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(Alfabetik siraya gore)

: Akut gastroenterit

: Akut motor aksonal ndropati

: Akut inflamatuar demiyelinizan poliradikiilondropati

Akut motor duyusal aksonal néropati

: Beyin omurilik sivisi

: Kreatin kinaz

: Cytomegalovirus

: Derin tendon refleksi
: Ebstein-Barr Virus

: Elektromiyografi

: Eritrosit sedimentasyon hizi
: Guillain-Barré Sendromu

: Intravendz Immunoglobulin
: Kortikosteroid

: Miller-Fisher Sendromu

: Miyastenia gravis

: Plazma degigimi

: Kronik inflamatuar demiyelinizan poliradikiilondropati

: Manyetik rezonans goriintiileme

: Ust solunum yolu enfeksiyonu
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Cocukluk Cag1 Guillain - Barre Sendromunda Otonomik Disfonksiyon

OZET

Giris: Guillain-Barre Sendromu (GBS), siklikla asendan, hizli ilerleyen simetrik
giicstizliik ve derin tendon reflekslerinin kaybiyla karakterize akut inflamatuar

polindropatidir. Cocuklarda akut flask paralizinin en yaygin nedenidir.

Amac: GBS tanis1 almis ¢ocuklarda otonomik disfonksiyon sikligini, elektrofizyolojik
inceleme ve spinal goriintiileme bulgularmin otonomik disfonksiyon ile iligkisini,

otonomik disfonksiyonun prognoza olan etkisini belirlemeyi amacladik.

Yontem: Cocuk Norolojisi Bilim Dali’'nda 1 Ocak 2007 ile 1 Ocak 2019 tarihleri
arasinda GBS tanisi ile izlenen hastalar ¢aligmaya dahil edildi. Calismada 82 GBS

tanil1 hastanin dosyalar incelendi.

Bulgular: Hastalarin 48’1 erkek (%58,5), 34’1 kizdi (%41,5). Ortalama yas 7 £ 4,2 yil
olarak saptandi. 53 hastada gecirilmis enfeksiyon dykiisii vardi (%64,6). Toplam 21
hastada (%25,6) hastane yatis1 siirecindeki izleminde otonomik disfonksiyona ait
bulgular gozlendi. Bu bulgular hipertansiyon, tasikardi, idrar inkontinansi, asiri
terleme, idrar retansiyonu, gaita inkontinansi ve flushing idi. EMG’si olan 79 hastanin
(%96,3), 58’sinde AIDP (%73,4), 14’iinde AMAN (%17,7), 3’iinde AMSAN (%3,8)
saptandi. Spinal MRG’1 olan 67 hastanin (%81,7) 57 sinde spinal sinir koklerinde ve
kauda ekuinada kontrast tutulumu mevcuttu (%85). Hastalardan 23’1 yogun bakim
tinitesine yatirilip (%28), 14 hasta solunum destegi ald1 (%17). Otonom disfonksiyona
ait bulgu varlig1 ile mekanik ventilasyon ihtiyact ve yogun bakim tiinitesinde yatis
stireleri arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik saptandi (sirasiyla p=0,039 ve

p=0,047).

Sonu¢: Calismamizda otonomik disfonksiyon sikligi %25,6 saptandi. Otonomik
disfonksiyona ait bulgusu olan hastalarin daha fazla mekanik ventilasyon ihtiyaci

olmaktadir ve yogun bakim {initesi yatis siireleri daha uzundur.

Anahtar kelimeler: Guillain-Barre Sendromu, Otonomik Disfonksiyon

vii



Autonomic Dysfunction in Childhood Guillain - Barre Syndrome

SUMMARY

Introduction: Guillain Barre Syndrome (GBS) is the most common cause of acute
flaccid paralysis in childhood. It is an acute inflammatory polyneuropathy which is
characterized by often ascending and rapidly progressing weakness and loss of deep

tendon reflexes.

Objective: Frequency of autonomic dysfunction in GBS patients, relationship
between autonomic dysfunction with electrophysiological evaluation and spinal MRI
findings, and effect of autonomic dysfunction on disease prognosis were recorded

retrospectively.

Method: Between January 2007 and January 2019, 82 patients being followed in the
Istanbul Faculty of Medicine, Department of Pediatric Neurology were enrolled in the

study. In this study, 82 GBS patients’s files were examined.

Results: Forty-eight patients (58.5%) were male and 34 (41.5%) were female. Mean
age at the diagnosis was 7+4,2 years. Fifty-three patients (64,6%) had a history of
infection before GBS. Signs of autonomic dysfunction were observed in 21 (25,6%)
of the patients during the hospitalization period. Hypertension, tachycardia, excessive
sweeting, flushing, urinary incontinence or retention and fecal incontinence were the
main symptoms. Of the 79 patients (96,3%) with EMG were able to performed; fifty-
eight (73,4%) were compatible with AIDP, fourteen (17,7%) with AMAN and three
(3,8%) with AMSAN. Spinal MR imaging (n=67) showed increased contrast
enhancement in spinal nerve roots and cauda equina in 57 patients (85%). Twenty-
three patients (28%) were hospitalized in the pediatric intensive care unit and 14
patients required mechanical ventilation support. There was a statistically significant
relationship between the presence of autonomic dysfunction and the need for
mechanical ventilation support (p=0.039) and length of stay in intensive care unit

(p=0,047).
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Conclusion: The frequency of autonomic dysfunction was 25.6% in our cohort.
Statistically significant relationship were detected between the presence of autonomic
dysfunction and need for mechanical ventilation support or length of stay in intensive

care unit.

Key words: Guillain-Barre Syndrome, Autonomic Dysfunction



1. GIRIS VE AMAC

Guillain-Barré¢ Sendromu (GBS) hizli ilerleyen simetrik kas gii¢siizliigii ve
derin tendon reflekslerinin kaybi ile karakterize, akut inflamatuar polindropatidir.
Semptomlar ¢cogunlukla alt ekstremitelerden baslar ve giinler igerisinde govdeye ve
iist ekstremitelere ilerler. Ilerleme genellikle simetriktir. %9 olguda asimetrik ve %15-
20 olguda proksimal baslangicli olabilir. Duyu kaybi, kranial ve otonom ndropati,
noropatik agr siklikla eslik eder. Prognoz genellikle iyi olsa da solunum arresti ve
kardiyak aritmiler nedeniyle 6liimciil olabilir. Bazi vakalarda motor ve duyusal kusur
kalabilir. Norolojik bulgular birkag¢ glinden bir aya kadar olan siire igerisinde gelisir.
Bu nedenle tani almis ya da siiphelenilen vakalarin yakin izlemi, kardiyak

monitdrizasyonu ve gerekirse yogun bakim izlemi yagamsaldir (1,2,3,5).

1859°da Landry akut inflamatuar demiyelinizan poliradikiilondropati (AIDP)
benzeri bir tablo tarif etmistir. GBS’de semptomlarin alt ekstremitelerden baslayip
yukar1 dogru ilerlemesi Landry’nin asendan paralizisi olarak bilinir. 1916’da Guillain,
Barré ve Strohl hastaligin karakteristik 6zelliklerini bildirmislerdir ve hastaligin adi

konulmustur (2,4).

GBS’nin ¢ocuklarda siklig1 0,3-1,3/100.000 olarak bildirilmektedir. GBS her
yasta goriilebilir ve kalitsal degildir. Polio’nun eradikasyonundan sonra ¢ocuklarda

akut flask paralizinin en yaygin nedenidir (1,3,4).

GBS’de semptomlar genellikle viral ya da bakteriyel bir enfeksiyon sonrasinda
ortaya ¢ikar. Gastrointestinal sistemde goriilen Campylobacter jejuni ve Helicobacter
pylori, solunum yollarinda 6zellikle Mycoplasma pneumoniae sik goriilen etkenlerdir.
Nadir de olsa as1 sonrasinda da goriilebilmektedir. Semptomlarin altinda yatan gercek
nedenin otoimmiinite oldugu kabul edilmektedir. Noronlara karsi olusan antikorlar

demiyelinizasyona ve/veya aksonal hasara yol agmaktadirlar (1,2).



GBS klinik tanidir, laboratuvar testlerle dogrulanir. Beyin Omurilik Sivisi
(BOS) incelemesi ve elektrofizyolojik incelemelerin tanida 6nemli bir yeri vardir.
BOS’ta hiicre olmaksizin protein artis1 (albuminositolojik disosiasyon) goriilebilir.
Elektrofizyolojik  incelemelerde =~ demiyelinizasyon ~ ve  aksonal  hasar

gosterilebilmektedir (3).

Tedavide intravendz immunoglobulin (IVIG) ve plazma degisimi
kullanilabilir. Yapilan ¢ok sayida ¢aligmada IVIG ve plazma degisimi tedavisinin
birbirlerine tstiinliikleri gosterilememistir. Bunlarin yani sira tedavinin 6énemli bir

kismini da destek tedavisi olusturmaktadir (2,4).

GBS tedavi edilebilir bir hastaliktir. Gelismis medikal ve destek tedavi
yontemleri ile hastalarda tam iyilesme goriilebilmektedir. Bu nedenle erken tani ve
erken donemde tedaviye baslanmasi ile son zamanlarda GBS’nin mortalite ve

morbiditesi onemli 6l¢lide azalmistir.

IVIG uygulama kolaylig1, yan etki azl1g1, invaziv olmamasi, hasta konforunun
daha iyi olmasi ve en az plazma degisimi kadar etkin olmasi nedeniyle son zamanlarda
GBS tedavisinde ilk tercih haline gelmistir. Klinigimizde her iki tedavi yontemiyle de

basarili sonuclar elde edilmektedir.

GBS’de goriilen otonomik disfonksiyona ait bulgular hipertansiyon, tasikardi,
idrar inkontinansi, asir1 terleme, idrar retansiyonu, gaita inkontinansit ve flushingdir.
Bu bulgular yasamsal olup, literatiirde bu konuda yapilmis az sayida calisma

mevcuttur.

Bu calismanin amaci; GBS tanis1 almis ¢ocuklarda otonomik disfonksiyon
sikligii, elektrofizyolojik inceleme ve spinal goriintiileme bulgularinin otonomik
disfonksiyon ile iliskisini, otonomik disfonksiyonun prognoza olan etkisini
belirlemektir. Kardiyak monitorize izlem, yakin kan basinci takibi (gerekiyorsa
tansiyon holter), hidrasyon durumunun yakin takibi otonomik disfonksiyonun erken

taninmasini saglarken, morbidite ve mortaliteyi de belirgin oranda azaltacaktir.



2. GENEL BILGILER

2.1 Siiflandirma

GBS immiin aracili néropati grubundadir. GBS’de semptomlarin ilerlemesi 1
aydan daha kisa siirelidir. Semptomlarin bir aydan uzun olmasi durumunda Kronik

Inflamatuvar Demiyelinizan Poliradikiilonéropati (CIDP)’den séz edilir (6).

GBS klinik, patolojik ve elektrofizyolojik 6zelliklere gore baslica dort alt tipe
ayrilmaktadir. Bunlar Akut Inflamatuar Demiyelinizan Poliradikiilonéropati (AIDP),
Akut Motor Aksonal Noropati (AMAN), Akut Motor ve Duyusal Aksonal Noropati
(AMSAN), Miller-Fisher Sendromu (MFS) (bolgesel varyant)’dur. MFS arefleksi,
oftalmopleji ve ataksi ile karakterizedir ve 1956 yilinda tanimlanmistir. Siklikla
Campylobacter jejuni ile iliskilidir (4). Alt tiplere ait genel o6zellikler Tablo 1’de

gosterilmistir.

GBS’nin nadir goriilen tipleri vardir (Tablo 2) (6,7,8). Hizli ilerleyen ve beyin
olimii benzeri tablonun goriildiigli vakalar bildirilmistir (9). Kraniyal Polindrit ani
baslangichi ve kraniyal sinirlerin tutuldugu formdur. Fasiyal sinir semptomlari, ses
kisikligi ve yutma giicligli gibi semptomlar goriilebilir (4). Bu tablonun

Cytomegalovirus enfeksiyonu ile iligkili oldugu belirtilmektedir (10).



