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OZET

Amag: GBS tiim yaslarda goriilebilen akut inflamatuvar bir polindropatidir. Semptomlar
genellikle alt ekstremitelerden baglayarak yukari dogru ilerler. Simetrik kas gii¢siizliigli ve
derin tendon reflekslerinin kaybi ile karakterizedir. Solunum yetmezligi nedeniyle bazen
oliimciil olabilmektedir. Tani, klinik ve laboratuvar testlerle konur. Tedavide IVIG ve Plazma
Degisimi kullanilir. Rehabilitasyonun tam diizelmede ©nemi biiyiiktiir. Bu calismada

klinigimize bagvuran ve GBS tanis1 almig vakalarin degerlendirilmesi amaglanmigtir.

Gerec¢ ve Yontemler: Klinigimize 2005-2011 yillar1 arasinda bagvuran ve GBS tanisi alan 40
hastanin klinik ve laboratuvar ozellikleri, tedavileri, rehabilitasyon ve iyilesme siiregleri

retrospektif olarak degerlendirildi.

Bulgular: Yas ortalamasi 5.4 £ 3 yil, dagilimi 1-12.5 yil olan vakalarin 20’si (%50) kiz, 20’si
(%50) erkekti. Tiim vakalarda kas giigsiizliigii ve refleks kaybi vardi. Oykiide 32 (%80)
vakada GBS &ncesi enfeksiyon goriildii. Bunlardan 21 (%52.5)’inde USYE, 11 (%27.5)’inde
AGE vardi. Otuzdokuz (%97.5) vakada GBS lehine EMG bulgusu saptandi. Ondort (%35)
vaka AMAN, 5 (%12.5) vaka AMSAN, 20 (%50) vaka AIDP alt tipinde GBS ile uyumluydu.
Semptomlarin en fazla oldugu giin ortalama 2.1 + 1.6 giin (dagilim 1-7 giin) olarak izlendi.
Solunum sikintist 8 (%20) vakada izlenirken bunlardan 5 (%12.5)’inin entiibe edilmis oldugu
gdzlendi. Hastalara IVIG, Plazma Degisimi ya da kombine tedavi uygulandi. Tedavi sonrasi
iyilesmenin baslangici ortalama 8.8 = 5.7 giin (dagilim 3-30 giin), hastanede yatis siiresi
ortalama 15 + 12.5 giin (dagilim 4-75 giin) bulundu. Tiim hastalara yatiglarinin ilk haftasinda
fizik tedavi baslandig1 goriildii. Destekli yiiriime zamaninin ortalama 2 + 1.7 ay (dagilim 0.5-7
ay), desteksiz ylirlime zamaninin ortalama 3.7 + 2.9 ay (dagilim 1-36 ay) oldugu saptandi.
Vakalarin 33’iinde (%82.5) ortalama 7.4 + 6.3 ayda tam diizelme gozlenmisken 7 (%17.5)
vakada sekel kaldig1 gozlendi.

Sonuc¢: GBS tedavi edilebilir bir hastaliktir. Gelismis tedavi yontemleri ile hastalarda tam bir
iyilesme goriilebilmektedir. En 6nemli 6liim sebebi solunum yetmezligi ve otonom tutuluma
bagli ciddi aritmilerdir. Ilerleyici bir klinigi olmas1 nedeniyle erken tani ve tedavi prognozu

olumlu etkilemektedir.

Anahtar kelimeler: Guillain—Barré Sendromu, polindropati, AIDP, AMAN, AMSAN.
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SUMMARY
Aim: GBS is an acute inflammatory polyneuropathy that can be seen at all ages. Commonly
symptoms originate inthe lower extremities and progress toupward. The disease
characterizes by symmetrical muscle weakness and loss of deep tendon reflexes. Sometimes it
becomes fatal due torespiratory failure. Diagnose can be made after
clinical and laboratory tests. IVIG and plasma exchange are used in the treatment.
Rehabilitation is greatly important for full recovery. This study aims to evaluate the

cases which have been diagnosed GBS after the admission.

Methods: The clinic and laboratory features, treatment, rehabilitation and recovery period of
40 patients were evaluated retrospectively who referred to our clinic between the date 2005

and 2011 and diagnosed GBS.

Results: The mean age was 5.4 + 3.0 years, range between 1-12.5 years. 20 cases (50%) were
female and 20 cases (50%) were male. Muscle weakness and loss of reflexes were present in
all cases. The presence of infection was detected in 32 (80%) cases before the development of
GBS. 21 (52.5%) cases were URI, 11 (27.5%) cases were AGE. 39 (97.5%) patients had signs
in favor of GBS in EMG. 14(35%) of these cases were concordant with AMAN, 5 (% 12.5) of
them with AMSAN and 20(50%) of them with AIDP. Symptoms occurred meanly 2.1 + 1.6
days (range, 1-7 days). Meanwhile 8 (%20) cases had respiratory distress and 5 (%12.5) of
them were intubated. IVIG, plasma exchange or combined treatment were administered. The
onset of the recovering time started at 8.8 + 5.7 days (range 3-30 days) and the hospitalization
period was 15 = 12.5 days (4-75 days). Physiotherapy was started for all patients in the first
week of the hospitalization. The time of walking with support was 2 + 1.7 month (range 0.5-7
months); mean independent walking duration was 3.7 + 2.9 months (range 1-36 months). Full
recovery was observed in 33 (%82.5) cases at 7.4+ 6.3 months, while 7 (%17.5) cases

remained with sequelae.

Conclusions: GBS isa treatable disease. Full recovery can be seen at
patients with advanced treatment methods. The most important cause of death is respiratory
failure and serious arrhythmias due to autonomic involvement. Because of

a progressive clinical course, early diagnosis and treatment affects prognosis.

Key Words: Guillain—Barré Syndrome, polyneuropathy, AIDP, AMAN, AMSAN.



1. GIRIS VE AMAC

Guillain Barré Sendromu (GBS) hizli ilerleyen simetrik kas giigsiizliigii ve derin tendon
reflekslerinin kaybi ile karakterize, akut inflamatuvar bir polindropatidir. Semptomlar
genellikle alt ekstremitelerden baslar ve giinler icerisinde govdeye ve iist ekstremitelere
ilerler. Ilerleme genellikle simetriktir. Yiizde 9 olguda asimetrik ve %15-20 olguda proksimal
baslangicli olabilir. Duyu kaybi, otonom ve kranial noropati, noropatik agri siklikla eslik eder.
Prognoz genellikle iyi olsa da solunumun durmasi ve kardiyak aritmiler nedeniyle 6liimciil
olabilir. Baz1 vakalarda duyusal ve motor kusur kalabilir. Norolojik bulgular birka¢ giinden
bir aya kadar olan siire icerisinde gelisir. Bu nedenle tan1 almis ya da siiphelenilen vakalarin
yakin izlemi, kardiyak monitorizasyonu ve gerekirse yogun bakim izlemi olduk¢a énemlidir

(1,2,3,5).

1859’da Landry ilk kez akut inflamatuvar demiyelinizan poliradikiilonéropati (AIDP)
benzeri bir tablo tarif etmistir. GBS’nda semptomlarin alt ektremitelerden baslayip yukar
dogru ilerlemesi Landry’nin asandan paralizisi olarak bilinir. 1916 yilinda Guillain, Barré ve

Strohl hastaligin karakteristik 6zelliklerini bildirmislerdir ve hastaligin ad1 konulmustur (2,4).

GBS’nun siklig1 0.5-2/100.000 olarak bildirilmektedir. GBS tlim yaslarda goriilebilir ve
kalitsal degildir. Polio’nun eradike edilmesinden sonra ¢ocuklarda akut flask paralizinin en

yaygin nedenidir (1,3,4).

GBS’nda semptomlar genellikle viral ya da bakteriyel bir enfeksiyon sonrasinda ortaya
cikar. Gastrointestinal sistemde goriilen Campylobacter jejuni, bazen Helicobacter pylori,
solunum yollarinda 6zellikle Mycoplasma pneumoniae sik goriilen etkenlerdir. Nadiren as1
sonrasinda da goriilebilmektedir. Semptomlarin altinda yatan gergek nedenin otoimmiin
oldugu kabul edilmektedir. Noronlara karsi olusan antikorlar demiyelinizasyona ve/veya

aksonal hasara yol agmaktadir (1,2).

GBS’nda tani laboratuvar testlerle dogrulanir. Beyin Omurilik Sivis1 (BOS) incelemesi
ve elektrofizyolojik incelemelerin tanida 6nemli yeri vardir. BOS’ta hiicre olmaksizin protein
artist ~ (albuminositolojik  disosiasyon)  izlenir.  Elektrofizyolojik  incelemelerde

demiyelinizasyon ve aksonal hasar gosterilebilir (3).



Tedavide intravendz immunoglobulin (IVIG), plazma degisimi ve immiinsiipresifler
kullamilabilir. Yapilan c¢alismalarda IVIG ve plazma degisimi tedavisinin birbirlerine
Ustlinliikleri gosterilememistir. Tedavinin  6nemli bir kismim1 da destek tedavisi

olusturmaktadir (2,4).

GBS tedavi edilebilir bir hastaliktir. Gelismis medikal ve destek tedavi yontemleri ile
hastalarda tam bir iyilesme goriilebilmektedir. Bu nedenle erken tam1 ve erken donemde
tedaviye baslanmasi ile son zamanlarda GBS nun mortalite ve morbiditesi 6nemli Olciide

azalmistir.

IVIG uygulama kolaylig1, yan etki azligi, hasta konforunun daha iyi olmasi, invaziv
olmamasi ve en az plazma degisimi kadar etkin olmasi nedeniyle son zamanlarda GBS
tedavisinde ilk tercih haline gelmistir. Her iki tedavi yonteminin uygulandigi klinigimizde

basarili sonuglar elde edilmektedir.

