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Büge  ÖZ  
 

Background.- Subacute sclerosing panen-
cephalitis (SSPE) is a very rare and fatal compli-
cation of measles infection which is seen 2 to 21 
years after initial infection. The incidence of  
SSPE is 1/ 300.000.          

Observation.- A 25 years old case with SSPE 
was presented. He  had clinical and radiological 
evidence of progressive brain involvement. The 
stereotactic brain biopsy revealed secondary  
demiyelination, lymphocytic cuffing, viral inclu-
sion within oligodendroglia and neurons which 
showed immunhistochemically positive reaction 
with measles virus primary antibody. The differ-
ential diagnosis was made between the other 
viral encephalitis and the literature was re-
viewed. 

Öz B. Subacute sclerosing panencephalitis: 
Case report and  literature review. Cerrahpaşa J 
Med 2000; 31: 107-112. 

 

S ubakut Sklerozan Panensefalit 
(SSPE), ilk olarak 1933 yõlõnda 
Dawson tarafõndan tanõmlanmõş-
tõr.1 Kõzamõk infeksiyonunun na-

dir görülen geç dönem komplikasyonudur 
(1/300.000).2 Hastalõğõn görülme yaşõ lite-
ratürde 2 ile 32 gibi geniş bir aralõkta ve-
rilse de, en sõk 5 -15 yaşlarõ arasõnda izle-
nir.2-4 Hastalarõn  % 50 kadarõ özellikle 2 
yaşõndan önce kõzamõk infeksiyonunu kli-
nik olarak geçirmiş veya kõzamõk aşõsõ ol-
muş kişilerdir.2,5 Hastalõk hõzlõ seyirlidir; 
semptomlar ortaya çõkmaya başladõktan 
sonra 6-24 ay içinde ölüm görülür. Litera-
türde yalnõzca  % 5 olguda iyileşme izlen-

miştir.2 

    Hastalõk genellikle entelektüel seviyede 
bozukluklar ve kişilik değişiklikleri ile 
başlar. Daha sonra myokulonus, tek taraf-
lõ hareket bozukluklarõ, grand mall epilep-
si ve görme bozukluklarõ ortaya çõkar. 
Haftalar, aylar içerisinde myokulonus 
tabloya hakim olur, daha sonra hastalar 
yatağa bağõmlõ hale gelirler. Bu dönemde 
myokulonus için tipik EEG dalgalarõ izle-
nebilir.2,4 Bunun dõşõnda görüntüleme 
yöntemleri ile ve EEG ile tanõ koydurucu, 
spesifik bulgu yoktur. Hastalarda nadiren 
koriyoretinit görülebilir, hastalar dekorti-
kasyon ya da deserebrasyon ile kaybedilir-
ler.2,4,6 Hastalõğõn tanõsõ serum veya 
BOS'ta kõzamõk antikorlarõnõn saptanma-
sõ ve beyin dokusunda  virusun gösteril-
mesi ile olur.2,7,8 

    25 yaşõnda bir tõp öğrencisinde beyin-
den stereotaktik yöntemle alõnan biyopsi 
ile tanõ konulan SSPE olgusu, ayrõntõlõ 
morfolojik bulgular ve literatür bilgisi õşõ-
ğõnda değerlendirilerek sunulmuştur. 

  
 

