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OLGU

13 Yas, erkek

YAKINMA

Sag kol ve bacakta glicstizliik
Konusmada bozukluk



HIKAYE

Daha oncesinde herhangi bir sikayeti olmayan hasta,
iki hafta once arkadaslari ile yizmeye gitmis. Su icinde
1-2 dakika kadar nefessiz kalarak bogulayazmis ve
bilincini kaybetmis.

Arkadaslar tarafindan sudan cikarildiginda bilinci
kapaliymis. Ancak nefes aliyormus.

Di1s merkez acil servise goturtildigi ilk bir saat icinde
bilinci acilan hastanin 24 saat siireyle takibi yapilmis.
Takibinde herhangi bir sikayeti olmamus.
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Hasta taburcu edildikten iki gtin sonra sag kolda gugsuzlik
sikayeti baslamis. Sonrasinda sag bacakta da glicstizliik
meydana gelmis.

Bir hafta icerisinde bu sikayetlerinde belirgin artis olan
hasta artik ytiriyememeye baslamus.

Bir hafta sonra hastanin yakinmalarina sag ytiz yarisinda
kayma eklenmis.

Konusmasinda da bozukluk gelismis.Konusmasi oncesine
gore daha yavasmis ve sorulan sorulara sadece kisa cevaplar
verme, kimi zaman da anlamsiz cevaplar verme
sekhndeymls Algilamasinda da zayiflama meydana gelmis.

Bu bir hafta icinde hasta gecmise yonelik bazi olaylar1 da
hatirlamamaya baslamus.
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Basvurduklari1 dis merkezde yapilan gortintileme
tetkileri :

Beyin BT : “Normal sinirlarda beyin BT bulgular1”

Beyin MRI: “Sol korona radiatadan baslayip kapsiila
internaya yayilan, mezensefalon ve temporal bolgeyi
de kapsayan enfarkt alani1 mevcut olup sag
hemisferde patoloji izlenmedi” seklinde yorumlanmus.

Hasta cocuk noroloji boliimi olan bir merkeze,
tarafamiza sevk edildi.



OZGECMIS

Prenatal :Takipli gebelik degil.Bilinen hastalik
oyktst yok.

Natal :NSVY ile dogum, dogum haftasini ve
agirligini anne hatirlamiyor.

Postnatal :Ozellik yok
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SOYGECMIS

Anne : 48 yasinda, sag-saglikly, ilkokul mezunu
Baba : 50 yasinda, sag-saglikli, ilkokul mezunu
1.Cocuk:  25yas, erkek, sag-saglikl

2.Cocuk  :23yas, erkek, sag-saglikhi

3.Cocuk  :22yas, erkek, sag-saglikli

4.Cocuk  :21yas, erkek, sag-saglikli

5.Cocuk  : Hastamiz

6.Cocuk  :12yas, erkek, sag-sagliklh

Anne-baba arasinda akrabalik var. (amca cocuklar)
Ailede kronik hastalik oykisii yok.
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FIZIK MUAYENE

Vital bulgular:
Ates: 36 C

Nabiz: 66/dk
Solunum sayisi:22/dk
TA: 18/56 mmHg
Saturasyon: %99

Boy: 165 cm (75p)
Kilo: 55kg (50p)



Genel durum: lyi

Cilt: Turgor, tonus dogal. Odem, ikter, siyanoz, petesi, purpura,
pigmentasyon bozuklugu yok,

Bas boyun: Sac ve sacli deri dogal. Kafa yapisi simetrik. Boyunda kitle yok.

Gozler: Isik refleksi bilateral mevcut. Pupiller izokorik. Bulber konjunktivit
mevcut. Goz kiirelerin her yone hareketi dogal.

Kulak-burun- bogaz: Bilateral kulak zarlar1 dogal. Burun tikanikligi, akintisi
yok. Orofarenks ve tonsiller dogal

Kardiyovaskiiler: S1, S2 dogal. S3 yok. Ufiiriim yok. AFN her iki alt
ekstremitede aliniyor. Kalp tepe atim1 5. interkostal aralikta.

Solunum sistemi: Her iki hemitoraks solunuma esit katiliyor. Toraks
deformitesi yok. Retraksiyon yok. Dinlemekle ral, ronkiis, ekspiryum
uzunlugu yok.

Gastrointestinal sistem: Batin normal bombelikte. Barsak sesleri dogal.
Palpasyonla defans, rebound yok. Hepatomegali ve splenomegali yok. Traube
alan1 acik.

