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OZET

Norofibromatozis tip 1, kahverengi siit lekeleri (café-au-lait), norofibromlar,
iriste Lisch nodiili, optik gliom, aksiler ¢illenme ve kemik displazisi ile karakte-
rize dedisken goriiniimler gdsteren otozomal dominant bir hastaliktir. Olgular-
da benign ve malign tlimér olusum sikhgi artis gostermektedir. En 6nemli 6ltim
nedenleri santral ve periferik sinir sistemi malign tiimérleridir. Subakut sklero-
zan panensefalit; ilerleyici davranis bozukluklari, miyoklonik konviilziyonlar ve
sonunda 6liim ile karakterize bir hastaliktir. Norofibromatozis tip 1 tanili 9 ya-
sindaki olguda miyoklonik konviilziyon ve ilerleyici konugma bozuklugu olmasi
nedeniyle subakut sklerozan panensefalit tanisi konuldu. Literatiirde norofib-
romatozis tip1 ve subakut sklerozan panensefalit birlikteligi bildirilmedigi icin
olgunun sunulmasi amacland.. (Giincel Pediatri 2008; 6: 83-5)

Anahtar kelimeler: Norofibromatozis tip 1, subakut sklerozan panensefalit,
konviilziyon

SUMMARY

Neurofibromatosis type 1 is an autosomal dominant disorder with variable
expressivity. The major diagnostic features are cafe-au-lait spots, neurofibromas,
Lisch nodules of the iris, optic glioma, axillary freckling and bony dysplasia.
Affected patients develop benign and malignant tumors with increased
frequency. The major cause of death is malignancy including brain and
malignant peripheral nerve sheath tumors. Subacute sclerosing panencephalitis
is a disorder characterized by progressive regression in behavior, myoclonic
seizures and finally death. We report a 9 year old girl with Neurofibromatosis
Type 1, observed to have myoclonic seizures and progressive deterioration of
speech, finally diagnosed as subacute sclerosing panencephalitis. Because it
is not previously reported in the literature, we aimed to report a
Neurofibromatosis Type 1 patient with Subacute sclerosing panencephalitis.
(Journal of Current Pediatrics 2008; 6: 83-5)
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Giris

Norofibromatozis tip 1 (NF1) otozomal dominant kali-
tim gdsteren ve prevalansi yaklasik olarak 1/4000-5000
civarinda olan genetik gecisli ndrokiitandz bir hastaliktir.
Hastalarin yarisindan fazlasi yeni mutasyon sonucu olus-
maktadir. Yapilan ¢calismalarda NF 1 geninin 17q 11.2 kro-
mozomu iizerinde oldugu gosterilmistir. NF 1 geni tiimér

siipresor gen olarak fonksiyon gdostermektedir ve noéro-
fibromin adh proteini iiretmektedir. NF 1 genindeki mu-
tasyonlarin, nérofibromin diizeylerini disiirerek, yaygin
timor gelismesine neden oldugu diisiiniilmektedir (1,2).
Tanisal 6zellikleri, kahverengi siit lekeleri (café-au-lait),
Lisch nodiilleri, aksiller cillenme, nérofibromlar, optik glio-
ma, psbdoartrit, santral ve periferik sinir timor olusumu ola-
rak siralanmaktadir. Cocuklardaki en dnemli komplikasyonu
biligsel fonksiyon bozuklugu olarak belirtimektedir (1,2,3).
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Subakut sklerozan panensefalit (SSPE), santral sinir
sisteminin kizamik viriisu ile olugan nérodejeneratif ve
enflamatuvar bir hastaligidir. Hastaligin patogenezi tam
olarak agiklanamamistir. Ozellikle gocukluk ve adolesan
doneminde siktir. Kizamik enfeksiyonundan sonra genel-
de aylar-yillar icinde ortaya cikar. Klasik olarak davranig
degisiklikleri, miyoklonik jerkler, mental gerileme, n6bet-
ler, ekstrapiramidal disfonksiyon ve gérme bozuklugu ile
karsimiza ¢ikabilmektedir. Hastalik genellikle 5-15 yagla-
riarasinda goriilmektedir. Kiz/erkek orani yaklagik olarak
1/3'tlir. Hastalarin cogunda yasamin ilk yillarinda geciril-
mis kizamik enfeksiyonu bulunmakta olup, kizamik enfek-
siyonundan 5-10 yil sonra ortaya gikmaktadir. Hastalik
genellikle ilerleyicidir ve 1-3 yil iginde ¢ogu hastada 6lii-
me yol agmaktadir (4,5,6).

Olgu Sunumu

On yasinda kiz hasta, denge kaybi ve yiiriirken diisme
sikayeti ile basvurdu. Oykiisiinden daha &nceden saglikl
oldugu ancak son bir aydir sikayetlerinin bagladigi ve hizla
ilerledigi dgrenildi. Ozge¢misinde 3 yasinda kizamik enfek-
siyonu gecirdigi ve asilarinin diizenli yapilmadigr 6grenildi.

