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Abstract

Dogumsal sitomegaloviriis enfeksiyonu iilkemizde hala goriile-
bildigi i¢in bu hastalifin erken taninmasi Onemlidir. Bu nedenle
literatiir bilgileri ile dogumsal sitomegalovirus enfeksiyonu tanisi
konulan 9 olgunun nérolojik belirti ve bulgulart tartigilarak sunulmus-
tur.

Olgular, bagvuru sikayetleri, norolojik muayene bulgulari, labo-
ratuar ve beyin goriintiileme bulgulart agisindan retrospektif olarak
degerlendirilmistir.

Olgularin en sik bagvuru sikayetleri nobet ve ndromotor gelisme
geriligi iken mikrosefali, gelisim basamaklarinda gecikme, hiperaktif
derin tendon refleksleri ve klonus varligi dikkat ¢ceken 6nemli norolo-
jik muayene bulgulariydi. Olgularin tamaminda intrakraniyal kalsifi-
kasyon tespit edilirken, 5 olguda lizensefali (agri-pakigri), 2 olguda
sizensefali ve 3 olguda ise beyaz cevher tutulumu saptandi.

Dogumsal sitomegalovirus enfeksiyonunda intrakraniyal kalsi-
fikasyon ve kortikal gelisim anomalileri gibi bilinen bulgularin yanin-
da spesifik olmayan beyaz cevher tutulumu da dikkat ¢eken diger bir
bulgudur.
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Early diagnosis of congenital cytomegalovirus infections is im-
portant since this disease may still be determined in our country,
Turkey. Therefore, 9 cases of congenital cytomegalovirus infections
were evaluated in the term of neurologic manifestations and findings
with literature’s data.

Subjects were retrospectively evaluated as for different initial
complaints, neurologic examination, laboratory, and neuroradiological
findings.

While the most common initial complaints were seizures and
developmental retardation; hyperactive deep tendon reflexes and
clonus were significant neurologic examination findings. In 5 cases
lissencephaly (agyria-pachygria) was noted; in 2, schizencephaly; in 3
white matter involvement, while intracranial calcifications were
detected in all cases.

Non-specific white matter involvement is also another signifi-
cant finding as well as other known ones such as intracranial calcifica-
tions and developmental abnormalities of central nervous system in
congenital cytomegalovirus infections.
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itomegaloviriis (CMV) tiim diinyada kon-
jenital ve perinatal viral enfeksiyonun en
yaygin sebebidir.' Enfekte infantlarm yal-
nizca %10’u dogumda semptomatik olup intrau-
terin biiyiime geriligi, hepatosplenomegali, sarilik,
trombositopeni, mikrosefali ve intrakraniyal kalsi-

Gelis Tarihi/Received: 20.03.2006 Kabul Tarihi/Accepted: 15.08.2006

Yazigma Adresi/Correspondence: Dr. Ekrem UNAL
Selguk Universitesi Meram Tip Fakdiltesi,
Gocuk Saghgi ve Hastaliklart AD, KONYA
drekremunal@yahoo.com.tr

Copyright © 2006 by Turkiye Klinikleri

Turkiye Klinikleri J Pediatr 2006, 15

fikasyonlar dogumsal CMV enfeksiyonunun en
karakteristik  bulgulardir. Ayrica korioretinit,
sensorindral isitme kaybi, serebral gelisim anoma-
lileri, beyin omurilik sivisinda hafif protein artist
ve beyaz cevher tutulumu da saptanabilmektedir.”
Semptomatik dogumsal CMV enfeksiyonunda
beyin goriintiileme bulgular1 olmasina karsin
asemptomatik olgularda bu oran oldukg¢a diisiik-
tiir.”* Bu makalede degisik sikayetlerle getirilen,
farklt nérolojik muayene ve beyin goriintiileme
bulgular1 olan dogumsal CMV enfeksiyonu tanist
konulan 9 olgu sunulmustur.
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Gerec ve Yontemler