Genitoiiriner sistem: Haricen erkek . Anomali yok.
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Noromiskiuler sistem:

Biling acik, koopere, yer, zaman oryantasyonu tam, Kkisi
oryantasyonu bozulmus.

Bilateral 1s1k refleksi : +/+

Ense sertligi yok, Kernig(-), Burdzinski(-)
Sag 7. kraniyal sinir felci mevcut (santral tip).
Diger kraniyal sinir muayeneleri dogal.
Duyu muayenesi dogal.

Ekstremiteler: Kas kitlesi ve tonusu dogal. Deformite
yok. Kas kuvveti: Ust ekstremitede 1/5, alt ekstremite
proksimal 3/5, distalde 2/5.

DTR’ler sagda daha zayif olmakla beraber bilateral
alinyor.

Babinski sagda ekstansor, solda fleksor yanit aliniyor.



PATOLOJIK BULGULAR

Sag kol ve bacakta giic kaybi
Sag fasiyal paralizi
Konusmada yavaslama
Algilamada azalma

Geriye dontik hafiza kaybi

Beyin MRI: Sol korona radiatadan baslayip kapsiila
internaya yayilan, mezensefalon ve temporal bolgeyi
de kapsayan enfarkt alani



ON TANILAR ?

HANGI TETKIKLER ISTENMELI ?



Table &01-1 k Factors for Arterial Ischemic Stroke in Children

MAJOR CATEGORY EXAMPLES

Arteriopathy Transient ce-rebral artericpathy (TCA) (synonyms: childhood primmary angiitis of the central nervous system
Ii:F"AC orebral arterlnpa*l‘*y IFCALD
] g atihy (PWe)
Wboayasu arteritis)

Artarial infecton (2. g., bacterial meningitis, tuberculosis)
Fibromuscular clg.rs.plas.la

Traumatic or spontaneous carctid or wvertebral artery dissection
Wasospasm (e g.. Call-Fleming syndrome)

Migraine {migrainous infarction?)

Congenital arterial hypoplasia (e.g.. PHACES syndrome)

Cardiac Complex congenital heart diseases (cyanotic =& acyanotic)
Cardiac catheterization/procedure (e_g., balloon atrial septostomy)
Wentricular assistive dewvice use
Cardiac surge
Aarrhythmia A
Walvular heart disease
Endocarditis
Cardicmyopathy, severs wentricular dysfuncticn
Intracardiac lesions (e.g., atrial myxoma)
Septal defaects (atrial septal defect, ventricular septal defect, patent foramen owvale [possible paradoxical embolil)

Hematologic Sickle cell anemia
Iren-deficiency anemia
Inherited prothrombotic (e.g., factor W Leiden, prothrombin gene mutaticn 20210048)
Acqguired prothrombotic (eg.. protein COFS deficiency, antithrombin 111 deficiency, lipoprotein a, antiphospholipid
antibodies, oral contraceptives, pregnancy)

Crthier including Acute systemic illness (e.g., dehydration, sepsis, diabetic ketoacidosis)
metabolic/genetic Chronic systemic illness (e.g., systemic lupus ernythematosus, leukemia)
etiologias lllicit drugs and toxins (2.9., cocaineg)

Extracorporeal meambrane oxygenatiocn (EChMOC
Heraditary dyslip roteinamia

Farr‘ulial h:,.-pczna.p alipoprotaeinemia
Familial hypercholesterolamia
Type W, type Il hyperlipoproteinemia
Tangier diseass
Frogeria
Fabry disease (m-galactosidase A deficiency)
Subacute necrotizing encephalomyelopathy (Leigh disease)
Sulfite oxidase deficieancy
11B-Ketoreductase deficiency
1 Fa-Hydroxylase deficien
Purine nucleocside phosphorylase deficiency
rmithine transcarbamylase deficiency
Meurcfibromatosis type 1
HERMS
Heritable disorders of connective tissus
Ehlers-Danlos syndrome (typae v
Marfan syndrome
Pseudoxanthoma elasticum
Homocoystinuria (cystathionine B-synmthase deficiency, or 5 20-methylensetetrahydrofolate reductasea)
Menkes syndrome
Crrganic acidemias
MMethylmalonic academia
Fropionic academia
Isowvaleric academia
Glutaric aciduria type 1l
Mitochondrial encephalomyopathies
M ELAS
MERRF
MERRFAMELAS overlap syndrome
Kearns-Sayre syndrome
See also: stroke mimics (see Chaptar &01 .4)

HERMNS, hereditary endotheflicpsthy with retinopasthy, mephropathy, and stroke: MELAS, mitochondrial myopathy, encephalopathy, lactic acidosis, and stroke-like
episodes; MERRF, myodlonic epilepsy with ragged red fibers; PHACES, posterior fossa abreormnalities, hemangioma. ared arterial, cardiac. eye, and sternal
abmormalities..

