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CCaassee  RReeppoorrtt OOllgguu  SSuunnuummuu

ÖÖzzeett  
Landau-Kleffner sendromu veya edinsel epileptik konuflamama (afazi) normal dil ve motor geliflimi gösteren çocuklarda ortaya ç›kan kazan›lm›fl
bir konuflamama halidir. Henüz bilinen bir tedavisi olmamas›na ra¤men, flimdiye kadar valproik asit, yüksek doz metil-prednizolon, adrenokor-
tikotropin hormon, damar içi immünglobülin, klobazam, sultiyam, levatirasetam ve cerrahi tedavi (mutiple subpial transection) kullan›lm›fl ve baflar›l›
sonuçlar bildirilmifltir. Biz de befl ve sekiz yafl›nda Landau-Kleffner sendromu tan›s› konulan iki olgumuza valproik asit ile birlikte önce damar içi
immünglobülin, yan›t alamad›¤›m›z için sonra yüksek doz metil-prednizolon uygulad›k. Damar içi immünglobülin tedavisine iki olgumuzda da yan›t
alamad›k. Ancak yüksek doz metil prednizolon uygulad›¤›m›z olgular›m›zdan birisinde hem klinik, hem de elektroansefalogram bulgular›nda
düzelme saptad›k. (Türk Ped Arfl 2008; 43: 65-8)
Anahtar kelimeler: Epilepsi, Landau-Kleffner sendromu, tedavi

SSuummmmaarryy
Landau-Kleffner syndrome (LKS) or acquired epileptic aphasia is an acquired aphasia in children showing normal language and motor develop-
ment. Although its treatment is not standardized till now valproic acid (VPA), high dose methyl-prednisolone, adrenocorticotropic hormone, intra-
venous immunoglobulin (IVIG), clobazam, sulthiam, levatiracetam and surgical treatment (multiple subpial transections) were used and success-
ful results were reported. We just administered high doses of methyl-prednisolone to our five and eight years old two cases of Landau-Kleffner
syndrome as we couldn’t recieve response to valproic acid in addition to intravenous immungloubul›n treatment. However of the cases who
received high dose methyl-prednisolone showed clinical and elektroencephalographical improvement. (Turk Arch Ped 2008; 43: 65-8)
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Girifl

Landau-Kleffner sendromu (LKS) veya edinsel epileptik
konuflamama (afazi), ilk defa 1957 y›l›nda Landau ve Kleff-
ner (1) taraf›ndan tan›mlanm›fl olup, bugüne kadar literatür-
de yaklafl›k olarak 200 olgu bildirilmifltir. Landau-Kleffner
sendromu, normal dil ve motor geliflim gösteren çocuklar-
da ortaya ç›kan edinsel konuflamama halidir. Erkekler 2:1
oran›nda daha s›k etkilenmektedir. Landau-Kleffner sen-
dromu için flu ana kadar birçok tedavi uygulanm›flt›r. Ancak
tedavi baflar›s› de¤iflkenlik göstermektedir. Dolay›s›yla bili-
nen bir tedavisi henüz yoktur. Literatürlerde, valproik asit
(VPA), yüksek doz metil-prednizolon, adrenokortikotropik
hormon (ACTH), damar içi immünglobülin (‹V‹G), klobazam,
sultiyam, levatirasetam ve cerrahi (mutiple subpial transec-
tion) tedaviler ile baflar›l› sonuçlar bildirilmifltir (2-9). Biz,
LKS’li iki olgumuza VPA ile birlikte önce ‹V‹G, yan›t alama-
d›¤›m›z için daha sonra yüksek doz metil-prednizolon teda-
visi uygulad›k ve sonuçlar›n› bildirmek istedik. 

Olgular›n sunumu

Olgu 1
Befl yafl›ndaki erkek hasta konuflmas›nda bozulma ya-

k›nmas› ile hastanemize getirildi. Ebeveynleri aras›nda ak-
rabal›k olmayan hastan›n, do¤umunda bir sorun olmad›¤›
ve 1,5 y›l öncesine kadar psikososyal gelifliminin normal ol-
du¤u ö¤renildi.

