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Cocukluk ¢aginda akut dissemine ensefalomiyelit: Tek merkez deneyimi

Acute disseminated encephalomyelitis in childhood: Single center experience

Ayse Kartal!, Kiirsad Aydin?

OZET

Amag: Cocuklarda akut dissemine ensefalomyelitin
(ADEM) epidemiyolojik, klinik, néro-gérintileme ve la-
boratuvar bulgulari ile tedavi ve sonuglarinin arastiriima-
si amaglandi. Yéntemler: Selguk Universitesi Pediatrik
Noroloji Bilim Dalinda Ocak 2004-Ocak 2010 araligindaki
alti yillik zaman diliminde ADEM tanisi ile takip edilen on
dort hastanin dykdleri, klinik 6zellikleri, laboratuar ve rad-
yolojik bulgulari kaydedildi.

Bulgular: Olgularimizin onu erkek, dérdu kiz idi. On has-
tanin basvuru mevsimi kis ya da ilkbahar ayi idi. Hasta-
larin biyuk kisminda (%64,2) geciriimis akut atesli has-
talik éykusu vardi. En sik gorilen bagvuru semptomlari
yurime bozuklugu (%71,4) ve biling durumunda degisik-
lik (%57) idi. Detayh laboratuvar incelemelerine ragmen
sadece dort hastada mikrobiyolojik ajan gdsterilebildi.
Kranial magnetik rezonans goruntilemede (MRG) korti-
kal ve subkortikal beyaz cevher tutulumu 6zellikle frontal
(%57) ve temporal (%42) tutulum saptandi. On hasta kor-
tikosteroid, 4 hasta ise intraven6z immunglobdulin tedavisi
aldi. Ebstein-Barr virlis ve mikoplazma serolojisi pozitif
olan hastalara gansiklovir ve klaritromisin tedavisi veril-
di. Onig¢ hastada tedavi ile norolojik sikayet ve bulgular
tamamen kayboldu.

Sonug: Bu seride gocuklarda ADEM’in esas olarak kis ve
ilkbahar aylarinda ve bir Ust solunum yolu enfeksiyonunu
takiben ortaya ciktigi bulundu.

Anahtar kelimeler: Akut dissemine ensefalomiyelit, ¢o-
cukluk cagi, MRG

ABSTRACT

Objective: To describe the epidemiologic, clinical, neuro-
imaging, and laboratory features; treatment; and outcome
in a cohort of children with acute disseminated encepha-
lomyelitis (ADEM).

Methods: Clinical features, laboratory and radiological
findings of 14 patients with the diagnosis of ADEM were
recorded in 2004-2010 in the range of 6-year follow-up
time period in Pediatric Neurology Department of Selguk
University.

Results: Ten patients were boys and four were girls. Ten
patients presented either in winter or in spring. The ma-
jority of patients (64.2%) had as history of acute febrile
illness. Patients presented most often with gait distur-
bances (71.4%) and secondly with altered consciousness
(57%). Despite rigorous microbiologic testing, a definite
microbiologic diagnosis was established only in four pa-
tients. Brain magnetic resonance imaging (MRI) identified
lesions in the cortex and, or in subcortical white matter,
especially in the frontal (57%) and temporal (42%) re-
gions. Ten patients were treated with corticosteroids, and
four were treated with intravenous immunoglobulin. Gan-
ciclovir and clarithromycin were administered in patients
with Epstein-Barr virus and mycoplasma according to the
serology. In 13 patients, all neurologic signs and symp-
toms resolved after treatment.

Conclusion: The present series demonstrates that acute
disseminated encephalomyelitis in children occurs pre-
dominantly in winter and spring and often follows an up-
per respiratory tract iliness.