Istanbul Tip Fakiiltesi Cocuk Sagligi ve Hastaliklart Anabilim Dali Cocuk Nérolojisi
Bilim Dali’na 2005-2011 yillar1 arasinda basvuran ve GBS tanisi alan hastalar ¢caligmamiza
alindi. Hastalar retrospektif olarak degerlendirildi. Degerlendirmede hastalarin Oykiileri,
basvuru sikayetleri, norolojik muayeneleri, aldiklar1 tedaviler, elektromiyografik, radyolojik
incelemeler ve BOS bulgular ile tedavi sonrasi klinik seyir ve rahabilitasyon siireci ele alindi.

Sonuglar literatiir esliginde tartisildi.



2. GENEL BILGILER

2.1. SINIFLANDIRMA

GBS immiin aracili néropati grubundadir. GBS’nda semptomlarin ilerlemesi 1 aydan
daha kisa siirelidir. Bir aydan uzun olmasi durumunda Kronik Inflamatuvar Demiyelinizan

Poliradikiilondropati (CIDP)’den soz edilir (6).

GBS klinik, patolojik ve elektrofizyolojik 6zelliklere gore baslica dort alt gruba ayrilir.
Akut Inflamatuar Demiyelinizan Poliradikiilondropati (AIDP), Akut Motor Aksonal Noropati
(AMAN), Akut Motor ve Duyusal Aksonal Noropati (AMSAN), Miller-Fisher Sendromu
(MFS) (bolgesel varyant). MFS arefleksi, oftalmopleji ve ataksi ile karakterizedir ve ilk kez
1956 yilinda tanimlanmistir. Siklikla C. jejuni ile iligkilidir (4). Alt tiplere ait siniflandirma

kriterleri Tablo-1’de gdsterilmistir.

GBS’nun nadir goriilen tipleri vardir (Tablo-2) (6,7,8). Hizli ilerleyen ve beyin 6limii
benzeri tablonun goriildiigii baz1 vakalar bildirilmistir (9). Kraniyal Polinorit akut baslangigh
ve kraniyal sinirlerin tutuldugu formdur. Fasiyal sinir semptomlari, ses kisikligi, yutma
giicligii gibi semptomlar goriilebilir (4). Bu tablonun Cytomegalovirus enfeksiyonu ile iligkili

oldugu belirtilmistir (10).



Tablo-1: GBS Alt Tipleri (6)

Alt tip
AIDP

AMAN

AMSAN

MFS
(bolgesel
varyant)

Genel ozellikler
Tilim yaslarda -
Asagidan yukart ilerleyen
simetrik gii¢siizlik
DTR kaybi
Kraniyal ve otonom sinirlerin
tutulumu
EMG’de motor ve duyusal
demiyelinizasyon
%30 GM1

Cocuk ve geng eriskinlerde -
Asagidan yukari ilerleyen
simetrik gii¢siizliik

DTR kaybi1 (bazen DTR
korunur)

Kraniyal ve otonom sinirlerin

tutulumu

EMG’de aksonal motor tutulum
GMI, GM1b, GD1a, GDI1b,
GalNAc-GDla, GD1a/GD1b

Nadir, genellikle yetiskinlerde
Asagidan yukari ilerleyen
simetrik gii¢siizlik

DTR kaybi (bazen DTR
korunur) -
Kraniyal ve otonom sinirlerin

tutulumu -
EMG’de aksonal motor -

duyusal tutulum

GM1, GM1b, GDla

Yetiskinlerde daha sik -
Oftalmopleji, arefleksi, ataksi

EMG’de motor

demiyelinizasyon, aksonal

duyusal tutulum

GQ1b >90%

Prognoz
Iyi

Iyi
C. jejuni
pozitifligi

Bir y1l
icinde
diizelme
gbzlenir
C. jejuni
pozitifligi
Bazen
fulminan
seyirli

Iyi

Tedavi
IVIG
Plazmaferez

IviG
Plazmaferez

IViG
Plazmaferez

IVIiG



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’nun otoimmiin bir hastalik oldugu diisiiniilmektedir. Sinir hiicrelerindeki hasar
enfeksiyonun direkt etkisi ya da immiinolojik mediatorlerin tetikledigi T hiicreleri ile
etkilesen B hiicrelerinden iiretilen otoantikorlar araciligr ile olur. Kan-sinir bariyerini gegen
otoantikorlar bdlgede inflamatuvar hiicre infiltrasyonuna neden olur. Infiltrasyon sonucu 6n
ve arka kokler, proksimal ve distal sinir trunkuslari, terminal dallar, kraniyal sinirler, sempatik
zincir ve ganglionlarinda demiyelinizasyon ve/veya aksonal hasara yol acar (3,6,11,12).
Ebstein-Barr  virus (EBV), Cytomegalovirus (CMV), Mycoplasma pneumonia ve
Campylobacter jejuni gibi enfeksiyon etkenleri, cerrahi girisim, dogum gibi durumlar bu
antikor olusumuna neden olabilir (11). GBS’nda en sik saptanan etken diyare ile seyreden C.

jejuni’dir (4).

Aksonal tutulumun oldugu GBS formlarinda ve MFS’nda enfeksiyon etkenlerinin
tizerinde bulunan antijenlere karsi olusan antikorlar sinir hiicrelerinin aksonlarinda bulunan
gangliozidler ile capraz reaksiyona girerler (8,14,15). Aksonal sodyum kanallarinin bozulmasi

ile iletide yavaslama veya kaybolma goriiliir (16).

AMAN’da GMI1, GMIlb, GDla, GDlb ve GalNAc-GDla gangliozidlerine;
AMSAN’da GM1, GMIlb, GDla gangliozidlerine; MFS, Akut Oftalmoparezi, Ataksik
GBS’nda GQI1b gangliozidlerine; duyusal varyantlarda GD1b ve GD3 gangliozidlerine karsi
otoantikor gelisimi goriiliir (6,8,15,17,).



Sekil-1: Sinir hiicresi

lipopolisakkaritindeki yapisal benzerlik (18,19)
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2.3 EPIDEMIYOLOJI

Diinyadaki GBS cocuklarda 0.5-1.5/100.000, genel

popiilasyonda 0.6-4/100.000 oldugu belirtilmektedir (8,20). Erkeklerde 1.5 kat daha siktir (8).

insidansimnin 18 yas alti

Tiim yaslarda goriilebilirken bilinen en yasl hastanin 95 yasinda, en kiiciik hastanin ise 4

aylik oldugu bildirilmektedir (4).

Kuzey Amerika ve Avrupa’da en stk GBS alt tipi AIDP’dir (%85-90) (14,21,22).
Aksonal néropatinin sikligi Giiney Amerika ve Asya’da %30’a ¢ikmaktadir (24). Kranial
Polindrit, MFS gibi az goriilen varyantlarin sikligr Italya’da yapilan bir ¢alismada genel
popiilasyonda 0.11/100.000 bulunmustur (23). Baska bir ¢alismada Arjantin’de GBS tanisi
almis cocuklarin %11.2°si atipik varyant olarak saptanmistir (8). Oniki tane ailesel GBS
vakasi oldugu bildirilmistir (19).



2.4 KLINIiK OZELLIKLER

GBS cocukluk ¢agindaki akut flask paralizinin en sik nedenidir. Halsizlik, yiirlimede
ve merdiven ¢ikmada zorluk sik goriilen sikayetlerdir. Asagidan yukari hizli ilerleyen,
simetrik kas gii¢siizliigli ve derin tendon reflekslerinin (DTR) kaybi ile karakterizedir.
Ilerleme genellikle simetriktir. Yiizde 9 olguda asimetrik ve %15-20 olguda proksimal
baslangicli olabilir (1,14,26). Klinik tablo 4 hafta i¢inde vakalarin yarisinda da genellikle ilk 2
hafta i¢cinde gelisir (14). Bacak ve sirt agrisi1 eriskin ve cocuklarda %50-79 oraninda
goriilebilmektedir (25). Bazi ¢ocuklarda menenjit tablosu, kusma, basagrisi ve ensefalopati

gozlenmistir (3,25). MFS’nda ataksi, oftalmopleji ve arefleksi goriiliir (4).

Tasikardi, hipertansiyon, sinus aritmisi gibi otonomik semptomlar siktir (19). Otonomik
bulgular AIDP ve AMSAN tiplerinde yaygindir ve genellikle vakalar kuadripleji ve solunum
yetersizliginin oldugu vakalardir. Cocuklarda duyusal kayip belirgin olmayabilir ancak fizik
muayene ve Oykii derinlestirildiginde %40 civarinda saptanabilir (26). Siklikla AIDP ve
AMSAN tiplerinde goriilir. AMAN’da duyu kusuru yoktur (27,28).

Solunum sikintis1 nadir ancak 6nemli bir durumdur (3). Kraniyal sinirlerin tutulumu
cocuklarda eriskinlere gore daha nadirdir. Fasiyal giicsiizliik ve oftalmopleji GBS tanili
cocuklarin %45’inde goriilebilmektedir (26,29). Sfinkter kusuru c¢ocuklarda nadir olarak
goriiliir. Sfinkter tutulumu olan vakalarda idrar retansiyonu, idrar ve gayta kacirma olabilir

(26).

2.5 GBS ONCESINDE GORULEN DURUMLAR

Yapilan caligmalarda GBS olgularinda semptomlar baglamadan 1-6 hafta 6nce
enfeksiyon ya da asilanma gibi onciil olaylarin ¢ocuklarda %50-82, eriskinlerde %60 oraninda
oldugu gosterilmistir (6). Ust solunum yolu ve gastrointestinal enfeksiyonlar en sik tetikleyici
olay olarak karsimiza ¢ikmaktadir (32). Belirli etkenlerden sonra ortaya cikan klinik tabloda
enfeksiyon etkenine yonelik ayirdedici 6zellikler saptanmamasina karsin CMV etkeninin

digerlerine gore daha sik solunum yetersizligi tablosuna yol agtig1 gosterilmistir (33,34).