MModified from Roach ES. Golomb MR, Adsmms B, 2t s Manasgemeant of stroke in infants and children. Stroke 3925442 248591, 2008, Tehle 2. o, &



AKUT iISKEMIK inNnMELI COCUKTA TARAMA TESTLERI

Kardiyak degerlendirme
EKG

Ekokardiyvografi
Lipid profili

Hematolojik degerlendirme

Tam Kan sayimi, sedimentasyon hizi, CRP

PT: PTT (INR)

Protein C, protein S, antitrombin 3, von Villebrand faktsri

Genetik mutasyonlar: faktdr V Leiden, protrombin 20210A,. MTHFR
Hb elektroforezi

Vaskiilit de@gerlendirmesi
ANA: anti-dsDNA: ANCA

Antifosfolipid antikorlar (antikardiyvolipin IgG. IgM: lupus antikoagiilan:, anti beta 2 glikoprotein |
3, Cc4a

VIS, idrar organik asid incelemesi, plazma aa kromatografisi

£: kuru kan Srnegiyle tarama testi (sec¢ilmis olgularda)
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Kardiyak Degerlendirme

EKG :Normal sinirlarda EKG bulgular:

Ekokardiyografi :Normal sinirlarda ekokardiyografik
bulgular

Lipid profili

Trigliserid 149 mg/dL = 150

Kolesterol (Total) 158 mgddL = 200

Kolestrol (HDL) 29,2 mg/dL 40 - 60

Kolestrol (LDL) fO mgddL = 100

Kolestrol (VLDL) 30 magidL 5 - 40



Hematolojik Degerlendirme

Tam Kan Sayimi, Sedimentasyon, CRP, PT, PTT (INR)
HEMOGRAM

Test Seomug Eirimm Referans Degerler
Hemogram
B *= 140,44 e I e B ) =6 10,2
HREL i o Ko ST ) I 1,7 =]
MHEL %% 59 5 i 4= 5 2.5
L 1A b= e I e B ) 1 2,2
LI 2% 22,0 i = 432 =2
PO 0 e I e B ) e 1,1
POy B 5, i 5 12,7
ECS 0,1 e I e B ) ) i} 0.5
EOS %% 0,8 Sh = s,1
BASO 0,0 e I o B ) ) i} 0,1
BASO D 0,3 i) =2 1.5
rHRB(C O, 00 e I e B Y ) a} 0,03
[ I oL S LR 0,0 SO0 B o - 056
RB( 4 55 1 OGS 4 0856 - 5632
HGB 12,7 gsdil 125 - 16,32
HCT 28,1 T 25,7 - 47,1
(0 BT 23,3 hj . F3: - 952
rACH 27,8 g 228 - 23,4
rICHC 233 gudil FZ25 - 325,33
PLT 252 e I o B ) ) 152 - 348
AP =27 hj . L e e =
RO 15,6 i 121 - 16,2
Test Sonug Birim Referans Dederler
FProtrombin Zamani

PTZ(Frotrombin Zamani) 13,4 sec 11,5 - 155
PTZ (Aktivasyon) gz %o 0 - 100
PTZ (INR) 1,05

APTT 273 sec 265 - 40



Test Sonug Birim Referans Dederler
Anti Thrombin 3 Aktivitesi 101 o,

80 - 120
Protein C * 148 % 70 - 130
FProtein 3 a2 % 60 - 140
Vion Willebrand Faktor 142 B 50 - 160

* Genetik mutasyonlar: (sonug bekleniyor...)
Faktor V Leiden,
Protombin 20210A
MTHEFR

* Hb Elektroforezi:




Vaskulit Degerlendirmesi
ANA, anti-dsDNA, ANCA:

Test . Sonug Birim Referans Degerler
Anti Mlkleer Antikor (IFA) MEGATIF(-) NEGATIF(-)
Anti ds _D' MNA (IFA) MEGATIF(-) NEGATIF{-)
AMNCA (IFA) MEGATIF(-) MEGATIF(-)

Antifosfolipid antikorlar1: (sonuc bekleniyor...)
 Antikardiyolipin IgG, IgM
» Lupus Antikoagiilanlari
- Anti beta 2 glikoprotein |

C3:1,09 g/L (0,9-1,8)
C4:0,13g/L (0,1-0,4)

Go6z muayenesi (Uveit?): Fundus olagan olarak
degerlendirildi.



