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Ozet
Hashimoto ensefalopatisi (HE) otoimmiin tiroid
hastaliklart  ile  iliskili
ensefalopatidir. HE, serebraliskemi ataklari,
epilepsi ve psikoz ile karakterize akut
baslangi¢li veya yavag form seklinde depresyon,
kognitif fonksiyonlarda azalma, miyoklonus,
tremor veya biling diizeyinde degisikliklerle
kendini gosterebilir. Klinik goriintiisii nedeniyle
siklikla tant koyulmast giigtiir. Tani, serum
ve/veya beyin omurilik sivisinda yiiksek titre
antitiroid antikorlarim varligi, beyin omurilik
goriintiileme

otoimmin  bir

sivist  ve/veya testlerinde
infeksiydz, vaskiiler veya neoplastik etiyoloji ile
uyumlu degisikliklerin olmamasi ve
immiinstipresif tedaviye iyl yanit vermesi ile
konmaktadir. Burada, ensefalit 6n tanisi olan, 53
yasinda, kadin bir HE olgusu sunuldu.
Olgumuz, intravenoz yiiksek doz kortikosteroid
tedavisine dramatik bir sekilde yanit verdi.

Anahtar Kkelimeler: Antitiroid antikorlari,
Hashimoto ensefalopatisi, Hashimoto tiroiditi,

Kortikosteroidler, Yogun bakim iinitesi.
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Abstract

Hashimoto’s encephalopathy (HE)
is an autoimmune encephalopathy
associated with otoimmun thyroid diseases.
HE may have an acute onset, characterized
by episodes of cerebral ischemia, seizure,
and psychosis, or it may present as an
indolent form with depression, cognitive
decline, myoclonus, tremors,
andfluctuations in level of consciousness.
Diagnosis is often difficult due to its
clinical presentation. It is diagnosed by the
presence of high titers of antithyroid
antibodies in serum and/or cerebrospinal
fluid; no alteration in the cerebrospinal
fluid and/or imaging tests compatible with
infectious, vascular, orneoplastic etiology;
and a good response to immunosuppressive
therapy. Here, we presented a case of 53-
year-old woman with pre-diagnosis of
encehaplitis which is diagnosed as HE.
Our case responded dramatically to high
dose intravenous corticosteroid treatment.

Keywords: antibodies,
Corticosteroids, Hashimoto’s
encephalopathy, Hashimoto’s thyroiditis,
Intensive care unit.

Antithyroid

Giris

Hashimoto  ensefalopatisi  (HE)
biling bulanikligi, haliisinasyon, deliizyon,
epilepsi, kognitif disfonksiyon, davranig
degisiklikleri, vaskiilite bagli tekrarlayici
iskemik ataklarve antitroid antikorlarin
varlig: ile karakterize bir sendromdur (1-
4). Ik kez 1966 yilinda Brain ve
arkadaslar1 tarafindan bir vaka bildirimi
seklinde tanimlanmistir (5). HE, o6zellikle
44-46 yagslar1 arasinda, kadinlarda daha sik
(dort kat) goriilmektedir. Nadir goriilen bu
sendromun tahmini
2/100,000°dir (4,6).

prevalansi

Klinik ozellikleri, fulminan
ensefalopatiden kronik demansa kadar ¢ok
farkl sekillerde kendini gosterebilse de iki
baslikta toplanabilir (7). Birincisi, vaskiiler
tip (%25); akut baslangigli olup hemipleji,
afazi, ataksi, piramidal yolak ve serebellum
tutulum bulgulari, kognitif disfonksiyon
gibisemptomlar igerir. Ikincisi, diffiiz tip
(%75); daha yavas baslangicli olup uykuya
meyil, miyoklonus, epilepsi, migren, biling
kaybi gibi semptomlari ihtiva eder (4,8).
Bu iki klinik goriintii bazen beraber de
bulunabilirler (4). Semptomlar genellikle
periyodik vasifli olup bazi durumlarda
hastalar kendiliginden remisyona
girebilmektedir (9).

Geri  donilisimliic  noropsikiatrik
bozukluklarla karakterize, otoimmiin bir
sendrom olarak kabul edilenHE nin kesin
etiyolojisi bilinmemektedir. Tiroid
hastaligt  hikayesi ile birlikte diger
otoimmiin bozukluklar1 olan hastalarda,
HE riski ¢ok daha fazladir (10). Buna
ragmen ¢ogu hastanin ya tiroid
fonksiyonlari normal ya da
subklinikhipotiroidizmi (>%60) mevcuttur.
Sadece hastalarinin  %20’si hipotiroidik
iken %10’dan azi hipertiroidiktir (3). Bu
olgu sunumunda, ensefalit 6n tanisi ile
takip edilen ve yiiksek doz
intravendzsteroide dramatik bir sekilde
yanit veren bir HE vakasinin sunulmasi
amaglandi.