1,5 y›l önce hastan›n gözlerinde k›rpma ve bafl›n›n öne
do¤ru düflmesi fleklinde yak›nmalar› bafllam›fl ve bu yak›n-
malar› nedeniyle VPA tedavisi verilmiflti. Ancak nöbetleri
kontrol alt›na al›namam›flt›. Daha sonra hastada cümle kur-
makta zorlanma ve konuflma bozuklu¤u geliflmifl ve gide-
rek konuflmas› kaybolmufltu. Hastan›n çevre ile olan iletifli-
mi de bozulmufltu. Bu yak›nmalar ile klini¤imize getirilen
hastan›n sistemik ve sinir sistemi muayenesi, iletiflim kuru-
lamamas›, söylenenleri yapamamas› ve konuflamamas› d›-
fl›nda normaldi. Laboratuvar tetkiklerinde idrar metabolik
tarama, idrar ve kan aminoasit kromatografilerinde bozuk-



luk bulunmad›. Bilgisayarl› beyin tomografisi (BBT), manye-
tik rezonans görüntülemesi (MRG) ve iflitme testi normaldi.
Çekilen interiktal uyku elektroansefalogram›nda (EEG) ya-
vafl uykuda devaml›l›k devam eder flekilde, solda belirgin,
iki tarafl› çoklu diken ve yavafl dalga görünümü saptand›
(Resim 1). Ekspresif tip konuflma bozuklu¤u olan hasta
LKS olarak kabul edildi. Ald›¤› antiepileptik ilaç olan VPA
dozu tekrar ayarland› (40 mg/kg) ve 0,5 gr/kg/gün olacak
flekilde 4 gün ‹V‹G tedavisi uyguland›. Damar içi immünglo-
bülin tedavisi verilmeden önce bulgular›n derecesinin de-
¤erlendirilebilmesi için davran›fl, konuflma, anlama, nöbet
s›kl›¤› ve EEG bulgular›na dayan›larak Mikati ve ark.’lar›n›n
(9) tan›mlad›¤› derecelendirme yap›ld› (Tablo 1). Damar içi
immünglobülin tedavisi verilmeden önce yap›lan “defisit”
skorlamas› 17 iken, tedavi sonras›nda 10 olarak bulundu.
Tedavi sonras› EEG’nin tamamen düzelmesine ra¤men
hastan›n konuflmas›nda bir iyileflme gözlenmedi. Bunun
üzerine yüksek doz metilprednizolon tedavisi 20
mg/kg/gün dozunda enfüzyon fleklinde ard›fl›k üç gün veri-
lip dört günlük aradan sonra yeniden verilmek üzere üç kez
uyguland›. Tedavi s›ras›nda yak›n takip edilen hastada bir
yan etki görülmedi. Yüksek doz metil-prednizolon tedavi-
sinden sonra tekrar de¤erlendirilen hastan›n skorlamas› al-
t› olarak belirlendi. Uyku EEG’sindeki epileptik aktivite tüm
sürenin %5’i kadard›. Ancak hastan›n konuflmas›nda bir
düzelme olmad›. 2 mg/kg/gün fleklinde a¤›zdan devam te-
davisi olarak metil-prednizolon bir ay verildikten sonra azal-
t›larak kesildi. Valproik asit almaya devam eden ve tedavi-
sine klobazam eklenen hasta, epilepsi cerrahisinin uygu-
land›¤› bir merkeze gönderildi. 

Olgu 2
Sekiz yafl›ndaki erkek hasta konuflamama yak›nmas› ile

hastanemize getirildi. Anne ile baba aras›nda üçüncü dere-
ceden akrabal›k olan hastan›n do¤umunda bir sorun olma-
d›¤› ve bir y›l öncesine kadar psikososyal gelifliminin normal
oldu¤u ö¤renildi.

Bir y›l önce hastan›n yayg›n tonik klonik (JTK) nöbetleri
bafllam›fl ve VPA tedavisi verilmifl, nöbetleri kontrol alt›na
al›namay›nca VPA’n›n dozu (30 mg/kg) art›r›lm›flt›r. Alt› ay
önce içe kapanma, afl›r› hareketlilik, cümle kurma ve keli-

