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Ensefalit, mental ya da davranisla iliskili norolojik islev bozuklugu, duyusal ya da motor defisitler,
konusma veya hareket bozukluklari ve nobetin eslik ettigi beyin parenkiminin enflamasyonudur. Ensefalit
akut, yasami tehdit eden acil bir durumdur, hizli tanima ve uygun yénetim icin sistematik bir yaklagim
gerekir. insan herpes viriisii (HHV-7) ensefalite neden olan bir etkendir. Bu olgu raporunda hastaneye ates,
oksuruk, figkirir tarzda kusma, biling degisikligi yakinmalari ile bagvuran, fizik muayenesinde ates, ense
sertligi ve biling bulanikligi olan, beyin omurilik sivisinda (BOS) HHV-7 DNA polimeraz zincir reaksiyonu
[polymerase chain reaction (PCR)] pozitif saptanan l¢ yas alti aylik kiz olgu sunulmustur. Olgunun BOS
biyokimyasi normal olup, BOSta lenfositik pleositoz saptanmistir. Olgunun elektroensefalografisinde
(EEG) zemin aktivitesi anormallikleri nedeni ile serebral bir disfonksiyon hali ve hipereksitabilite, kraniyal
manyetik rezonans goriintiilemesinde splenium sitotoksik gecici lezyonu saptanmistir. Olguya ampirik
baslanan asiklovir tedavisi altinda progresyon olmasi ve BOSta HHV-7'nin etken olarak saptanmasi
lzerine 14 gunlik foskarnet tedavisi verilmistir. Tedavi ile sifa saglanan olgu ayaktan sekelsiz takip
edilmektedir. Genel olarak HHV-7’'nin pediyatrik akut ensefalit olgularinin sik bir nedenini olusturdugu
tahmin edilmektedir. HHV-7 iliskili ensefalit olgularinin neredeyse tamaminin literatiirde alti yasindan
sonra meydana geldigi goriilmis olup bu da HHV-7'nin ge¢ enfeksiyon olarak cocuklarda norolojik
hastaliga neden oldugunu duslindiirmektedir. Alti yas altinda olan bu olgunun primer enfeksiyon
sirasinda ensefalit gecirdigi diistinilmektedir. Bu olgu raporunda, bagisikhg yeterli bir cocuk hastada
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immiin Sistemi Saglam Cocukta insan Herpes Viriis-7 (HHV-7)
iliskili Gegici Splenial Lezyon ile Birlikte Agir Ensefalit: Olgu Sunumu

ampirik asiklovir tedavisi ile progresif seyir gosteren ancak foskarnet tedavisine yanit veren HHV-7 ile
iligkili gecici splenial lezyonu bulunan ensefalit olgusu sunularak literatiire katki saglanmustir.

Anahtar kelimeler: HHV-7; ensefalit; cocuk.
ABSTRACT

Encephalitis is the inflammation of the brain parenchyma accompanied by mental or behavioral
neurological dysfunction, sensory or motor deficits, speech or movement disorders, and seizure.
Encephalitis is an acute, life-threatening emergency that requires prompt recognition and a systematic
approach for appropriate management. Human herpes virus (HHV-7) is one of the causative agents
of encephalitis. In this report, a three years and six months old girl admitted to the hospital with the
complaints of fever, cough, gushing vomiting, and altered consciousness, with fever, neck stiffness and
blurred consciousness in her physical examination, and positive HHV-7 DNA polymerase chain reaction
(PCR) in the cerebrospinal fluid (CSF) was presented. The CSF biochemistry of the patient was normal, and
lymphocytic pleocytosis was detected in the CSF. Electroencephalography of the case revealed a cerebral
dysfunction and hyperexcitability due to background activity abnormalities, and a cytotoxic transient
lesion of the splenium in cranial magnetic resonance imaging. A 14-day foscarnet treatment was given
to the patient after she progressed under empirical acyclovir treatment and HHV-7 was found to be
the causative agent in the CSF. The patient was cured with the treatment and was followed up on an
outpatient basis without any sequelae. In general, HHV-7 is estimated to be a common cause of pediatric
acute encephalitis cases. It has been observed in the literature that almost all of the HHV-7-associated
encephalitis cases occur after the age of six years, suggesting that HHV-7 causes neurological disease in
children as a late infection. This case was three years and six months old and it was thought that she had
encephalitis during primary infection. With this case report, we contributed to the literature by presenting
a case of encephalitis in an immunocompetent pediatric patient with a transient splenial lesion associated
with HHV-7, which progressed with empirical acyclovir treatment and responded to foscarnet treatment.