Key words: Acute disseminated encaphalomyelitis,
childhood, MRI
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GIRIS

Akut dissemine ensefalomyelit (ADEM), asilama
ya da sistemik bir enfeksiyondan 1-3 hafta son-
ra gelisen beyin parankimi ve spinal kordun yay-
gin demiyelinizasyonu ile seyreden inflamatuar bir
hastaliktir [1]. Klinik basvuru genellikle ates, bas
agrisi, miyalji, bulanti, kusma gibi sistemik bulgu-
lar1 takiben hizli gelisen biling diizeyinde degisik-
lik, nébet, kraniyal sinir felgleri ve fokal nérolojik
bulgular seklinde olur. Hastaligin etiyolojisi ve pa-
tofizyolojisi heniiz tam anlasilamamaistir, ancak oto-
immun mekanizmalarla ortaya ¢iktig1 ve enfeksiyon
ya da asilamanin myelin basic proteine karsi oto-
immun yaniti tetikledigi diisiiniilmektedir [2]. Viral
ajanlardan en sik rubella, herpes simplex asilardan
ise hepatit B, difteri ve tetanoz asilar1 sorumlu tu-
tulmaktadir. Bakteriyel enfeksiyonlardan en sik mi-
koplazma sonrasi goriiliir. Tipik norogoriintiilleme
bulgulari spinal kord, serebral hemisferler, serebel-
lum, beyin sap1 ve bazal ganglionlarda subkortikal
ve santral beyaz cevher, kortikal gri cevher-beyaz
cevher birlesme yerlerini tutan yamasal tarzda ¢ok
sayida demiyelinizan lezyonlardir. Periventrikiiler
beyaz ve gri cevher, talamus da tutulabilir [3].

Bu calismada merkezimizde ADEM tani-
st ile izlenen hastalarin klinik, mikrobiyolojik ve
noro-goriintiileme bulgular ile tedavi ve sonuglari
arasindaki iligkinin aragtirilmasi amaglandi.

YONTEMLER

Selguk Universitesi Meram Tip Fakiiltesi Pediatrik
Noroloji Bilim Dalinda Ocak 2004-Ocak 2010 y1lla-
r1 arasinda ADEM tanisi ile izlenen ondort hastanin
kayitlar1 geriye yonelik incelendi. ADEM tanisi hiz-
I1 baslangicli nérolojik sikayet ve bulgularla birlikte
manyetik rezonans goriintiilemede (MRG) FLAIR
ve T2 agirlikli goriintiilerde multifokal hiperintens
lezyonlarm varligi durumunda konuldu. Her has-
taya bakteriyel viral enfeksiyon agisindan detayli
laboratuar tetkikleri yapildi. Tan1 zamaninda C-re-
aktif protein (CRP), eritrosit sedimentasyon hizi
(ESH), tam kan sayimi, biyokimya, serum immung-
lobulin G, beyin omurilik sivist (BOS) incelemesi
(hiicre sayisi, tipi, protein, glukoz degerleri, Herpes
simpleks polimeraz zincir reaksiyonu, oligoklonal
bant, immonglobulin G) ve serumda serolojik test-
ler (salmonella, brusella, borreliozis ve mikoplazma
pndémonia, sitomegaloviriis, Epstein-Barr viriis ve

Herpes simpleks viriis) calisildi. Hastalarin biitiin
fizik ve ndrolojik muayene ve takipleri hastanemiz-
de ayn1 pediatrik ndrologlar tarafindan yapilda.

Hastalarin tiimiine beyin MRG, spinal kord
tutulumu siiphesi olanlara ise spinal MRG yapil-
di. Standart tedavi olarak 3-5 giin stire ile 30 mg/
kg intraven6z metilprednizolon, takibinde 2 hafta
stiresince 1mg/kg dozunda, 2 hafta i¢inde de azal-
tilarak kesilme seklinde 1 ay siire ile oral prednizo-
lon tedavisi verildi. Klinik bulgularinda kotiilesme
olan hastalara 2-5 giin siire ile 2 mg/kg Intravenoz
immunglobulin (ivig) tedavisi verildi. Nébetler int-
ravendz fenitoin ile tedavi edildi. Hastalarin klinik
ve mikrobiyolojik bulgularina gére uygun antibiyo-
tik ve antiviral tedavi verildi. Biitiin hastalar tabur-
cu olduktan sonra 1-3-6. aylarda ayaktan kontrole
cagrildi.

istatistiksel analiz

[statistiksel analiz SPSS 14.0 (Statistical Packa-
ge for Social Sciences, SPSS Inc, Chicago, IL) ile
yapildi. Tanimlayici degerler say1 ve ylizde olarak
verildi.