Kuzey Amerika ve Avrupa’da GBS’nun mevsimsel dagilim gostermemektedir (31).
Ozellikle pediatrik AMAN vakalarinin Cin ve Giiney Amerika’da yapilan ¢alismalarda yaz
aylarinda pik yaptig1 goriilmistiir (17,30).

C. jejuni ile GBS arasindaki iliski ilk kez 1982 yilinda gastroenterit sonrast GBS tanisi
alan bir hastada tanimlanmistir (35). C. jejuni’nin 6zellikle aksonal form GBS vakalarinin
%30-40’1ndan tek basina sorumlu oldugu gosterilmistir (36). Ho ve arkadaslari tarafindan
1995’te Cinde yapilan bir caligmada (90) AIDP alt tipinde GBS vakalarinin %42’sinde,
AMAN alt tipinde GBS vakalarinin %76’sinda C. jejuni enfeksiyonu saptanmistir. GBS
olusumuna yol acgabilecek diger bakteriyel etkenler Mycoplasma pneumoniae ve Escherichia

coli’dir. GBS ile ilgili olabilecek diger durumlar Tablo-3’te gosterilmistir (37,38,39).

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

VIRAL ENFEKSIYONLAR SISTEMIK HASTALIKLAR

- Epstein-Bar virus - Hodgkin hastalig1

- Cytomegalovirus - Kronik lenfositik 16semi

- Human immunodeficiency virus - Hipertroidi

- Haemophilus influenza - Kollajen vaskiiler hastaliklar

- Coxsackie virus - Sarkoidoz

- Herpes simplex virus - Renal hastaliklar

- Hepatit A ve C virus

DIGER DURUMLAR

BAKTERIYEL ENFEKSIYONLAR - Gebelik

- Campylobacter jejuni - Cerrahi

- Mycoplasma pneumoniae - Kemik iligi nakli

- Escherichia coli - Asilama

PARAZITIK ENFEKSIYONLAR
- Malaria
- Toxoplasma

2.6 GBS TiPLERI

Klinik ve laboratuvar 6zelliklerine gére GBS alt tiplere ayrilmistir. Baslica alt tipler;
akut inflamatuvar demiyelinizan poliradikiilondropati (AIDP), akut motor aksonal ndropati

(AMAN), akut motor duyusal aksonal noropati (AMSAN), Miller-Fisher sendromu (MFS),



Kraniyal polindrit, akut otonom bozukluktur. Birka¢ hastada beyin Oliimiinii taklit eden

fulminan seyirli GBS formu tanimlanmustir (4,9).

2.6.1 Akut inflamatuvar demiyelinizan poliradikiilonoropati (AIDP)

Olgularin %90°1 bu gruptadir. GBS’nun klasik formudur. Cogunlukla 6ncesinde bir
enfeksiyon ya da tetikleyen bir durum vardir. Klasik olarak semptomlar simetriktir ve alt
ekstremitelerden baslar. ilerleme dort haftaya kadar devam edebilir. ilk bir hafta progresyon
hizlidir. Yiizde 10-15 olguda semptomlar iist ekstremitelerden, nadiren de yilizden
baslayabilir. Kraniyal sinirler siklikla tutulur. Baslangic semptomlar1 genellikle parestezi ve
agridir. Klinik seyir boyunca %70-80 oraninda gériiliir. Ozellikle distallerde ve simetrik duyu
kayb1 izlenir. DTR’ler erken donemde kaybolur ya da oldukga zayif alinir. En sik patella
refleksi kaybolur. Otonom bulgular kan basinct diizensizligi, aritmiler, tasikardi, idrar
retansiyonu, idrar ve gayta kagirma, kabizlik, abdominal distansiyon olarak sayilabilir.
Yaklasik %10 olguda entiibasyon gerekir. Elektromiyografi (EMG)’de motor ve/veya duyusal
demiyelinizasyon izlenir. Prognoz olduk¢a iyidir. Yiizde 75-95 tam iyilesme goriliir

(6,40,41,42).

2.6.2 Akut motor aksonal noropati (AMAN)

Bakteriyel gastroenterit etkeni C. jejuni’nin neden oldugu enterit, tim diinyada
AMAN tipindeki GBS’ nun en yaygin nedenidir. Siklikla ¢ocuklar ve geng eriskinler etkilenir.
Yiizde 75’inden fazlasinda C. jejuni serolojisi pozitif saptanir. AMAN tipi GBS’nun C.
jejuni’nin bazi suslar ile iliskili oldugu gosterilmistir. AMAN ile iligkisi en fazla olan HS:19
ve HS:41 suglaridir. Bu suslarin siklikla anti-GM1 ve anti-GD1a otoantikorlarinin geligimi ile
iliskili olduklar1 bulunmustur. GMl1b, GDI1b, GalNAc-GDla, GD1a/GD1b AMAN’da
otoantikor gelistirilen diger gangliozidlerdir. Erken doénemde ciddi solunumsal tutulumun
oldugu motor aksonal dejenerasyon izlenir (43). Prognozu iyidir. Iyilesme tipik olarak

hizlidir.
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2.6.3 Akut motor duyusal aksonal noropati (AMSAN)

Genellikle yetiskinlerde ve klasik tipe gore daha nadir goriiliir. Bir enfeksiyonu takiben
ortaya ¢ikar. GBS’ nun AMAN tipinde oldugu gibi 6zellikle C. jejuni sik bir etkendir. Hizli ve
klasik bir klinik seyir gosterir. Erken donemde solunum yetersizligi gelisebilir. Kraniyal ve
otonom sinirlerin tutulumu da sik goriilen bir durumdur. EMG’de hem motor hem de duyusal
sinirlerde aksonal dejenerasyon goriiliir. GM1, GM1b, GD1la gangliozidlerine kars1 gelisen
otoantikorlar saptanir. Prognoz AMAN’a gére daha kotiidiir. Iyilesme bir yili bulabilir
(6,43,44,45).

2.6.4 Miller-Fisher Sendromu (MFS)

GBS’nun en yaygin varyantidir ve tim GBS vakalarinin %5’ini olusturur. Goriilme
yast ortalama 40’tir. Oncesinde genellikle bir {ist solunum yolu enfeksiyonu ve bazen C.
jejuni enteriti goriilebilir. GBS nda goriilen C. jejuni susu siklikla HS:2 ve HS:4‘tlir. Tim
vakalarda ataksi, oftalmopleji ve arefleksi vardir. Ataksi gévdede ve bazen ekstremitelerde
olur. Yiizde 90’in iizerinde Anti-GQIlb tipi otoantikorlar saptanmistir. EMG’de motor
demiyelinizasyon, aksonal duyusal tutulum olurken, genellikle haftalar ya da aylar i¢inde

yavag ve tam iyilesme goriiliir (6,43,46).

2.6.5 Akut otonomik noropati

Sempatik ve parasempatik sistem bozukluklarinin oldugu GBS alt tipidir. Tim
yaslarda goriilebilirken, erkeklere gore kadinlarda daha siktir. Klinik tablo Oncesinde iist
solunum yolu enfeksiyonu ya da enterit dykiisii vardir. Spesifik bir etken belirlenememistir.
Herpes simpleks virus, Herpes zoster, Rubella, Enfekiyoz mononiikleoz sorumlu tutulmustur.
Ciddi ortostatik hipotansiyon, hipertansiyon, tasikardi, aritmi, pupiller anormallikler, idrar
retansiyonu, ishal, kabizlik, gézyasi ve tiikriik azalmasi gibi otonomik bulgular klinigi

olusturmaktadir (43,47).
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2.6.6 Faringeal-servikal-brakiyal varyant

Fasiyal, orofaringeal, servikal ve iist ektremitelerde giicsiizliikle ortaya ¢ikan, alt

ekstremitelerin tutulmadigi GBS varyantidir (43).

2.7 TANI VE AYIRICI TANI

Tipik klinik 6zellikler GBS tanisim koymada biiyiik olgiide yeterlidir. Oykii, fizik
muayene ve laboratuvar degerlendirme ile kesin taniya kolaylikla gidilir. Elektrofizyolojik
tetkikler ve BOS incelemesi taniy1 dogrulamada yardimcidir. GBS tani kriterleri Tablo-4’te
Ozetlenmistir (48,49). Hizl1 gelisen jeneralize periferik sinir sistemi hastaliklarinin en sik

nedeni GBS’dur (48).

Tablo-4: GBS Tani Kriterleri (48,49)

TANI ICIN GEREKLI OZELLIKLER
- Kollarda ve bacaklarda simetrik progresif gli¢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¢cinde diizelmenin baslamasi
- Otonom bulgularin varlig
- Baslangicta atesin olmamasi
- Beyin omurilik sivisinda milimetrekiip basina 10’dan daha az hiicre ile birlikte ytliksek
konsantrasyonda protein varligi
- Tipik elektrofizyolojik 6zellikler

TANIYI DISLAYAN OZELLIKLER
- Botulizm, miyastenia, ¢ocuk felci ya da toksik ndropati tanisi
- Anormal porfirin metabolizmasi
- Yeni gecirilmis difteri
- Gligstizliiglin eslik etmedigi duyusal sendrom
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Bazi hastaliklarin semptom ve bulgular1t GBS ile benzer olabilir. Ayirici tantya giren
bu hastaliklar erken donem GBS ile karisabilmektedir. GBS ayiric1 tanisina giren durumlar

Tablo-5’te 6zetlenmistir (50).

