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OZET

Sepsis ile iliskili ensefalopati (SIE) santral sinir sisteminin
sepsisle tetiklenen bir bozuklugudur. Patojenezinde
sepsis sirasinda kan beyin bariyeri hasari ve serebral
mikrodolasima inflamatuvar sitokinlerin  gecmesi
suclanmaktadir. Burada 85 vyasinda kadin hastada
Urosepsis sonrasi gelisen nérolojik bulgularin isiginda
SiE'ye ait bilgilerin gézden gecirilmesi amaclanmistir.

Anahtar Kelimeler: Sepsis, ensefalopati, koma, beyin.

SUMMARY

Sepsis-associated encephalopathy (SAE) is a central nervous
system disorder triggered by sepsis. The pathogenesis of
SAE may explain that the entering inflammatory cytokines
to cerebral microcirculation after destruction of blood
brain barrier during sepsis. Herein, we aimed to review the
informations about SIE in the light of neurological findings
that occurred after urosepsis in an 85 years old female
patient.
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GIRIS

Sepsis iliskili ensefalopati (SIE); merkezi sinir sistemi
disinda bulunan bir infeksiyona ikincil olarak
gelisen yaygin beyin islev bozuklugudur. Hastaligin
patofizyolojisinde birbirini tetikleyen ve buytk olasilikla
hastadan hastaya degisen mekanizmalar s6z konusudur
(1).

Prevalansi %9-%71 arasinda degisir. Sepsisli olgularin
1/3" Unde gorinmekte olup, sepsisteki en oneml
morbidite ve mortalite nedeni olarak kabul edilmektedir
(2). SIE, deliryumdan komaya kadar degisen bir mental
bozulma tablosuileklinige yansiyabilir (3). Sag kalanlarin
en az %20'sinde fiziksel veya bilissel bozukluklar sekel
olarak kalabilir ve tablo hayatin farkli dénemlerinde
ataklar seklinde tekrarlayabilir (4). Septik sok beyinde
hasar ve islev bozuklugu gibi bir seri olaya neden
olmaktadir. Beyin, kan beyin seddi ve lenfatik akiminin
olmamasi ile anatomik olarak ve antijen komplekslerinin
parenkim Uzerindeki etkilerinin dustk olmasi nedeni
ile immin sistemden ayri oldugu dlstnUlmesine
ragmen immdin sistem ve merkezi sinir sistemi
(MSS) arasindaki etkilesmelerin septik sokta konakg
yanitinin  olusmasinda 6nemli bilesenlerden oldugu
distintlmektedir (5). Manyetik rezonans goriintileme
(MRG) bulgulari; normal olabildigi gibi, 6zgul olmayan
ak madde hiperintensitelerinden, iskemik inme benzeri
lezyonlara kadar degiskenlik gdsterebilir (6). Burada bir
SIE olgusu klinik ve radyolojik bulgular esliginde gtincel
literatUr 1siginda sunulmustur.

OLGU SUNUMU

Oncesinde hipertansiyon disinda hastalik  6ykdsi
olmayan, 85 vyasindaki kadin olguya, dis merkezde
Escherichia Coli (E. koli)'ye bagl Uriner infeksiyon
nedeniyle 1000 mg/gin siprofloksasin baslanmistir.
Uc glin sonrasinda ylksek ates, tansiyonda ve nabizda
disme ve uykuya meyil gelismesi Uzerine septik sok
kabul edilip yine dis merkezde Yogun Bakim Unitesine
yatinlmistir.  El ve ayak parmaklarinin distalinde
nekrozlar gelismistir. infektif endokardit 6n tanisi ile
transdzofagial ekokardiografi (TEE) ve kan kaltlrd
yapilmis ancak bu acidan negatif bulunmustur. Hastada
C-reaktif protein (CRP): 7,9 mg/dL, prokalsitonin: 1.8
ng/mL, sedimantasyon:109 mm/h olarak bulundu.
Ampirik olarak vankomisin 1000mg/glin baslanmistir.
Yatisinin 48. saatinde akut sa§ hemiparezi, dizartri
gelismesi Uzerine yapilan beyin MRG incelemesinde sol
hemisferde belirgin hiperintens diffiz olma egiliminde
olan yama tarzi lezyonlar saptanmistir (Resim 1).