Keywords: HHV-7; encephalitis; child.
GiRis

Ensefalit, mental ya da davranisla iliskili nérolojik islev bozuklugu, duyusal ya da motor
defisitler, konusma veya hareket bozukluklari ve nobetin eslik ettigi beyin parenkiminin
enflamasyonudur'. Ensefalitlerin en yaygin nedeni viral enfeksiyonlardir. insan herpes
viris (HHV-7) ensefalite neden olan bir etkendir. HHV-7, ikozahedral niikleokapsid ve
viral glikoproteinler iceren, konakgi hiicre zarindan tiretilen bir zarftan olusan lineer
cift sarmalli bir DNA virsudir. Primer HHV-7 enfeksiyonu genellikle cocukluk caginda
goriilmekte ve siklikla asemptomatik seyretmektedir. immiin saglam konakta cogunlukla
roseola infantum basta olmak lizere HHV-7 enfeksiyonu febril konviilziyona yol acabilir'.
Primer enfeksiyon sirasinda nadiren de olsa ensefalite ve yetiskinlerde flask paraliziye
neden olabilir. Akut enfeksiyon sirasinda viral DNA, polimeraz zincir reaksiyonu [poly-
merase chain reaction (PCR)] yontemi ile viicut sivilarinda saptanabilir. Viremik fazdan
sonra virts SSS, deri ve tikuruk bezi epitel hiicreleri dahil olmak tzere cesitli viicut bol-
gelerinde ve hiicre tiplerinde latent kalabilmektedir2.

insan herpes virlis (HHV-7) ensefalite neden olan bir etkendir. Immiin sistemi saglam
bir cocuk hastada progresif seyreden HHV-7 ensefaliti olduk¢a nadir goriilmesi sebebiyle
onem tagimaktadir. Bu raporda, bagisikligi yeterli bir cocuk hastada ampirik asiklovir
tedavisi ile progresif seyreden, foskarnet tedavisine yanit veren, HHV-7 ile iliskili gecici
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splenial lezyonu bulunan ensefalit olgusunu sunarak literatiire katkida bulunmak amac-
lanmugtir.