Dogustan Metabolik Hastalik

Degerlendirmesi

NH3: 100 ug/dl (27-90)

Kan gazi: Normal sinirlarda Laktat: 19 mg/dl (4-20)
Homosistein : 14,80 mmol/L (6-15)

Vitamin B12: 89 pg/dl (145-505)

Rutin biyokimya

Tam idrar tahlili

Tandem MS/MS, Idrar organik asid incelemesi,
Plazma aminoasit kromatografisi
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Achk Kan Sekeri (AKS)
BLirl

Ulrea

Kreatinin

BHilirubim, Total
Bilirubin, indirekt
Hilirubin, Direkt

AST (SEOT)Y

AL T (SGPT)

(=T

L

Al F (Alkalen Fosftfata=z)
Protein, Total
Slobulin

Al Burmin

Sodyurm (al
Ddzeltilmis Sodyurm
FPotasyurm (K

Flor (1)

Flalsiyurm
DdzeltilMmis Kalsiyum
Maaonezvurm (Magl)
Fosfor (F)

Ulrik asit

CRP

TAM iDRAR TAHLILI

Tam ldrar Anali=zi (T1Th

FIZIKKSEL AMMALIZ
Reaenk

Bulamiklik
=
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Referans Degerler
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MEGASTIF-)
PO R AL



/ ‘

Kraniyal MR + MR anjiografi:

Sol fronto-pariyetalde insiiler kortekse de uzanan akut
enfarkt ile uyumlu diffizyon kisitliligi, sol kaudat
niikleusta ve lentiform niikleusta subakut enfarkt ile
uyumlu sinyal degisiklikleri ve kontrast tutulumu
mevcuttur.

Sol ICA kalibrasyonu azalmistir. Sol MCA belirgin
ince izlendi.Bulgular vaskiilit ile uyumludur.




Kesit: 5 mm C:229,0, W:397,0

Dist: 5,5 mm C=229,0, W=397,0 1/3
TR: 4000 <y
TE: 80
AC: 4

L1[% 172

Coil: SENSE-Head-8
Pos: HFS

FoV: 230 mm

Series: 301

Image no: 216

Toplam 26 goérintiden 9. ‘
07/09/2018, 02:18:47 P 2




Kesit: 5 mm C:246,0, W:428,0

Dist: 5,5 mm C=246,0, W=428,0 1/3
TR: 4000 <y
TE: 80
AC: 4

L1[% 172

Coil: SENSE-Head-8

Pos: HFS

FoV: 230 mm

Series: 301

Image no: 192

Toplam 26 goérintiden 11. -
07/09/2018, 02:18:47 P - '




Kesit: 5 mm C:214,0,W:371,0

Dist: 5,5 mm C=214,0, W=371,0 1/3
TR: 4000 <y
TE: 80
AC: 4

L
4
L[] 172

Coil: SENSE-Head-8

Pos: HFS

FoV: 230 mm

Series: 301

Image no: 144

Toplam 26 goériintiden 15. :
07/09/2018, 02:18:47 P T g




Kesit: 1,2 mm C:1073,0, W: 1866,0

Dist: 0,6 mm C=1073,0, W=1866,0 1/3
TR: 25 My
TE: 3,45

AC: 1

11

L 1% 1/3

Coil: SENSE-Head-8

Pos: HFS

FoV: 230 mm

Series: 506

Image no: 29

Toplam 60 gérintiden 32.
07/09/2018, 02:22:03 F 5
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Bilateral Karotis Doppler USG:

o Normal sinirlarda karotis incelemesi.

Vertebral Arter Doppler USG:

° Bilateral vertebral arterler aciktir.
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Klinik Izlem
Hastanin klinigi, beyin MRI ve MR anjiografi bulgular: vaskiilit ile

uyumlu olmasi iizerine primer SSS vaskiiliti (anjiografi pozitif-
progresif form) olarak degerlendirildi.

Hastaya tromboz agisindan Clexane 2mg/kg/giin (sc) 1 x 1baslandi.

Brainworks CNS Vasculitis Protocol tedavisi baslandi.
e [V Metilprednisolon 30 mg/kg /giin doz 5giin, sonrasinda
Po. Metilprednisolon 2mg/kg/giin
o Siklofosfamid soomg/metrekare, ayda bir, toplam 7 kez
e Trimetoprim-Sulfametoksazol 20omg 1x1
e Kalsiyum 100omg/giin po.
e Vitamin D 1000U /giin po. baslandi.