Tablo-5: GBS Ayirict Tanisi (50)

PERIFERIK NOROPATI KAS HASTALIKLARI

- Vaskiiler noropati - Inflamatuvar myopati

- Difterik néropati - Toksik myopati/akut rabdomyoliz

- Akut intermittan porfiri - Periyodik paralizi

- Kiritik hastalik noropatisi - Hipokalemi

- Lenfomat6z noropati - Hipofosfatemi

- Agir metal intoksikasyonu - Infeksiyonlar

- Kuduz asisia bagli noropati

- Diyabetik iiremik néropati MERKEZI SINIR SISTEMI

HASTALIKLARI

NOROMUSKULER KAVSAK - Beyin sap1 enfarkti
HASTALIKLARI - Beyin sap1 ensefaliti

- Miyastenia gravis - Akut myelopati (yiiksek servikal)

- Eaton-Lambert sendromu - Akut anterior poliomyelit

- Biyolojik ve endiistriyel toksin - Transvers myelit

zehirlenmesi - Timorler
- Travma

Medulla spinalis hasart GBS’ ndan ayirt edilmesi gereken en énemli durumdur. Seviye
gosteren duyusal-motor paralizi, sfinkter kusuru ve asimetrik tutulum uyarici bulgulardir. Acil

spinal manyetik rezonans goriintiileme (MRG) cekilmelidir (53).

Ozellikle gocukluk ¢aginda GBS ayirici tanisma spinal tiimorler ve transvers myelit
girer. Paralizi, hiporefleksi, agr1 gibi bulgular hepsinde goriilebilir. Sfinkter kusuru spinal
tiimorlerde goriiliirken, GBS nda oldukca nadirdir ve genellikle gecicidir. GBS’ nun BOS
bulgularinda hiicre artis1 olmaksizin protein artis1 olurken transvers myelitte protein ve hiicre

artig1 izlenir (4,51).

Botulizm ¢ocuklarda yaygin degildir ancak progresif simetrik gii¢ kayb1 olan 6zellikle
bebekler ayirict taniya girmelidir. Pupiller anormallikler, erken kabizlik, oftalmopleji gibi
semptom ve bulgular varsa botulizm mutlaka arastirllmalidir. Miyastenia gravis (MG)

cocukluk doneminde proksimal gii¢siizliik ile basvurabilir. Bu durumlarin elektrofizyolojik
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incelemeleri karakteristiktir. Poliomyelitte mekanizma ve klinik GBS’ndan farklidir (13).
Akut, fokal, asimetrik ekstremite gii¢siizliigli olur. Genellikle ates ve agr1 eslik eder. BOS’ta

hiicre artig1 goriiliir. Kesin tantya serolojik testler ile gidilir (3,52).

2.8 LABORATUVAR

Laboratuvar yontemleri taniya gitmede yardimcidir. En ¢ok bilgi veren

elektrofizyolojik incelemeler ve BOS incelemesidir.

Bazi rutin biyokimyasal testler de yapilabilir ancak nonspesifik degisiklikler izlenir.
Eritrosit sedimentasyon hizi (ESH)’nda artma, 16kositoz, keratin kinaz (CK) yiiksekligi,
karaciger enzimlerinde yiikselme goriilebilir. Nadiren immiin komleks birikimine bagh
glomerulonefrit gelisebilir ve proteiniiri, hematiiri izlenebilir. Yine serumda ylikselen
antigangliozid otoantikorlar GBS alt tiplerini belirlemede ve prognoz hakkinda bilgi verir

(2,56).

2.8.1 Beyin omurilik s1vis1 (BOS)

GBS tanisinda BOS bulgular1 6nemli bir yer tutar. BOS proteininde artma izlenirken
hiicre artis1 olmaz (albuminositolojik disosiasyon). Hiicre sayist mm3’te 10 mononiikleer
hiicreyi ge¢mez. Glukoz normaldir. BOS Kkiiltiirlerinde iireme olmaz. Baslangigta protein
normal olabilir. Genellikle ilk 48 saatten sonra yiikselmeye baglar ve 4-6 hafta i¢inde en {ist

diizeye ulasir. Yiizde 10 olguda da protein hi¢ yiikselmez (2,53).

2.8.2 Elektrofizyolojik incelemeler

Elektrofizyolojik incelemelerde H refleks yoklugu, duyusal sinirlerde aksiyon
potansiyel kayb1 ya da amplitiid diisiikliigii, F dalga anormallikleri GBS tanisinda anlamlidir.
Ancak kesin tant genellikle semptomlarin baglamasindan sonra besinci giine kadar miimkiin

degildir (57).

Olgularin %90’inda elektrofizyolojik anormallikler goriilebilir. Ozellikle GBS’nun

AIDP alt tipinde ilk saptanan yanit genelde F dalga anormalligidir. Fokal sinir segmentlerinde
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diizgiin olmayan ileti yavaslamalari, asimetrik uzamis distal latans, H refleks latansi,
diferansiyal yavaglama akut demiyelinizasyonda goriilebilecek diger -elektrofizyolojik

bulgulardir (8,15,30,58,59).

Aksonal alt tiplerde (AMAN, AMSAN) diistik 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’1n erken doneminde demiyelinizasyonu taklit eden
gecici bulgular olabilir. Tekrarlayan incelemeler gerekir. Taniya gidilemeyen ya da

siniflandirmanin yapilamadigi durumlarda da tekrarlayan inceleme yapilabilir (8,15,30,59).

Erken dénemde yapilan elektrofizyolojik incelemeler tanisal degilse, alt tip tayini

yapilamamigsa testler 1-2 hafta sonra tekrar yapilmalidir (6).

2.8.3 Manyetik rezonans goriintiilleme (MRG)

MRG duyarli ancak spesifik degildir. Kauda ekuina’da kontrast tutulumunu gosterir.
Eriskin ve adelosanlarda %95 oraninda MRG bulgusu saptanmistir (6). Tiirkiye’de yapilan bir
calismada GBS tanis1 almis ¢ocuklarin %91’inde GBS lehine MRG bulgusu gdosterilmistir
(60). Spinal basi stiphesi varsa MRG acilen yapilmalidir (3).

2.9 KLINIiK SEYIiR VE PROGNOZ

GBS siiphesi olan bir ¢ocukta tan1 ve tedavi siireci 6nemlidir. Semptomlarin baglangici
ve ilerlemesi giinler i¢inde olabilirken bazen de saatler iginde olabilir. Hizli ilerleyen bu
vakalarin yaklasik %?20’sinde ventilasyon destegine gerek duyulmaktadir. Bu siirecin en
dogru sekilde yonetilebilmesi i¢in baslangigta hastanin sik sik degerlendirilmesi ve

gerektiginde erken miidahale 6nemlidir (4).
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GBS’nun klinik seyri ti¢ faza ayrilabilir.

L. Baglangic 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 doénemdir. Bir kac¢ giinden 2 haftaya kadar
stirebilir.

1. Iyilesme fazi, klinik ve laboratuvar bulgularda diizelmenin oldugu donemdir.
Bu dénem 4-6 ay siirebilir. Agir vakalarda tam diizelme 2 yili bulabilir. Bazi

vakalarda tam diizelme olmaz (43).

Semptomlarin hizli ilerledigi hastalarda kuadripleji gelisir. Solunum kaslarinin
tutulumuna bagli solunum yetmezligi goriiliir. Bu hastalarda solunum destegine ihtiyag
duyulur. Otonom tutulum nedeniyle bazen Oliimciil olabilecek aritmiler ve hipertansiyon
goriilebilir. Yutma sorunu goriilen hastalarda aspirasyon pnomonisi ciddi morbidite ve
mortalite sebebi olabilmektedir. Diger 6nemli komplikasyonlar sepsis, eklem kontraktiirleri,

derin ven trombozu, GiS ve iiriner sistem sorunlaridir (43,54,55).

GBS’nda mortalitenin ¢ocukluk ¢aginda %5’ten daha az oldugu tahmin edilmektedir.
Oliimler genellikle solunum yetmezligi, kardiyak aritmiler, otonom bozukluklar ve pulmoner

emboliden kaynaklanmaktadir.

GBS’lu ¢ocuklarin %90-95’1 3-12 ay icinde tam olarak diizelmektedir. Yiizde 5-10
vakada kalic1 sakatliklar olabilmektedir (4,61).

Koétii prognoz gostergeleri;
- Hizli progresyon
- Ventilator ihtiyact
- lleri yas
- Oncesinde gegirilmis enfeksiyon, 6zellikle de C. jejuni enfeksiyonu
- Agir motor kayip
- Akson hasarinin olmasi
- Uyarilamayan sinirler ve fibrilasyon goriilmesi
- Aksiyon potansiyellerinde belirgin azalma

olarak siralanabilir (62,63).
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2.10 TEDAVI

2.10.1 Destekleyici tedavi

GBS’nun seyrinde solunum yetersizligi, otonom bozukluklar gibi yasami tehdit
edebilecek bir ¢ok durum ortaya ¢ikmaktadir. Semptomlarin en fazla oldugu ve progresyonun
durdugu doneme kadar hastalarin miimkiinse yogun bakim kosullarinda diizenli otonom ve
solunum monitorizasyonu altinda izlenmesi ¢ok onemlidir. Solunum problemi ¢ocuklarin
ortalama %15’inde, eriskinlerin %17-30’unda gozlenmektedir. Progresyonun durmasindan
sonra sadece destek tedavisi ile hastalarda genellikle 2-4 hafta icinde iyilesmenin basladigi

goriilmiistiir (3,6,14,20,25).

Hizli baglangig, bulbar tutulum, otonom tutulum, dksiirme zorlugu ¢ocuklarda mekanik
ventilasyon gerekebileceginin bazi gostergeleridir. Solunum yetmezligi, orofarengeal parezi,
ciddi otonom tutulum bulgular1 entiibasyon endikasyonlar1 arasindadir. Cocuklarda solunum
sikintist  bulgular1 tasipne, burun kanadi solunumu, paradoksal solunum, letarji ve
hipoksemidir. Bebeklerde ve ciddi kas tutulumu olan cocuklarda tagipne, c¢ekilme gibi
solunum sikintis1 bulgular1 goriilmeyebilir. Bu tiir hastalarda tasikardi ve huzursuzluk uyarici

olmalidir (6,64,65).