BULGULAR

Ocak 2004-Ocak 2010 tarihleri arasinda ADEM ta-
nist ile izlenen 14 hastanin 10’u erkek 4’0 kiz, yas
ortalamasi 6.2 +4.1 yil idi. Sekiz hastanin (%57,2)
yas1 6 yasin altinda, 6 (%42,8) hastanin ise 6-12 yas
arasinda idi. Hastalar yilin her mevsiminde tan1 al-
mis olsa da kig ve ilkbahar aylarinda tani alma orani
daha fazlaydi. (%42,8 kis, %28,5 ilkbahar, %21,4
sonbahar, %7,3 yaz mevsimi) Hastalarin %64,2’sin-
de (9/14) bagvurudan 2-4 hafta once {ist solunum
yolu enfeksiyonu oykiisii, %14,2’sinde (2/14) akut
gastroenterit  Oykiisli  saptanirken  %21,6’sinda
(3/14) ise herhangi bir enfeksiyon Oykiisii yoktu.
Ucg hastada tetikleyici faktor olarak mikoplazma, bir
hastada ise Ebstein-Barr virus saptandi. Hastalarin
%71.4’tinde ise herhangi bir spesifik ajan gosteri-
lemedi.

Ates, bas agrisi, bulant1 ve kusma gibi nonspe-
sifik sikayetler hastalarin %78,5 ‘inde (11/14) vardi.
En sik goriilen norolojik bagvuru bulgusu yliriime
bozuklugu %71,4 (10/14), biling durumunda degi-
siklik %57 (8/14), hemiparezi %28,5 (4/14), ndbet
%14,2 (2/14) idi.
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Hastalarin ortalama beyaz kiire sayis1 16,7+3,1/
mm3 idi. Lokosit sayis1 12 hastada normal iken bir
hastada lokopeni, bir hastada lokositoz saptandi.
Eritrosit sedimantasyon hizi 23,3+8,7 mm/saat ve
CRP 7,0£3,4 mg/l bulundu. BOS incelemelerinde,
hastalarin %71,4’tinde (10/14) BOS’ta hiicre sap-
tanmazken, %28,6 ’sinda (4/14, >20/ul) lenfosit
karakterli hiicre artis1 vardi BOS’ta protein artisi
hastalarin %21,4’linde (3/14, >40mg/dL) bulunur-

ken, glukoz degerleri tiim hastalarda normal olarak
saptandi1. Oligoklonal bant 2 hastaya c¢alisildi ve
hepsinde negatif bulundu. Elektroensefalogram 5
(%35,7) hastaya yapildi, 3 hastada jeneralize yavas-
lama, bir hastada fokal epileptik desarj saptandi, bir
hastada ise normal olarak bulundu.

Hastalara ait bulgular ve 6zellikleri Tablo 1°de
verilmistir.