Tablo 1: GBS Alt Tipleri (6)

Alt tip Genel ozellikler Prognoz Tedavi
- Tiim yaslarda - Tamamen  -IVIG
. - Asagidan yukari ilerleyen  iyilesme
Akut Inflamatuar shansiinlz ot (%75-96) -Plazmaferez
Demiyelinizan - DTR kaybi1
Poliradikiilonéropati ey gl gnm
tutulumu
(AIDP) - Otonomik bozukluk
- EMG’de motor ve duyusal
demiyelinizasyon
- %30 GM1
- Cocuk ve geng eriskinlerde - Iyi -IViG
) .Asaghldar'l' yu"ka{1 ilerleyen .. . -Plazmaferez
simetrik giigsiizliik - C. Jejuni
- DTR kaybi1 (bazen DTR pozitifligi
korunur) varsa daha
- Kraniyal sinirlerin kot
Akut Motor Aksonal tutulumu seyredebilir
Néropati - Otonomik bozukluk
- EMG’de aksonal motor
(AMAN) tutulum
- GM1, GM1b, GDla,
GD1b, GalNAc-GDla,
GD1a/GD1b
- Nadir, genellikle - Bir yil -IVIG
etiskinlerde icinde
?]Asagldan yukart ilerleyen cfiizelme jleznaiere
Akut Motor ve simetrik gligsiizliik gozlenir
Duyusal Aksonal 1—(DTR Lyt (e DI .
orunur) - C. jejuni
Noropati - Kraniyal sinirlerin pozitifligi
tutulumu varsa daha
(AMSAN) - Otonomik bozukluk Kot
- EMG’de aksonal motor- seyredebilir
duyusal tutulum
- GM1, GM1b, GDla - Bazen
fulminan
seyirli
- Yetiskinlerde daha sik - lyi -IVIG
Miller—Fisher - Oftglmoplej i, arefleksi,
ataksi

Sendromu - EMG’de motor
(MFS) demiyelinizasyon, aksonal

duyusal tutulum
- GQ1b>90% (GTla)



Tablo 2: Cocuklarda Goriilen Nadir GBS Varyantlar1 (6)
- Miller-Fisher Sendromu
- Kraniyal Polinorit
- Faringeal-Servikal-Brakiyal varyant
- Akut Oftalmoparezi
- Akut Duyusal Noropati
- Akut Otonom Bozukluk

- Paraparezi

2.2 Patogenez ve Otoantikorlar

GBS’nin otoimmiin bir hastalik oldugu diisiiniilmektedir. Sinir hiicrelerindeki
hasar enfeksiyonun direkt etkisi ya da immiinolojik mediatorlerin tetikledigi T
hiicreleri ile etkilesen B hiicrelerinden iiretilen otoantikorlar araciligtyla olur. Kan sinir
bariyerini gegen otoantikorlar bdlgede inflamatuar hiicre infiltrasyonuna neden olur.
Infiltrasyon sonucu 6n ve arka kokler, proksimal ve distal sinir trunkuslari, terminal
dallar, kraniyal sinirler, sempatik zincir ve ganglionlarda demiyelinizasyon ve/veya
aksonal hasara yol agar (3,6,11,12). Ebstein-Barr virus (EBV), Cytomegalovirus
(CMV), Mycoplasma pneumonia ve Campylobacter jejuni gibi enfeksiyon etkenleri,
cerrahi girigsim, agilama gibi durumlar bu antikor olusumuna neden olabilir (11).

GBS’de en sik saptanan etken diyare ile seyreden Campylobacter jejuni’dir (4).

Aksonal tutulumun oldugu GBS formlarinda ve MFS’de enfeksiyon
etkenlerinin {izerinde bulunan antijenlere karsi olusan antikorlar sinir hiicrelerinin
aksonlarinda bulunan gangliozidler ile ¢apraz reaksiyona girerler (8,14,15). Aksonal

sodyum kanallarinin bozulmasi ile iletide yavaslama ya da kaybolma goriiliir (16).

AMAN’da GM1, GM1b, GDla, GDI1b ve GalNAc-GDla gangliozidlerine;
AMSAN’da GM1, GM1b, GD1a gangliozidlerine; MFS, Akut Oftalmoparezi, Ataksik
GBS’de GQ1b gangliozidlerine; duyusal varyantlarda GD1b ve GD3 gangliozidlerine
kars1 otoantikor gelisimi goriiliir (6,8,15,17)(Sekil 1).
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Sekil 1: Sinir hiicresi membraninda bulunan GM-1 gangliozid ile C.jejuni

lipopolisakkaritindeki yapisal benzerlik (18,19)

2.3 Epidemiyoloji

Diinyadaki GBS insidansinin 18 yas alti ¢ocuklarda 0.3-1.3/100.000, genel
poptilasyonda 0.6-4/100.000 oldugu belirtilmektedir (8,20). Erkeklerde kizlara oranla
1.5 kat daha siktir (8). GBS tiim yaglarda goriilebilirken bilinen en yaglh hastanin 95
yasinda, en kii¢iik hastanin ise 4 aylik oldugu bildirilmistir (4).

Kuzey Amerika ve Avrupa’da en sik goriilen GBS alt tipi AIDP’dir (%85-90)
(14,21,22). Aksonal noropatinin sikligt Giiney Amerika ve Asya’da %30’a kadar
¢ikmaktadir (24). Kranial Polindrit, MFS gibi az gériilen varyantlarin sikhig Italya’da
yapilan ¢alismada genel popiilasyonda 0.11/100.000 bulunmustur (23). Arjantin’de
yapilan baska bir calismada GBS tanis1 almis ¢ocuklarin %11.2’si atipik varyant olarak
saptanmistir (8). On iki adet ailesel GBS vakasi bildirilmistir (19).



2.4 Klinik Ozellikler

GBS cocukluk ¢aginda akut flask paralizinin en sik nedenidir. Halsizlik,
yiiriimede ve merdiven ¢ikmada giicliik sik goriilen sikayetlerdir. Asagidan yukariya
hizli ilerleyen, simetrik kas gii¢siizliigii ve derin tendon reflekslerinin (DTR) kaybr ile
karakterizedir. Ilerleme genellikle simetrik olmakla birlikte %9 olguda asimetrik ve
%15-20 olguda proksimal baglangi¢h olabilir (1,14,26). Klinik tablo 4 hafta igerisinde
vakalarin yarisinda da genellikle ilk 2 hafta i¢inde gelisir (14). Bacak ve sirt agrisi
eriskin ve c¢ocuklarda %350-79 oraninda goriilebilir (25). Cocuklarin bazilarinda
menenjit tablosu, kusma, basagrisi ve ensefalopati gozlenmistir (3,25). MFS’de ataksi,

oftalmopleji ve arefleksi goriiliir (4).

Tasikardi, hipertansiyon, sinus aritmisi gibi otonomik semptomlar sik goriiliir
(19). Otonomik bulgular AIDP ve AMSAN tiplerinde yaygindir ve genellikle
kuadripleji ve solunum yetersizliginin oldugu vakalarda goriiliir. Cocuklarda duyusal
kayip belirgin olmayabilir ancak detayli fizik muayene yapildiginda ve Oykii
derinlestirildiginde % 40 civarinda saptanabilir (26). Duyu kusuru siklikla AIDP ve
AMSAN tiplerinde goriiliirken, AMAN’da duyu kusuru beklenmez (27,28).

Solunum sikintist nadir ancak yasamsal bir durumdur (3). Fasiyal gli¢siizliik ve
oftalmopleji GBS tanisi almis ¢ocuklarin %45’inde goriilebilmektedir (26,29).
Sfinkter kusuru ¢ocuklarda nadir olarak goriiliirken, sfinkter tutulumu olan vakalarda

idrar retansiyonu, idrar ve gaita inkontinansi olabilir (26).

2.5 GBS Oncesi Goriilen Durumlar

Yapilan ¢aligmalar GBS olgularinda semptomlar baglamadan 1-6 hafta once
enfeksiyon ya da asilanma gibi 6nciil olaylarin ¢ocuklarda %50-82, eriskinlerde %60
oraninda oldugunu gostermistir (6). Ust solunum yolu enfeksiyonlari ve
gastrointestinal enfeksiyonlar en sik tetikleyici olay olarak karsimiza ¢gikmaktadir (32).

Belirli etkenlerden sonra ortaya ¢ikan klinik tabloda enfeksiyon etkenine yonelik ayirt



edici Ozellikler saptanmamasina karsin, CMV etkeninin digerlerine gore daha sik

solunum yetersizligi tablosuna yol agtig1 gosterilmistir (33,34).

Kuzey Amerika ve Avrupa’da GBS mevsimsel dagilim gostermemektedir (31).
Ozellikle pediatrik AMAN vakalarmin Cin ve Giiney Amerika’da yapilan

caligmalarda yaz mevsiminde pik yaptig1 gortilmiistiir (17,30).

C. jejuni ile GBS arasindaki iliski ilk olarak 1982 yilinda gastroenterit sonrasi
GBS tanist alan bir hastada tanimlanmistir (35). C. jejuni’nin aksonal form GBS
vakalarinin %30-40’indan tek basina sorumlu oldugu gosterilmistir (36). Ho ve
arkadaslar1 tarafindan 1995°’te Cin’de yapilan bir ¢calismada AIDP alt tipinde GBS
vakalarmin %42’sinde, AMAN alt tipinde GBS vakalarinin %76’sinda C. Jejuni
enfeksiyonu saptanmistir (81). GBS olusumuna yol agabilecek diger bakteriyel
etkenler Mycoplasma pneumoniae, Haemophilus Influenza ve Escherichia coli’dir.

GBS o6ncesinde goriilebilecek durumlar Tablo 3’te gdsterilmistir (37,38,39).

Tablo 3: GBS Oncesinde Gériilebilecek Durumlar (37,38,39).

- Influenza A
- Coxsackie virus

VIRAL ENFEKSIYONLAR SISTEMIK HASTALIKLAR
- Epstein-Barr virus - Hodgkin hastalig1

- Cytomegalovirus - Kronik lenfositik 16semi

- Human immunodeficiency virus - Hipertroidi

- Kollajen vaskiiler hastaliklar
- Sarkoidoz

- Herpes simplex virus - Renal hastaliklar

- Hepatit A ve C virus

BAKTERIYEL ENFEKSIYONLAR | DIGER DURUMLAR
- Campylobacter jejuni - Gebelik

- Mycoplasma pneumoniae - Cerrahi

- Escherichia coli - Kemik iligi nakli

- Haemophilus influenza - Asilama

PARAZITiK ENFEKSiYONLAR
- Malaria

- Toxoplasma




2.6 GBS Tipleri

Klinik ve laboratuvar 6zelliklerine gore GBS alt tiplere ayrilmaktadir. Baglica
alt tipler; akut inflamatuar demiyelinizan poliradikiilondropati (AIDP), akut motor
aksonal noropati (AMAN), akut motor duyusal aksonal néropati (AMSAN), Miller
Fisher sendromu (MFS), akut otonom bozukluk ve kraniyal polindrittir. Birka¢ hastada

beyin 6liimiinii taklit eden ve fulminan seyreden GBS formu tanimlanmaistir (4,9).