OLGU 
 

    25 yaşõnda erkek, Kenya'lõ tõp öğrencisi, 
davranõş değişiklikleri, görmede azalma,vücut 
hareketlerinde yavaşlama şikayetleri ile  Nö-
roloji Kliniğine başvurdu. Kraniyal  BT'de sol 
parieto-oksipitalde kontrast tutmayan 
hipointens, MR'da T1'de hipointens, T2'de 
hiperintens lezyon saptandõ. Radyolojik  ince-
lemeleri sonucu ayõrõcõ tanõda infeksiyon, 
iskemik lezyon, tümör ve özellikle lenfoma bu-
lunduğundan stereotaksik beyin biyopsisi a-
lõnmasõna karar verildi. 
    Hastanõn laboratuar tetkiklerinde, kanda 
lökositoz (14.600/ mm3) dõşõnda patolojiye rast-
lanmadõ. Beyin omurilik sõvõsõnõn incelenme-
sinde protein miktarõ artmõş bulundu. Ayrõca  
% 72 lenfosit, %11 monosit saptandõ. Serolojik 
testlerde EBV  IgG (+) IgM (-), Kõzamõk Virus 
IgG (+) IgM (-)  ve Herpes Simpleks Virus IgG 
(+) bulundu. EEG'de sol hemisferde doku kay-
bõnõ yansõtan yaygõn düzensiz  aktivite sap-
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tandõ.    
    Hastanõn 1 ay sonraki BT ve MR'õnda  
lezyonun ilerlediği, sadece parieto-oksipitalde 
kalmayõp temporale doğru yaygõnlaştõğõ sap-
tandõ (Şekil 1). Üç hafta sonra hastalõk için sõk 
rastlanan bulgu olan myoklonik jerkler izlen-
meye başladõ. Teşhisten yaklaşõk üç ay sonra 
hasta kaybedildi.  
    Patolojik bulgular: Stereotaktik beyin bi-
yopsisinde  en büyüğü 0,6 x 0,2 x 0,2 cm ölçü-
lerinde 4 adet beyin dokusu elde edildi.    
    Rutin (H+E) incelemede, kortikal ve daha 
çok beyaz cevhere ait kesitlerde, beyaz cevher-
de daha ağõr olmak üzere damarlarõ manşon 
gibi kuşatan ve nöropile de infiltre olan, ço-

ğunluğunu lenfositlerin oluşturduğu mono-
nükleer iltihabi hücre infiltrasyonu dikkati 
çekti (Şekil 2). Parankimde dağõnõk reaktif 
mikroglial hücre artõşõ,seyrek nöron fagositozu 
(nöronofaji) mevcutu. Luksol Fast Blue+ Nissl 
boyasõ ile  myelin kaybõ saptandõ (Şekil 3A). 
    Ayrõca belirgin reaktif astrogliozis  (GFAP 
+) görüldü (Şekil 3B). Beyaz cevherde 
oligodendroglialar ve kortekste nöronlarda 
intranüklear  eozinofilik inklüzyonlar saptan-
dõ (Şekil 4 A,B).  
    İmmunhistokimyasal olarak Kõzamõk virü-
sün  primer antikor ile özellikle nöronlarõn si-
toplazmalarõnda ve oligodendroglialarõn nüve-
lerinde virus nükleo-kapsidine uyan şekilde 
pozitif reaksiyon izlendi (Şekil 5). İn situ 
hibidrizasyon yöntemi ile JC virus (Progresif 
Multifokal Lökoensefalopati etkeni), Herpes 
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Şekil 1. MR incelemede sol parieto-oksipitalde  
hafif derecede kontrast tutan, temporal loba  

ilerlemiş lezyon.   

Şekil 2.  Damar çevresini manşon gibi kuşatan, 
ayrõca nöropilde dağõlmõş lenfoplazmositer iltihabi 

infiltrasyon (H+E x 200)  

Şekil 3. A) Belirgin myelin kaybõ ve mononukleer 
iltihabi infiltrasyon (Luxol fast blue x 400);  
B) Reaktif astro gliozis ( IPX GFAP x 400). 

Şekil 4. A) İntranöronal viral inklüzyon (okla işa-
retli) ( H+E x 1000); B) Oligodendroglia hücresinde 

intranükleer viral inklüzyon (okla işaretli)  
(H+E x 1000) 



simleks virusu ve Ebstein Barr virusunun var-
lõğõ araştõrõldõ, negatif sonuç elde edildi.     