Aritmiler, kan basici dengesizligi, paralitik ileus, idrar retansiyonu gibi otonom
bulgular izlenebilir. Ciddi aritmiler hayati tehdit edebileceginden yakin izlemi 6nemlidir.
Siklikla siniizal tasikardi goriilir 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 ilaglar
kullanilir. Otonom sinir sisteminde bozukluk olmasi nedeniyle uzun etkili antihipertansifler
ciddi hipotansiyon yapabilir. Bu nedenle tercih edilmezler. Ilaglar ve entiibe hastalarda

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

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

parenteral beslenme baglanmalidir (20,64).
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Agrist olan hastalarda nonsteroid antiinflamatuvar ilaglar, karbamazepin, gabapentin ve

opioidler kullanilabilir (68).

GBS’lu hastalarda rehabilitasyon onemli yer tutar. Erken mobilizasyon, fizik tedavi,
konusma terapisi rehabilitasyonun 6nemli asamalaridir. Ozellikle nozokomiyal solunum yolu
enfeksiyonlarinin  6nlenmesi i¢in goglis fizyoterapisi ¢ok Onemlidir. Uzun siireli
hareketsizliklerde dekiibitiis iilserleri olusabilir. Bunun i¢in hastanin pozisyonunun belirli
araliklarla degistirilmesi Onemlidir. Erigkinlerde daha sik goriilen derin ven trombozu ve

pulmoner emboli i¢in de gerekli onlemler alinmalidir (64,65).

2.10.2 intravenoz immunoglobulin (AvViG)

GBS tamis1 almis cocuklarin tedavisinde IVIG veya Plazma Degisimi (Plasma
Exchange) (PE) kullanilabilir. PE invaziv ve komlikasyon riski yiiksek olan bir tedavidir.
Cocuklarda IVIG tedavisi, kolay uygulanabilirlik ve daha az komplikasyon nedeniyle daha
cok tercih edilmektedir (6,69,70). Yapilan bazi calismalarda IVIG ve PE tedavilerinin
birbirine Ustilinliiklerinin olmadig1 belirtilmektedir. Kombine tedavinin etkinligi tek basina
IVIG ya da PE’ten daha fazla degildir (11,19,20,69). Baz1 ¢alismalarda IVIG ve PE tedavileri

sonrasi goriilen niiks oranlarinda da anlamli fark olmadig1 belirtilmektedir (74,75).

IVIG 2-5 giin icinde toplam 2 gr/kg olarak uygulanir. Geleneksel uygulama 5 giin
boyunca 0.4 gr/kg seklindedir. Bu dozlarda daha iyi tolere edilir. Genellikle 3-7 giin i¢inde

klinik yanit goriliir.

Hastalarda ates, kas agrisi, bas agrisi, bulanti ve kusma ortaya ¢ikabilir. Dermatit,
aseptik menenjit, ndtropeni, hipertansiyon, ¢ok nadiren bdobrek yetersizligi, inme gibi etkileri
goriilebilir. Anaflaksi &ykiisii IVIG igin kontrendikasyon olusturur. Plazma hacmini
genislettigi i¢in kalp yetersizligi ve bobrek yetmezligi olan hastalarda dikkatle uygulanmalidir
(11,19,22,67,76,77).
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Sekil-2: Normal immunoglobulin ve IVIG
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Normal immunoglobulinler monomerik yapida iken, IVIG icinde bulunan
immunoglobulinler monomerik ve dimerik yapidadirlar (Sekil-2). Yapilan calismalarda
IVIG’in birden ¢ok etki mekanizmasinin oldugu gosterilmistir. En onemli etkisi farkli
yollardan immiin sistemi modiile ederek otoantikorlar1 nétralize etmesidir. Makrofajlar ve B
hiicreleri iizerinde bulunan Fc reseptorlerin blokaji, antitoksin, antisitokin, CD8 T hiicre
aktivasyonu v.b. yollarla IVIG, otoantikorlarin, sitokinlerin yikimmi arttirir ve otoantikor

yapimini azaltir. Bu sayede myelin hasar1 6nlenir (71,72,73).

2.10.3 Plazma Degisimi (PE)

PE ile diyalizde oldugu gibi bir makine yardimiyla plazmada dolasan ve hastaliga neden
oldugu diisiiniilen immiin faktdrler temizlenir. invaziv bir yontemdir. Santral vendz kateter
gerekir. PE uygulamasinin 10 kg ve lizeri ¢ocuklarda kullaniminin daha giivenli oldugu
belirtilmektedir. Hastalara 5-8 giin i¢inde toplam 250 ml/kg’lik 5 degisim Onerilmektedir (61).
PE sonras1 IVIG verilmesi ekstra fayda saglamaz (3,78,79).

Hipotansiyon, sepsis, kardiyak aritmiler, elektrolit bozukluklari, kanama, tromboza

egilim islemin baslica komplikasyonlaridir. Uygulamanin zorlugu, ekip ve ekipman
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gerekliligi, belli merkezlerde yapilabiliyor olmasi, santral vendz katetere ihtiya¢ duyulmasi

PE’nin diger dezavantajlaridir (79).

2.10.4 Kortikosteroidler (KS)

GBS’nun immiin aracili bir hastalik oldugu anlasildiktan sonra kortikosteroidler
tedavide kullanilmistir. Yapilan kontrollii ¢alismalarda KS alan grup ile almayan kontrol
grubu arasinda anlamli bir fark saptanmamistir (80). Hatta bazen iyilesme siirecini
yavaslatabilecegi sdylenmektedir (4). IVIG ile kombine olarak kullanilabilecegi sdylense de

bunu kanitlayan yeterli ¢alisma heniiz yoktur (43).
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3. GEREC VE YONTEMLER

Calismaya Istanbul Tip Fakiiltesi Cocuk Sagligi ve Hastaliklar1 Anabilim Dali Cocuk
Norolojisi Bilim Dali’na 2005-2011 yillar1 arasinda bagvuran ve GBS tanisi alan 40 hasta (20
erkek, 20 kiz) alindi. Hastalara ait yatis dosyalari, epikrizler ve taburcu olduktan sonra

izlendikleri poliklinik dosyalar1 retrospektif olarak incelendi.

Calismaya dahil edilen tiim hastalarin cinsiyeti, tan1 yasi, 6zge¢mis ve soygemisi,
oykiilerinde son bir ay igerisinde gegcirilen {iist solunum yolu enfeksiyonu (USYE),
gastroenterit ve asilama varligi, bagvuru sikayetleri, ndrolojik muayeneleri, aldiklar1 tedaviler,
elektromiyografik, radyolojik incelemeler ve BOS bulgular ile tedavi sonrasi klinik seyir ve

rahabilitasyon siireci ele alindi. GBS alt tipleri ve tedavi sekli arasindaki iliski degerlendirildi.

Calismaya alinan hastalarda simetrik, asagidan yukar1 dogru ilerleyen kas gii¢siizliigi
ve derin tendon reflekslerinde kayip ya da azalma ile taniya gidildi. Laboratuvar tetkiklerle
ozellikle de BOS incelemesinde albuminositolojik disosiasyon, MRG’de kauda ekuinadaki

kontrast tutulumu varligi ve/veya EMG ile tan1 desteklendi.

Oncesinde gegirilmis bir enfeksiyon tarifleyen hastalarin ne tiir bir enfeksiyon gecirdigi,
enfeksiyonun kac giin siirdiigii, GBS na bagli semptomlarin enfeksiyondan ka¢ giin sonra

basladigi, asilama Oykiisii varlig1 degerlendirildi.

Basvuru sirasinda solunum sikintis1 olanlar, izleminde yogun bakim ihtiyaci olanlar,
entiibe edilenler ve bu hastalarin yogun bakimda kalis siireleri belirlendi. Hastalarin genel

olarak hastanede kalis siireleri ele alind.

Hastalarin kas gii¢stizliigii dykiisii, yiiriime giigliigii dykiisii ve ndrolojik muayeneleri
ayrintili degerlendirildi. Fizik muayenelerinde DTR kaybi, agri, duyu kaybi varligi, yutma
giicligii, konusma bozuklugu, gérme sorunlarinin olup olmadigi, otonom bulgularin varlig

belirlendi. Semptom ve bulgularin kaginci glin maksimum olduguna ve klinik seyrine bakildi.

Hastalarm yapilan tetkiklerinde GBS bulgular1 not edildi. Ozellikle EMG’de bulgu

varligi, aksonal tutulumun ya da demiyelinizasyonun varlig1 aragtirildi. BOS incelemesinde
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albuminositolojik disosiasyon arandi. Kraniospinal MRG incelemesinde kontrast tutulumunun
olup olmadigina bakildi. Elektrokardiyografi (EKG), ekokardiyografi (EKO) ve diski kiiltiirii
incelemesi degerlendirildi.

Hastalarin aldiklar1 medikal tedaviler belirlendi. Tedaviye ne zaman baslandigi, kag¢ giin
stirdligli, hangi dozda uygulandigi kaydedildi. Tedaviye yanitin ne zaman basladigi, yan etki

olup olmadig1 arastirildi.

Hastalarin fizik tedavi siirecinde destekli ve desteksiz ylirlimenin ne zaman basladigi

belirlerindi. Bulgularin tam olarak kaybolma siiresi degerlendirildi.