Bu calismada, ¢ocuk noroloji poliklinigine bag-
vuran ve dogumsal CMV enfeksiyonu tanisi konulan
6’s1 kiz, 3’ui erkek, 9 olgu retrospektif olarak deger-
lendirildi. Hastalara CMV enfeksiyonu tanisi, klinik,
norolojik bulgular, CMV serolojisi ve CMV ile ilig-
kili beyin tomografisi (BBT) ve manyetik rezonans
goriintiileme (MRG) bulgularinin varlig ile konuldu.
Olgular yas, cinsiyet, bagvuru sikayetleri, norolojik
muayene bulgulari, ndbet varligi, elektroensefalo-
grafi (EEG), gorsel uyarilmis potansiyel (VEP),
isitsel uyarilmis potansiyel (BAEP), CMV serolojisi,
BBT, MRG bulgulart ve CMV enfeksiyonunun di-
ger sistemlere ait bulgular1 acisindan degerlendirildi.

Bulgular

Bu calismada konjenital CMV enfeksiyonu ta-
nist konulan, ortalama yaslar1 11.2 + 12.8 ay olan
(1 ay -3.5 yas), 6’s1t kiz 3’ii erkek toplam dokuz
hasta degerlendirildi. Bagvuru sikayetleri, 5 olguda
nobet, 3 olguda néromotor gelisme geriligi, 1 ol-
guda bas cevresinin kiiciik olmasi, 1 olguda goz
temasinin olmamasit seklindeydi. Norolojik mua-
yenelerinde, 8 olguda mikrosefali ve gelisim ba-
samaklarinda gecikme, 7 olguda hiperaktif derin
tendon refleksleri ve klonus varlig1 ile sadece 1
olguda hipotoni saptandi. iki olguda intrauterin
biiylime geriligi, 2 olguda hepatomegali, 2 olguda
trombositopeni, 1 olguda anemi ve 1 olguda aktif
hepatit gibi CMV’nin diger sistemlere ait bulgular1
gozlendi. Hicbir olguda pndmoni, splenomegali,
sarilik, petesi gibi bulgular bulunmada.

Nobet sikayeti ile getirilen 5 olgunun E-
EG’lerinde, zemin aktivite diizensizligi, fokal epi-
leptik bulgular ve 1 hastada hipsaritmi paterni var-
di1. Nobetleri ve EEG anormallikleri olan bu hasta-
lardan dort tanesinin nobetleri fenobarbital ile
kontrol altina alinirken, hipsaritmi paterni olan
olguya valproik asit verildi. Lizensefalisi olan ol-
gulardan birinde nobetler fenobarbital, fenitoin,
valproik asit ve karbamazepin ile kontrol edileme-
digi i¢in topiramat ve okskarbazepin verildi. Klinik
olarak higbir olguda isitme kaybi bulgusu saptan-
madi. Beyin sap1 uyarilmis potansiyeli (BAEP)
incelemesi 5 olguda normal iken, 1’1 gdz temasinin
olmamas1 nedeniyle getirilen olgu olmak iizere 2
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olgunun gorsel uyarilmis potansiyel (VEP) incele-
mesinde latanslarda uzama saptandi. CMV IgG
antikorlar1 tiim olgularda, CMV IgM antikorlari ise
3 olguda pozitif olarak saptandi.

BBT’de olgularin tamaminda intrakraniyal
periventrikiiler yerlesimli kalsifikasyonlar ile 3
olguda lizensefali ve 2 olguda sizensefali saptanir-
ken, beyin MRG’de 5 olguda lizensefali, 2 olguda
sizensefali ve 3 olguda ise beyaz cevher tutulumu
saptandi. Olgulara ait ayrintili klinik ve laboratuvar
ozellikler Tablo 1’de, néroradyolojik goriintiiler ise
Sekil 1’de goriilmektedir.