Olgu Sunumu: Ellitig yasinda bayan
hasta, ates ve biling bulaniklig1 sikayetiyle
hastanemize  basvurdu. = Anamnezinde
yalnizca hipotirodi sikayetibulunan
hastanin, yapilan ndroloji muayenesinde
ense sertligi ve kognitif fonksiyonlarin
azaldigi ancak okiiler hareketlerve derin
tendon reflekslerinin normal oldugu tespit
edildi. Yogun bakim iinitesine kabul edilen
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hastanin glasgow koma skoru 8/15 olarak
belirlendi. Herhangi bir parezi,
ektrapramidal veya otonomikdisfonksiyon
tespit edilemeyen hastanin bir saat sonra
Glasgow koma skoru geriledi  (6/15).
Yapilan degerlendirme
mekanik ventilasyon karar1 alinan hasta
entiibe edilerek ventilatore baglandi. Kan
biyokimya (elektrolit degerleri, bobrek ve
karaciger fonksiyon testleri) ve kan sayimi
ile ilgili testlerde herhangi bir anormallige
rastlanilmadi.  Bunun  iizerine  tanmi
koyabilmek i¢in hastaya lumbar ponksiyon

neticesinde

uygulandi. Alinan beyin omurilik sivisinda
(BOS) herhangi bir hiicre tespit edilemedi
ve protein ve glukoz seviyesinin normal
oldugu goriildii. Hastanin serum tiroid
stimiilan hormon seviyesi 2,43 mlU/mL
(normal degerler; 0,350-5,500 mlU/mL)
ve serbest tiroksin (T4) seviyesi 1,21 ng/dL
(normal degerler 0,9-1,8 ng/dL) olarak
tespit  edildi.  Ensefalit  olabilecegi
diistintilerek serum, idrar ve BOS 6rnekleri
viral ve bakteriyel enfeksiyon acgisindan
analiz edildi. Yapilan analiz neticesinde
herhangi bir patojene rastlanilmayinca, HE
on tanmstyla hastada antitiroperoksidaz
antikor (anti-TPO-Ab) seviyesinin
bakilmasina  karar  verildi.  Yapilan
laboratuvar degerlendirmesi sonucunda
anti-TPO-Ab titresi 235 IU/mL (normal
degeri 9 IU/mL) olarak tespit edildi. HE
olabilecegi diisiiniilen hastaya bes giin
boyunca 1 g/giin iv. metilprednizolon
verildi. Yapilan tedavinin ikinci giliniinde
gozlerini agan ve verilen komutlar1 yerine
getirebilen hastanin mekanik
ventilasyondan ayrilmas1 planlandi. Bu
arada steroid dozu 1 mg/kg olacak sekilde
azaltilarak nasogastrik araciligi ile verildi.
Ancak yogun bakim iinitesinde takip
edilirkenventilator iligkili pndmoni geligen
hasta  li¢  hafta sonra  solunum
yetmezliginden kaybedildi.

Tartisma

HE, etyoloji, patogenezve histolojik
karakteristikleri tam olarak anlagilamamis
nadir bir norolojik bozukluktur (4).
Otoimmiin tiroid hastaliklar1  (Graves
hastaligi, Hashimoto tiroiditi) ile HE
arasindaki iliski hala agik olarak ortaya
konamamistir  (11). Otoimmiin tiroid
hastaliklarinin ~ patogenezinde tiroid
stimiilan hormon ve tiroid bezine Kkarsi
gelisen antikorlar 6nemli rol oynamaktadir.
Bunlardan o0zellikle tiroid bezine karsi
gelisen antikorlarin (anti-TPO-Ab, anti-
globulin ve anti-sodyum-iyodinsimporter
antikoru) HE patogenezii¢in 6nemli oldugu
diistiniilmektedir (6,12). Bunlarin diginda
anti-a-enolizasyon anti-néron, anti-miyelin
temel protein ve anti-bovin serebrosit
antikorlarimin da HE tanmisinda diagnostik
degerleri vardir (13). Yine de antikor
titresinin miktart ile hastaligin siddeti
arasinda  belirgin  bir  korelasyon
bulunamamistir (6,13). Ancak, anti-TPO-
Ab titresininsteroid tedavisi ile belirgin
olarak diismesi bu antikor titresinin
takibinin hastaligin progresyonu hakkinda
bilgi verebilecegi kabul edilmektedir (13).

%75-80’inde  BOS
yapildiginda protein
konsantrasyonunun artigi goriilmektedir.
Buna bir miktar lenfosit (%14) ve 1gG
artist da eslik edebilir (4,14). Hastalarin
cok az bir kisminda (%13) BOS’ta
antitiroid antikoru tespit edilmistir (14).
Baz1 hastalarda C-reaktif protein, eritrosit
sedim artigi, hafif miktarda karaciger
enzimlerinde artis da goriilmektedir (15).
Ancak bu belirteglerin  spesifitesihala
yeterli bulunmamaktadir (14,16).