Tiim verilerin GBS alt tipleri, gecirilmis enfeksiyon tipleri, tedavi sekli ve diizelme
streleri ile olan iliskisi arastirildi. Calismada elde edilen bulgular degerlendirilirken,
istatistiksel analizler icin SPSS (Statistical Package for Social Sciences) for Windows 13.0
programi kullanildi. Calisma verileri degerlendirilirken tanimlayici istatistiksel metodlarin
(frekanslar) yanisira niceliksel verilerin karsilastirllmasinda normal dagilim gostermeyen
parametrelerin gruplar arasi karsilagtirmalarinda Mann-Whitney testi ve Kruskal Wallis testi
kullanildi. Niteliksel verilerin karsilastirilmasinda ise Ki-Kare testi ve Fisher’s Exact testi
kullanildi. Sonuglar % 95°lik giiven araliginda, anlamlilik p<0,05 diizeyinde degerlendirildi.

Elde edilen sonuglar literatiir esliginde tartisildi.
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4. BULGULAR

Istanbul Tip Fakiiltesi Cocuk Saghigi ve Hastaliklar1 Anabilim Dali Cocuk Norolojisi
Bilim Dali’na 2005-2011 yillart arasinda bagvuran ve GBS tanisi alan 20’si kiz (%50), 20’si
erkek (%50) 40 hasta caligmaya dahil edildi. Vakalarin yas ortalamasi 5.4 + 3.0 yil, dagilim
1-12.5 yil idi. Vakalarin demografik 6zellikleri Tablo-6’da gdsterilmistir.

Tablo-6: Demografik Ozellikler

GBS

Vaka sayisi 40
Cinsiyet

Kiz 20 (%50)

Erkek 20 (%50)
Yas (yil)

Ortalama 54

Standart sapma 3.0

Dagilim 1-12.5

Bagvuru sirasinda hastalarin tamaminda alt ekstremitelerde giligsiizlilk ve yiirlime
bozuklugu sikayeti vardi. Ust ekstremitelerde giigsiizlik 35 (%87.5) vakada izlendi.
Bacaklarda agr1 27 (%67.5) vakada, kollarda agr1 17 (%42.5) vakada, kalca ve sirt agrisi 2
(%5) vakada izlendi. Dokuz (%22.5) vakada duyu kaybi vardi. Bagvuru aninda solunum
sikintist olan vaka sayist 3 (%7.5)’tii. Konusma bozuklugu 6 (%15) vakada, gérme bozuklugu
2 (%S5) vakada, yutma gii¢liigli 3 (%7.5) vakada tariflenmekteydi.

Oykiide 32 (%80) vakada GBS o6ncesi enfeksiyon varligi saptandi. Bunlardan 21
(%52.5)inde USYE, 11 (%27.5)inde AGE vardi (Sekil-3). Bir (%2.5) vakaya GBS
gelisiminden 20 giin 6nce as1 yapildigr 6grenildi. Enfeksiyondan GBS gelisimine kadar gecen
siire USYE’de 14.9 + 8.0 giin (dagilim 7-30 giin), AGE’de 13.3 £ 8.7 giin (dagilim 7-30 giin)
saptandi. GBS 6ncesi USYE semptomlariin ortalama siiresi 5.9 + 1.7 giin (dagilim 3-10

giin), AGE semptomlarinin ortalama siiresi 5 + 1.8 giin (dagilim 2-7 giin) idi. GBS gelisimi ve
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ortalama enfeksiyon siireleri Tablo-7’de gosterilmistir. On (%25) vakanin ailesinde akraba

evliligi vardi. Hicbir vakada ila¢ kullanimi yoktu.

Sekil-3: GBS Oncesi Enfeksiyon Dagilini

GBS oncesi enfeksiyon dagilimi

Tablo-7: GBS Gelisimi ve Ortalama Enfeksiyon Siireleri

USYE AGE
GBS gelisene kadar gegen siire (giin) 14.9 £8.0 13.3+£8.7
Ortalama enfeksiyon stiresi (giin) 59+1.7 50+£1.8

GBS gelisimi 6ncesinde AIDP vakalarinda USYE, AMAN vakalarinda ise AGE daha
fazla goriildii. AMSAN vakalarinda ise sadece USYE goriildii (Tablo-8). Ancak istatistiksel

olarak GBS alt tipleri ile enfeksiyon tipi arasinda anlamli bir iligki bulunmadi.



Tablo-8: GBS Gelisimi Oncesi Ozellikler

GBS AMAN AIDP EMG
Normal

Enfeksiyon

Var 32 (%80) 12 17 1

Yok 8 (9%20) 2 3 0
USYE

Var 21 (%52.5) 5 13 1

Yok 19 (%47.5) 9 7 0
AGE

Var 11 (%27.5) 7 4 0

Yok 29 (%72.5) 7 5 16 1

Gegirilmis enfeksiyon tipine gore klinik dzellikler (Tablo-9) degerlendirildiginde duyu
kayb1 olan 9 vakanin 6’sinda enfeksiyon goriildii ve tiimii USYE vakalartydi. Ancak duyu
kayb1 ile gecirilmis enfeksiyon tipi arasindaki iliski istatistiksel olarak anlamli bulunmadi.
Ayni tabloda goriilen diger klinik 6zelliklerin (yiirime bozuklugu, ekstremitelerde gli¢siizliik,
DTR kaybi, agri, solunum sikintisi, yogun bakim izlemi, entiibasyon, trakeostomi, KVS
bulgular1, Uriner sistem bulgulari, konusma bozuklugu, gérme bozuklugu, yutma giicliigii,
tam diizelen vaka sayis1) USYE ve AGE’ye gore karsilastirmalarinda p degeri >0.05 saptand:

ve anlamli olmadig1 goriildii.

Tablo-9: Gegirilmis Enfeksiyon Tipine Gére Klinik Ozellikler

Ozellik GBS Enfeksiyon USYE AGE
n (%) n n n
Yiirtime bozuklugu 40 (100) 32 21 11
Ekstremitelerde gli¢siizliik 40 (100) 32 21 11
DTR kaybi 40 (100) 32 21 11
Agn 30 (75) 24 16 8
Duyu kayb1 9(22.5) 6 6 0
Solunum sikintisi 8 (20) 6 5 1
Yogun bakim izlemi 15 (37.5) 13 6 7
Entiibasyon 5(12.5) 4 3 1
Trakeostomi 1(2.5) 0 0 0
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Kardiyovaskiiler sistem 2(5) 2 1 1
bulgular1 (tasikardi, HT)

Uriner sistem bulgular 4 (10) 4 2 2
(idrar retansiyonu)

Konusma bozuklugu 6 (15) 5 2 3
Go6rme bozuklugu 2(5) 2 2 0
Yutma giigliigii 3(7.5) 2 0 2
Tam diizelen vakalar 33 (82.5) 26 19 7
Sekelli vakalar 7 (17.5) 6 2 4

Gegirilmis enfeksiyon tipine gore bazi degiskenler Tablo-10’da 6zetlenmistir. Yapilan
karsilagtirmali analizlerde solunum problemleri (solunum sikintisinin - gelistigi  giin,
entiibasyon giinii, entiibe kalinan giin sayisi) icin vaka azligindan dolay1r p degeri elde
edilemedi. Iyilesmenin baslangici, destekli yiiriime zamani ve desteksiz yiiriime zamani
gecirilmig enfeksiyon tipine gore karsilastirildiginda p degerinin <0.05 oldugu goriildii. Bu
siirelerin USYE vakalarinda AGE vakalarinda gére daha kisa oldugu gériildii. Hastanede kalis
stireleri, tedavi baglama giinii, tedaviye yanit giinii ve tam diizelme siireleri ile gecirilmis

enfeksiyon tipleri arasinda anlamli bir iligki saptanmadi.

Tablo-10: Gegirilmis Enfeksiyon Tipine Gére Baz1 Degiskenlerin Degerlendirilmesi

. Enfeksiyon
GBS USYE AGE p
yok
Solunum sikintisinin ~ Ortalama 33 3.8 2 2.5
gelistigi giin SD 2.1 24 - 2.1
Yogun bakim 1
Ortalama 2.1 3.2 1.4
izleminin bagladig1 0 >0.05
SD 1.8 24 1
gln
Yogun bakim izlemi Ortalama 10.3 7.6 13.0 44.5 0.05
>0.
giin sayi1s1 SD 17 5.0 12.4 43.1
Semptomlarin 1.9
Ortalama 2.1 2 2.6
maksimum oldugu 1.35 >0.05
SD 1.6 1.6 2

gln
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Hastanede yatig giin ~ Ortalama 15.1 13.4 16.1 18 0.05
>0.
sayisl SD 12.5 6.9 11 23.4
Iyilesmenin Ortalama 8.8 8.1 11.3 7.5
0.022
baslangici SD 5.7 54 6.8 4
Tedaviye baglama Ortalama 1.6 1.6 1.5 1.5
>0.05
giinii SD 1 1 1 1.1
Tedaviye yanitin Ortalama 7.6 6.8 9.8 6.8 0.05
>0.
goriildiigii glin SD 59 5.6 7.3 3.8
Destekli yiirimenin ~ Ortalama 2 1.7 3.1 1.4 0.036
basladig ay SD 1.7 1.7 1.8 1 '
Desteksiz 24
Ortalama 3.7 3.1 5.8
ylirlimenin basladigi 1 0.027
SD 2.9 2.8 3
ay
Tam diizelmenin Ortalama 7.4 7.6 8.6 5.6
>0.05
goriildiigii ay SD 6.3 7.7 4.7 2.2

Hastalarin izleminde otonom sinirler ve kafa c¢iftlerinin tutulumuna bagh 2 (%S5)
vakada gérme sorunu, 3 (%7.5) vakada yutma sorunu, 4 (%10) vakada idrar retansiyonu gibi
iiriner sistem sorunlari, 2 (%5) vakada ise tagikardi ve hipertansiyon gozlendi. Hig bir vakada

GIS bulgular1 ve bradiaritmi gézlenmedi.