meleri söylemede zorlanma fleklinde konuflma bozuklu¤u
olmaya bafllam›fl ve sonra konuflmas› tamamen bozulan
hastan›n çevre ile olan iletiflimi de kaybolmufltu. Hastan›n
fizik ve sinir sistemi muayenesi, iletiflim kurulamama ve sö-
zel emirleri anlamama d›fl›nda normaldi. Bilgisayarl› beyin
tomografisi, MRG, iflitme testi, idrar metabolik tarama, id-
rar ve kan aminoasit kromatografileri normal idi. Çekilen in-
teriktal uyku EEG’sinde solda daha belirgin, iki tarafl› çoklu
diken ve yavafl dalga görünümü saptand›. Klinik, laboratu-
var bulgular›, “ekspresif” tip konuflma bozuklu¤u ve iflitsel
“agnozi”siyle hasta LKS olarak kabul edildi. Ald›¤› antiepi-
leptik ilaç olan VPA’n›n dozu (40 mg/kg) ayarland›. Damar
içi immünglobülin tedavisi 0,5 g/kg/gün, dört gün verildi.
Damar içi immünglobülin tedavisi verilmeden önce beyin
omurilik s›v›s› IgG indeksi (BOS IgG:BOS alb/ ser›m IgG:
serum alb) bak›ld› ve 0,92 olarak bulundu. Damar içi im-
münglobülin tedavisi öncesindeki “defisit” skoru 14 olarak
belirlendi. Damar içi immünglobülin tedavisi tamamland›k-
tan sonra sadece EEG’deki epileptik aktivitede azalma ol-
du¤u ve skorun 13 oldu¤u görüldü. Buna karfl›n BOS IgG
indeksinin 0,098’e düfltü¤ü gözlendi. Damar içi immünglo-
bülin tedavisinden sonra hastan›n klini¤i ve laboratuvar bul-
gular›nda belirgin düzelme olmay›nca yüksek doz metil-
prednizolon tedavisi verilmesi planland›. Valproik asit teda-
visine devam edilirken 20 mg/kg/gün yüksek doz metil-
prednizolon enfüzyon fleklinde ard›fl›k üç gün verilip dört
günlük aradan sonra yeniden verilmek üzere üç kez verildi.
Tedavi s›ras›nda yak›n takip edilen hastada bir yan etki ge-
liflmedi. A¤›zdan 2 mg/kg/gün fleklinde metilprednizolon
tedavisine devam edildi. Yüksek doz metil-prednizolon te-
davisinden sonra tekrar de¤erlendirilen hastan›n, BOS IgG
indeksi 0,057 olarak saptan›rken “defisit” skorlama de¤ifl-
kenlerinden sadece EEG bulgular›nda düzelme görüldü,
ancak konuflmas›nda belirgin iyileflme gözlenmedi. Metil-
prednizolon a¤›zdan 2 mg/kg/gün fleklinde bir ay verildik-
ten sonra azalt›larak kesildi. Hastan›n iki ay sonraki izlemin-
de iflitsel agnozi tama yak›n kaybolmufltu, konuflma anlam-
l› yan›tlar verecek ve düzgün cümle kuracak flekilde düzel-
miflti. Uyku EEG’sinde %5’lik bir epileptik aktivite vard› ve
“defisit” skoru üç olarak hesapland›. 

Tart›flma

Landau-Kleffner sendromunda bilinen bir tedavi flekli ta-
n›mlanmam›flt›r. Antiepileptik ilaçlar›n (VPA, klobazam, 
sultiyam) kullan›lmas› ile farkl› sonuçlar elde edilmifltir. Bha-
rani ve ark.’lar› (2), sekiz yafl›nda LKS tan›s› alan bir olguya
VPA (30 mg/kg) tedavisi uygulam›fllar ve hem elektrografik
hem de klinik bulgular›nda tam düzelme gördüklerini bildir-
mifllerdir. Bu olguda tedavi, konuflma bozuklu¤unun baflla-
mas›ndan bir ay sonra bafllam›flt›r. Araflt›rmac›lar, tedaviye
erken bafllaman›n ve hastan›n alt› yafl üzerinde olmas›n›n se-
yirin iyi olmas›nda etkili oldu¤unu düflünmüfllerdir (11). Buna
karfl›n antiepileptik ilaçlar›n yarar› olmad›¤›n› bildiren bir çok
çal›flma da mevcuttur (3,5,12). Olgular›m›z›n her ikisinde de
VPA tedavisini uygun dozda almalar›na ra¤men hem EEG,
hem de klinik bulgularda hiçbir düzelme görülmemiflti. 
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Resim 1. ‹nteriktal uyku EEG’sinde solda belirgin iki tarafl› 
çok say›da diken ve yavafl dalga görünümü



