anti-gliadin IgM ve IgG düzeyleri 
normaldi. Elektroensefalografide (EEG) bif-
rontalde belirgin jeneralize yaygın yavaşlama 
tespit edildi (5-6 Hz teta dalgaları) (Şekil 2). 
Beyin omurilik sıvısında glukoz normal, pro-
tein hafif yüksekti (91 mg/dl). Hücre saptan-
madı. Enfeksiyon belirteçleri (herpes simpleks 
virüs tip 1 ve 2 IgM ve IgG, Borrelia burgdo-
feri IgM ve IgG, VDRL, cryptococcus neofor-
mans antijeni, tüberküloz kültürü) negatifti. 
Ayrıca BOS’de bakılan limbik ensefalit spesi-
fik antikor paneli [anti-TPO, anti-Tg, N-metil-
D-aspartat (NMDA) reseptör-Ab, alfa-amino-
3-hidroksi-5-metil-4-izoksalepropionic asit 
reseptör (AMPA) reseptör-Ab, gama amino-
bütrik asit (GABA) reseptör-Ab, Voltaj kapılı 
potasyum kanalları (VGKC) ilişkili ab, LGI1-
Ab (leucine rich glioma inactivated 1), Caspr2-
Ab (contactin-associated protein like 2) ve glu-
tamik asit dekarboksilaz (GAD-Ab)] negatifti. 

Şekil 1. Sağ kaudat çekirdekte ve lentiform çekirdek 
başında FLAIR görüntülerde hiperintensite.
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Kontrastlı toraks ve batın bilgisayarlı tomog-
rafisi (BT) normaldi. Klinik ve laboratuvar 
bulguları ışığında nonparaneoplastik 
otoimmün ensefalit tanısı konulan hastaya 
intravenöz 1000 mg/gün metilprednizolon 
tedavisi başlandı. Takiplerinde 48 saat içinde 
üç kez jeneralize tonik klonik nöbeti olması 
nedeni ile levetirasetam 1500 mg/gün verildi. 
Hastada sürekli uyku hali vardı, gözlerini 
açmakta güçlük çekiyordu ve aşırı yemek 
yiyordu. Sol alt ekstremitesindeki distonik 
kasılma için tedaviye klonazepam 4 mg/gün 
eklendi. Beş gün içerisinde belirgin klinik 
düzelme gözlenen hastanın kontrol kraniyal 
MRG’sinde bazal gangliyonlarda gözlenen 
hiperintens lezyonlar %70 oranında küçül-
müştü (Şekil 3). Kontrol EEG’sinde jenera-
lize 7-8 Hz teta dalgalarının hakim olduğu 
görüldü. Birinci haftanın sonunda distonik 
kasılmaları azaldı, uyku düzeni normale 
döndü ve nöbeti olmadı. İki hafta sonra hasta 
taburcu edilirken, kısa süreli distonik kasıl-
malar nedeni ile yürüme güçlüğü ve zaman 
zaman saatler süren anksiyete ve konfüzyon 
atakları vardı. Bir aylık klinik izlem sonucu 
hasta tama yakın düzeldi.

TARTIŞMA

Limbik ensefalit (LE) subakut gelişen hafıza 
kaybı, dezoryantasyon ve ajitasyonla kendini 
gösteren, epileptik nöbetlerin, halüsinasyonların 

Şekil 3. Kontrol manyetik rezonans görüntülemede FLAIR 
görüntülerde daha önce izlenen sinyalin tama 
yakın şekilde düzeldiği gözlenmektedir.

Şekil 2. Bifrontalde belirgin jeneralize yaygın yavaşlama (5-6 Hz teta dalgaları).
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ve uyku bozukluklarının eşlik ettiği medial 
temporal lob enflamasyonudur.[1] Paraneoplastik 
nedenlere bağlı gelişen LE onkonöral antikor-
ların (tümör tarafından salgılanan intraselüler 
nükleer veya sitoplazmik antijenlere karşı) var-
lığı tanı koymada yardımcıdır.[4-6] Limbik ense-
falit hastaları ile yapılmış çalışmalarda onko-
nöral antikorlardan anti-Hu ve anti-CV2 küçük 
hücreli akciğer kanserinde, anti-CV2 timomada 
ve anti-Ma2 testis ve akciğer kanserinde pozitif 
bulunmuştur.[7] Bu hastaların immünoterapiye 
yanıtları ve prognozları kötüdür.[8]