Solunum sikintist 8 (%20) vakada gozlenirken bunlardan 5 (%12.5)’inde mekanik
ventilasyona ihtiya¢c duyuldu. Solunum sikintis1 gelisme zamani ortalama 3.3 + 2.1 giin
(dagilim 1-7 giin), entiilbasyon zamani oralama 3.2 + 1.3 giin (dagilim 2-5 giin) olarak
saptandi. Entiibasyon siiresi ortalama 21.0 + 19.5 giin (dagilim 6-51 giin) idi. Onbes (%37.5)
hasta izlemleri siiresince yogun bakim ihtiyact duydu. Yogun bakim ihtiyaci ortalama 2.1 +
1.8 (dagilim 1-7 giin) glinde basladi. Yogun bakim izlemi ortalama 10.3 = 17.0 (dagilim 2-75
giin) giin siirdii. Bir (%2.5) vakada trakeostomiye gidildi. Konugma bozuklugu olan 6 vakadan

3’1 entiibe oldu. Konusma bozuklugu ile entiibasyon arasindaki iligski anlamli olarak bulundu.

Semptomlarin maksimum oldugu giin ortalama 2.1 + 1.6 giin (dagilim 1-7 giin), tedavi
sonrasi iyilesmenin baslangici ortalama 8.8 + 5.7 giin (dagilim 3-30 giin), hastanede yatig

stiresi ortalama 15 + 12.5 giin (dagilim 4-75 giin) olarak gozlendi.
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Hastalarin elektrofizyolojik incelemelerinde 39 (%97.5) vakada GBS lehine EMG
bulgusu saptandi. EMG incelemelerinde 14 (%35) vaka AMAN, 5 (%12.5) vaka AMSAN, 20
(%50) vaka AIDP alt tipinde GBS tanis1 ald1 (Sekil-4).

Sekil-4: EMG’ye Gore GBS Alt Tipleri

EMG'ye gore GBS alt tipleri

NORMAL
% 3

EMG’ye gore GBS alt tipleri ile cinsiyet arasinda anlamli bir iliski saptanmad: (Tablo-
11).

Tablo-11: EMG’ye Gore GBS Alt Tipleri ile Cinsiyet Iliskisi

EMG’de AMAN AMSAN AIDP
Patolojik Bulgu
Vaka sayisi 39 14(%35) 5(%12.5) 20(%50)
Cinsiyet
Kiz 20 8(%40) 2(%10) 10(%50)
Erkek 19 6(%32) 3(%16) 10(%52)

GBS alt tiplerine gore klinik Ozellikler Tablo-12’de gosterilmisti. AMSAN
vakalarinin az olmasi nedeniyle klinik 6zellikler agisindan karsilastirmali istatistiklerde p

degeri elde edilemedi. AMAN ve AIDP vakalari, tabloda belirtilen klinik 6zellikler (yiiriime
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bozuklugu, ekstremitelerde giigsiizlilk, DTR kaybu, agri1, duyu kaybi, solunum sikintisi, yogun

bakim izlemi, entiibasyon, trakeostomi, KVS bulgulari, Uriner sistem bulgulari, konusma

bozuklugu, gérme bozuklugu, yutma giicliigli, tam diizelen vaka sayis1)

acgisindan

karsilastirildiginda p degeri >0.05 saptandi ve aralarinda anlamli bir iligki olmadig: goriildii.

Tablo-12: GBS Alt Tiplerine Gére Klinik Ozellikler

Ozellik

Yiiriime bozuklugu
Ekstremitede gli¢stizliik
DTR kaybi

Bacaklarda agr1
Kollarda agr
Kalga-sirt agrisi

Duyu kaybi1

Solunum sikintisi
Yogun bakim izlemi
Entiibasyon
Trakeostomi
Kardiyovaskiiler sistem
bulgular (tasikardi, HT)
Gastrointestinal sistem
bulgular1 (kabizlik)
Uriner sistem bulgular
(idrar retansiyonu)
Konusma bozuklugu
Gorme bozuklugu
Yutma giicligii

Tam diizelen vaka

Sekelli vaka

GBS

n (%)
40 (100)
40 (100)
40 (100)
27 (67.5)
17 (42.5)

2(5)

9 (22.5)
8 (20)
15 (37.5)
5(12.5)
1(2.5)
2(5)

4 (10)

6 (15)
2 (5)
3(7.5)
33 (82.5)
7(17.5)

AMAN

AMSAN

SO O = W W W =

S O o o O

S L» O O O

AIDP

20
20
20
16
11

S DO W ©

EMG
Normal

n

—_

—_— 0 O

S o o o o o

o o O



29

Yirmibir vakaya lomber ponksiyon yapildi. Bunlardan 7 (%33)’sinde GBS lehine BOS
bulgular1 (albuminositolojik disosiasyon) vardi. Ondort (%67) vakada ise BOS bulgular
normaldi. Bu vakalarda BOS alinma zamani incelendiginde erken dénemde alindig: goriildii.
26 (%65) vakada GBS’nu destekleyen Spinal MRG bulgusu varken, bir (%2.5) hastanin
EKG’sinde tasikardi goriildii. Laboratuvar Incelemeleri ile GBS alt tipleri arasinda anlamli bir
iliski saptanmadi. Laboratuvar incelemelerinde patolojik bulgu varligit GBS alt tiplerine gore

Tablo-13’te gosterilmistir.

Tablo-13: Laboratuvar incelemelerinde GBS Lehine Patolojik Bulgular

GBS AMAN AMSAN AIDP
Spinal MRG 26 (%65) 11 3 12
EMG 39 (%97.5) 14 5 20
Lomber Ponksiyon 7 (%33) 1 1 5

(21 vakaya yapildi)

Hastalara IVIG, plazma degisimi ve steroid tedavileri uygulandi. Steroid tedavisi tek
basina higbir hastaya uygulanmazken IVIG ve plazma degisimi tedavileri ile diizelmenin
gbzlenmedigi vakalarda kullamlmgtir. Calismamizda 33 (%82.5) vakaya sadece 1VIG, 3
(%7.5) vakaya sadece plazma degisimi, 4 (%10) vakaya ise IVIG + plazma degisimi tedavisi
uygulandig belirlendi. IVIG tedavisinin tiim hastalara 2 gr/kg/giin dozunda verildigi, plazma
degisimi tedavisinin ise 50 ml/kg/giin olarak 4 veya 5 giin siireyle hastalara uygulandigi
goriildii. Tedaviye baglama giinii ortalama 1.6 + 0.9 giin olarak izlendi. Bu siire IVIG’de 1.5 +
0.8 gin (dagillm 1-4 giin), plazmaferezde 2.7 + 2.1 gin (dagim 1-5 giin),
[ViG+Plazmaferezde 1.3 £+ 0.5 (dagilim 1-2) giindii. Tedavi yan etkisi 5 (%12.5) vakada
goriliirken en sik ates, basagrisi, dokiintii ve kusma gozlendi. Tedaviye yanit ortalamasi 7.6 +
5.9 giin olarak saptandi. Bu siire IVIG’de 6.9 + 4.8 giin (dagilim 3-30), plazmaferezde 5.3 +
1.2 giin (dagilim 4-6 giin), IVIG+Plazmaferezde ise 15.3 + 10.2 (dagilim 7-30) giindii (Tablo-
14). Plazma degisimi yapilan vakalarin sayisinin azligi nedeniyle tedavi yontemlerinin,
tedaviye baglama giinlerinin ve tedaviye yanmitin karsilastirildigi analizlerinde p degeri elde

edilemedi. Hig¢bir hasta kaybedilmedi.

Tim hastalara yatiglarinin ilk haftasinda fizik tedavi baslandigi goriildii. Destekli

yliriime zamani ortalama 2 + 1.7 ay (dagilim 0.5-7 ay), desteksiz yiiriime zamani ortalama 3.7



30

+ 2.9 ay (dagilim 1-12 ay) olarak saptandi. Vakalarin 33’tinde ortalama 7.4 + 6.3 ayda tam
diizelme gozlenirken 7 vakada sekel oldugu goriildii. Desteksiz yiiriiyebilen sekelli vakalarda
genellikle alt ekstremitede kas giigsiizliigii ve ayagin dorsifleksiyona getirilememesi baslica
sorunlardi. iki hasta AFO (Ankle Foot Orthosis, Ayak bilegi-Ayak Ortezi) kullantyordu. Bes
vakada ise ayaga kalkarken ve merdiven c¢ikarken zorlanma vardi. Tam diizelmenin
gozlendigi vakalarda ortalama diizelme siiresi 7.4 + 6.3 ay (dagilim 2-36 ay) olarak saptandi.
Iki (%5) vakada niiks gozlendi. Niiks goriilen iki hasta da AMSAN alt tipinde GBS
vakalartydi. Uygulanan tedavi ile iyilesme siireleri arasindaki iliski vaka azligi1 nedeniyle

istatistiksel olarak degerlendirilemedi.