Tablo 1. Demografik ve klinik bulgular

Akut Atesli

Hasta Yas Cinsiyet Hastalik Ba§vgrq Bagvuru bulgulari ve Sp.esml.( L Laboratuvar bulgulari
No. (y) R mevsimi semptomlari tetikleyici ajan
oykusu
Ates, basagdrisi, kusma, Hemogram: N
1 8 Erkek USYE Kig yuriime bozuklugu, biling Mikoplazma BOS: N
durumunda degisiklik Oligoklonal bant (-)
Ates, basagdrisi, kusma, gggf)'%ram: N
2 8 Erkek USYE Sonbahar  yirime bozuklugu, biling ) .
o BOS: Lenfositoz,
durumunda degisiklik .
protein artisi
- Ates, basagdrisi, kusma, Hemogram: N
3 10  Erkek USYE Yaz hemiparezi BOS: N
; . Hemogram: N
4 2 Kiz AGE llkbahar  Ates kusma, nobet BOS: N
; Ates, kusma, ylrime Hemogram: N
5 2 Erkek AGE llkbahar bozuklugu BOS: N
Ates kusma yurume s .
6 3 Erkek Kis bozuklugu, biling Mikoplazma ~ Hemogram: Lokopeni
o BOS: N
durumunda degisiklik
Yuriime bozuklugu, biling Hemogram: N
! 25 Kz Kig durumunda degisiklik BOS: N
- Yuriime bozuklugu, biling Hemogram: N
8 35 Kiz USYE Kig durumunda degisiklik BOS: N
- Yurime bozuklugu, biling Hemogram:Lokositoz
9 3 FErkek  USYE Kig durumunda degisiklik EBV BOS: N
. Hemogram: N
10 45 Erkek USYE Kis Ateg, kusma, nobet, BOS: Lenfositoz,
hemiparezi .
protein artisi
Basagrisi, ylirime Hemogram: N
11 9 Erkek Sonbahar  bozuklugu, biling BOS: N
durumunda degisiklik Oligoklonal bant (-)
Hemogram: N
12 5 Erkek  USYE iikbahar  Ates, kusma, hemiparezi Mikoplazma ~ S0o N
% » nemip P BOS: Lenfositoz,
protein artisgi
- 3 Ates, kusma, yurime Hemogram: N
13 2 Erkek USYE llkbahar bozuklugu, hemiparezi BOS: Lenfositoz,
Basagrisi, kusma
14 7 Kiz OSYE Sonbahar yurime bozuklugu, Hemogram: N

biling durumunda
degisiklik

BOS: N
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Beyin Bilgisayarli tomografisi (BBT) hastala-
i %28’inde (4/14) yapild1 ve sadece bir tanesin-
de supratentorial bolgede bilateral yerlesimli ancak
asimetrik dagilim gosteren subkortikal hipodens
lezyonlar saptandi. Hastalarin hepsine beyin MRG
yapildi ve hepsinde T2/FLAIR agirlikli goriintii-
lerde degisik yerlesim ve boyutlarda multipl hipe-
rintens lezyonlar saptandi. Hastalarin %85’inde
(12/14) kortikal ve/veya subkortikal tutulumu var-
di. Etkilenen beyin bdlgeleri sirasiyla en sik fron-
tal %57 (8/14), temporal %42 (6/14), parietal %35
(5/14) ve oksipital %28,5 (4/14) subkortikal beyaz
cevher, bazal ganglion %21,4 (3/14), periventrikii-
ler beyaz cevher %14,2 (2/14), talamus 21,4 (3/14)
idi. Hastalarin %35,7’sinde (5/14) sadece serebral
tutulum saptanirken, %28,5’inde (4/14) beyin sapi,
%28,5’inde (4/14) serebellumda lezyonlar saptandi.
Sadece iki hastaya spinal MRG yapild1 ancak nor-
mal olarak degerlendirildi. Hastalarin 8’inde (%57)
kontrast tutulumu saptandi. Hastalarin 12’sinde (%
85,7) takip MRG’lerinde lezyonlarin tamamen kay-
boldugu gozlenirken 2 hastada kismi diizelme oldu-
gu saptandi. Kraniyal goriintiilleme bulgular1 Tablo
2’de verilmistir.