Fizik Tedavi ve Rehabititasyon konstiltasyonu ile egzersiz programi
planlanip basland.
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SANTRAL SINIR SISTEMI
VASKULITLERI



Santral Sinir Sistemi (SSS) vaskuliti:
- Inme
- direncli nobetler
- ciddi bilissel bozukluk
- olime
yol acabilen yikici, enflamatuvar bir beyin hastaligidir.

Cocukluk caginda SSS vaskiilitleri, SSS'de izole primer
bir hastalik olabilecegi gibi altta yatan hastaliga
sekonder olarak da ortaya cikabilmektedir.



Cocukluk cag1 primer SSS vaskiilitleri ile ilgili bilgiler daha cok
olgu bildirimlerine dayanmaktadir. Cocuklarda primer SSS
vaskiilitlerinin insidansi bildirilen olgu sayisinin yetersiz

olmasi nedeni ile bilinmemektedir .
Irk ve cinsiyet ayrimi yoktur.
Cocuklarda tim yas gruplarinda goriilebilmektedir.

Cocukluk ¢ag1 primer SSS vaskiilitlerinin nedeni bilinmemektedir.

Santral sinir sistemi vaskiiliti ve "postvarisella anjiopatisi” arasin-
daki benzerlikler enfeksiyoz tetikleyici bir neden diisiindiirse de

su ana kadar kanitlanmis bir etken gosterilememistir .



SINIFLANDIRILMA

Inflammatory brain disease

¢

Primary CNS
Vasculitis

'

Angiography
positive

v !

'

!

Secondary CNS
Vasculitis

l

Antibody-mediated
encephalitis

'

'

Angilography
negative
Brain biopsy
positive

See Table 602-1

Progressive

Non-progressive

Intracellular
antigen

Receptor/Cell
surface antigen

Figure 602-1 CNS vasculitis within the spectrum of immune-mediated inflammatory brain diseases.
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TANI KRITERLERI
Cocukluk cagi primer SSS vaskiilitleritanisinda

eriskinlerdeki gibi Calabrese* tani kriterleri kullanilmaktadir

Santral sinir sistemi primer vaskiiliti tam kriterleri :

1. Yeni kazanilmis norolojik defisit

2. Santral sinir sistemi vaskiilitinin anjiyografik
ve/veya histolojik kaniti

3 Bu bulgulara eslik eden sistemik bulgularin
olmamasi

*Calabrese LH, Furlan AJ, Gragg LA, Ropos TJ. Primary angiitis of the central nervous system: diagnostic
criteria and clinical approach. Cleve Clin ] Med 1992; 59: 293- 306.
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FIZYOPATOLOJI

Serebral kan damarlarinda enflamasyon

Damar duvarinda mononiikleer hiicre infiltrasyonu sonucu
limende daralma

Arteriyel iskemik stroke
Enflamasyonun akut fazinda vaskiiler endotel aktivasyonu
Piht1 olusumu

Iskemi riski

Perivaskiiler beyin dokusunda enflamasyon
SONUC:
Noronal oliim, demiyelinizasyon, reaktif gliozis

— Norolojik defisit

¥
¥
$
$
¥
4




Cocukluk cag1 primer SSS vaskilitlerinde baslangic
klinik bulgular1 cok degisken olup baslica:

- Bas agrisi
- Bilissel ve davranis bozukluklar
- Psikoz

- Akut inme
- Nobet

- Status epileptikus
- Optik norit (siklikla bilateral)
- Kranial sinir paralizilerini icermektedir.




Biiytik-orta damar vaskiilitleri:

Siklikla akut hemiparezi, duyusal defisit veya ince motor kayip
ile kendini gostermektedir.

Ayni zamanda bas agrisi, konsantrasyon giicliigii, bilissel
bozulma, kisilik degisikligi ve nobet gibi yaygin tutulumu
distindiren bulgular da siktrr.

Bilissel disfonksiyon ve bas agrilari siklikla progresif, hemiparezi

ise nonprogresif biiylik-orta damar vaskiilitlerinin bulgular
olarak karsimiza ¢ikar.




Kiiciik damar vaskiilitlerinde:

Klinik bulgular daha genis olup akut baslangicli veya kronik
nobetler , bas agrisi, bilissel bozukluk ve psikiyatrik

semptomlar icermektedir.