 
TARTIŞMA 

 
    SSPE, oldukça nadir rastlanan, santral 
sinir sisteminin yavaş virus infeksiyon-
larõndandõr. Çoğunlukla çocukluk döne-
minde saptanõr; median  yaş yedi olarak 
bildirilmektedir.1 Ancak nadir olarak  su-
nulan olguda olduğu gibi genç erişkinler-
de de görülebilir.9  SSPE  literatürde be-
lirtildiği gibi, fatal seyreden efektif tedavi-
si olmayan viral ensefelitler arasõnda yer 
almakla birlikte nadiren spontan remis-
yon da gösterebilmektedir.9 Klinikte 2 ya-
şõn altõnda kõzamõk infeksiyonun geçiril-
miş olmasõ, yaşlõ anneler, sosyoekonomik 
durumun bozuk olmasõ, kalabalõk aileler, 

çok kardeşlilik  predispozan faktörler ara-
sõndadõr.5 Ancak bu olguda hastalõk teşhis 
edildiğinde bilinç yerinde olmadõğõndan 
anamnezde kõzamõk infeksiyonunu geçir-
me yaşõ öğrenilememiştir. Hastanõn seru-
munda kõzamõk IgG pozitifliği infeksi-
yonun varlõğõ yönünde pozitif bulgudur. 
    Hastalõğõn klinikte hõzlõ seyrine paralel 
olarak beyin dokusunda makroskobik de-
ğerlendirmede  pek fazla değişiklik görül-
mez. Ancak uzun süre yaşayan yavaş se-
yirli hastalarda değişik derecede kortikal 
atrofi ve tutulan beyaz cevher alanlarõnda 
kõvamda sertleşme (gliozis) vardõr.1,2,10 Ö-
zellikle akut dönemde  leptomenenjit gö-
rülebilir, hastalõk ilerledikçe geriler, yeri-
ni gri ve beyaz cevher tutulumu alõr. 
SSPE serebrumda frontal ve temporal  
loblar başta olmak üzere tüm kortikal ya-
põlarõ, bazal ganglialarõ ve beyaz cevheri 
tutar.2,10,11 Bizim olgumuzda da  parieto-
oksipital ve daha sonra da temporal lob 
tutulumu izlendi, serebellum tutulumunu 
düşündüren radyolojik bulgular saptan-
madõ. Literatürde de serebellum ve 
medulla spinalis   tutulumunun nadir ol-
duğu bildirilmektedir.2,10,11 Mikroskobik 
olarak hastalõğõn etkilediği kortekste nö-
ron kaybõ, infekte nöronlarõn fagositozu 
"nöronofaji" izlenir.1,2,4 Beyaz cevherde ise 
özellikle oligodendroglialar infekte olur. 
Oligodendroglial tutuluma bağlõ sekonder 
demiyelinizasyon görülür. Genellikle orta 
yoğunlukta lenfoplazmositer iltihabi 

infiltrasyon vardõr. Bu 
infiltrasyon daha çok da-
marlar çevresinde, onlarõ 
kuşatõr tarzdadõr. Gri ve be-
yaz cevherde belirgin 
mikroglial hücre artõşõ mev-
cuttur. Hastalõğõn dönemine 
bağlõ olarak, giderek artan 
reaktif astrogliozis izle-
nir.1,2,4,10 Bu mikroskobik 
bulgularõn hepsi olgumuzda 
küçük biopsi materyelinde 
saptandõ. Ayrõca literatür 
ile uyumlu olarak gri cev-
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Şekil 5. İmmunhistokimyasal  kõzamõk virus  
antijeninin gösterilmesi (IPX x l000). 

Tablo I. Viral Ensefalitlerde Beyin Tutulumunun Morfolojik Özellikleri 

 
Hastalõk           Hücre Seçiciliği            İnfeksiyonun Sõk İzlendiği Alan 
 
HSV En.           Yok                                (++ )    Limbik sist.     
VZV  Has.         Yok                                (+++)   Ganglia, Nukleus Santrali 
                                                                          Ensefalitte değişken   
SMV En.           Yok                                (+)       Periventrikuler ve superfisiyal                                                      
                                                                          Beyin, cauda ve M. spinalis 
Endemik En.(+++) Nöron ve ependim   (+)       Beyin sapõ, serebellum,                       
                                                                           M. spinalis 
Poliomye   (+++)  Nöron                         (+++)   Motor nöronlar                    
SSPE         (+++)   Büyük nöron,oligo   (-,+)     Serebellum ve M. spinalis  
                                                                           tutulmaz. 
PML          (+++)  Oligo.,astrosit           (-) 
Kuduz       (+++)  Nöron                        (++)     Hipokampus, serebellum      
HIV           (+++)  Mikroglia, makrofaj (++)     Beyaz cevher, bazal ganglia  