2.6.1 Akut inflamatuar demiyelinizan poliradikiilonoropati (AIDP)

Olgularin %90’ma yakini bu gruptadir. GBS nin klasik formudur. Cogunlukla
oncesinde bir enfeksiyon ya da tetikleyici bir durum vardir. Klasik olarak semptomlar
simetriktir ve alt ekstremitelerden baslar. Semptomlarin ilerleyisi dort haftaya kadar
devam edebilir. Ilk hafta progresyon hizlidir. %10-15 olguda semptomlar {ist
ekstremitelerden, nadiren de yilizden baslayabilir. Kraniyal sinir tutulumu siktir.
Baslangic semptomlar1 genellikle agr1 ve parestezidir. Ozellikle distallerde ve simetrik
duyu kayb1 izlenir. DTR’ler erken donemde kaybolur ya da olduk¢a zayif alinir. En
stk patella refleksi kaybolmaktadir. Otonom bulgular kan basinci diizensizligi,
aritmiler, tasikardi, idrar retansiyonu, idrar ve gaita inkontinansi, kabizlik, abdominal
distansiyon olarak sayilabilir. Olgularin yaklasik %10’unda entiibasyon gerekir.
Elektromiyografi (EMG)’de motor ve/veya duyusal demiyelinizasyon izlenir. Prognoz

oldukea iyidir ve %75-95 tam iyilesme goriiliir (6,40,41,42).

2.6.2 Akut motor aksonal noropati (AMAN)

Bakteriyel gastroenterit etkeni C. jejuni’nin neden oldugu enterit, tiim diinyada
AMAN tipindeki GBS’nin en yaygin nedenidir. Siklikla ¢ocuklar ve geng eriskinler
etkilenir. %75’inden fazlasinda C. jejuni serolojisi pozitif saptanir. AMAN tipi
GBS’nin C. jejuni’nin bazi suslari ile iliskili oldugu gosterilmistir. AMAN ile iligkisi
en fazla olan suslar HS:19 ve HS:41 suslaridir. Bu suslarin siklikla anti-GM1 ve anti-
GDla otoantikorlarmin gelisimi ile iliskili olduklart gdsterilmistir. GM1b, GD1b,
GalNAc GDla ve GDla/GD1b AMAN’da otoantikor gelistirilen diger



gangliozidlerdir. Erken donemde ciddi solunumsal tutulumla seyreden motor aksonal

dejenerasyon izlenir (43). Prognozu iyidir ve iyilesme tipik olarak hizlidir.

2.6.3 Akut motor duyusal aksonal noropati (AMSAN)

Genellikle yetiskinlerde goriiliirken, klasik tipe gore daha nadirdir. GBS’ nin
AMAN tipinde oldugu gibi 6zellikle C. jejuni sik bir etkendir. Hizl1 ve klasik klinik
seyir gosterir. Erken donemlerde solunum yetersizligi gelisebilir. Kraniyal ve otonom
sinirlerin tutulumu sik goriilen bir durumdur. EMG’de hem motor hem de duyusal
sinirlerde aksonal dejenerasyon goriilir. GM1, GM1b, GD1a gangliozidlerine kars1
gelisen otoantikorlar saptanir. Prognoz AMAN’a gore daha katiidiir ve iyilesme bir

yil1 bulabilir (6,43,44,45).

2.6.4 Miller-Fisher Sendromu (MFS)

GBS’nin en yaygin varyantidir ve tiim GBS vakalarinin %5’ini olusturur.
Ortalama goriilme yas1 ortalama 40’tir. Oncesinde genellikle bir {ist solunum yolu
enfeksiyonu ve bazen de C. jejuni enteriti goriilebilir. GBS’de goriilen C. jejuni susu
siklikla HS:2 ve HS:4°tiir. Vakalarin tlimiinde ataksi, oftalmopleji ve arefleksi vardir.
Ataksi gdvdede ve ekstremitelerde olur. %90 1n lizerinde Anti-GQ1b tipi otoantikorlar
saptanmigtir. EMG’de motor demiyelinizasyon, aksonal duyusal tutulum olurken,

haftalar ya da aylar i¢inde yavas ve tam iyilesme goriiliir (6,43,46).

2.6.5 Akut otonomik noropati

Sempatik ve parasempatik sistem bozukluklariyla seyreden GBS alt tipidir.
Tiim yaslarda gortilebilir, erkeklere gore kadinlarda daha siktir. Klinik tablo 6ncesinde
gecirilmis tist solunum yolu enfeksiyonu ya da enterit 6ykiisii vardir. Spesifik bir etken
saptanamamustir. Herpes simpleks virus, Herpes zoster, Rubella, Enfeksiyoz
mononiikleoz sorumlu tutulmustur. Ciddi ortostatik hipotansiyon, hipertansiyon,
tagikardi, aritmi, pupiller anormallikler, idrar retansiyonu, ishal, kabizlik, gézyasi ve

tiikiiriik azalmasi gibi otonomik bulgular klinigi olusturur (43,47).
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2.6.6 Faringeal-servikal-brakiyal varyant

Fasiyal, orofaringeal, servikal ve iist ektremitelerde giigsiizliikle ortaya ¢ikan,

alt ekstremitelerin tutulmadigi nadir GBS varyantidir (43).

2.7 Tan1 ve Ayirict Tam

Tipik klinik &zellikler GBS tanis1 koymada biiyiik 6l¢iide yeterlidir. Oykii,
fizik muayene ve laboratuvar degerlendirme ile kesin taniya kolaylikla gidilebilir.
Elektrofizyolojik testler ve BOS incelemesi taniy1 dogrulamada yardimcidir. GBS tani
kriterleri Tablo 4’te Ozetlenmistir (48,49). Hizli gelisen jeneralize periferik sinir

sistemi hastaliklarinin en sik nedeni GBS’dir (48).

Tablo 4: GBS Tani Kriterleri (48,49)

TANI iCIN GEREKLIi OZELLIiKLER

- Kollarda ve bacaklarda simetrik progresif gii¢siizliik

- Refleks kayb1

TANIYI KUVVETLE DESTEKLEYEN OZELLIKLER
- Belirtilerin dort haftaya kadar ilerlemesi

- Semptomlarin simetrik olmasi

- Hafif duyusal belirti ve bulgular

- Kraniyal sinir tutulumu, 6zellikle yiiz kaslarinda bilateral gii¢stizliik

- Progresyonun durmasindan sonra 2-4 hafta i¢inde diizelmenin baglamasi
- Otonom bulgularm varligi

- Baslangicta atesin olmamasi

- Beyin omurilik s1visinda milimetrekiip basina 10°dan daha az hiicre ile birlikte
yiiksek konsantrasyonda protein varligi

- Tipik elektrofizyolojik 6zellikler

TANIYI DISLAYAN OZELLIiKLER

- Botulizm, miyastenia ya da toksik ndropati tanisi

- Anormal porfirin metabolizmasi

- Yeni gegirilmis difteri

- Giigsiizliigiin eslik etmedigi duyusal sendrom

Bazi hastaliklarin semptom ve bulgular1 GBS ile benzerlik gosterir. Ayirici
tantya giren bu hastaliklar erken déonemde GBS ile karisabilmektedir. GBS ayirici

tanisina giren durumlar Tablo 5’te 6zetlenmistir (50).
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Tablo 5: GBS Ayirict Tanisi (50)

SEREBRAL PERIFERIK SINIR SISTEMI

- Akut dissemine ensefalomiyelit - Akut baslangicli kronik inflamatuar
- Bilateral inme demiyelinizan noropati ( CIDP)

- Psikojenik semptomlar - Kritik hastalik polindropatisi

- Cytomegalovirus iliskili radikiilit
- Difteri

- HIV iliskili radikiilit

- Leptomeningeal karsinomatozis

- Lyme hastalig1

- Metabolik/elektrolit bozukluklar
(hipoglisemi, hipofosfatemi)

- Porfiria

- Tiamin eksikligi (Beriberi)

- Kene paralizisi

- Toksik ndropati

- Vaskiilitler
SEREBELLAR NOROMUSKULER KAVSAK
- Akut serebellar ataksi sendromu - Botulizm
- Posterior fossa yapisal lezyon - Miyastenia gravis
- Noromuskuler blokerler
SPINAL KAS HASTALIKLARI
- Anterior spinal arter sendromu - Akut inflamatuar miyopati
- Kompresif miyelopati (dermatomiyozit, polimiyozit)
- Noromiyelitis optika - Akut viral miyozit
- Poliomiyelit - Akut rabdomiyoliz
- Transvers miyelit - Kritik hastalik miyopatisi
- Akut miyelitin diger enfektif sebepleri | - Metabolik miyopatiler (hipokalemi,
(Bat1 Nil viriisii, Coxsackie viriisii) hiperkalemi)
- Mitokondrial miyopati
- Periyodik paralizi

Medulla spinalis hasar1 GBS’den ayirt edilmesi gereken en 6nemli durumdur.
Seviye gosteren duyusal-motor paralizi, sfinkter kusuru ve asimetrik tutulum uyarici

bulgulardir. Acil spinal manyetik rezonans goriintiileme (MRG) yapilmalidir (53).

Ozellikle c¢ocukluk ¢aginda GBS’nin ayirici tanisina spinal tiimérler ve

transvers myelit girer. Paralizi, hiporefleksi ve agr1 gibi bulgular hepsinde goriilebilir.
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Sfinkter kusuru spinal tiimorlerde goriiliirken, GBS de oldukc¢a nadirdir ve genellikle
gecicidir. GBS’ nin BOS bulgularinda hiicre artis1 olmaksizin protein artis1 olurken

transvers myelitte protein ve hiicre artis1 izlenir (4,51).

Botulizm ¢ocuklarda yaygin degildir ancak progresif simetrik gii¢ kayb1 olan
bebekler ayirici tantya girmelidir. Pupiller anormallikler, erken kabizlik, oftalmopleji
gibi semptom ve bulgular varliginda botulizm mutlaka arastirilmalidir. Miyastenia
gravis (MG) ¢ocukluk c¢aginda proksimal giigsiizliik ile bagvurabilir. Ayiric1 taniya
giren bu durumlarin elektrofizyolojik incelemeleri karakteristiktir. Poliomyelitte
mekanizma ve klinik GBS’ den farklidir (13). Akut, fokal ve asimetrik ekstremite
giicsiizliigii olur. Bu tabloya genellikle ates ve agr1 eslik eder. GBS’ den farkli olarak

BOS’ta hiicre artis1 goriiliir. Kesin tani i¢in serolojik testler ile gereklidir (3,52).

2.8 Laboratuvar

Elektrofizyolojik incelemeler ve BOS incelemesi gibi laboratuvar yontemleri

tanida yardimceidir.

Bazi rutin biyokimyasal testlerde nonspesifik degisiklikler izlenir. Eritrosit
sedimentasyon hizi (ESH)’nda artma, l8kositoz, kreatin kinaz (CK) yliksekligi,
karaciger fonksiyon testlerinde yiikselme goriilebilir. Nadiren immiin kompleks
birikimine bagli glomerulonefrit gelisebilir ve proteiniiri, hematiiri izlenebilir. Yine
serumda yiikselen antigangliozid otoantikorlar GBS alt tiplerini belirlemede ve

prognoz hakkinda bilgi verebilir (2,56).

2.8.1 Beyin omurilik s1vis1 (BOS)

GBS tanisinda BOS incelemesi 6nemli bir yer tutar. BOS proteininde artig
izlenirken hiicre artis1 olmaz (albuminositolojik disosiasyon). Hiicre sayist mm?’te 10
mononiikleer hiicreyi ge¢cmez. Glukoz normaldir. BOS kiiltiiriinde iireme olmaz.
Baslangicta protein normal olabilir. Genellikle ilk 48 saatten sonra ylikselmeye baslar

ve 4-6 hafta i¢inde en iist diizeyine ulasir. %10 olguda da protein hig yiikselmez (2,53).
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2.8.2 Elektrofizyolojik incelemeler

Elektrofizyolojik incelemelerde H refleks yoklugu, duyusal sinirlerde aksiyon
potansiyel kayb1 ya da amplitiid diisiikliigii, F dalga anormallikleri GBS tanis1 i¢in
anlamlidir. Ancak kesin tan1 genellikle semptomlarin baslamasindan sonra besinci

giine kadar miimkiin olmamaktadir (57).

Vakalarin %90’inda elektrofizyolojik anormallikler goriilebilir. Ozellikle
GBS’nin AIDP alt tipinde ilk saptanan yanit genelde F dalga anormalligidir. Fokal
sinir segmentlerinde diizglin olmayan ileti yavaslamalari, asimetrik uzamig distal
latans, H refleks latansi, diferansiyal yavaglama akut demiyelinizasyonda

goriilebilecek diger elektrofizyolojik inceleme bulgularidir (8,15,30,58,59).