Kiicik damar vaskiilitlerinde ayrica fokal motor ve duyusal

disfonksiyon goriilebilmektedir. Ates, yorgunluk, grip ben-
zeri semptomlar kiiciik damar vaskiilitlerinde bityiik-orta
damar vaskiilitlerine gore daha sik gortilmektedir




Santral sinir sistemi vaskiilitlerinun simiflandirilmass

1. Primer SSS vaskiilitleri
a. Anjiografi pozitit primer 555 vaskiilitleri
L. Progresif
II. Nonprogresif
b. Anjiografi negatif primer 555 vaskiilitler:
2. Sekonder 5SS vaskiilitleri




1.Primer SSS Vaskiilitleri
a.ANJIOGRAFI POZITIF PRIMER SSS VASKULITLERI

Biiylik-orta capli damarlar tutulmaktadir.

Anjiografide vaskiilitin gosterildigi, yeni baslangich fokal ve/veya yaygin
norolojik defisitin oldugu vaskiilitlerdir.

Hastalar tipik olarak akut hemiparezi, tek tarafli duyusal defisit, ince
motor kayip ya da disfaji gibi bulgularla basvurmaktadr.

Aktif hastalik sirasinda C-Reaktif Protein (CRP) ve eritrosit sedimen-
tasyon hizi normal veya artmis olabilir.

Beyin Omurilik Sivisinda (BOS) 16kositoz ve protein artisi olgularin yak
-lasik yarisinda saptanir ve oligoklonal band genelde negatiftir.
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MRI'da klasik bulgu wvaskiiler dagilimla uyumlu fokal akut
iskemi alanlaridir.

Anjiografi pozitif vaskiilitin tanisi damarlarda stenoz, dtizensiz
biikiilme, boncuk gortinimt, bilylik-orta ¢apli damarlarin proksi-
malinde okliizyon gibi bulgular1 gosteren konvansiyonel anjiografi
ve/veya MR anjiografi ile dogrulanmaktadir.

Cocukluk yas grubunda anjiografik anormalliklerin ozgtlligiinden
dolay1 siklikla beyin biyopsisi gerekli degildir .
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| Progresif form

Kronik bir enflamatuvar hastalik olarak tanimlanmakta olup, tedavi
verilmeyen vakalarda anjiografide yeni stenotik lezyonlar
saptanmaktadir.

Progresif formda bas agrisi, bilissel ve davranis bozuklugu gibi yaygin
norolojik tutulum bulgular1 daha siktir.

Progresif formda hastalarda serebral dolasimin proksimal ve distal
segmentlerini tutan multifokal stenozlar goriilmektedir .

Indiiksiyon tedavisinde 6 ay siireyle aylik intravenoz siklofosfamid

(500-750 mg/m2/giin) uygulanmaktadir. Idame tedavisinde ise 18 ay
boyunca oral mikofenolat mofetil veya azotioptirin kullanilmaktadir.
Indiiksiyon tedavinin baslangicinda ek olarak yiiksek doz prednizolon
(2 mg/kg/glin) baglanmakta ve 12 aydan kisa olmamak tizere azaltilarak

kesilmektedir.
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BrainWorks CNS Vasculitis Protocol

Progressive primary large vessel CNS vasculitis®
Phase 1: Induction Therapy (0-6 months)
¥ Methylprednisolons
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Cyclophosphamide (500-750 mg/m? monthly x 7 doses)
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Trimethoprim/sulfamethoxazole (PJP prophylaxis dosing)

Calcium (1000 mg/day PO)
>

Vitamin D (1000 IU/day PO) .

*Angicgraphy-positive, progreseive primary GHE vasculitie (PePACGHE)

** Example prednizons taper schedule: 80 mgiday, 50, 40, 30, 25, 20, 17.5, 15, 125,10, 7.5, &, 2.5, stop



[l.Nonprogresif form
Monofazik bir SSS damar hastaligidir.

Orta ve / veya anterior serebral arter ve distal internal  karotisi
iceren proksimal stenoz sonucu olusan iskemik olaya bagl klinik

bulgularla gelmektedir.

Ucer aylik aralarla goriintiileme yontemleri tekrarladiginda hastaligin
ilerlemedigi ve yeni damar tutulumunun olmadigi gosterilmistir.

Nonprogresif anjiografi pozitif SSS vaskiilitinin tedavisi tartisma-
lidir. Genellikle heparin ve bunu takiben antiplatelet bir ajan
kullanilmaktadir.