OLGU SUNUMU

Uc yas alti aylik kiz hasta; ates, oksiiriik, kusma, biling degisikligi nedeni ile hastaneye
sevk edildi. U¢ giindiir 38.5°C’ye ulasan atesi ve fiskirir tarzda kusmasi oldugu, bir hafta
once oksurik, burun akintisi yakinmasi nedeni ile dis merkeze basvurdugu ve herhangi bir
ilag kullanmadigi 6grenildi. Uyku hali ve uygunsuz davranislari olmasi lzerine hastaneye
basvuran olguda santral sinir sistemi (SSS) enfeksiyonundan stiphelenildi. Hastanin bilinen
bir kronik hastaligi olmayip, ila¢ kullanim 6ykusu, uyusturucu ya da toksik madde alim
Oykusi yoktu. Daha once benzer yakinmasi ve nobeti olmamisti. Soy ge¢misinde anne-
baba sag-saglikli, 10 yasinda bir kiz kardesi olup ailede herhangi bir tibbi hastalik gegcmisi
yoktu. Hastanin vital bulgularinda ates 38.3°C, nabiz 100/dk, arteriyal kan basinci 95/65
mmHg olup oda havasinda oksijen satiirasyonu %96 idi. Fizik muayenesinde orofarinks
hiperemik, servikal 0.5 x 0.5 cm’lik lenfadenomegalisi mevcut olup dokintusi yoktu.
Dinlemekle akciger sesleri dogal, kardiyovaskuler sistemde patolojik ses yoktu. Norolojik
muayenesinde Glasgow koma skalasi 12/15 idi. Hastada anlamsiz konugsma, ajitasyon-
lar mevcut olup fokal defisit gorilmedi. Meningeal irritasyon bulgularindan sadece ense
sertligi mevcuttu. Pupiller izokorik, 151k ve kornea refleksleri aliniyordu. Derin tendon ref-
leksleri canliydi, patolojik refleks saptanmadi. Tetkiklerinde; beyaz kiire sayisi 6700/mm?
(%64 polimorfontikleer 16kosit, %21 lenfosit), mutlak nétrofil sayisi 3940/mm?, lenfosit
1300/mm?3, C-reaktif protein 2.6 mg/dl, ALT 30 Ul/I, AST 50 Ul/I idi. Bilgisayarli beyin
tomografisi (BBT) normal olarak sonuclandi. SSS enfeksiyonu stiphesi ile yapilan lomber
ponksiyonda; beyin omurilik sivisinda (BOS) glukoz seviyesi 47 mg/dl (es zamanl serum
glukozu 90 mg/dl), total protein 12 mg/dl, lenfositik pleositoz (10 hiicre/mm?3) saptandi.
Cocuk norolojiye danisilarak elektroensefalografi (EEG) cekildi, zemin aktivitesi anormal-
likleri nedeni ile serebral bir disfonksiyon halinin varligi, ayrica hipereksitabilite ile uyumlu
olarak bildirildi. Serebral diflizyon manyetik rezonans goriintilemesinde (MRG) korpus
kallozum spleniumunda aksiyel planda en genis yerinde yaklasik 9 x 4.5 mm boyutunda,
ovoid konfiglirasyonlu difiizyon kisitlanmasi saptandi (Sekil 1, 2). Splenium sitotoksik ge-
cici lezyonu ile uyumlu olarak degerlendirildi. Kollarda kasiima seklinde nébeti olan hasta-
ya levetriasetam tedavisi baslandi. HSV-1/2 ensefalit siphesi nedeniyle cocuk enfeksiyon
servisine yatirilarak ampirik asiklovir tedavisi baslandi. BOS’ta, nukleik asit amplifikasyon
testlerinden kalitatif multipleks PCR yontemi EZ1 ile ekstrakte edip Bosphore® CNS Panel
Kiti (PCR cihazi Montania 4896) ile bakilan enteroviris, adenovirtis, CMV, EBV, HSV 1-2-6,
VZV, parechovirus, parvovirlis B19 negatif ve HHV-7 pozitif saptandi. Serolojik inceleme-
lerde; insan immiin yetmezlik virlisi (HIV) 1-2, hepatit B virlisti (HBV), hepatit C virisi
(HCV), CMV negatif saptandi. HHV-7, viremi acisindan serum orneginde calisiimadi. Ko-
ronaviris hastaligi-2019 [Coronavirus disease-2019 (COVID-19)] icin bakilan SARS-CoV-2
antikoru negatif saptandi. Olgunun immiinglobiilin seviyesi yasina uygun, CD4* ve CD8*
hiicre sayimi normal olarak sonuclandi. Asiklovir tedavisine devam edilen hastanin izlem
sirasinda davranis degisikligi, biling bozuklugunda artis ve huzursuzluk goézlendi. Kontrol
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Sekil 1 ve 2. Ok ile belirtilen beyin MRG ile korpus kallozum spleniumunda aksiyel planda en genis
yerinde yaklasik 9 x 4.5 mm boyutunda, ovoid konfigiirasyonlu difiizyon kisitlanmasi goriintisd.

MRG: Manyetik rezonans gortinttileme.