Hastalarin
incelemesi

Bunlarin disinda EEG hastaligin
seyriicin kullanilabilir. Hastalarin  %90-
98’inde EEG dalgalarinda nonspesifik
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yavaslama  gorilir  (4,6,16). Ayrica
hastalarin ¢ogunda bilgisayarli tomografi
ve manyetik rezonans goriintileme de
normaldir. Baz1 bulgular tespit edilse bile

bunlar non-spesifik ozellikler
gostermektedir (2).

Tani koymak icin
diagnostikkriterlerin olusturulamamasi

ayrici tanida Onemli zorluklara neden
olmaktadir. Yaygin kognitif disfonksiyon
veya biling degisikligi gelisen hastalarda
enfeksiyon, metabolik bozukluklar,
intoksikasyonlar ve timor gibi sebepler
diglandiktan sonra yiikselmis antitiroid
antikorlariin varligi ile gilinlimiizde tani
koyabilmekteyiz (13). Ancak Gianluca ve
arkadaslari1 HE tanis1 i¢in baziesas tani
kriterleri Onermislerdir. Bunlardan
birincisi; akut veya subakut baslangig,
fokal veya yaygin norolojik hasar bulgu ve
semptomlart; ikincisi otoimmiin tiroid
hastalik varlig1 ve var olan hastaligin sinir
sistem bulgu ve semptomlarini
aciklayamamasi; Uglinclisi  enfeksiyon,
metabolik bozukluklar, intoksikasyon ve
diger norolojik bozukluklarin dislanmasi;
dordiinciisii ise steroid tedavisine yanit
vermesidir Bunlara ilave kriterler olarak
yliksek titrede antitiroid antikorlari, BOS
incelemesinde hiicre artis1  olmaksizin
protein artist  ve nonspesifik EEG
bulgularinin ~ olup  olmadiginin  da
degerlendirilmesini  Onermiglerdir. Buna
gore, tim bu kriterler mevcut ise kesin
tani, esas kriterlerin yaninda ilave
kriterlerden birinin varliginda yiiksek
olasiliklt tanm1 ve yalnizca esas kriterler
mevcut ise disiik olasilikli tan1 konulabilir
demislerdir (17).

HE sahip oldugu klinik goriintii
(kognitif disfonksiyon, demans,
konflizyon, inme ataklar1 gibi) sebebiyle

birgok  hastaya baslangicta  demans,
viralensefalit, Creutzfeld-Jacob hastaligi
gibi yanlis tanilar konulabilmektedir (3).
Bunlarin disinda ayric1 tanida, deliryum,
demans,  sporadik  Creutzfeldt-Jakob
hastaligi, Alzheimer, epilepsi, fokal
norolojik defisit, iskemik ataklar, serebral
vaskiilit, menenjit, toksik metabolik
ensefalopati, paraneoplastik sendromlar
psikiyatrik bozukluklar gibi hastaliklar da
vardir (4,13). Bu sebeple sendromun
ozelliklerinin taninmast hem ayrict tani
hem de kolay tedavi edilebilir olmasi
nedeniyle 6nem tasimaktadir. Ozellikle
ensefalopatili hastalarda akilda tutulmasi
gereken bir sendromdur (1).

HE ayn1 zamanda otozomal
tiroiditis iliskili steroid yanitli ensefalopati
(steroid-responsive encephalopathy
associated with autoimmune thyroiditis;
SREAT) olarak da adlandirilmaktadir (15).
Buradan da anlasilacagi iizere, tedavide
steroidleronemli yer tutmaktadir (3,18).
Tedavi yiiksek doz prednizon uygulamasi
(1-2 mg/kg) ilk secenektir ve hastalar %98
oraninda iyi yanit verir (4,13). 4-6 hafta
kullandiktan sonra doz, rekiirensleri
engellemek  icin  yavasca  azaltilir.
Hastalarin ¢ogu, uzun siire (4-10 yil)
steroid tedavisine ihtiya¢ duyarlar. Diger
bir uygulama sekli ise 1 g prednizon iv. 3-5
giin boyunca uygulanir, daha sonra doz
azaltilarak uzun stireli oral tedaviye gecilir.
Steroid yanit1 iyi degilse azatioprin ile
kombine tedavi diisiintilebilir. Bunlarin
yaninda plazmaferez, intravendz
immiinglobulin, siklofosfamid  veya
metotreksat da kullanilabilir (6,13,19,20).

Sonug olarak, nedeni
belirlenememis ensefalopati olgularinda
ozellikle yiiksek titre anti-TPO-Ab varligi
HE siiphesini akla getirmelidir. Ayrica
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hastalarin  biiylik bir kisminda steroid
tedaviye yanitin iyi olmasi sendromun

taninabilir olmasini

daha Onemli hale

getirir.

Not: 19. Uluslararasi

Yogun Bakim

Sempozyumunda poster sunumu
yapilmistir (10-11 Mayis 2013).
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