Kortikosteroidlerin kulaniminin iskemik ataklar1 6nledigi ve norolojik
diizelmeye katki sagladig disintilmektedir .



BrainWorks CNS Vasculitis Protocol

Non-progressive large vessel primary CNS vasculitis®

Adjunctive immunosuppres
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30mg/kg (max 1g) Frednisone PO daily
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Calcium (1000 mg/day PO)

Vitamin D (1000 IU/day PO)

Stop date
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Optional:

Acyclovir (80 mg/kg/day PO divided QID, consider renal adjustment)
X days (& fo 14, if indicated)

—

* Ineludes entiies of: Angiography-peeitive, non-progressive primary CHE vasoulitiz (WPoPACKNS), Tranzient cerebral artsricpathy (TCA), Focal cersbral artericpathy (FCA), and

Poct-yvarics!la angiopathy (PWAY
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b.ANJIOGRAFI NEGATIF PRIMER SSS VASKULITLERI

Bu gruptaki cocuklar ates, halsizlik, grip benzeri semptomlar,
bas agrisi, kognitif fonksiyonlarda bozukluk, davranis degisik-
ligi ya da direncli nobet gibi sistemik bulgularla gelmektedir.

Baslangi¢ bulgular ayrica fokal norolojik defisit, optik norit ve
miyelit olabilmektedir.

Daha once saglikli olan ¢ocuklarda hizli baslangiclhi norolojik
bozulma ya da semptomlarin haftalar icinde belirginlestigi sub-
akut bir seyir de gorulebilmektedir.



C-reaktif protein ve sedimentasyon normal veya ¢ok hafif
artmis olabilir .

Beyin omurilik sivisi incelemesinde hafif pleositoz,
protein artist1 ve/veya BOS acilis basincinda yiikseklik
saptanabilmektedir.

Oligoklonal band pozitifligi olabilmekte ve von Willebrand
faktor antijeninin hastalik aktivitesinde duyarli bir belirtec
olabilecegi bildirilmektedir .
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MRI gortintiileme bulgular tipik olarak multifokaldir.

Lezyonlar bilateral veya unilateral, simetrik veya asimetrik, hem gri
hem de beyaz cevher yerlesimli olabilmektedir.

Lezyonlar damar dagilim bolgeleri ile sinirli degildir.

Gadolinyum tutulumunda artis ve diftiizyon kisitliliginin az olmasi
lezyonlarin iskemik karakterden cok enflamatuvar oldugunu
diistindiirmektedir.

Leptomeningeal kalinlasma saptanabilmekte ve bu bulgu vaskiilitleri
demiyelizan hastaliklardan ayirt etmeye yardimci olmaktadir.

Konvansiyonel anjiografide ise herhangi bir bulgu saptanamamaktadir.



Cocukluk cagi anjiografi negatif primer SSS vaskilitinin
tanis1 elektif beyin biyopsisini gerektirmektedir.

Eriskinlerde biyopsinin tanisal degeri dusuktur ve vakalar
1in ancak 1/3inde tanm1 koydurucudur.Buna karsin cocuklarda
beyin biyopsisinin tanisal degeri daha ytiksektir.

Erigkinlerde primer SSS vaskilitinin histolojik bulgular1 nek-
roz, dev hiicre ve lenfositik infiltrasyonla karakterize grani
-lomotoz anjitis iken cocuklarda tipik olarak lenfositik,
non-granulomotoz vaskiilit ile saptanmaktadir.
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Gunumiizde pek cok merkez tarafindan uygulanan protokole
indiiksiyon tedavisinde alt1i ay boyunca aylik intravenoz
siklofosfamid (500-750 mg/m2/giin), bunu takiben idame te-
davisinde 18 ay boyunca oral mikofenolat mofetil kullanilmak-
tadir.

Ek olarak indiiksiyon tedavisiyle birlikte yiiksek dozda baslanan
kortikosteroid tedavisinin (2 mg/kg/giin) en az 12 ay kullanilip
azaltilarak kesilmektedir.

Bu protokoliin norolojik iyilesmede etkili olabildigi
gosterilmistir.



Table 602-1 Causes of Secondary CNS Vasculitis

VIRAL INFECTIOMNS

Varicella zoster wvirus, HIV, hepatitis C wvirus, cytomegalowvirus,
parvowvirus B1%

BACTERIAL INFECTIONS
Treponema pallidum, Borrelia burgdorferi, Mycobacterium

tuberculosis, Mycoplasma pneumoniae, Bartonella henselae,
Rickettsia spp.