EEG’sinde sag hemisferin 6n-orta kesimlerinden kaynaklanan keskin dalga paterni izlen-
mesi Uzerine subakut sklerozan panensefalit (SSPE), otoimmiin limbik ensefalit ayirici tani-
da dustndlerek kan ve BOS o6rneklerinde kizamik 1gG antikorlari ve BOS otoantikorlari ¢a-
hisildi. EEG’de burst supresyon gozlenmemesi izerine SSPE’den uzaklagildi. Paraneoplastik
sendrom acisindan kontrasth kraniyal MRG cekildi, daha 6nce izlenen korpus kallozum
spleniumunda gegcici lezyonun tamamen kayboldugu ve herhangi bir kontrast tutulumu
olmadigi saptandi. Metabolik, mitokondriyal hastaliklar acisindan tandem mass ve idrar
organik asitleri caligildi. Olguya 2 gr/kg intravenéz immiuinglobdilin (IVIG), mitokondriyal
vitamin kokteyli baglandi. Ajitasyon, deliryum tablosunda olan hastaya agizdan halope-
ridol tedavisi baslandi. HHV-7 ensefaliti tanisi ile takip edilen ve asiklovir tedavisi altinda
hastaliginda progresyon gozlenen hastaya foskarnet tedavisi baslandi. Hastanin BOS kiza-
mik antikoru ve serum/BOS kizamik IgG indeksi negatif, BOS otoimmiin, limbik ensefalit
paneli negatif, tandem mass ve idrar organik asit taramasi normal saptandi. Olguya 21
gun asiklovir, 14 giin foskarnet tedavileri verildi. Olgu, tedavi bitiminde klinik ve nérolojik
bulgulari diizelerek sifa ile taburcu edildi. Hastanin herhangi bir sekeli olmadan poliklinik
takiplerine devam edilmektedir.

TARTISMA

Ensefalit akut, yasami tehdit eden acil bir durum olup hizli tanima ve uygun yonetim
icin sistematik bir yaklasim gerekir. En yaygin neden viral enfeksiyonlardir. Viral etkeni
saptamak zor olmakla birlikte, PCR teknigi kullanilarak viral ve diger etkenlerin tanimlan-
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masi giderek artmaktadir. HHV-7, ensefalite neden olan bir etkendir. Yapilan bir calisma-
da norolojik belirtiler ile bagvuran immiin sistemi saglam bir cocuk olguda BOS'ta HHV-7
DNA pozitif saptanarak HHV-7 ensefaliti tanisi konulmustur®. Viral ensefalitlerdeki belirti
ve bulgular etiyolojik ajana gore degisiklik gosterirler. Meningial irritasyon, bas agrisi,
bulanti-kusma, ates, fotofobi, bilin¢ degisiklikleri, fokal norolojik bulgular ve nobetler
goriilebilir. Marseglia ve arkadaslarinin yaptigi bir calismada“ bas agrisi, kusma, konviilsi-
yon ile basvuran immiin sistemi saglam dort cocuktan tgtinde HHV-6, birinde ise HHV-7
BOS’ta saptanarak SSS enfeksiyonu tanisi konmustur. HSV-1 ve HHV-6’nin fulminan en-
sefalite neden oldugu iyi bilinmektedir. Schwartz ve arkadaslarinin yaptigr prospektif bir
kohort calismasinda® akut nérolojik hastaliklar olan yaklasik 3000 cocuk hastanin 57’sin-
de serum HHV-7 PCR pozitifligi ve olgularin yedisinde BOS’ta HHV-7 saptanarak ense-
falit tanisi konuldugu tespit edilmistir. Genel olarak HHV-7'nin pediyatrik akut ensefalit
olgularinin en sik etkenlerinden biri oldugu tahmin edilmektedir®. HHV-7 iliskili ensefalit
olgularinin neredeyse tamaminin alti yasindan sonra meydana geldigi gériilmus olup bu
da HHV-7’nin ge¢ enfeksiyon olarak ¢cocuklarda norolojik hastaliga neden oldugunu du-
sindirmektedir. Olguda serum HHV-7 antikor diizeyi calisiilmamis olmakla birlikte akut
enfeksiyon klinigi ile basvurmasi ve alti yasindan kiiciik olmasi nedeniyle primer HHV-7
enfeksiyonu distuntlmusgtdr.