Tartisma

Dogumsal sitomegaloviriis enfeksiyonu iilke-
mizde hala goriilebildigi icin bu hastaligin erken
taninmasi1 6nemlidir. Ulkemizde CMV enfeksiyo-
nunun prevelanst diger iilkelerden yiiksektir.’
CMV antikorlarinin gebelerde dagilim ile Kaleli
ve ark.nin calismasinda anti-CMV IgG %95, anti-
CMV IgM %0.6 olarak bildirilirken,® Tekerekoglu
ve ark.nin calismasinda anti-CMV IgG %94, anti-
CMV IgM %0.4 olarak bildirilmistir.” Tekerekoglu
ve ark.nin calismasinda Malatya bolgesindeki ka-
dinlarin  %6’sinin CMV  enfeksiyonuna duyarh
oldugunu gostermistir.” Icagasioglu ve ark.nin
calismasinda ise sosyoekonomik durumun diismesi
ile CMV sikliginin art1g1 bildirilmistir.’

Gebelikte hem primer hem de reaktif olarak
gecirilen CMV enfeksiyonlarinin ¢ocuklarda néro-
lojik bozukluklara neden oldugu bilinmektedir.®
Bununla beraber semptomatik dogumsal CMV
enfeksiyonlarinin ¢ogu gebelikte gegirilen primer
infeksiyona baglidir.>*’ Dogumsal enfeksiyonlarda
CMV’nin bebege dikey gecisi intrauterin donemde
plasenta yoluyla, dogum sirasinda enfekte dogum
kanalindan yada dogumdan sonra CMV pozitif
anne siitiiniin alinmasiyla olmaktadir.” Dogumsal
CMYV enfeksiyonu, mikrosefali, intrakraniyal kalsi-
fikasyon, korioretinit ve sensorindral isitme kaybi
gibi norolojik anormalliklerin en 6nemli nedenle-
rindendir.>"° Dogumda mikrosefali, korioretinit ve
intrakraniyal kalsifikasyon varlig1 kotii prognoz ile
iliskilidir.'"'* Mikrosefali, dogumda yaklasik %50
oraninda saptanirken daha sonra gelisebilecek no-
rolojik problemleri tahmin etmek icin yeterli degil-
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Tablo 1. Olgularin ayrintili klinik ve laboratuvar 6zellikleri.

Ad Basvuru CMV IgM
Soyad: Yas C  nedeni Norolojik bulgular Diger Nibet EEG ilaclar BBT MRG BAEP VEP ve IgG
1 HS Say K  Goz Mikrosefali, Gelisim Intrauterin Yok Intrakreniyal Lizensefali Normal Bilateral IgM-
temasinin basamaklarinda biiytime geriligi kalsifikasyon flash IgG+
olmamast gecikme, Hiperaktif VEP de
DTR ve klonus yanit yok
2 MU 19 ay K Nobet, Bas Mikrosefali, Gelisim Fokal ve Fokal Topiramat, intrakraniyal Lizensefali Normal Normal IgM-
cevresinin basamaklarinda jeneralize epileptik okskarbazepin kalsifikasyon 1gG+
kiiciik gecikme, Hiperaktif bozukluk Lizensefali
olmast DTR ve klonus
3 HS 13 ay E  Ates Hipotoni, Gelisim Yok intrakraniyali Beyaz Normal Sag VEP IgM-
basamaklarinda gecikme kalsifikasyon, cevher latansinda 1gG+
tutulumu gecikme
4 RI 1 ay E  Beslenme Mikrosefali intrauterin Yok intrakraniyal Lizensefali Normal IgM-
bityiime geriligi, kalsifikasyon, Sizensefali 1gG+
Heptomegali, Sizensefali
Trombositopeni Lizensefali
5 FS 3ay K Ates, Nobet Mikrosefali, - Jeneralize Fokal Fenobarbital intrakmniyal Lizensefali, - Normal IgM-
Gelisim basamaklarinda epileptik kalsifikasyon Sizensefali IgG+
gecikme, Hiperaktif bozukluk Sizensefali
DTR ve klonus
6 HGU Say E  Bagmidik Mikrosefali, - Yok Intrakraniyal Beyaz Normal Normal IgM-
Gelisim bas nda kalsifikasyon, cevher IgG+
gecikme, Hiperaktif Lizansefali tutulumu,
DTR ve klonus Lizensefali
7 HDU 4ay K Nobet Mikrosefali, Heptomegali Jeneralize Zemin aktivite Intrakraniyal Beyaz Normal Normal IgM-
Gelisim basamaklarinda diizensizligi kalsifikasyon cevher IgG+
gecikme, Hiperaktif tutulumu
DTR ve klonus
8 NY 35 K Gelisme Mikrosefali, infantil Hipsantimi intrakraniyal Kotikal Normal Normal IgM-
yas geriligi, Gelisim basamaklarinda Spazm kalsifikasyon, atrofi 1gG+
Nobet gecikme, Hiperaktif Kotikal atrofi
DTR ve klonus
9 NO 9ay K Gelisme Mikrosefali, Hepatit, Fokal Zemin aktivite intrakraniyal Normal Normal IgM-
geriligi, Gelisim basamaklarinda Trombositopeni diizensizligi kalsifikasyon 1gG+
Nobet gecikme, Hiperaktif Anemi Fokal epileptik
DTR ve klonus bozukluk