Tablo 2. Kraniyal gorinttleme bulgular

Kortikal/subkortikal tutulum

%85 (12/14)

Frontal %57 (8/14)
Temporal %42 (6/14)
Parietal %35 (5/14)
Oksipital %28,5 (4/14)
Beyin sapi %28,5 (4/14)
Serebellum %28,5 (4/14)
Talamus %21,4 (3/14)

Bazal ganglion %21,4 (3/14)

Periventrikiler beyaz cevher %14,2 (2/14)

On (% 71,4) hastaya 5 giin siire ile 30mg/kg
intravendz metilprednizolon, takibinde 2 hafta siire-
since 1mg/kg dozunda, 2 hafta i¢ginde de azaltilarak
kesilme seklinde 1 ay siire ile oral prednizolon te-
davisi verildi. 4 hasta intravendz metilprednizolon
tedavisine ek olarak 2 mg/kg intravendz immung-
lobulin tedavisi aldi. Sadece bir hastaya antikon-
viilzan tedavisi verildi. Hastalarin hepsi antibiyotik
tedavisi alirken bir hasta gansiklovir tedavisi aldu.
Intraven6z immunglobulin tedavisine ihtiya¢ duyan
hastalarin tiimiinde beyin sap1 tutulumu vardi.

Hastanede yatma siiresi ortalama 12,5 giin (7-
28 giin) olarak saptandi.

Hastaneden taburcu edilirken hastalarin
%71,4’iinde herhangi bir norolojik defisit saptan-
mazken sadece 3 (%21,4) hastada hafif norolojik
defisit vardi. (1 hasta hemiparezi, 2 hasta yiirlime
bozuklugu). Taburcu edildikten sonra takip siiresi
ortalama 10 ay idi. Taburcu edilirken ndrolojik de-
fisiti olan ii¢ hastanin altinct aydaki kontrollerinde
muayenelerinin normal oldugu saptandi.

TARTISMA

Selguk Universitesi Meram Tip Fakiiltesi Pediatrik
Noroloji Bilim Dalinda 6 yillik siirede toplam 14
hasta ADEM tanisi ile izlendi. ADEM’in literatiir-
de ¢ocuklarda erigkinlerden daha sik gozlendigi
ve Ozellikle prebubertal donemin en sik gozlenilen
donem oldugu ve erkeklerin kizlardan daha sik et-
kilendigi bildirilmistir [4,5]. Bizim serimizde de
hastalarimizin yas ortalamasi ve cinsiyet dagilimi
literatiir ile uyumlu bulundu.

ADEM’in mevsimsel degiskenligi infeksiyoz
hastaliklarin dongiisel 6zelliklerine baglanmaktadir.
Serimizde de hastalarimizin %71,3’i kis ve bahar
aylarinda bagvurmustu. Basvuru mevsiminin ilkba-
har ve kis aylarinda yogunlagmasi, bu mevsimlerde
cocuklarda iist solunum yolu enfeksiyonlar1 basta
olmak iizere diger viral ve bakteriyel ajanlarla olu-
san enfeksiyonlarin sik goriilmesi ile aciklanabilir.
Literatiirde ADEM olgulariin biiyiik ¢cogunlugun-
da (%72-77) ataktan 6nce bakteriyel/viral bir enfek-
siyon genellikle de nonspesifik bir {ist solunum yolu
enfeksiyonu dykiisiiniin oldugu bildirilmistir [6,7].
Bizim serimizde de hastalarimizin %64,2’sinde
ADEM atag1 6ncesinde iist solunum yolu enfeksi-
yonu %14,2’sinde akut gastroenterit dykiisti vardi.
Ayrica ADEM’li olgularda %2-10 arasinda atak
Oncesi asilama Oykiisii bulunmaktadir [8]. Bizim
serimizde hastalarimizin higbirinde agilama oykiisii
yoktu.

Immun aracili bir hastalik oldugu diisiiniilen
ADEM, viral hastaliklar (kizamik, kizamikg¢ik, su-
cigcegi influenza, Ebstein-Barr virus, herpes simplex
virlis, sitomegaloviriis), bakteriler (mikoplazma,
Legionella, Camplyobacter) ile tetiklenebilir [3-8].
Bizim serimizde de spesifik tetikleyici ajan olarak
sadece 4 hastada etken gosterildi (%28,5). Detay-
I1 laboratuar incelemelerine ragmen literatiir ile
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uyumlu olarak hastalarimizin biiyiik ¢ogunlugunda
herhangi bir etken gosterilemedi.