Aksonal alt tiplerde (AMAN, AMSAN) diisiik genlikli kas aksiyon
potansiyelleri ve anormal igne EMG’si izlenir. AMAN ile AMSAN ayriminda duyusal
sinir aksiyon potansiyel amplitiidiine bakilir. Motor potansiyellerdeki degisiklikler
demiyelinizasyon ya da aksonal dejenerasyon nedeniyle olabilir. AMAN’m erken
doneminde demiyelinizasyonu taklit eden gecici bulgular olabilir. Bu sebeple
tekrarlayan incelemeler gerekir. Taniya gidilemeyen ya da smiflandirmanin

yapilamadig1 durumlarda tekrarlayan inceleme yapilabilir (8,15,30,59).

Erken donemde yapilan elektrofizyolojik incelemeler tanisal degilse ya da alt

tip tayini yapilamamugsa testler 1-2 hafta sonra tekrar yapilmalidir (6).
2.8.3 Manyetik rezonans goriintiileme (MRG)

MRG duyarlidir ancak spesifik degildir. Kauda ekuina’da kontrast tutulumunu
gosterir. Erigkin ve ergenlerde %95 oraninda MRG bulgusu saptanmistir (6).

Tiirkiye’de yapilmis bir caligmada GBS tanisi almig ¢ocuklarin %91’inde GBS lehine
MRG bulgusu gosterilmistir (60). Spinal bast siiphesi varsa MRG acilen yapilmalidir.
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2.9 Klinik Seyir ve Prognoz

GBS siiphesi olan bir ¢ocukta tani ve tedavi siireci olduk¢a Onemlidir.
Semptomlarin baglangici ve ilerlemesi giinler i¢inde olabilirken bazen de saatler icinde
olabilmektedir. Hizli ilerleyen vakalarin yaklasik %20’sinde ventilasyon destegine
gerek duyulmaktadir. Bu siirecin en dogru sekilde yonetilebilmesi i¢in hastanin sik sik

degerlendirilmesi ve gerektiginde erken miidahale 6nemlidir (4).

GBS’nin klinik seyri ii¢ faza ayrilabilir (Sekil 2).
I. Baslangi¢ fazi, semptomlarin ilk ortaya ¢ikmasi ile baglar ve 1-3 hafta devam
eder. Bu fazda belirti ve bulgular ilerleme gosterir.

II. Plato fazi, ilerlemenin durdugu dénemdir. Birkag¢ giinden 2 haftaya kadar

stirebilir.
III. lyilesme fazi, klinik ve laboratuvar bulgularda diizelmenin oldugu

donemdir. Bu donem 4-6 ay siirebilir. Agir vakalarda tam diizelme 2 yil1 bulabilir.

Bazi vakalarda tam diizelme olmaz (43).

Severity

Weeks Months Years

| Serum antibodies to gangliosides I

[ Progression || Plateau phase 1] Recovery phase | | Disability

Sekil 2: Guillain-Barre Sendromunun klinik seyri (50)

Semptomlarin hizli ilerledigi hastalarda kuadripleji gelisebilir. Solunum
kaslarinin tutulumuna bagli olarak solunum yetmezIligi goriiliir. Bu hastalarda solunum
destegine ihtiya¢ duyulur. Otonom tutulum nedeniyle bazen 6liimciil olabilen aritmiler
ve hipertansiyon goriilebilir. Yutma sorunu gelisen hastalarda aspirasyon pndmonisi

ciddi morbidite ve mortalite sebebi olabilmektedir. Diger énemli komplikasyonlar
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sepsis, eklem kontraktiirleri, derin ven trombozu, gastrointestinal sistem ve {iriner

sistem sorunlaridir (43,54,55).

GBS’de mortalitenin ¢ocukluk c¢aginda %35’ten daha az oldugu tahmin
edilmektedir. Oliimler genellikle solunum yetmezligi, kardiyak aritmiler ve otonom

bozukluklardan kaynaklanmaktadir.

GBS’li ¢cocuklarin %90-95°1 3-12 ay i¢inde tam olarak diizelmektedir. %5-10
vakada kalic1 sakatliklar olabilmektedir (4,61).

Kétii prognoz gostergeleri;
- Hizli progresyon
- Mekanik ventilasyon ihtiyaci
- {leri yas
- Oncesinde gegirilmis enfeksiyon bulunmasi (6zellikle C. jejuni)
- Agir motor kayip
- Akson hasarinin olmasi
- Sinir uyariminin olmamasi ile fibrilasyon goriilmesi
- Aksiyon potansiyellerinde belirgin azalma

olarak siralanabilir (62,63).

2.10 Tedavi

2.10.1 Destekleyici tedavi

GBS’nin seyrinde solunum yetersizligi, otonom bozukluklar gibi yasami tehdit
edebilecek bir ¢ok durum ortaya ¢ikmaktadir. Semptomlarin en fazla oldugu ve
progresyonun durdugu déneme kadar hastalarin miimkiinse yogun bakim sartlarinda
diizenli otonom ve solunum monitorizasyonu altinda izlenmesi ¢ok Onemlidir.
Solunum sikintis1 ¢ocuklarin ortalama %15’inde, eriskinlerin %17-30’unda
gbzlenmektedir. Progresyonun durmasindan sonra sadece destek tedavisi ile hastalarda

genellikle 2-4 hafta igerisinde iyilesmenin basladigi goriilmistiir (3,6,14,20,25).
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Hizli baglangig, bulbar tutulum, otonom tutulum, dksiirmede zorluk ¢ocuklarda
mekanik ventilasyon gerekebileceginin baz1 gostergeleridir. Solunum yetmezligi,
orofarengeal parezi, ciddi otonom tutulum bulgular1 entiibasyon endikasyonlaridir.
Cocuklarda solunum sikintis1 bulgular tasipne, burun kanadi solunumu, paradoksal
solunum, letarji ve hipoksemidir. Bebeklerde ve ciddi kas tutulumu olan ¢ocuklarda
tasipne, c¢ekilme gibi solunum sikintisi bulgular1 goriilmeyebilir. Bu hastalarda

tagikardi ve huzursuzluk uyarici olmalidir (6,64,65).

Aritmiler, kan basinct dengesizligi, paralitik ileus, idrar retansiyonu, idrar ve
gaita inkontinansi gibi otonom bulgular izlenebilir. Ciddi aritmiler hayati tehdit
edebileceginden yakin izlemi gereklidir. Siklikla siniizal tagikardi goriiliir ve tedavi
gerektirmez. Ancak ventrikiiler aritmi, atrioventrikiiler ileti blogu, ciddi tasikardi ve
bradikardi mutlaka tedavi edilmelidir. Hipotansiyon durumlarinda sivi destegi
saglanir. Hipertansif durumlarda kisa etkili ilaclar kullanilmalidir. Otonom sinir
sisteminde bozukluk olmas1 nedeniyle uzun etkili antihipertansifler ciddi hipotansiyon
yapabileceklerinden dolay1 tercih edilmezler. Ilaclar ve entiibe hastalarda yapilan

endotrakeal aspirasyon islemi otonom degisiklikleri tetkikleyebilmektedir (65,66,67).

Yutma sorunu olan GBS’li hastalarin beslenmeleri aspirasyonu énlemek igin
nazogastrik tiip ile yapilmalidir. Beslenmenin tolere edilemedigi durumlarda mutlaka

parenteral beslenmeye gecilmelidir (20,64).

Agrist olan hastalarda nonsteroid antiinflamatuar ilaglar, karbamazepin,

gabapentin ya da opioidler kullanilabilir (68).

GBS’li hastalarda rehabilitasyon 6nemli yer tutar. Erken mobilizasyon, fizik
tedavi ve konusma terapisi rehabilitasyonun &nemli asamalaridir. Ozellikle
nozokomiyal solunum yolu enfeksiyonlariin 6nlenmesi i¢in gogiis fizyoterapisi ¢ok
onemlidir. Uzun siireli hareketsizliklerde dekiibitiis iilserleri olusabilir. Bunun igin
hastanin pozisyonunun belirli araliklarla degistirilmesi gereklidir. Eriskinlerde daha
stk goriilen derin ven trombozu ve pulmoner emboli gibi komplikasyonlar i¢in de

gerekli onlemler alinmalidir (64,65).
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2.10.2 intraven6z immunoglobulin (IVIG)

GBS tanis1 almis ¢ocuklarin tedavisinde IVIG ya da Plazma Degisimi (Plasma
Exchange) (PE) kullanilabilir. PE invaziv ve komplikasyon riski yiiksek olan bir
tedavidir. Cocuklarda IVIG tedavisi, kolay uygulanabilirlik ve daha az komplikasyon
nedeniyle daha ¢ok tercih edilmektedir (6,69,70). Yapilan bazi1 ¢alismalarda IVIG ve
PE tedavilerinin birbirine istiinliiklerinin olmadig1 gosterilmistir. Ventilasyon destegi
ihtiyact olan ¢ocuklari iceren randomize kontrollii bir ¢calismada plazma degisimi ve
IVIG tedavileri arasinda yogun bakim {initesinde yatis siiresi, desteksiz yiiriime
stireleri arasinda fark yokken mekanik ventilasyon siireleri plazma degisimi tedavisi
alanlarda anlaml sekilde daha kisa bulunmustur. Kombine tedavinin etkinligi tek
basmma IVIG ya da PE uygulamasindan daha fazla degildir (11,19,20,69). Bazi
calismalarda IVIG ve PE tedavileri sonrasi goriilen niiks oranlarinda da anlaml fark

olmadig gosterilmistir (74,75).

IVIG dozu 2 gr/kg’dir. 2 giin boyunca 1 gr/kg/giin veya 5 giin boyunca 0,4
gr/kg/glin olarak uygulanir. Tedavi yanit1 3-7 giin i¢inde alinmaktadir.

Hastalarda IVIG sonras: ates, kas agrisi, bas agrisi, bulant1 ve kusma ortaya
cikabilir. Dermatit, aseptik menenjit, ndtropeni, hipertansiyon, ¢ok nadiren de bobrek
yetersizligi, inme gibi etkileri goriilebilir. Anaflaksi 6ykiisi 1VIG igin
kontrendikasyon olusturur. Plazma hacmini genislettigi i¢in kalp yetersizligi ve bobrek

yetmezligi olan hastalarda dikkatli uygulanmalhidir (11,19,22,67,76,77).

Yapilan calismalar IVIG’in bircok etki mekanizmasi oldugunu gostermistir. En
onemli etkisi farkli yollardan immiin sistemi modiile ederek otoantikorlari notralize
etmesidir. Makrofajlar ve B hiicreleri iizerinde bulunan Fc reseptorlerin blokaji,
antitoksin, antisitokin, CD8 T hiicre aktivasyonu vb. yollarla IVIG, otoantikorlarin,
sitokinleri yikimini arttirir ve otoantikor yapimini azaltir. Bu sayede miyelin hasari

onlenir (71,72,73).
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2.10.3 Plazma degisimi (PE)

Plazma degisimi ile diyalizde oldugu gibi bir makine yardimiyla plazmada
dolasan ve hastaliga neden oldugu diisiiniilen immiin faktdrler temizlenir. invaziv bir
yontemdir. Santral vendz katater gerekir. PE uygulamasinin 10 kg ve iizeri cocuklarda
daha giivenli oldugu belirtilmektedir. Hastalara 5-8 giin i¢inde toplam 250 ml/kg’lik 5
degisim Onerilmektedir (61). PE sonrasi IVIG verilmesi ekstra fayda saglamaz

(3,78,79).

Hipotansiyon, sepsis, kardiyak aritmiler, elektrolit bozukluklari, kanama,
tromboza egilim bu tedavi yonteminin baglica komplikasyonlaridir. Uygulama
zorlugu, ekip ve ekipman gerekliligi, belli merkezlerde yapilabiliyor olmasi, santral

vendz katetere ihtiya¢ duyulmasi PE’nin diger dezavantajlaridir (79).