Son y›llarda LKS’nin etiolojisinde, miyeline ve beyin en-
dotel hücrelerine karfl› IgG yap›s›nda antikorlar›n saptanma-
s› nedeni ile, otoimmünitenin rol oynad›¤› düflünülmektedir
(9,11). Bundan yola ç›k›larak LKS’nin tedavisinde ‹V‹G veril-
mesinin etkili olabilece¤i düflünülmüfltür. Literatürde ‹V‹G
tedavisinin kullan›ld›¤› çal›flmalar›n say›s› k›s›tl›d›r. Mikati ve
ark.’lar› (10), LKS tan›s› alan befl olguya ‹V‹G tedavisi uygu-
lam›fllar ve merkezi sinir sistemi (MMS) lezyonu olmayan iki
olguda EEG ve klinik bulgularda tam düzelme oldu¤unu
gözlemlemifllerdir. Üç hastada ise bulgularda düzelme gö-
rülmemifltir. Tüm hastalarda ‹V‹G tedavisi öncesinde, IgG in-
deksinde yükseklik saptanm›flt›r. Sadece düzelen olgularda
BOS IgG indeksi tedavi ile düflüfl göstermifltir. Bulgular›na
göre klinik ve radyolojik olarak belirlenen bir MSS lezyonu-
nun varl›¤›, ‹V‹G ile tedaviye yan›tta olumsuz etken olarak
düflünülebilirdi. Ancak bizim iki hastam›zda böyle bir MSS
patolojisi olmamas›na ra¤men, ikisi de ‹V‹G tedavisine yan›t
vermemiflti. Biz, bir hastam›zda BOS-IgG indeksine bakabil-
dik. Damar içi immünglobülin tedavisi sonras›nda indekste
belirgin düflüfl oldu. Ancak ‹V‹G tedavisinden sonraki birinci
haftada elektrografik düzelme olmas›na ra¤men, klinik dü-
zelme görülmedi. “Defisit” skorunda da EEG’deki düzelme-
ye ba¤l› olarak bir miktar düflüfl gözlendi.

Fayad ve ark.’lar› (12), LKS tan›s› alan sekiz yafl›nda, an-
tiepileptik ilaçlara yan›t vermeyen bir olguya, bulgular›n
bafllamas›ndan bir y›l sonra, önce 2 mg//kg/gün dozunda
a¤›zdan metil-prednizolon tedavisi uygulam›fllar, bulgular-
da düzelme olmay›nca ‹V‹G tedavisi vermifllerdir. BOS-IgG
düzeyinde düflüflle birlikte konuflmada tama yak›n, klinik ve
elektrografik bulgularda ise belirgin bir düzelme saptam›fl-
lard›r. Biz her iki olgumuzda da ‹V‹G tedavisine yan›t alama-
d›k. Bu nedenle tekrar uygulamay› düflünmedik. Ancak Fa-
yad ve ark.’lar› (12), düzelmeyi takiben de¤iflik aral›klarla
toplam iki kez ortaya ç›kan alevlenmeler için iki kez daha
‹V‹G uygulam›fllard›r. 

Landau-Kleffner sendromunda di¤er bir tedavi seçene-
¤i de ACTH veya kortikosteroidlerdir. Kontrollü çal›flmalar›n
eksikli¤ine ra¤men kortikosteroidler, ilk defa 1990 y›l›nda
Marescaux ve ark.’lar› (5) taraf›ndan uygulanm›flt›r. Hastal›-
¤›n erken dönemlerinde verilmesinin etkili olaca¤› bildiril-
mifltir. O zamandan beri antiepileptik ilaçlara ek olarak kor-
tikosteroidler LKS’nin tedavisinde uygulanmaktad›r. Korti-
kosteroidler bafllang›çta farmakolojik dozlarda uygulanm›fl
ve farkl› sonuçlar bildirilmifltir (5,13). Tsuru ve ark.’lar› (3), iki
LKS hastas›na uygulad›klar› yüksek doz metil-prednizolon
tedavisi ile iyi sonuç ald›klar›n› bildirmifllerdir. Biz ilk olgu-
muzda da Tsuru ve ark.’lar›n›n (3) uygulad›klar› tedavi yön-
temini uygulad›k, ancak ilk olguda yan›t alamazken, ikinci
olguda yan›t ald›k. Tsuru, olgular›n›n her ikisinde de konufl-
ma bozuklu¤unun ortaya ç›kmas›ndan önce a¤›zdan metil-
prednizolon tedavisine 1,5 ve 2 y›l sonra bafllam›flt›r. Bizim
olgular›m›zda bu süre alt› ay idi. Bu sonuçlardan tedaviye
erken bafllaman›n seyir üzerine belirleyici rolü olmad›¤› izle-
nimi ortaya ç›kmaktad›r. Ancak bizim tedaviye yan›t verme-
yen ilk olgumuzun yafl›n›n küçük olmas›, konuflma bozuk-
lu¤u bafllama yafl›n›n seyir aç›s›ndan irdelenmesi gere¤ini
düflündürmektedir.