C: cinsiyet, E: erkek, K: kiz, DTR: derin tendon refleksi, BBT: beyin tomografisi, MRG: manyetik rezonans goriintiileme, VEP: gorsel uyarilmis potansiyel, BAEP: isitsel uyarilmis potansiyel.

dir” Dogumda asemptomatik olan enfekte
infantlarin %10-15’inde hayatin ilk bir yilinda
isitme kaybi gelisme riski vardir.® Daha sonraki
yaslarda nedeni bilinmeyen isitme kayiplarinin
%40’ dan fazlasinin konjenital CMV enfeksiyonuna
bagh  oldugu  bildirilmistir.'"  Semptomatik
dogumsal CMV infeksiyonu olan ¢ocuklarda sik-
likla isitme kaybi saptanmasina karsin, infantlarin
biiyiik bir kisminda isitme normaldir.'’ Bizim ca-
lismamizda, olgularin 8’inde mikrosefali tespit
edilirken klinik olarak hicbir olguda isitme kaybi
bulgulart saptanmadi. Olgulardan 5’ine yapilan
BAEP incelemesi ise normal bulundu. Ancak he-
men tiimii infantil donemde olan olgularimiz daha
sonra gelisebilecek isitme kaybi acgisindan periyo-
dik olarak izlenmektedir.

Semptomatik dogumsal CMV enfeksiyonlarin-
da, trombositopeni %68.3, hepatosplenomegali
%56.1, isitme kaybi1 %41.5, intrauterin bilyiime
geriligi %?26.8, mikrosefali %19.5, korioretinit
%17.1, nobet %7.3, anemi %7.3 ve diger ndrolojik
anormallikler (hipotoni, yenidogan reflekslerinin
devami, beslenme giicliigii) %36.6 oraninda bildi-
rilmistir.”*  Bizim calismanuzda da olgularin
%88.9’unda gelisim basamaklarinda gecikme ve
mikrosefali, %77.8’inde hiperaktif derin tendon
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Sekil 1. Olgularin nororadyolojik bulgulari;
periventrikiiler yerlesimli kalsifikasyonlar ve pakigrinin goriildiigi
T1 agirhikli MRG, (b) olgu 2’nin periventrikiiler yerlesimli kalsifi-
kasyonlarinin goriildiigii aksiyal BBT, (c) olgu 2’nin lizensefalisinin

(a) olgu I’in

goriildiigi Tl agulikh MRG, (d) olgu 5’in  sizensefali,
periventrikiiler yerlesimli kalsifikasyonlar ve lizensefalisinin goriil-
diigti aksiyal BBT, (e) olgu 6’nin beyaz cevher tutulumunun goriil-
diigii T2 agirlikli MRG, (f) olgu 7’nin beyaz cevher tutulumunun
goriildiigii T2 agirhiklt MRG goriintiileri.

refleksleri ile klonus pozitifligi, %?22.2’sinde
intrauterin  biilylime geriligi, hepatomegali ve
trombositopeni, %11.1’inde anemi ve aktif hepatit
tespit edildi. Higbir olguda korioretinit, pndmoni,
splenomegali, sarilik, petesi gibi bulgular saptanma-
di. Bizim c¢alismamizda nérolojik anormalliklerin
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oraninin yiiksek olmasinin, hastanemizin {igiincii
basamak saglik hizmeti veren merkez olmasindan
kaynaklanabilecegini diisiiniiyoruz.