2.10.4 Kortikosteroidler (KS)

Kortikosteroid tedavisi dnceleri tedavide kullanilirken giiniimiizde tek basina
ya da IVIG ile birlikte kullaniminin yarari olmadig1 gdsterilmistir. Yapilan kontrollii
caligmalarda KS alan grup ile almayan kontrol grubu arasinda anlamli fark

saptanmamustir (80). Hatta KS’nin iyilesme siirecini yavaglatabilecegi sdylenmektedir

4.
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3. HASTALAR VE YONTEM

Bu ¢aligma, Istanbul Tip Fakiiltesi Cocuk Nérolojisi Bilim Dali’nda yapilan
tek merkezli retrospektif bir ¢calismadir. Calisma protokolii bagli bulunulan etik kurul

tarafindan onaylandi (Dosya numaras1 2018/1370).

3.1 Katihhmcilar

Cocuk Norolojisi Bilim Dali’nda 1 Ocak 2007 ile 1 Ocak 2019 tarihleri
arasinda GBS tanis1 ile izlenen 18 yasindan kiigiik ¢ocuklar ¢alismaya dahil edildi.
Calismada toplam 82 GBS tanili hastanin hastane sistemi kayitlar1 ve hasta dosyalari

incelenerek veriler kaydedildi ve bu hastalar ¢calismaya dahil edildi.

GBS tanisi;

1. Akut, asagidan yukariya ilerleyen, bilateral ve flask ekstremite gii¢siizliigt,

2. Azalmis ya da kaybolmus derin tendon refleksleri,

3. Monofazik hastalik paterni ile albiiminositolojik disosiasyon veya GBS ile
uyumlu elektrofizyolojik bulgular varliginda,

4. Spinal goriintiillemede diger nedenlerin diglanmasi ile konuldu (82, 83).

Verileri eksik olan hastalar calismadan ¢ikarildi. GBS 0n tanisiyla yatist
yapilan ancak yapilan tetkikler sonucunda miyozit, transvers myelit ve postenfeksiyoz

serebellit tanis1 alan hastalar ¢calismaya dahil edilmedi.

3.2 Klinik, Elektrofizyolojik ve Goriintiileme Ozellikleri

Hastalarin demografik verileri, baslangic semptomlari, bagvuru tarihleri,
gecirilmis enfeksiyon ~ bulgularmin  varlig, otonomik disfonksiyon
(hipo/hipertansiyon, tasi/bradikardi, asir1 terleme, ileus, idrar retansiyonu, idrar ve
gaita inkontinansi, flushing) ve albiiminositolojik disosiasyon varligi, ek hastalik

varligi kaydedildi. Elektrofizyolojik incelemenin ve spinal goriintiilemenin ilk
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semptom baglangicindan kag giin sonra yapildigi ve bulgular kaydedildi. Ayrica
uygulanan tedaviler, hastanede ve yogun bakimda kalma siiresi, yogun bakim
izleminde solunum destegi alip almadigi, taburculuk esnasinda bagvuru

semptomlarinda diizelme olup olmadig: incelendi.

Otonom disfonksiyon bulgusu olarak hipertansiyon, cocugun yasi, cinsiyeti ve
boyu icin en az ii¢ 6l¢limde 95.persentilin lizerinde persiste eden sistolik kan basinci
yiiksekligi olarak tanimland1 (84). Antihipertansif tedavi uygulandiginda veya tedavi
uygulanmaksizin sistolik kan basincinin 95.persentilin altina diigsmesi kontrol altina

alinmis hipertansiyon olarak tanimlandi.

Elektrofizyolojik bulgular akut enflamatuar demiyelinizan
poliradikiilondropati (AIDP), akut motor aksonal néropati (AMAN), akut motor ve
duyusal aksonal néropati (AMSAN) olarak siiflandirildi. Spinal manyetik rezonans
goriintiilemelerinde (MRG) kauda ekuinada ve konus medullariste kontrastlanma

varlig1 kaydedildi.

Lomber ponksiyon yapilan hastalarda BOS protein diizeyleri kaydedilerek,
otonom disfonksiyon bulgusu olan hastalar ile olmayan hastalarda BOS protein

diizeyleri arasindaki iliski incelendi.

Otonom disfonksiyon bulgusu olan hastalar ile olmayan hastalar arasindaki
cinsiyet, yas, basvuru mevsimi, elektrofizyolojik bulgularin o6zellikleri, spinal
manyetik rezonans goriintiilleme bulgularinin 6zellikleri, yogun bakim yatis1 ve
mekanik  ventilasyon destegi gerekliligi, taburculuk esnasinda bagvuru

semptomlarinda diizelme olup olmamasi agisindan iliski incelendi.
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3.3 istatistiksel Analiz

Calismamizda verilerin istatistiksel analizi igin SPSS (Statistical Package for
the SocialSciences, Chicago, IL, USA) programinin 21.0 versiyonu kullanildi.
Tanimlayici istatistiklerinde siirekli degiskenler igin ortalama deger, standart sapma,
ortanca, minimum ve maksimum degerler; kesikli degiskenler icin ise say1 ve yiizde
degerleri  hesaplandi.  Baslangi¢  analizleri  olarak  normal  dagilimin
degerlendirilmesinde Kolmogorov-Smirnov ve Shapiro-Wilk testleri kullanildi. Iki
grup arasi nonparametrik verilerde Mann Whitney U ve ki kare testi kullanildi.
Sonuglar %95 giiven araliginda degerlendirilerek p< 0,05 istatistiksel anlamlilik olarak

tanimlandi.

3.4 Etik Kurul Onay1

Bu uzmanlik tezi ¢alismasi Istanbul Universitesi Istanbul Tip Fakiiltesi Etik

Kurulu tarafindan 12.10.2018 tarihinde onaylanmistir (Dosya numarasi 2018/1370).
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4. BULGULAR

Bu c¢alismaya 48’1 erkek (%58,5), 34’1 kiz (%41,5) olmak {izere toplam 82
GBS tanili hasta dahil edildi. Hastalarin ortalama yas1 7 + 4,2 y1l (1,1-17,6 yil) olarak
saptandi. Hastalarin bagvuru donemleri incelendiginde en fazla bagvurunun yaz
mevsiminde (28 hasta) (%34,1) oldugu, en fazla bagvuru yapilan ayin ise Temmuz
oldugu bulundu (13 hasta). Semptom baglangicindan bagvuru siiresine kadar gecen

stire ortalama 7,4 £ 10 giin olarak hesaplandi.

Hastalarin oykiisti alindiginda 53 hastada gecirilmis enfeksiyon dykiisii vardi
(%64,6). Gegirilmis enfeksiyonlarin zamanlamasi incelendiginde hastalarin 17’sinin
son 1 hafta icerisinde, 34’iiniin 1 hafta-lay Oncesinde, 2’sinin ise 1-2 ay Once
enfeksiyon gegirdigi goriildi. Bu 53 hastadan 30 hasta son 2 ay igerisinde {ist solunum
yolu enfeksiyonu (%56,6), 18 hasta akut gastroenterit gegirirken (%33,9), 5 hasta ise
hem iist solunum yolu enfeksiyonu hem de akut gastroenterit ge¢irmis (%9,5) olarak

saptandi.

21 hastada (%?25,6) hastane yatist silirecindeki izleminde otonomik
disfonksiyona ait bulgular gozlendi. Otonomik disfonksiyona ait bulgular
incelendiginde 13 hastada hipertansiyon, 9 hastada tasikardi, 5 hastada idrar
inkontinansi, 3 hastada asir1 terleme, 1 hastada gaita inkontinansi, 1 hastada idrar
retansiyonu, 1 hastada da flushing gelistigi gozlendi. Otonomik disfonksiyona ait
bulgularin ortaya ¢ikis siiresi ise semptomlarinin baslangi¢ tarihine gore ortalama 7,6

+7,3 giin (1-31 giin) idi.

Hastalardan 79’unun (%96,3) basvuru EMG’si mevcut idi. Bu hastalarin
semptomlarinin baslangicindan EMG c¢ekimine kadar gecen siire ortalama 10 £ 9,5
giindii. Bu 79 hastanin EMG bulgular1 incelendiginde 58 hastada AIDP (%73,4), 14
hastada AMAN (%17,7), 3 hastada AMSAN’a (%3,8) ait bulgular mevcut iken 4
hastanin EMG’si normal olarak raporlandi (%5,1) (Sekil 3).
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Sekil 3: EMG bulgularina gore hasta dagilimi

Bu c¢alismada 82 hastadan 67’sinin (%81,7) basvuru sikayetlerine yonelik
kontrastli spinal MRG’si mevcuttu. Bu hastalarin semptomlarinin baglangicindan
spinal MRG c¢ekimine kadar gegen siire ortalama 10,7 £ 11,7 giindii. Spinal MRG
bulgular1 incelendiginde, 43 hastada kauda ekuinada kontrastlanma (%64,1), 1 hastada
konus medullariste kontrastlanma (%1,5), 13 hastada hem kauda ekuina hem de konus
medullariste kontrastlanma saptanirken (%19,4), 10 hastanin spinal MRG’si normal

olarak degerlendirildi (%15).

Veriler degerlendirildiginde 33 hastaya (%40,2) lomber ponksiyon yapildigi
saptanirken, bu 33 hastanin ortalama BOS protein diizeyi 95,8 £ 69,9 mg/dl (14-292
mg/dl) bulundu. Semptomlarin baglangic tarihi g6z Oniine alinarak yapilan

degerlendirmede ise lomber ponksiyon yapilma siiresi 9,3 £ 6,9 giin (0-27 giin) id.i.

Hastalarin yatis1 sonras1 aldigi tedaviler degerlendirildiginde 67 hastanin
sadece IVIG (%81,7), 2 hastanin sadece plazmaferez (%2,4), 10 hastanin hem IVIG
hem plazmaferez (%12,2), 3 hastanin ise IVIG, plazmaferez ve kortikosteroid
tedavilerini aldig1 tespit edildi (%3,7). Kortikosteroid alan hastalar incelendiginde 2
hastanin idame dozunda metilprednizolon (1 mg/kg/giin) aldig1 saptanirken, GBS ve

akut dissemine ensefalomiyelit birlikteligi diistintilen 1 hastanin ise 5 giin yiiksek doz
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metilprednizolon (30 mg/kg/giin) aldiktan sonra idame dozunda tedaviye devam ettigi
goriildii. Tim gruplar birlikte degerlendirildiginde tedaviye baslama siiresi

semptomlarinin baglangicindan itibaren ortalama 8,5 + 10,4 giindii (0-60 giin).

Bu calismada hastalarin hastane yatis siiresi ortalama 14,4 + 17,2 giin (1-94
giin) olarak bulundu. Yatis1 takiben 23 hastanin izleminde basvuru sikayetleri
nedeniyle yogun bakim iinitesi yatis1 oldugu saptandi (%28). Bu 23 hastanin 10’unun
non-invaziv (%43,5), 4’linlin invaziv (%17,4) solunum destegi ihtiyaci olurken, 9
hasta herhangi bir solunum destegi almadi (%39,1). Bu hastalarin yogun bakim

initesinde yatig siiresi ortalama 19,8 + 21,7 giin (2-84 giin) olarak bulundu.
Calismaya katilan hastalarin taburculuk esnasindaki klinik durumlarn goz
online alindiginda 69 hastada kismi diizelme (%84,1), 10 hastada tam diizelme

gozlenirken (%12,2), 3 hastada herhangi bir diizelme gézlenmedi (%3,7).

Hastalarin  EMG bulgulart ile taburculuk durumu arasindaki iligki

incelendiginde istatistiksel olarak anlamli bir iligki saptanamadi (p=0,568) (Tablo 6).