Resim 1. A. Aksiyel FLAIR kesitte iki yanli oksipital ve periventrikiler
bolgelerde B. Koronal diflizyon agirlikli kesitte sol mesial temporal
bolgede C. Aksiyel difizyon agirlikli kesitte sol oksipital bélgede
hiperintens lezyonlar.

Hastaya enoxiparin 12.000 iU/glin ve deksemetazon
16 mg/gun tedavisi basglanmistir. Yatisinin 72. saatinde
tekrarlayici ataklar seklinde, basin ve gézlerin saga
deviasyonu sonrasi hizla jeneralize olan tonik klonik
nobetlerin baslamasi Uzerine tedavisine valproat 1000
mg /gin eklenmistir. Subakut bakteriyel endokardit
agisindan yapilan ikinci TEE incelemesi de negatif
bulunmustur. Daha sonra klinigimizce takip edilmeye
baslanan hastaya tekrarlanan beyin MR'I incelemesinde
serebral lezyonlarda artis ve 6zellikle serebellumda yeni
randuler lezyonlar izlendi. Lezyonlar kontrast tutulumu
saptanmadi ancak diflizyon defekti mevcuttu

(Resim 2).

Resim 2. Parsiyel epilepsi nobeti statusu gelismesi Gzerine cekilen
beyin MRG incelemesinde A. Aksiyel T1 kesitte sol hemisferde
temporo-perietal  bolgelerde  belirgin  hiperintansiteler  B.
Serebellumda randuler hiperintansiteler C. Diftizyon agirlikli kesitte
sol parietoksipital bolgelerde diftizyon kisithligr izlenmektedir

EEG de sol fronto parietal bolgelerde periodik
lateralizan epileptiform desajlarin varligi izlenmistir.
Valproat tedavisine ragmen nobeti devam etme
egiliminde olan hastaya lacosamide 200mg/gln
eklenmis ve nobet kontrol altinda alinmistir. Hastanin
rutin beyin omurilik sivisi (BOS) parametreleri normal
sinirlarda bulundu. BOS otoimmiin ensefalit paneli
(VGCC, VGKC NMDA, GABA, LGI1 reseptor antikorlar)
ve Plazma paraneoplastik panel anti-Hu, anti-Yo, anti-
Ri, anti-Ma2, CV2, amfifizin antikorlari ile antintGkleer
antikor ve ENA (extractable nuclear antigen antibody)
profili negatif bulundu. Bir ay sonra cekilen MRG
sinde lezyonlarda belirgin gerileme izlendi (Resim 4).
Hasta minimal biling dlizeyinde, quadriparezik olarak
ve ventilator desteginde, birbuguk yil yasamini devam
ettirebilmis, sanrasinda pnémoni ve komplikasyonlarina
bagli olarak kaybedilmistir.



TARTISMA

Burada oncesinde saglikli bir geriatrik olguda SIE
tanimlanmistir. Geriatrik populasyonda azalan immun
yanit, sepsise baglh komplikasyonlari yikseltmektedir
(7). Sepsisle iliskili ensefalopati (SIE) ilk kez 1903 de
Dr. Kingsmill Jones tarafindan febril deliryum olarak
tanimlanmistir. Onun teorisine gore hastanin ylkselen
atesi serebral disfonksiyona yol agiyordu. GUnimuizde
tablonun ¢ok daha karmasik bir mekanizma ile ortaya
ciktigr  bilinmektedir  (8). Serebral mikrovaskuler
endotelyal  disfonksiyona bagli bozulan kan-beyin
bariyeri nedeniyle beyne istenmeyen molekdllerin girisi
ve beyinden metabolik artiklarin uzaklastirilmasinda
bozukluk baslar (9, 10). SIE patofizyolojisinde suclanan
mekanizmalar; endotelial kan beyin bariyeri hasari,
serebral mikrodolasimda bozulma, ndrotransmitter
saliniminda bozulma (dopaminerjik/kolinerjik sistem
dengesizligi), beyinde inflamatuvar sitokinlerin ve
komplemanlarin aktivasyonu, hicre icine kalsiyum girisi,
oksidatif stres, mitokondriyal disfonksiyon ve néronal
apopitoz olarak siralanabilir (6). interldkin (IL)-1Beta, iL-
1Alfa, timor nekroz fakér-Gama ve iL-6'nin aktivasyonu
ile ndroendokrin ve otonomik bozukluklar ortaya cikar
(11). Olgumuzda biyokimyasal degerlendirmede CRP,
sedimantasyon, prokalsitonin gibi inflamatuvar ve
infeksiyoz belirtecler yiksek bulunmustur.