Lerman ve ark.’lar› (13) yapt›klar› baflka bir çal›flmada
ise LKS tan›s› alan dört hastada, kortikosteroid tedavisin-
den sonra, hem EEG, hem de klinik olarak düzelmenin gö-
rüldü¤ünü belirtmifllerdir. Üç, 7, 5,5 ve 9 yafl›nda konuflma
bozuklu¤u bafllayan hastalar›ndan ilkinde iki y›l sonra 80
ü/gün ACTH, di¤erlerine konuflma bozuklu¤undan hemen
sonra 60 mg/gün a¤›zdan metil-prednizolon 2-3 ay süre ile
uygulam›fllar ve hem klinik, hem de EEG’de düzelme flek-
linde iyi sonuç elde etmifllerdir. Guevara ve ark.’lar› (14)
yapt›klar› çal›flmada, LKS’li 10 hastaya 1 ü/kg/gün fleklinde
ACTH tedavisini bir ay süre ile uygulam›fllard›r. Hastalar›n
tamam›nda hem EEG, hem de klinik olarak düzelme sapta-
m›fllard›r. Hastal›¤›n erken dönemde tan›s›n›n konularak te-
davinin erken bafllanmas›n›n etkili olabilece¤ini bildirmifller-
dir. Gallagher ve ark.’lar› (15) LKS tan›s› alan bir hastaya, 3
mg/kg gibi yüksek dozda prednisolon tedavisini alt› ay sü-
re ile vermifller. Hem klinik, hem de EEG bulgular›nda belir-
gin düzelme saptam›fllard›r. Kortikosteroid tedavisinin
LKS’de oldukça etkili bir tedavi seçene¤i oldu¤unu vurgu-
lam›fllard›r. 

Tedavide klobazam’›n etkinli¤ini bildiren çal›flmalar da
mevcuttur. Marescaux ve ark.’lar› (5), üç hastaya klobazam
uygulam›fllar, 3-8 hafta sonras›nda ikisinde nöbet, EEG ve
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Tablo 1. Landau-Kleffner Sendromu Defisit Skorlamas› (9)

A-Konuflma: Normal konuflma: (0 puan)

Hafif konuflma bozuklu¤u: (1 puan)

Orta derece konuflma bozuklu¤u : (2 puan)

A¤›r derece konuflma bozuklu¤u : (3 puan)

Konuflma kayb›: (4 puan)

B-Anlama: Normal anlama: (0 puan)

Hafif derece bozulma: (1 puan)

Orta derece bozulma: (2 puan) 

A¤›r derece bozulma: (3 puan)

Tam bozulma: (4 puan) 

C-Davran›fl: ‹ritabilite: (1 puan) 

Sald›rganl›k: (1 puan) 

Sosyal geri çekilme: (1 puan)

Sterotipi: (1 puan)

D-Nöbet: Nöbet yok: (0 puan)

Ayda birden az nöbet: (1 puan )

Haftada birden az nöbet: (2 puan) 

Günde birden az nöbet: (3 puan)

Her gün nöbet var: (4 puan)

E-EEG: Diken ve yavafl dalga aktivitesi yok: (0 puan)

Diken ve yavafl dalga aktivitesi uykunun

<%25’i: (1 puan)

Diken ve yavafl dalga aktivitesi uykunun

%25-50’si: (2 puan)

Diken ve yavafl dalga aktivitesi uykunun 

%50-75’i: (3 puan)

Diken ve yavafl dalga aktivitesi uykunun 

>%75’i: (4 puan)



konuflma bozuklu¤unda tama yak›n düzelme elde etmifller-
dir. Bu iki hastan›n birinde tepkisizlik geliflmifltir. 

Sonuç olarak LKS’li hastalarda flimdiye kadar birçok te-
davi yöntemleri uygulanmas›na ra¤men henüz bir seçenek
üzerinde görüfl birli¤i yoktur. Ayr›ca tedaviye yan›t› göstere-
cek etmenleri belirlemek zordur. Bunda yay›nlanan olgula-
r›n tek olgu ya da küçük gruplar halinde olmas›n›n rolü ol-
du¤unu ve literatürdeki tüm olgular› toparlay›p inceleyecek
bir meta-analiz çal›flmas›na gereksinim oldu¤unu düflünü-
yoruz.
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