ADEM’li hastalarin basvuru sikayetleri ile
norolojik bulgularimin sikligt literatiirdeki calisma-
larda degiskenlik gostermekle birlikte ates, kusma
ve basagrisinin en sik bagvuru sikayeti oldugu bildi-
rilmistir [9]. Bizim serimizde de ates, kusma ve ba-
sagrist sikayeti hastalarin %78,5’inde vardi. Hasta-
larimizda en sik gozlenen norolojik bagvuru sikayeti
ylirime bozuklugu ve biling durumunda degisiklik
idi. Kabakus ve arkadaslariin on hastalik serisinde
de en sik bagvuru yakinmasi dengesizlik ve konus-
ma bozuklugu olarak belirtilmistir [10].

Hastalarimizin ortalama beyaz kiire sayisi,
CRP ve ESH degerleri hafif yiiksek olarak bulundu.
Bu bulgu, bu laboratuar degerlerinin ADEM i¢in
sensitif ve spesifik olmadigini gosteren literatiir bil-
gisi ile uyumluydu [11]. Hastalarimizin %28,6’sin-
da BOS’ta hiicre, %21,4’linde ise protein artig1 sap-
tandi. Bizim serimizdeki bulgulara benzer olarak
Tenembaum ve arkadaslarinin 84 hastadan olusan
serilerinde hicbir hastada oligoklonal bant pozitifli-
&1 saptanmazken, Erol ve arkadaglarinin 15 hastalik
serilerinde sadece 1 hastada oligoklonal bant pozi-
tifligi saptanirken [11-12].

ADEM tanisinda beyin MRG’si BBT den daha
degerli bilgiler verir. Bizim serimizde BBT c¢ekilen
4 hastanin sadece bir tanesinde anormal bulgu sap-
tanmasi da bu literatiir bilgisi ile uyumludur [13].
Tipik norogdriintiileme bulgular sinirlart net belli
olmayan bilateral ve asimetrik yerlesimli lezyonlar-
dir. Beyin sap1 ve spinal kord tutulumuda sik gozle-
nir [14,15]. Bizim serimizde sadece 5 hastada izole
serebral lezyonlar gozlenirken, 9 hastada beyin sap1
[4], serebellum [4] ve talamus [3] tutulumu vardi.

ADEM ‘in tedavisinde yiiksek doz intravenoz
kortikosteroid (20-30 mg/kg/gilin 3-5 giin siire ile)
ile ¢ok iyi klinik yanit alinir. Ancak steroid tedavisi-
nin etkisiz kaldig1 durumlarda tedaviye IVIG (total
2g/kg olacak sekilde, 2-5 giin siire ile) ile devam
edilebilir [16,17]. Bizim serimizde de hastalarin
biiylik cogunlugunun steroid tedavisine yaniti tam
iken sadece dort hastada steroid tedavisine ek olark
Ivig tedavisine ihtiyag¢ duyuldu. ivig tedavisine ih-
tiya¢ duyan hastalarin hepsinde beyin sap1 tutulu-
munun olmasi, beyin sap1 tutulumunun steroid-+ivig
tedavisi i¢in belirleyici faktor olabilecegi seklinde
yorumlandi.

Sonug olarak, bu ¢alismada ADEM’in ¢ocuk-
larda kis ve bahar aylarinda ve 6zellikle iist solu-
num yolu enfeksiyonlarindan sonra ortaya ¢iktig
gosterilmistir. Klinik olarak hastaliga 6zgiil olma-
yan sistemik belirti ve bulgularla birlikte fokal ve
ya multifokal norolojik islev bozukluklar1 gozlenir.
Erken donemde baslanan steroid tedavisi ile yiiz
giildiiriici sonuglar alinmasina karsilik beyin sapi
tutulumu olan olgularda ivig tedavisine ihtiya¢ du-
yulabilir.
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