herde nöronlarda, beyaz cevherde ise da-
ha çok oligodendroglialarda intranükleer 
ve intrasitoplazmik eozinofilik inklüzyon-
lar görüldü (Şekil 4). Bu inklüzyonlar  
lezyonu ilk tanõmlayan Dawson tarafõn-
dan "Cowdry A" inklüzyonlarõ olarak isim-
lendirilmiştir.2,4,10,11 Bizim de saptadõğõ-
mõz gibi immunhistokimyasal olarak viru-
sun varlõğõnõ göstermek mümkündür (Şe-
kil 5).  Ayrõca elektron mikroskobik incele-
me, PCR ve in-situ hibidrizasyon  ile viral 
nükleokapsit saptanabilir.1,2,4,10,12-15 
    SSPE'de akut kõzamõk infeksiyon-
larõnda izlenen çok çekirdekli  Wartin 
Finkelday hücreleri görülmez.2 Uzun sü-
ren olgularda kortekste nöronlarda Alz-
heimer Hastalõğõndaki gibi "nörofibriler 
yumaklar" saptanabilir.1  Sunulan olguda 
olduğu gibi hastalõk santral sinir sistemi-
ne (SSS) sõnõrlõdõr; fakat nadiren periferik 
sinir tutulumuna sekonder miyopatik de-
ğişikliklerin tabloya eklendiği  bildirilmiş-
tir.16,17. 
    Literatürdeki çeşitli viral ensefalitlerde 
görülebilecek ayõrõcõ tanõya yardõmcõ pato-
lojik özellikler Tablo I'de  özetlenmeye ça-
lõşõlmõştõr.10  Spesifik olmamakla birlikte 
viral ensefalitlerde ön tanõda yardõmcõ o-
labilecek, viral inklüzyonlara ait özellikler 
Tablo II'de verilmektedir.10     
    Beyin dokusundaki morfolojik bulgular 
sunulan olguda olduğu gibi; parankimal  
hasar (nöronofaji, demiyelinizasyon), 
mikrogliyal proliferasyon, lenfo-plazmosit 

üstünlüklü özel-
likle damarlarõ 
manşon gibi ku-
şatan iltihabi 
hücre infiltras-
yonu, nöronal 
ya da glial hüc-
re içi inklüz-
yonlarõn varlõğõ 
(intranükleer/ 
intrasi toplaz-
mik), reaktif 
astrogliozis ise 
öncelikle aktif 

viral ensefalit düşünülmelidir.  
    SSPE'de  hastalõğõn patogenezi tam a-
çõk değildir. Primer kõzamõk infeksi-
yonunda santral sinir sistemi tutulumu 
(SSS) hemen hiç görülmez. Bu infek-
siyondan 2 ile 21 yõl sonra SSPE görülü-
yor olmasõ önceleri farklõ bir kõzamõk 
virusu suşunun neden olduğunu  ya da 
immun sistem bozukluğunun  sorumlu o-
labileceğini düşündürmüş ise de  bu savla-
rõ çürütecek veriler elde edilmiştir.1,2,4 Ya-
kõn geçmişte yapõlan çalõşmalar kõzamõk 
virüsünün yapõsõnda insan vücuduna gir-
dikten sonra bazõ  değişikliklerin oluştuğu 
yönündedir. Bu değişiklikler santral sinir 
sistemine yerleşen virusta uzun süren 
latent dönem sonunda  mevcut olan M 
protein (M), membran füzyonuna neden 
olan glikoprotein (F) ve hemaglutinindeki 
(H)'deki yapõsal değişikliklerdir.1,4,18,19 Vi-
rusun yapõsõndaki bu değişiklikler sonucu 
mutant virus oluştuğu, bu mutantõn beyin 
dokusunda protein sentezleyerek çoğala-
bildiği ve  immun sistemden yoksun beyin 
dokusunda infeksiyon oluşturduğu göste-
rilmiştir. Ayrõca hastalarda kõzamõk 
virusu ile henüz tanõşmadan virusa karşõ 
antikor ile karşõlaşmõş olmanõn rolü oldu-
ğu belirtilmektedir. Bunu destekleyen 
bulgular 2 yaşõn altõnda kõzamõk infek-
siyonu geçirenler (henüz anneden gelen 
antikorlarõn var olmasõ), erken aşõlanan-
lar ve infeksiyon sõrasõnda immunglobulin 
yapõlan çocuklarda SSPE'in daha sõk gö-
rülmesidir.1,4 Mutant virus SSS'de önce-
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Tablo  II. Viral Ensefalitlerde Viral İnklüzyonlarõn Saptanma Özellikleri 