Limbik ensefalit hastalarının bir kısmında 
ekstraselüler nöronal yüzey antijenlerine karşı 
gelişen antikorlar tanımlanmıştır. Voltaj kapılı 
potasyum kanallarına ve NMDA reseptörle-
rine karşı gelişen antikorlar LE hastalarının 
%64’ünde pozitiftir.[6] Ayrıca LE tablosu görülen 
hastalarda LGl1, Caspr2, AMPAR ve gama-ami-
nobütrik asit B reseptör (GABABR) antijenlerine 
karşı gelişen antikorların da pozitif olabileceği 
gösterilmiştir.[5] Bu hastaların bazıları nonpara-
neoplastik LE olmakla birlikte özellikle NMDA 
reseptör antikoru pozitif olanlarda over teratomu 
saptanma ihtimali yüksektir.[6,9] Bazı hastalarda 
ise tüm antikorlar negatif olabilir (seronegatif 
otoimmün ensefalit).[10] Bu durumda yüksek 
antikor titresinin o anda düşmüş olabileceği 
veya serumun gerçekten negatif olduğu (henüz 
adı konmamış bir antikor) düşünülebilir.[10] Son 
yıllarda seronegatif otoimmün ensefalitlerin 
hipokampal ve serebellar neuropilde eksprese 
edilen antijenlere karşı oluşan antikorlardan 
kaynaklanabileceği bildirilmiştir.[11] Hastaların 
hemen hepsinde kraniyal MRG’de medial tem-
poral lobda FLAİR (fluid attenuated inversion 
recovery) veya T2 ağırlıklı sekanslarda hiperin-
tensite saptanmıştır ancak kraniyal MRG normal 
de olabilir.[6,12] Yüzey antijenlerine karşı gelişen 
antikorların pozitif olduğu hastalar immünotera-
piye iyi yanıt vermektedir.[13]

Otoimmün ensefalitlerde en sık medial tem-
poral lob tutulumu olmakla birlikte son yıllarda 
bazal gangliyon etkilenmesi de bildirilmiştir.[2,4,14] 
Bu klinik tabloda özellikle dopamin 2 (DR2) 
reseptörüne karşı gelişmiş antikorların pozitif-
liği vardır.[4] Yapılan çalışmalarda DR2 pozi-
tifliği sonucu gelişen bazal gangliyon ensefaliti 

0.4-15 yaş arası çocuklarda görülmekte olup 
hareket bozuklukları (distoni, parkinsonizm, 
kore), psikiyatrik bulgular (ajitasyon, depresyon, 
psikoz, emosyonel labilite), ensefalopati, uyku 
bozuklukları ve mutizm ile kendini göster-
mektedir.[14] Beyin omurilik sıvısında lenfositik 
pleositoz varken kraniyal MRG’de T2 ağırlıklı 
sekanslarda bazal gangliyonlarda hiperintensite 
saptanmıştır. Bu hastalarda altta yatan tümör 
varlığı saptanmazken %25’inde klinik olarak ilk 
düzelmeden sonra relaps görülmektedir.[4]

Literatürde yetişkinlerde bazal gangliyon 
tutulumu ile otoimmün ensefalit tanısı konulan 
az sayıda olgu bildirimleri vardır. Valenzuela 
ve ark.[2] tarafından tedavi ve takip edil-
miş olan 61 yaşında kadın hastanın kraniyal 
MRG’sinde kaudat çekirdek tutulumu bildiril-
miştir. Hiponatremisi belirgin olan hastanın 
VGKC antikoru pozitif çıkmıştır. Japonya’dan 
bildirilen 23 yaşında kadın hastanın iki taraflı 
bazal gangliyonlarında ve temporalde hiperin-
tens lezyonlarının saptanması üzerine VGKC 
antikoru pozitif bulunmuş ve immünoterapi 
ile dramatik klinik düzelme sağlanmıştır.[15] 
Yine Japonya’dan bildirilen başka bir hastada 
(65 yaşında erkek) ise kraniyal MRG’de önce 
bazal gangliyonlarda, bir süre sonra gelişen 
relapsta hipokampus ve talamusta hiperin-
tens lezyonlar görülmüştür.[16] Hiponatremisi 
de olduğu belirtilen hastanın VGKC antikoru 
pozitif bulunmuştur.

Otoimmün ensefalopati şüphesi olan tüm 
hastalara vakit kaybetmeden yoğun immünote-
rapi planlanmalıdır.[17,18] Nonneoplastik hastalar-
da ilk seçenek steroidler ve IVIG/plazmaferez 
olmakla beraber çoğu zaman ek immünoterapi 
(rituksimab, mikofenolat ve siklofosfamid) gere-
kir.[2,17]

Bizim hastamızda DR2 antikoruna bakı-
lamamış olması bir eksiklik olmasına rağmen 
klinik seyir, kraniyal MRG bulguları, BOS 
protein yüksekliği, toraks ve batın BT’sinin 
normal oluşu, metilprednizolon tedavisi ile 
dramatik olarak düzelmesi (bakılabilen yüzey 
spesifik antikorları negatif olsa bile) tanının 
otoimmün nonparaneoplastik ensefalit olduğu-
nu düşündürmüştür. Bu hastalarda immünote-
rapiye en kısa sürede başlanmalı, semptomatik 
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bulguların (nöbet, distoni, parkinsonizm gibi) 
tedavisi planlanmalı, nükslerin varlığı açısından 
yakın takip ve ileride kanser gelişimi açısından 
düzenli kontrolleri yapılmalıdır.
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