Tablo 6: Hastalarin EMG bulgulari ile taburculuk durumu iligkisi

Taburculuk durumu
Diizelme yok Kismi diizelme Tam diizelme Total p
EMG bulgusu
n % n % n % n %
AIDP 2 3.4 46 79,3 10 17,2 58 100
AMAN 1 7,1 13 92,9 0 0,0 14 100
0,568

AMSAN 0 0 3 100 0 0,0 3 100
Normal 0 0 4 100 0 0,0 4 100
Total 3 3.8 66 83,5 10 12,2 79 100
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Hastalarin aldig1 tedavi ve taburculuk durumu arasindaki iliski incelendiginde

istatistiksel olarak anlamli bir iliski saptanamadi (p=0,069) (Tablo 7).

Tablo 7: Hastalarin aldig1 tedavi ile taburculuk durumu iliskisi

Taburculuk durumu
Diizelme yok Kismi diizelme Tam diizelme Total p
Aldigr tedavi
n % n % n % n %
IVIG 1 1,5 56 83,6 10 14,9 67 100
Plazmaferez 0 0,0 2 100 0 0,0 2 100
IVIG +
1 10 9 90 0 0,0 10 100 0.069
Plazmaferez ’
IVIG +
Plazmaferez + 1 333 2 66,7 0 0,0 3 100
Kortikosteroid
Total 3 3,7 69 84,1 10 12,2 82 100

21 hastada otonomik disfonksiyona ait bulgu gozlendi. Otonomik
disfonksiyona ait bulgu varlig1 ile bagvuru yasi arasindaki iliski degerlendirildiginde

anlaml1 bir fark bulunamadi (p=0,573) (Tablo 8).

Tablo 8: Otonomik disfonksiyona ait bulgu varligi ile bagvuru yasi iliskisi

Basvuru yas1 (y1l)
Otonomik
standart
disfonksiyona | ortalama minimum | maksimum p
sapma
ait bulgu
Var (n:21) 7,3 4,2 1,8 17,6
0,573
Yok (n:61) 6,9 4,2 1,1 17,4

Otonomik disfonksiyona ait bulgu varligi ile cinsiyet arasindaki iliski

degerlendirildiginde anlamli bir fark bulunamadi (p=0,716) (Tablo 9).
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Tablo 9: Otonomik disfonksiyona ait bulgu varlig1 ile cinsiyet iligkisi

Otonomik disfonksiyona ait bulgu
Yok Var Total p
Cinsiyet

n % n % n %

Erkek 35 72,9 13 27,1 48 100

0,716

Kiz 26 76,5 8 23,5 34 100
Total 61 74,4 21 24,6 82 100

Otonomik disfonksiyona ait bulgu varlig1 ile bagvuru mevsimi arasindaki iligki

degerlendirildiginde anlaml1 bir fark bulunamadi (p=0,354) (Tablo 10).

Tablo 10: Otonomik disfonksiyona ait bulgu varlig1 ile bagvuru mevsimi iliskisi

Otonomik disfonksiyona ait bulgu

Basvuru Yok Var Total p
mevsimi n % n % n %
[Ikbahar 17 81 4 19 21 100

Yaz 18 64,3 10 35,7 28 100
Sonbahar | 9 90 1 10 10 o | >

Kis 17 73,9 6 26,1 23 100

Total 61 74,4 21 25,6 82 100

Otonomik disfonksiyona ait bulgu varlig1 ile gegcirilmis enfeksiyon oykiisii

arasindaki 1iliski degerlendirildiginde istatistiksel anlamli bir fark bulunamadi

(p=0,070) (Tablo 11). Ancak gecirilmis enfeksiyon Oykiisii olanlarda otonomik

disfonksiyona ait bulgu daha sik saptandi.
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Tablo 11: Otonomik disfonksiyona ait bulgu varligi ile gegirilmis enfeksiyon dykiisii

iligkisi
Otonomik disfonksiyona ait bulgu

Gegirilmis Yok Var Total p
enfeksiyon n % n % n %

Yok 25 86,2 4 13,8 29 100

0,070
Var 36 67,9 17 32,1 53 100
Total 61 74,4 21 25,6 82 100

Otonomik disfonksiyona ait bulgu varligi ile EMG bulgular1 arasindaki iliski
degerlendirildiginde anlaml1 bir fark bulunamadi (p=0,337) (Tablo 12).

Tablo 12: Otonomik disfonksiyona ait bulgu varligi ile EMG bulgular iligkisi

Otonomik disfonksiyona ait bulgu

EMG Yok Var Total p
bulgusu n % n % n %

AIDP 40 69 18 31 58 100
AMAN 13 92,9 1 7,1 14 100
AMSAN | 2 66,7 1 33,3 3 o |
Normal 3 75 1 25 4 100

Total 58 73,4 21 26,6 79 100

Otonomik disfonksiyona ait bulgu varligi ile spinal MRG bulgular1 arasindaki
iligki degerlendirildiginde anlamli bir fark bulunamadi (p=0,451) (Tablo 13).

28



Tablo 13: Otonomik disfonksiyona ait bulgu varlig1 ile spinal MRG bulgular iliskisi

Otonomik disfonksiyona ait bulgu

Spinal MRG Yok Var Total p

bulgusu a0 o " o a0 %

Kauda ekuinada
30 69,8 13 30,2 43 100
kontrastlanma

Konus medullariste
0 0 1 100 1 100
kontrastlanma

0,451

Kauda ekuinada ve

Konus medullariste 10 76,9 3 23,1 13 100

kontrastlanma
Normal 7 70 3 30 10 100
Total 47 70,1 20 29,9 67 100

Otonomik disfonksiyona ait bulgu varligi ile BOS protein diizeyleri arasindaki

iligki degerlendirildiginde anlamli bir fark bulunamadi (p=0,708) (Tablo 14).

Tablo 14: Otonomik disfonksiyona ait bulgu varligi ile BOS protein diizeyleri

arasindaki iligki

BOS protein diizeyi (mg/dl)
Otonomik
standart
disfonksiyona | ortalama minimum | maksimum p
sapma
ait bulgu
Var (n:7) 99,2 97,6 14 292
0,708
Yok (n:26) 94,8 63,0 20 250

Otonomik disfonksiyona ait bulgu varlig1 ile mekanik ventilasyon ihtiyaci

arasindaki iligki degerlendirildiginde istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmig
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olup, otonomik disfonksiyona ait bulgusu olanlarin daha fazla mekanik ventilasyon

ihtiyact oldugu goriilmektedir (p=0,039) (Tablo 15).

Tablo 15: Otonomik disfonksiyona ait bulgu varlig1 ile mekanik ventilasyon ihtiyaci

arasindaki iligki

Otonomik disfonksiyona ait bulgu

Mekanik Yok Var Total p
ventilasyon
n % n % n %
ihtiyaci
Yok 54 79,4 14 20,6 68 100 0,039
Var 7 50 7 50 14 100
Total 61 74,4 21 25,6 82 100

Otonomik disfonksiyona ait bulgu varlig1 ile taburculuk durumu arasindaki

iligki degerlendirildiginde anlamli bir fark bulunamadi (p=0,892) (Tablo 16).

Tablo 16: Otonomik disfonksiyona ait bulgu varligi ile taburculuk durumu iligkisi

Otonomik disfonksiyona ait bulgu

Taburculuk Yok Var Total p
durumu n % n % n %
Kismi
52 75,4 17 24,6 69 100
diizelme
Tam
7 70 3 30 10 100 0,892
diizelme
Diizelme
2 66,7 1 33,3 3 100
yok
Total 61 74,4 21 25,6 82 100
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Otonomik disfonksiyona ait bulgu varlig: ile hastane yatis siiresi arasindaki
iliski degerlendirildiginde istatistiksel anlamli bir fark bulunamadi (p=0,057) (Tablo
17) (Sekil 4). Ancak karsilastirilma yapildiginda otonomik disfonksiyona ait bulgulari

olanlarin hastane yatis siiresinin daha uzun oldugu goriilmektedir.

Tablo 17: Otonomik disfonksiyona ait bulgu varlig1 ile hastane yatis siiresi arasindaki

iliski
Hastane yatis siiresi (giin)
Otonomik
standart
disfonksiyona | ortalama minimum | maksimum p
sapma

ait bulgu

Var (n:21) 25,8 28,3 3 94

0,057

Yok (n:61) 10,5 8,4 1 55

1004

80

60

404

1 1

1 1

Hastanede yatis guni

unlk war

Otonomik disfonksiyona ait bulgu

Sekil 4: Otonomik disfonksiyona ait bulgu varlig1 ile hastane yatis siiresi arasindaki

iliski
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Otonomik disfonksiyona ait bulgu varligi ile yogun bakim {initesi yatis siiresi
arasindaki iligki degerlendirildiginde istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmig
olup, otonomik disfonksiyona ait bulgular1 olan vakalarin daha uzun siire yogun bakim

initesinde yattig1 goriilmektedir (p=0,047) (Tablo 18).

Tablo 18: Otonomik disfonksiyona ait bulgu varlig1 ile yogun bakim iinitesi yatis

siiresi arasindaki iligki

Yogun bakim iinitesi yatis siiresi (giin)
Otonomik
standart
disfonksiyona | ortalama minimum | maksimum p
sapma
ait bulgu
Var (n:10) 29,9 25,7 2 84
0,047
Yok (n:13) 12 14,7 2 58
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5. TARTISMA

Guillain-Barre sendromu (GBS), ¢ocuklarda akut flask paralizinin en yaygin
nedenidir. Solunum yetmezligi ve otonomik disfonksiyon nedeniyle Oliimciil
olabilmektedir. Gelismis yogun bakim kosullart ve tedavi yontemleri GBS’de

mortalite ve morbiditeyi 6nemli 6l¢iide azaltmistir.

Calismamizda toplam 82 hastaya ait veriler degerlendirilmistir. Sonuglarimiza
gore hasta grubumuzun yaglarmin 1,1-17,6 yil arasinda degistigi ve ortalama
yaslarinin 7 oldugu belirlenmistir. Bu konuda literatiirde yer alan arastirmalar
incelendiginde, bu calismalardan biri olan ve Devos ve ark. [85] tarafindan Fransa’da
Ocak 2000-Haziran 2011 arasinda yapilan bir ¢aligmada GBS tanili hastalarin
yaslarmin 18 ay-13 yil arasinda degistigi, yas gruplarina dagilimin ise 5 yasin altinda
%63, 5-10 yas arasinda %26, 10 yasin iizerinde %11 oldugu bildirilmistir.
Hindistan’da Ekim 2012 ile Nisan 2014 tarihleri arasinda Kumar ve ark.nin [86]
yaptig1 kesitsel ¢aligmada GBS’li hastalarin yaslarinin 16 ay ile 17 y1l arasinda dagilim
gostermekle birlikte agirlikli olarak 6-10 yas grubunda bulunduklar tespit edilmistir.
Nagasawa ve ark. [87] ise 1989-2004 y1llar1 arasinda GBS tanil1 30 ¢ocugu retrospektif
olarak incelemis ve hastalarin medyan tani yasimin 7 yil (1-15 yil) oldugunu
bildirmistir. Ulkemizde de ¢ocuk hastalarda GBS konusunda yapilan ¢aligmalar
mevcuttur. Varkal ve ark. [88] tarafindan Istanbul Universitesi Istanbul Tip
Fakiiltesi’nde gerceklestirilen ve 2005-2011 yillarii degerlendiren retrospektif
caligmada ortalama GBS tani yasinin 5,443,0 yil (medyan: 4,2 yil; 1-12,5 yil) oldugu
bildirilmigtir. Literatiirde bu konuda yapilmis olan calismalarla karsilagtirildiginda

bizim olgularimizin tani yaslarinin literatiir ile benzerlik gosterdigi goriilmiistiir.

Calismamizda hastalarimizin cinsiyet dagilimi bakimindan erkek/kiz oraninin
1,4 oldugu tespit edilmistir. Litaratiirde yer alan caligmalarda erkek/kiz oranlari
degiskenlik gostermekle birlikte genellikle erkeklerin oraninin kizlardan ytiksek
oldugu goriilmektedir. Ulkemizde yapilan ¢alismalarda ise E/K oranlarinin genellikle

1:1 ile 1,25:1 arasinda degistigi tespit edilmistir [88, 89], Calismamizin sonuglar

33



literatiirde yer alan bu sonuclarla karsilagtirildiginda erkek cinsiyetin bir miktar daha

on planda olmasi nedeniyle literatiir ile benzerlik gosterdigi goriilmiistiir.