FUMNGAL INFECTIONS

Aspergillosis, mucormycosis, coccidioidomycosis, candidosis

PARASITIC INFECTIOMNS

Cwysticercosis

SYSTEMIC VASCULITIDES

Wegener granulomatosis, Churg-Strauss syndrome, Behcet disease,
polyarteritis nodosa, Henoch-5chdnlein purpura, Kawasaki
disease, giant-cell arteritis, Takayasu arteritis

COMNMNECTIVE TISSUE DISEASES
Systemic lupus erythematosus, rheumatoid arthritis, Sjéogren
syndrome, dermatomyositis, mixed connective tissue disease

MISCELLAMNEOUS

Antiphospholipid antibodies syndrome, Hodgkin and non-Hodgkin
Iymphomas, neurosarcoidosis, inflammatory bowel disease,
gratt-versus-host disease, bacterial endocarditis, acute bacterial
meningitis, drug-induced CMNS wvasculitis (cocaine, amphetamine,
ephedrine, phenylpropanclamine)
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Tablo IV. Cocuklarda biiyiik-orta capli serebral damarlarin tutuldugu hastaliklar

L. Enflamatuvar
Primer 555 Vaskiliti ( anjiografi pozitif)
Sekonder 555 Vaskiiliti
II. Enflamatuvar Olmayan
a.Arteryel diseksivon
b. Tromboembolik hastalik
c. Fibromuskuler Displazi
d. Moyamoya Hastalig
e. Vazospastik bozukluklar
Geri doniisiimlii vazokonstruktif sendromlar, kokain veya amfetamin gibi ilac maruziyeti, kanalopatiler
f. Orak hiicre hastalig1 gibi hemoglobinopatiler
g. Postradyasyon vaskulopatisi
h. Konnektif doku hastaliklar
Norofibromatozis, Marfan Sendromu, Ehlers-Danlos Sendromu
1. Metabolik Hastaliklar
Subkortikal enfarkt ve lokoensefalopati ile giden serebral otozomal dominant arteriopati (Cerebral autosomal dominant
arteriopathy with subcortical infarcts and leukoencephalopathy (CADASIL)), Fabry Hastalig:, homosistiniiri, MELAS ( mitokondriyal
ensefalopati, laktik asidoz, stroke benzeri epizodlar )
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Tablo V. Cocuklarda kiiciik caph serebral damarlarin tutuldugu hastaliklar

L. Enflamatuwvar
a. Primer 5SS vaskiiliti (amjiografi negatif)
b. Sekonder SSS vaskiiliti
c. Otoimmun/ otoenflamatuvar hastaliklar
Colyak hastaligy, familyal hemofagositik lenfohistiyositozis, Hashimoto ensefaliti, sarkoidoz, SLE
d. Demiyelinizan hastaliklar
ADEM, MS
e. Noronal antikor iliskili enflamatuvar beyin hastaliklar
NMDA-reseptor iliskili ensefalit, néromyelitis optika, limbik ensefalit
f. T hiicre aracili enflamatuvar beyin hastalig:
Rasmussen ensefaliti
II. Enfeksiyoz veya Postenfeksiyoz
a. Influenza virus
b. JC virus (progresif multifokal 16koensefalopati)
c. Mikoplazma pnomonia
d. Streptokokus pnomonia
ITI. Metabolik
a. Lokodistrofiler
b. Mitokondriyal hastaliklar
c. Mukopolisakkaridozlar
IV. Neoplastik
Lenfoma
V. Nutrisyonel
Vitamin B12 eksikligi
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Prognoz

Daha onceki calismalarda cocuklarda primer SSS
vaskilitinde yiiksek mortalite oranlar bildirilmisken,
son donemde yapilan calismalar erken tanu ve
tedavinin mortalite ve morbiditeyi azalttigini
gostermektedir.

Buna karsin norolojik acidan hastaligin prognozu iyi
degildir.
Soon ve ark. yaptigi bir calismada nonprogresif primer

SSS vaskiliti olan cocuklarda bir yillik izlemde, hast
alarin yaklasik 1/3lUndetam norolojik iyilesme gerc
eklestigi ve kortikosteroid almayanlarda bu oranin
daha da az oldugu gosterilmistir.



Norolojik diizelme aylarca suirebilir.

Aile uzun stirebilecek rehabilitasyon programina
hazirlanmalidir.

Hastalarin cogunda tam norolojik diizelme olsa da
bazilarinda fokal ve diffiiz norlojik defisiti davranigsal
ve biligsel problemler kalabilmektedir.
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