 
 VİRAL HASTALIK                     İNKLÜZYON  YERİ                               HÜCRE   TİPİ 
 
                                     İNTRANUK.         İNTRASİT.           NÖR.               GLİA.              DİĞER *  
 
   Akut   HSV  En                     +                                               +                       +                       +,- 
   CMV Ens.                              +                       +                      +                       +*                     +     
   VZV gangliosit/Ens./Miye     +                                                +                       +*                     +,- 
    Kuduz                                                            +                      + 
    SSPE                                    +                       +                       +                       +** 
    PML                                     +                                                                          +*** 
 
DİĞER*: Damar,meninks vb.; +*: Ependim, satellit hücre ve schwann hüc.; +**: Çoğunlukla 
oligodendroglia, nadiren astrosit; +***: Hemen daima oligodendroglia  



likle nöronlarõ infekte eder. Önceleri 
yanlõzca intranükleer virus varlõğõ sapta-
nõrken yapõlan araştõrmalar nöronal uzan-
tõlar, akson ve dendritlerde de virusun 
varlõğõnõ göstermiştir.11,16 Oligo-
dendroglialarõn ikincil olarak olaya katõl-
dõklarõnõ ve böylece sekonder demiyeli-
nizasyon meydana geldiği  düşünülmekte-
dir.11,20 Fakat oligodendroglialarõn nasõl 
kontamine olduklarõ tam olarak bilinme-
mektedir.11 Multipl skleroz hastalõğõnõn 
etyolojisinde de kõzamõk virusunun benzer 
şekilde rol oynadõğõ sanõlmaktadõr.20  
    Çocukluk dönemi ve genç erişkinlerde 
hõzlõ klinik seyir gösteren santral sinir sis-
temi tutulumlarõnda akut viral ensefalit-
ler ve yavaş virus infeksiyonlarõ  akõlda 
tutulmalõdõr. Tedavi seçeneklerinin belir-
lenmesi için infeksiyonun kesin tanõsõ 
şarttõr. Oldukça nadir rastlanan SSPE ol-
gusunda olduğu gibi küçük beyin biyopsisi 
kesin tanõ için yeterli olabilmektedir.  
     
 

ÖZET  

    Subakut sklerozan panensefalit kõza-
mõk infeksiyonunun oldukça nadir görü-
len, fatal seyreden bir komplikasyonudur. 
Literatürde insidensi 1/300.000 olarak ve-
rilmektedir. Hastalõk primer infeksiyonu 
2 ile 21 yõl takiben ortaya çõkar.  

    25 yaşõnda erkek hastada klinik ve rad-
yolojik olarak hõzlõ seyirli beyin tutulumu 
nedeni ile yapõlan stereotaksik biopside 
SSPE tanõsõ konulan olgu sunulmaktadõr.  

    Biopsinin değerlendirilmesinde sekon-
der demiyelinizasyon, lenfositik infiltras-
yon, oligodendroglia ve nöronal  hücreler-
de immunhistokimyasal olarak kõzamõk 
virus primer antikoru ile pozitif reaksiyon 
veren viral inküluzyonlar saptandõ.  

    Olgunun diğer viral ensefalitler ile ayõ-
rõcõ tanõsõ yapõlarak literatür bilgisi õşõğõn-
da değerlendirildi.  
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