Calismamizda en sik bagvuru yapilan mevsimin yaz oldugu goriildii. Lee ve
ark. [1] hastalarin %33,9’una yaz aylarinda, %30,3’line sonbaharda, %19,6’sina
ilkbaharda ve %16’simna kig aylarinda GBS tanis1 kondugunu bildirmistir. Akbayram
ve ark.nin [89] calismasinda ise olgularin %41,6’sinin yaz mevsiminde, %25’inin
sonbaharda, %22,2’sinin ilkbaharda ve %§8,3’{liniin ise kis mevsiminde GBS tanisi
aldig1 belirtilmistir. Devos ve ark. [85] hastalarin %80’inde ilkbahar (%43) ve kis
(%37) aylarinda GBS gelistigini ve yaz (%10) ve sonbahar (%10) aylarindaki vaka
sayilarimin esit oldugunu bildirmislerdir. Literatiirde bu konuda yapilmis olan
caligmalarla karsilastirildiginda bizim olgularimizin bagvuru mevsimleri literatiir ile
benzerlik gosterdigi goriilmiistiir. Ancak bazi1 ¢aligmadaki farkliliklarin ¢aligmanin
yapildig: iilkelerin mevsimsel ve sosyoekonomik diizeyindeki farkliliklardan dolay1

kaynaklanmis olabilecegi diistintildii.

GBS’den 1-6 hafta once genellikle bir enfeksiyon tariflenir. Baslica iist
solunum yolu ve gastrointestinal sistem enfeksiyonlar1 goriiliir. Calismamizda yer alan
hastalarda GBS tanis1 almalarindan 6nceki tetikleyici olay ve enfeksiyonlar agisindan
yapilan degerlendirmede 53 hastanin (%64,6) son 2 ay i¢erisinde gecirilmis enfeksiyon
oykiisii mevcuttu. Bu 53 hastanin verileri gézden gegirildiginde 30 hasta son iki ay
icerisinde iist solunum yolu enfeksiyonu (%56,6), 18 hasta akut gastroenterit
gegcirirken (%33,9), 5 hasta ise hem {ist solunum yolu enfeksiyonu hem de akut
gastroenterit gecirmis (%9,5) olarak saptandi. Bu konuda daha onceki caligmalar
incelendiginde Devos ve ark. [85] GBS’li cocuklarin %68’inde semptomlarin
baglamasindan onceki dort hafta iginde enfeksiyon Oykiisii saptandigini, bunlarin
%80’inin USYE, %20’sinin AGE oldugunu bildirmislerdir. Varkal ve ark. [88]
tarafindan hasta Oykiileri incelendiginde %80’inde GBS’den once enfeksiyon tespit
edilmis olup hastalarin %52,5’sinin USYE ve %27,5’inin AGE gecirmis oldugu
belirtilmistir. Yaptigimiz bu c¢alismada bizim bulgularimiz da literatiirle benzerlik
gostermektedir. Gegirilmis enfeksiyon tiirii ag¢isindan yapilan karsilastirmalarda ise
USYE oranlarinda benzerlik olmasina ragmen AGE oranlarimizin fazla olmasi

iilkemiz yagam kosullari ile iligkili olabilir. Bu durum batiya gore kirsal yasamin daha
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fazla oldugu iilkemizde fekal-oral yolla bulasan hastaliklarin daha sik olmasi ile

aciklanabilir.

Calismamizda, hastalarin semptomlarinin baslamasindan basvurularina kadar
stire ortalama 7,4 + 10 giin olarak saptandi. Literatiirdeki ¢aligmalar incelendiginde
Devos ve ark.nin [85] calismasinda medyan tan1 gecikme siiresinin 7,3 giin (1-21 giin)

oldugu bildirilmistir. Calismamizin sonuglar1 bu konuda literatiirle benzerlik gosterdi.

Calismamiza katilan hastalardan 79 unun (%96,3) bagvuru EMG’si mevcut idi.
Bu hastalarin semptomlarinin baslangicindan EMG ¢ekimine kadar gecen siire
ortalama 10 = 9,5 giindii. Bu 79 hastanin EMG bulgular1 incelendiginde 58 hastada
AIDP (%73,4), 14 hastada AMAN (%17,7), 3 hastada AMSAN’a (%3,8) ait bulgular
mevcut iken 4 hastanin EMG’si normal olarak raporlandi (%5,1). Literatiirdeki
caligmalar degerlendirildiginde Kumar ve ark. [86] tarafindan elektrodiagnostik
caligma yapilan hastalarin %38,9’unda AMAN, %?22,2’sinde AMSAN, %?22,2’sinde
AIDP ve %16,7’sinde mikst néropati saptandig bildirilmistir. Ulkemizdeki ¢aligmalar
degerlendirildiginde Varkal ve ark.nin [88] calismasinda hastalarin %52,5’inde AIDP,
%35’inde AMAN ve %12,5’inde AMSAN bulundugu tespit edilmistir. Akbayram ve
ark. [89] calismalarinda %69,4 oraninda AIDP, %27,8 oraninda AMAN ve %2,8
oraninda AMSAN goriildiigiinii bildirmislerdir. Tiim bu calismalar genel olarak
incelendiginde en sik izlenen alt tiplerin AIDP ve AMAN oldugu ve calismalarin
yapildiklar1 cografya ve populasyona gore goriilme sikliklarmin farkliliklar
gosterebildigi tespit edilmistir. Yaptigimiz bu calismada bizim bulgularimiz da

ozellikle tilkemizde yapilmis ¢aligmalara ait literatiirle benzerlik gostermektedir.

Calismamizda 82 hastadan 67’sinin (%81,7) basvuru sikayetlerine yonelik
kontrastl spinal MRG’si mevcuttu. Bu hastalarin semptomlariin baslangicindan
spinal MRG c¢ekimine kadar gegen siire ortalama 10,7 £ 11,7 giindii. Spinal MRG
bulgular1 incelendiginde, 43 hastada kauda ekuinada kontrastlanma (%64,1), 1 hastada
konus medullariste kontrastlanma (%]1,5), 13 hastada hem kauda ekuina hem de konus
medullariste kontrastlanma saptanirken (%19,4), 10 hastanin spinal MRG’si normal
olarak degerlendirildi (%15). Varkal ve ark.nin [88] ¢calismasinda hastalarin %92,5’ine

spinal kord goriintiilemesi yapilmis olup spinal kord goriintiilemesine giden hastalarin
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%70’inde (tim hastalarin %65’inde) GBS ile uyumlu olan sinir koklerinde
kontrastlanma artisinin tespit edildigi bildirilmistir. Hicks ve ark.nin [90] yaptig1
caligmada ise spinal MRG ile degerlendirilen ¢ocuklarin oranimnin %31 oldugu ve
spinal MRG uygulananlarin %27’sinde (tiim grubun %38,5’inde) anterior spinal sinir
kokiinde hiperintensite bulgusunun bulundugu belirtilmistir. Caligmalar arasinda
spinal MRG’de GBS’yi destekleyen kontrastlanma artig1 bulunma oranlar: arasindaki

farkin olgularin goriintiileme zamanlari ile ilgili olabilecegi diislintilmiistiir.

Calismamiza katilan hastalardan 33 hastaya (%40,2) lomber ponksiyon
yapildig1 saptanirken, bu 33 hastanin ortalama BOS protein diizeyi 95,8 + 69,9 mg/dl
bulundu. Semptomlarin baslangi¢ tarihi géz oniine alinarak yapilan degerlendirmede
ise lomber ponksiyon yapilma siiresi 9,3 + 6,9 giin idi. Literatiire bakildiginda Kumar
ve ark. [86] yaptiklar1 c¢aligmada hastalarin %25’ine, Sankhyan ve ark. [91]
calismalarinda hastalarin %18,4’tine, Varkal ve ark. [88] calismalarinda hasta
cocuklarin %50’sine BOS incelemesi yapildigi bildirilmistir. Hicks ve ark. [90]
yaptiklar1 c¢aligmada ortalama BOS protein diizeyini 132,8425,1 mg/dL olarak
bulduklarini belirtmistir. Genel olarak bakildiginda ¢alismamizdaki BOS protein

diizeyleri literatiirle uyumlu saptandi.

Caligmamiza katilan tiim hastalarin tedavi aldigi saptanmis olup, aldig
tedaviler degerlendirildiginde 67 hastanin sadece IVIG (%81,7), 2 hastanin sadece
plazmaferez (%2,4), 10 hastanin hem IVIG hem plazmaferez (%12,2), 3 hastanin ise
IVIG, plazmaferez ve kortikosteroid tedavilerini birlikte (%3,7) aldig: tespit edildi.
Sadece plazmaferez tedavisi uygulanan 2 hastanin klinik tablolarinin hizli seyirli
oldugu, bu sebeple acil olarak yogun bakim {initesine alinarak plazmaferez
uygulandig1 ve plazmaferez isleminden fayda gérmeleri sebebiyle IVIG verilmedigi
goriildii. Kortikosteroid alan hastalar incelendiginde 2 hastanin idame dozunda
metilprednizolon (1 mg/kg/glin) aldig1 saptanirken, GBS ve akut dissemine
ensefalomiyelit Dbirlikteligi diisinlilen 1 hastanin ise 5 giin yiliksek doz
metilprednizolon (30 mg/kg/glin) aldiktan sonra idame dozunda tedaviye devam ettigi
goriildli. Literatiire bakildiginda Roodbol ve ark.nin [92] yaptiklar1 calismada
hastalarin %84 iine tedavi verildigi, bunlarin %81 inin IVIG ve %3’iiniin plazmaferez

ile tedavi edildigi bildirilmistir. Ulkemizde yapilan ¢alismalardan Varkal ve ark. nin
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[88] calismasinda ise hastalarin %82,5’inin sadece 1VIG ile (2 g/kg) tedavi edildigi,
%7,5’ine plazmaferez (50 ml/kg/giin 4-5 giin) uygulandigi, %10 oraninda ise IVIG ve
plazmaferezin ikisinin de tedavide kullanildig1 bildirilmistir. Akbayram ve ark. [89]
yaptiklar1 ¢alismada destekleyici tedaviye ek olarak, hastalarin %94,4’tinde yalnizca
IVIG ve %5,6’sinda ise o sirada Tiirkiye’de IVIG temin edilemediginden yalmzca
yiiksek doz metilprednisolon kullanildigini bildirmiglerdir. Literatiire goz atildiginda,
calisgmamizda sadece destek tedavisi alan hasta grubunun bulunmamasinin sebebinin
calisgmanin yapildigi merkezin {iclinci basamak saglik kurulusu olmasindan

kaynaklandig1 diistintilmistiir.

82 hastanin verilerinin degerlendirildigi bu ¢alismada 23 hastanin izleminde
basvuru sikayetleri nedeniyle yogun bakim iinitesi yatisi oldugu saptandi (%28). Bu
23 hastanin 10’unun non-invaziv (%43,5), 4’lnilin invaziv (%17,4) olmak iizere
toplam 14’{iniin (tim hastalarin %17’si) solunum destegi ihtiyact olurken, 9 hasta
herhangi bir solunum destegi almadi (%39,1). Calismamizda 6len hasta olmadi. Bu
konu ile ilgili daha o©nceki c¢alismalara bakildiginda Devos ve ark. [85]
caligmalarindaki hastalarin %21’inin yogun bakim tinitesine alindigini, %10,5’inin ise
birka¢ giin ventilatdr destegine ihtiya¢ duydugunu ve higbir hastanin 6lmedigini
bildirmislerdir. Lee ve ark.nin [1] yaptig1 calismada hastalarin %14 {iniin hastanede
yatis esnasinda solunum destegine ihtiyag duydugu belirtilmistir. Ulkemizde yapilan
caligmalara bakildiginda Varkal ve ark.nin [88] ¢aligmasinda %37,5 oraninda yogun
bakim ihtiyaci oldugu, %12,5’inin ventilasyon destegine ihtiya¢ duydugu, 6len hasta
olmadig1 belirtilmistir. Bizim ¢alismamizdaki sonuglar da hem yogun bakim ihtiyaci

hem de solunum destegi agisindan literatiir ile uyumlu bulundu.