Semptomatik dogumsal CMV enfeksiyonu olan
hastalarin beyin goriintiilemelerinde, lizensefali,
agri-pakigri, mikropoligri,  dismiyelini-zasyon,
periventrikiiler kistler, serebellar hipoplazi ve
intrakraniyal kalsifikasyon gibi bulgular saptanmak-
tadir.>*" Klinik belirtiler ve nororadyolojik bulgu-
lar gestasyon esnasinda enfeksiyonun olustugu za-
mana bagh olarak degismekte olup 27. gebelik haf-
tasindan Once primer enfeksiyon geciren vakalarda
klinik belirtiler siklikla dogumda vardir ve agir se-
keller de daha siktir." Enfeksiyon, gebeligin 18.
haftasindan 6nce gecirilirse lizensefali, 18-24. hafta-
lar arasinda gegirilirse fokal kortikal displazik degi-
siklikler ~olugmaktadir. Noronal biiyiime ve
migrasyon 26. gebelik haftasinda tamamlandigin-
dan, migrasyon anomalileri olmaksizin beyaz cev-
her anormallikleri 26-28. gestasyon haftasindan
sonra bildirilen olgularda gosterilmistir.”
Semptomatik dogumsal CMV enfeksiyonunda
intraserebral kalsifikasyon %58.5-70, beyaz cevher
tutulumu %?21.9 ve ndronal migrasyon anomalileri
%9.8 oraninda bildirilmistir.*'* Bizim ¢alismamizda
olgularin tamaminda periventrikiiller yerlesimli
intrakraniyal kalsifikasyon tespit edilirken olgularin
%55.6’sinda  lizensefali, %?22.2’sinde sizensefali,
%33.3’linde beyaz cevher tutulumu saptandi. Beyaz
cevher tutulumu saptanan ii¢ olguda enfeksiyonun
26. gebelik haftasindan sonra, digerlerinde ise daha
erken donemlerde gegirilmis olabilecegini diislinii-
yoruz.

Dogumsal CMV infeksiyonu olan ve beyin
goriintiilemelerinde kalsifikasyon, beyaz cevher
tutulumu ve porensefali saptanan 10 olgunun
6’sinda erken baslayan epilepsi bildirilmistir. N6-
betleri spazmlar, tonik nébetler, parsiyel nobetler
ve multifokal paroksizimler seklinde olan bu olgu-
larin, ikisinde agri-pakigri, birinde poligri, birinde
sizensefali ve ikisinde bilateral operkuler kortikal
gelisim anomalisi saptanmustir.” Bizim calisma-
mizda da nobetler iki olguda jeneralize, bir olguda
spazm, bir olguda fokal, digerinde ise hem fokal
hem de jeneralize olup tiim olgularda ilk 3 ay gibi
erken baslangicliydi. Nobetler, genel olarak teda-
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viye iyi yanitli iken yalnizca lizensefalili 1 olguda
direncli seyretti.

Sonug¢ olarak, dogumsal CMV enfeksiyonu
iilkemizde ve tiim diinyada 6nemli bir morbidite ve
mortalite nedenidir. Gelisim basamaklarinda ge-
cikme saptanan, serebral palsi bulgular1 olan ve
nobet geciren hastalarda, beyin goriintiilemesinde
intrakraniyal kalsifikasyon, serebral gelisim ano-
malileri disinda spesifik olmayan beyaz cevher
tutulumu da dogumsal CMV enfeksiyonunda sik
goriilen bir bulgu olarak dikkati cekmektedir.
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