Olgu, MRG bulgusu olarak korpus kallozum spleniumunda gecici lezyonun gosteril-
mesi nedeniyle de 6nem tasimaktadir. Literatiirde korpus kallozum spleniumunda gegcici
lezyon etiyolojisinde yer alan viral etkenler arasinda rotavirtis, HSV, adenoviris, coxsackie
virts, echoviris, kabakulak, influenza A/B, parainfluenza, EBV, CMV, HHV 6-7, VZV, par-
voviriis B-19, enteroviriis, hepatit A viriis ve rubella viriisii gériilmektedir’. Cogunlugunu
influenza olusturmakla beraber COVID-19 etkeni olan siddetli akut solunum yolu send-
romu koronavirlis-2 [severe acute respiratory syndrome coronavirus-2 (SARS-CoV-2)] ile
iliskili gegici splenial lezyon da bildirilmistir®. Olgu HHV-7 ile iliskili korpus kallozum sple-
niumunda gecici lezyonun gosterilmesi nedeniyle de dikkat cekmektedir.

HHV-7’ye bagli SSS enfeksiyonunda klinik tecriibeler kisith olmakla birlikte tedavisiz
iyilesen olgular da bulunmaktadir. Asiklovirin HHV-7"ye karsi in vitro etkinligi olmamasina
ragmen, kisith olgularda kullaniminda klinik iyilesmeden bahseden calismalar mevcuttur.
Bu olguda da BOS bulgularinda goértilen lenfosit yontnde hiicre artigi, normal glukoz
orani nedeniyle viral ensefalit etkenlerinden HSV-1 virtsu dustinilerek ampirik olarak
asiklovir tedavisine baslanmistir. Asiklovir tedavisine klinik yanit gézlenmeyen olguda
BOS’ta etken olarak HHV-7 DNA saptandiktan sonra hastanin tedavisine foskarnet eklen-
mistir. Gansiklovir ve foskarnet, HHV-7 BOS enfeksiyonu icin iki ana tedavi secenegidir’.
Yapilan bir calismada gansiklovirin klinik iyilesme saglamadigi ve BOS’ta HHV-7 DNA
replikasyonunu kontrol etmede basarisiz oldugu; foskarnetin ise hem klinik iyilesme sag-
ladigi hem de BOS’ta replikasyonu kontrol altina aldigi bildirilmistir. Bu nedenle ciddi
HHV-7 ensefalitlerinde foskarnetin birinci tedavi secenegi olabilecegi belirtiimektedir®.
Literatiirde kombine antiviral ve steroid tedavisi ile iyi yanit alinan olgular bulunsa da bu
konuda veriler kisithdir'®. Olguya 21 giin asiklovir ve 14 giin foskarnet tedavileri verilmis,
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steroid tedavisi verilmemistir. Tedavi sonrasi sifa ile taburcu olup poliklinik kontrolleri
stirmektedir.

Sonug olarak bu olgu sunumu ile, bagisikligi yeterli bir cocuk hastada ampirik asik-
lovir tedavisi ile progresif seyreden, 14 ginlik foskarnet tedavisine yanit veren, HHV-7
ile iliskili gecici splenial lezyonu bulunan ensefalit olgusunu sunarak literatiire katkida
bulunulmustur.

Aydinlatilmis Onam
Bu calisma icin hastanin ebeveynlerinden aydinlatiimis onam belgesi alinmistir.
CIKAR CATISMASI

Yazarlar bu makale ile ilgili herhangi bir ¢ikar catismasi bildirmemislerdir.
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