Hastalarin taburculuk esnasindaki klinik durumlar1 géz 6niine alindiginda 69
hastada kismi diizelme (%84,1), 10 hastada tam diizelme goézlenirken (%12,2), 3
hastada herhangi bir diizelme gozlenmedi (%3,7). Literatiire baktigimizda Kumar ve
ark.nin [86] yaptig1 caligmada tam iyilesmenin hastalarin %70’inde, Varkal ve ark.nin
[88] yaptig1 calismada ise %82,5’inde gerceklestigi goriilmiistiir. Ancak bu ¢alismalar
bizim c¢aligmamizda yaptigimiz sekilde taburculuk esnasindaki klinik durumun

degerlendirilmesinden ¢ok, hastalarin uzun siireli izlemindeki klinik durumunu ve
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iyilesme durumunu degerlendirmistir. Bu sebeple iyilesme oranlar1 agisindan

calismamuz ile literatiir sonuglar1 arasinda farkliliklar bulunmaktadir.

Caligmamizda olgularin yatis siireleri degerlendirildiginde hastane yatis siiresi
ortalama 14,4 + 17,2 giin (1-94 giin) olarak bulunurken, yogun bakim ihtiyaci olan 23
hastanin ise yogun bakim iinitesinde yatis siiresi ortalama 19,8 + 21,7 giin (2-84 giin)
olarak saptandi. Literatiir incelendiginde Bradshaw ve ark.nin [26] calismasinda
ortalama hastanede yatis siiresi dokuz yas ve altindaki hastalar i¢in 11,6 giin, dokuz
yas lizerindeki hastalar i¢in 9,1 giin olarak tespit edilmistir. Varkal ve ark.nin [88]
yaptig1 caligmada ortalama hastanede kalig siiresinin 15 giin oldugu, hastalarin yogun
bakima ortalama 2. giinden (medyan:1 giin, 1-7 giin) sonra kabul edildigi ve 15 giin
(medyan:9 giin, 2-75 giin) siire ile yogun bakim {initesinde kaldigi belirtilmistir.
Hastane ve yogun bakim iinitesi yatig siireleri géz Oniine alindiginda sonuglarimiz

literatiir ile benzerlik gostermektedir.

Calismamizda hastalarin EMG bulgulari ile taburculuk durumu arasindaki
iligki incelendiginde istatistiksel olarak anlamli bir iligki saptanamadi. Nagasawa ve
ark. [87] calismalarinda olgularin iki yillik takiplerinde elde ettikleri bulgularin
cocukluk ¢agi GBS’nin sonucunun genel olarak olumlu olduguna isaret eder sekilde
oldugunu, buna gére AIDP’li hastalari tamaminin ve AMAN’l1 cocuklarin %93 {iniin
bagimsiz yiiriime yetisini geri kazandiklarini, ancak birkag AMAN’l1 ¢ocukta
baslangictan iki yil sonra gecikmis ya da tam olmayan iyilesme izlendigini
bildirmislerdir. Ulkemizde yapilan arastirmalardan Varkal ve ark. [88] tarafindan
gerceklestirilen calismada AMAN olan olgularin destekli ve desteksiz yiiriime
zamanlari ile tam iyilesme siirelerinin AIDP olan olgulara gore istatistiksel olarak
anlamli derecede daha uzun oldugu bildirilmistir. Akbayram ve ark. [89] ise AIDP ve
AMAN olan olgularin tam iyilesme oranlarnin sirasiyla %84 ve %70 oldugunu, AIDP
olgularinda %4 oraninda relaps izlenirken aksonal grupta relaps gelismedigini
bildirmislerdir. Literatlirle sonuglarimiz arasindaki farkliligin literatiirdeki
caligmalarin genellikle uzun siireli izlem sonucundaki iyilesme durumlarin
incelerken, bizim ¢alismamizin hastalarin taburculugu esnasindaki klinik durumunu

degerlendirmesinden kaynaklandig: diisiiniildii.
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Calismamizda hastalarin aldig1 tedavi ve taburculuk esnasindaki klinik
durumlar1 arasindaki iliski incelendiginde istatistiksel olarak anlamli bir iliski
saptanamadi. Literatiir incelendiginde El-Bayoumi ve ark.nin [138] calismasinda IVIG
grubunun %90°1, PE grubunun ise %95,2’sinin iyi klinik sonuca sahip oldugu ve iki
grup arasinda istatistiksel olarak anlamli fark olmadigi belirtilmistir. Sonuglarimiz

literatiir ile benzerlik gostermektedir.

Otonomik disfonksiyon, GBS’de yaygin ve 6nemli bir komplikasyondur.
Siklikla kardiyovaskiiler, vazomotor bozukluk veya hem sempatik hem de
parasempatik sistemin disfonksiyonu ile iligkilidir. GBS tanili hastalar fatal
seyredebilecek otonomik bozulmalar agisindan yakin izlenmelidirler. Kan basinci,
hidrasyon durumu ve kardiyak ritmin yakin takibi bu hastalarin yonetimi i¢in oldukga
onemlidir. Calismamiza katilan olgulardan 21 hastada (%25,6) hastane yatist
stirecindeki izleminde otonomik disfonksiyona ait bulgular gozlendi. Otonomik
disfonksiyona ait bulgular incelendiginde 13 hastada hipertansiyon, 9 hastada
tagikardi, 5 hastada idrar inkontinansi, 3 hastada asir1 terleme, 1 hastada gaita
inkontinansi, 1 hastada idrar retansiyonu, 1 hastada da flushing gelistigi gozlendi.
Otonomik disfonksiyona ait bulgularin ortaya c¢ikis siiresi ise semptomlarinin
baslangi¢ tarihine gore ortalama 7,6 + 7,3 giin idi. Literatiire baktigimizda Kumar ve
ark. [86] vakalarin %25’inde hastane yatis1 sirasinda otonomik disfonksiyon (%10
gecici  hipertansiyon ve %15 tasikardi) kaydedildigini, %30’unda mesane
semptomlarinin saptandigini bildirmislerdir. Cooper ve ark. [93] 30 GBS tanili hasta
ile yaptiklar1 caligmada vakalarin %66,7'sinde otonomik disfonksiyon goriildiigiinii
bildirmislerdir. Korinthenberg ve ark. [94] yaptiklar1 prospektif ¢aligmada hastalarin
%51’inde otonomik disfonksiyona ait bulgu saptanmistir. Literatiir ile
karsilastirildiginda otonomik disfonksiyon siklig1 calismamizda daha diisiik bulundu.
Bu durumun c¢alismamizin retrospektif olmasindan kaynaklanmis olabilecegi

diistiniildii.

Caligmamizda otonomik disfonksiyona ait bulgu varligi ile bagvuru yasi,
cinsiyet ve bagvuru mevsimi arasindaki iliskiler degerlendirildiginde anlaml bir fark

bulunamadi.
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Caligmamizda otonomik disfonksiyona ait bulgu varligi ile gegirilmis
enfeksiyon Oykiisii arasindaki iligki degerlendirildiginde istatistiksel anlamli bir fark
bulunamamakla birlikte gecirilmis enfeksiyon Oykiisii olanlarda otonomik

disfonksiyona ait bulgu daha sik saptandi.

82 hastanin hastanin katildig1 bu ¢alismada otonomik disfonksiyona ait bulgu
varligi ile GBS alt tipleri arasindaki iliski degerlendirildiginde anlamli bir fark
bulunamadi. Literatiire baktigimizda tilkemizde yapilan ¢alismada Tekgiil ve ark. [95]
hafif otonomik disfonksiyonun (iiriner disfonksiyon, asir1 terleme) AIDP’de %20
oraninda goriiliirken ciddi otonomik disfonksiyonun (hipo/hipertansiyon, kardiyak
ritim bozuklugu) AMSAN’da %80 oraninda gorildigini ve fakat AMAN’h

hastalarda otonomik disfonksiyon goriilmedigini bildirmislerdir.

Calisgmamizda otonomik disfonksiyona ait bulgu varligi ile spinal MRG
bulgular1 arasindaki iliski degerlendirildiginde anlamli bir fark bulunamadi.

Literatiirde bu iligskinin degerlendirildigi bir ¢caligma bulunmamaktadir.

Yaptigimiz ¢aligmada otonomik disfonksiyona ait bulgu varlig1 ile mekanik
ventilasyon ihtiyaci arasindaki iliski degerlendirildiginde istatistiksel olarak anlamli
bir fark saptanmis olup, otonomik disfonksiyona ait bulgusu olanlarin daha fazla
mekanik ventilator ihtiyact oldugu goriilmektedir. Kalita ve ark.nin [96] yaptiklar
calismada otonomik disfonksiyon acisindan mekanik ventilasyon destegi alan ve

almayan gruplar arasinda anlaml farklilik saptandigi belirtilmistir.

Otonomik disfonksiyona ait bulgu varlig: ile hastane yatis siiresi arasindaki
iliski degerlendirildiginde istatistiksel anlamli bir fark bulunamadi. Ancak
karsilagtirilma yapildiginda otonomik disfonksiyona ait bulgular1 olanlarin hastane

yatis siiresinin daha uzun oldugu goriilmektedir.

Otonomik disfonksiyona ait bulgu varligi ile yogun bakim {initesi yatis siiresi
arasindaki iligki degerlendirildiginde istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmig
olup, otonomik disfonksiyona ait bulgular1 olan vakalarin daha uzun siire yogun bakim

initesinde yattig1 goriilmektedir.

40



6. SONUCLAR

Otonomik disfonksiyon, GBS’ de yaygin ve 6nemli bir komplikasyondur.

GBS tanili 82 hastanin yer aldig1 ¢aligmamizda hastalarin 21’inde otonomik

disfonksiyona ait bulgu vardi (%25,6).

- En sik goriilen otonomik disfonksiyon bulgusu hipertansiyon oldu (%15,8).

- Otonomik disfonksiyon ile bagvuru yasi, cinsiyeti ve mevsimi arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunamadi.

- Gegirilmis enfeksiyon Oykiisii olanlarda otonomik disfonksiyona ait bulgu
daha sik saptandi.

- EMG  bulgulart1 ile otonomik disfonksiyon arasindaki iligki
degerlendirildiginde anlaml bir fark bulunamadi.

- Spinal MRG bulgular1 ile otonomik disfonksiyon arasindaki iligki
degerlendirildiginde anlaml bir fark bulunamadi.

- Otonomik disfonksiyonu olan hastalarin daha uzun siire hastane yatisi
oldugu gosterildi.

- Otonomik disfonksiyon ile yogun bakim yatis siiresi arasinda istatistiksel
olarak anlamli farklilik saptandi (p=0,047).

- Otonomik disfonksiyon ile mekanik ventilasyon ihtiyac1 arasinda
istatistiksel olarak anlamli farklilik saptandi (p=0,039).

- Otonomik disfonksiyona ait bulgu varligi ile taburculuk durumu arasindaki

iliski degerlendirildiginde anlamli bir fark bulunamadi.

Calismamizin retrospektif olmasindan dolay1 otonomik disfonksiyon goriilme
sikliginin literatiire oranla daha az oldugu diisiiniilmiis olup, bu konuda prospektif, ¢ok

merkezli ve sistemli ¢aligmalara ihtiyag vardir.

Kardiyak monitorize izlem, yakin kan basinci takibi (gerekiyorsa tansiyon
holter), hidrasyon durumunun yakin takibi otonomik disfonksiyonun erken

taninmasini saglarken, morbidite ve mortaliteyi de belirgin oranda azaltacaktir.
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