Fizik muayenesinde, genel durumu iyi idi, iletigim tam
olarak kurulamiyordu. Koltuk altinda ¢illenmesi, gévdede
ve ekstemitelerinde toplam 6 adet 5 mm’'den biiyiik siitlii
kahverengi lekeleri (cafe-au-lait) vardi. Norolojik muaye-
nede konugmasi tam anlagilamiyor, her iki Ust ve alt eks-
tremitede miyoklonik hareketleri, hafif hipotonisi ve art-
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Resim 1. Her iki serebral hemisferde derin ak maddede ve bazal
gangliyonlarda nodiiler hamartomalar
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mis derin tendon refleksleri mevcuttu, yiirimesi ataksik
ve dengesizdi. Kas giicii ve kraniyal sinir muayenesi nor-
mal saptand..

Laboratuvar incelemesinde bir ozellik saptanmayan
hastanin géz muayenesinde Lisch nodiilleri ve gérme
keskinliginin sagda 2/10 ve solda 3/10 oldugu saptand.
Magnetik resonans goriintiilemede (MRG), T2 agirhkl ke-
sitlerde iki tarafli derin ak maddede, bazal ganglionlarda
nodiiler hamartomlara ikincil sinyal artiglari bulundu
(Resim 1). Klinik ve laboratuar bulgularla hastaya norofib-
romatozis tip 1 tanisi konuldu. Miyoklonik nébetler igin
valproik asit (20 mg/kg) ve karbamazepin (30 mg/kg) teda-
visi baslandi. Tedaviye ragmen miyoklonik konviilziyonla-
r kontrol altina alinamayan hastanin konugmasi ve bilis-
sel fonksiyonlari giderek bozuldu. Basin 6ne diismesi ve
absans tarzi konviilziyonlari olmaya bagladi. Kizamik 6y-
kiisii nedeniyle hastada SSPE tanisi diisiiniildii. Elektro-
ensefalografi (EEG)'de iki tarafli yavas diken dalga aktivi-
tesi gozlendi (Resim 2). Lomber ponksiyonda BOS'ta oli-
goklonal bant ve kizamik antikoru pozitif saptandi. Antikon-
viilzif tedaviye isoprinosin (100 mg/kg) eklendi. Genel duru-
mu giderek bozulan ve yiiriiyemeyen hastaya ek olarak al-
fa interferon (1x106 1U) tedavisi basland. Hasta halen teda-
vi altinda genel durumu kétii durumda izlenmektedir.

Tartisma

NF 1 gidisi sirasinda konviilziyon ortaya ¢ikabilmekte-
dir. Tuberous sklerosis, Sturge-weber gibi ndrokiitanoz
hastaliklarin aksine konviilziyon daha nadir olarak ¢ik-
maktadir. Konviilziyon sikigi cesitli calismalarda, %4,2 ile
%6 olarak verilmektedir (7,8). Kulkantrakorn ve ark’larinin
yaptigi calismada, 499 NF 1'li hastanin sadece 21'inde
konviilziyon saptanmigtir. Calismada, konviilziyon neden-
leri, tedaviye yanit ve konviilziyon tipi arastirilmig olup,
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Resim 2. Elektroensefalografi (EEG)'de iki tarafli yavas diken dalga
aktivitesi
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21 hastanin 15'inde kismi, 6'sinda yaygin tonik-klonik
konviilziyon bulunmustur. Uc¢ hastada ayni zamanda
atesli konviilziyon gozlenmistir. Hastalarin higbirinde
konviilziyonu aciklayacak kortikal displazi veya korteks
alti bolgesel beyin lezyonlar saptanmamigtir. Hastalarin
cogunda konviilziyon tekli antikonviilzan ilagla kontrol al-
tina alinmig ve diger ndrokiitandz hastaliklardan daha ko-
lay kontrol saglandigi bildirilmistir (8).

Norofibromatozis tip 1 hastalarin %75inde MRG ile
bdlgesel anormal sinyal artiglar saptanabilmektedir. Sik-
likla pons, serebellar ak madde ve internal kapsiilde goz-
lenmektedir. Sinyal artiglari hamartom, anormal glial
hiicre cogalmasi veya anormal miyelinizasyona bagl
olabilmektedir. Genellikle ergenlik dénemi &ncesi sik
gozlenirken, bazi olgularda ergenlik sonrasi gerileyehil-
mektedir (9,10). Olgumuzda her iki serebral hemisferde
derin ak maddede ve bazal gangliyonlarda nodiiler ha-
martomlara ikincil sinyal artiglari saptand.

Sonug olarak, NF 1 ile iligkili konviilziyon oldukga na-
dir olarak karsimiza ¢ikmaktadir. Konviilziyon genellikle
kismi veya yaygin tonik-klonik karakterlidir. ilerleyici dav-
ranis bozukluklar ve miyoklonik jerk gibi tipik olmayan
bulgularla bagvuran hastalarda SSPE gibi ek hastalikla-
rin diistintilmesi 6nemlidir.
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