Sepsis iliskili ensefalopati klinikte gérinme zamanina
bagli olarak erken veya geg olarak siniflandirilabilir. Erken
oldugunda multi-sistem organ yetersizliginden o6nce
gorulirken, gec olmasi multi-sistem organ yetersizligi
ile iliskilidir. Erken ensefalopati multi-sistem organ
yetersizligi bulgularindan énce goérilir ve karaciger ve
bobrek yetersizliginin sonucu olarak aciklanamaz (12).
Mental durum degisiklikleri ensefalopatinin en &nemli
bulgusudur ancak septik hastalarda sedatif ilaclarin
sikca kullanilmasi nérolojik bozuklugun erken ve
dogru bicimde belirlenmesini engelleyebilir. Konflizyon
tablosu, ilgisizlik ve uygun olmayan davranis hafif
ensefalopatisi olan hastalarda klinik tablonun genellikle
erken déneminde sikca goérulir. Daha agir hastalarda
deliryum, ajitasyon ve biling etkilenmesi goralir (13).
Cook ve ark. (14) multipl organ yetersizliginde MSS’nin
durumunu objektif bicimde degerlendirebilmek icin
Glasgow Koma Skalasini (GKS) kullanmislardir. GKS
ile derecelendirilen ensefalopatideki kotllesmenin
mortalitedeki artis ile iliskili oldugu da gosterilmistir:
Skor 15 oldugunda mortalite %16, 13-14 oldugunda
%20, 9-12 oldugunda %50 ve 3-8 oldugunda %63
bulunmustur (15). Hastamizin GKS 8/15 idi.

Tibbi literatirde, SIE ile sik iliskili mikroorganizmalar;
Staphylococcus Aureus, Enterococcus Faecium, Acinetobacter
spp., Pseudomonas  Aeruginosa, Stenotrophomonas
Maltophilia, Candida Albicans
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(en yuksek mortalite) olarak belirtilmistir (16). Bizim
olgumuzda Enterokok ailesinden Escherichia Coli sepsis
strecininden sorumlu tutulmustur.

SIE olgularda epileptik nobet sikigi %15 oraninda
bildirilmektedir (3). Motor bulgular nadiren gozlenir.
Miyoklonus ve tremor gorece sik gorilirken konvulsiyon
pek enderdir (13). Bizim olgumuzda da direncli parsiyel
epilepsi klinigi gézlenmistir.

SIE, siklikla posterior reversibl ensefalopati sendromu
(PRES)'na yol acabilir. Sag kalanlarda mental yavaslama,
ylrattcl fonksiyonlarda, hafizada, dikkatte, gorsel ve
uzaysal algida bozukluklar siktir. Taburcu edilebilen
hastalarda ilk G¢ ay bilissel bozukluk gérilme orani
%70 iken, olgularin %45’ inde bu bozukluk 1 il
sonraki norobilissel degerlendirmelerde devam ettigi
gorulebilmektedir (17).

Kritik hastalik polinéropatisi ve miyopatisi sepsiste
erken donemde de gelisebilir. Lateralizasyon bulgusu
cok enderdir ve oldugunda inme gibi daha sik goérilen
nedenlerin varligi arastinlmalidir. SIE sepsis olgularinda
agir hipoksi, hipotansyon, coklu ilag kullanimi ile
tetiklenebilmektedir (18).

Hastalarin  klinigi MRG'nin yani sira biyokimyasal
incelemeler ile de [noron-spesifik enolaz (NSE) ve
S-100 Beta -proteini artisi] takip edilebilir (19). Bizim
olgumuzda MRG y6n gbsterici olmustur.

Sepsisi olan 6zellikle de ileri yas hastalarda norolojik
problemler bas gosterdiginde mutlaka sepsisle ilgili
ensefalopati goz 6niinde bulundurulmalhdir.
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