Tablo-14: Uygulanan Tedavilere Baslama ve Yanit Giinleri

Ozellik n % Tedaviye baslama giinli  Tedaviye yanit giinii
ortalama + SD ortalama + SD
IVIG 33 82.5 1.5+0.8 6.9+4.38
Plazma Degisimi 3 7.5 2.7+2.1 53+1.2
IVIG + Plazma Degisimi 4 10 1.3+0.5 153+10.2

Az olmasi nedeniyle AMSAN alt tipinde GBS vakalarinin Tablo-15teki degiskenler
ile istatistiksel analizi yapilamadi. AMAN ve AIDP vakalarinin Mann Whitney U testi ile
yapilan karsilagtirmalarinda; tedaviye yanitin goriildigi giin, destekli yiirime zamani,
desteksiz yiiriime zamani ve tam diizelme siireleri arasindaki fark anlamli bulundu. AIDP
hastalarinda bu siireler daha kisa olarak saptandi. Veri azlig1 nedeniyle solunum problemleri
(solunum sikintistnin  gelistigi gilin, entlibasyon giinili, entiibe kalinan giin sayisi) igin
istatistiksel analiz yapilamazken diger degiskenlerin (enfeksiyondan GBS gelisimine kadar
gecen siire, yogun bakim izleminin basladigi giin, yogun bakim izlemi giin sayisi,
semptomlarin maksimum oldugu giin, hastanede yatis giin sayisi, tedaviye baslama giinii) p

degeri >0.05 saptandi.
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Tablo-15: GBS Alt Tiplerine Gore Bazi Degiskenlerin Degerlendirilmesi

AMAN AIDP p
USYE’den GBS gelisimine ~ Ortalama 12.2 13.7 0.05
>0.
kadar gegen giin SD 10 5.7
AGE’den GBS gelisimine Ortalama 15.6 7.6 0.05
>U.
kadar gegen giin SD 10.2 5.1
Solunum sikintisinin Ortalama 23 3.8
gelistigi glin SD 1.5 24
Ortalama 3 3.5
Entiibasyon giinii -
SD 1 2.1
Ortalama 30 6.5
Entiibe kalian giin sayis1 -
SD 20 1
Yogun bakim izleminin Ortalama 1.5 2.5
>0.05
basladig1 giin SD 1 2.2
Yogun bakim izlemi giin Ortalama 18.8 54
>0.05
say1s1 SD 26 5.9
Semptomlarin maksimum Ortalama 2.1 2.3
>0.05
oldugu giin SD 1.6 1.8
Ortalama 22.1 11.4
Hastanede yatis giin sayis1 >0.05
SD 18.3 5.7
Ortalama 1.5 1.5
Tedaviye baslama giinii >0.05
SD 1 1
Tedaviye yanitin goriildigii ~ Ortalama 11.5 53 0.001
giin SD 8.4 1.7 '
Destekli yiirlimenin Ortalama 3.2 1.5 0.001
basladig ay SD 1.8 1.4 '
Desteksiz yiirlimenin Ortalama 59 2.7
0.002
basladig1 ay SD 3.2 2.2
Tam diizelmenin goriildigii. ~ Ortalama 10.1 4.7
0.002

ay SD 4.8 1.8
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5. TARTISMA

GBS tiim yaglarda goriilebilen, erkeklerde kadinlara gore 1.5 kat daha sik olan bir
hastaliktir. Yas ilerledik¢e siklik artmaktadir. Polio’nun eradikasyonundan sonra ¢ocuklarda
akut flask paralizinin en sik nedeni GBS olmustur (4,8). Calismaya aldigimiz 40 hastanin yas
ortalamasi 5.4 + 3 yil ve erkek/kiz oran1 1 olarak saptanirken, GBS ve alt tipleri ile yas ve

cinsiyet arasinda anlamli bir iliski saptanmadi.

GBS’ndan 1-6 hafta 6nce genellikle bir enfeksiyon tariflenir. Baslica iist solunum yolu
ve gastrointestinal sistem enfeksiyonlar1 goriiliir (6). Enfeksiyon etkenleri siklikla Ebstein-
Barr virus, Cytomegalovirus, HIV, M. peneumoniae ve C. jejuni olarak karsimiza
cikmaktadir. Enfeksiyon disinda asi, travma, cerrahi girisim gibi durumlar da immiin
degisikliklerle agiklanmaya caligilan bir yolla GBS nedeni olabilmektedir (38). Rocha ve
arkadaglarinin 2004 yilinda ¢ocuk ve eriskinlerden olusan 95 hasta ile yaptiklar1 bir calismada
(81) GBS gelisiminden oOnce 58 (%61) vakada enfeksiyon saptanmis ve bunlarin 46
(%48)’sinin USYE, 12 (%13)’sinin AGE oldugu gosterilmistir. Cuadrado ve arkadaslarmin
eriskinlerde yapmis oldugu baska bir ¢alismada (82) 98 hastanin 62 (%63)’sinde GBS 6ncesi
enfeksiyon varligi goriilmiis, 43 (%44) vakada USYE, 10 (%10) vakada ise AGE varlig
gosterilmistir. Calismaya aldigimiz 40 hastanin 32 (%80)’sinde norolojik tablo gelismeden
once bir enfeksiyon tariflenmekteydi. Bunlardan 21(%52.5) vakada USYE, 11 (%27.5)
vakada ise AGE 0ykiisii vardi. Bir vakamizda da son 20 giin igerisinde agilanma &ykiisii vardi.
USYE oranlarinda benzerlik olmasina ragmen AGE oranlarimzin fazla olmasi iilkemiz
yasam kosullar ile iligkili olabilir. Bu durum batiya gore kirsal yasamin daha fazla oldugu

tilkemizde fekal-oral yolla bulagan hastaliklarin daha sik olmasi ile agiklanabilir.

Calismamizda nérolojik semptomlarin, USYE geciren vakalarda ortalama 14.9 + 8.0
giin (dagilim 7-30 giin), AGE vakalarinda ortalama 13.3 + 8.7 giin (dagilim 7-30 giin) sonra
basladig1 goriildii. Patja ve arkadaslar1 24 hasta ile ¢ocuklarda yaptiklari bir ¢aligmada (83),
20 (%83) hastada enfeksiyon oykiisii varligini, norolojik semptomlarin USYE’den 3-30 giin,
AGE’den 6-14 giin sonra bagladigini belirtmislerdir.

GBS’nda bagvuru klinigi genellikle benzerdir. Tipik olarak bulgular yiiriimede
bozukluk ve asagidan yukariya ilerleyen simetrik kas giigsiizliigii seklindedir. Duyu kayb1 ve
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agr1 sik goriilen sikayetler arasindadir. DTR kaybi fizik muayenede siklikla saptanan bir
bulgudur (1). Calismamizda tiim vakalarin basvurularinda ve/veya izleminde yliriimede
bozukluk, bacaklarda kas giisiizliigii ve DTR kaybi vardi. Ust ekstremitelerde kas
giicsiizliigi 35 (%87.5) vakada izlendi. Duyu kayb1 9 (%22.5) vakada goézlenirken bacak
agrisi 27 (%67.5), kollarda agr1 17 (%42.5), kalca-sirt agris1 2 (%5) vakada gozlendi. Paradiso
ve arkadaslarinin c¢ocuklarda 1999 yilinda 61 hasta ile yaptiklar1 bir ¢alismada (84) elde
ettikleri oranlar, tiim vakalarda kas gii¢siizliigli, 44 (%72) vakada agr1 (34’ AIDP, 10’u
AMAN ), 16 (%26) vakada duyu kaybi seklindedir. Duyu kaybinin goriildiigii tiim vakalarin
AIDP’li oldugu belirtilmistir. Calismamizda duyu kaybi1 9 (%22.5) vakada goriiliirken,
bunlarin 8 (%20)’1 AIDP, 1 (%2.5)’1t AMSAN’da izlenmistir. Oranlar ¢aligmamizla benzerlik

gostermektedir.

GBS’nda kraniyal sinir tutulumuna bagli olarak yutma, gérme ve konusma sorunlari
ile otonom tutuluma bagli olarak tasikardi, bradikardi, tansiyon degisiklikleri, aritmiler, idrar
retansiyonu gibi iiriner sistem sorunlari, kabizlik gibi gastrointestinal sorunlar goriilmektedir
(19,26). Calismamizda 8 (%20) vakada kraniyal sinir tutulumu, 6 (%15) vakada otonom
tutulum saptanmustir. Idrar retansiyonu 4 (%10) hastada, tasikardi ve hipertansiyon 2 (%5)
hastada goriilmiistiir. Yine Paradiso ve arkadaslarinin ¢ocuklarda yapmis oldugu calismada
(84) kraniyal sinir tutulumu 33 (%54) vakada, otonom tutulum 19 (%31) vakada saptanmistir.
Bunlardan tasikardi 2 (%3), hipertansiyon 5 (%8) ve idrar retansiyonu 5 (%8) vakada

izlenmistir.

Solunum sikintis1 ve kardiyak aritmiler GBS’nda mortaliteden sorumlu en 6nemli
klinik tablolardir (1). Cocuklarda %15-20 oraninda ventilatoér ihtiyact olmaktadir (4). Bu
nedenle hastalarin yogun bakim kosullarinda izlemi 6nemlidir. Calismamizda 8 (%20) vakada
solunum sikintis1 oldugu gériildii. Ug (%7.5) vakanin solunum sikintisinin bagvuru aninda
oldugu ve bunlardan 2’sinin izlemlerinde entiibasyona gittigi izlendi. Toplam 5 (%12.5)
hastada entiibasyona ihtiya¢ duyuldu. Solunum sikintis1 ortalama 3.3 + 2.1 giin (dagilim 1-7
giin)’de gelisti. Entiibe olma siiresi ortalama 3.2 &+ 1.3 giin (dagilim 2-5 giin) iken entiibe kalig
stiresi ortalama 21.0 = 19.5 giin (dagilim 6-51 giin) idi. Onbes (%37.5) hastada yogun bakim
izlemi gerekti. Yogun bakima alinma siiresi ortalama 2.1 + 1.8 (dagilim 1-7 giin) giinde
olurken, yogun bakim izlem siiresi ortalama 10.3 + 17.0 (dagilim 2-75 giin) giindii. Entiibe
olanlarin 3 (%7.5)’i AMAN, 2 (%5)’si AIDP tipinde GBS vakalariydi. Solunum sikintisi
yasayanlarin ise 3’ AMAN, 5’1 AIDP tipinde GBS vakalartydi. Bir vakaya trakeostomi ag¢ild1
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ve o da AMAN tipindeydi. Lee ve arkadaslarinin 56 cocuk hasta ile yapmis oldugu bir
calismada (1), 8 (%14) vakada entiibasyon gerektigi, bunlardan 2 (%4) vakanin AMAN, 5
(%9) vakanin AIDP, 1 vakanin ise AMSAN tipinde GBS oldugu belirtilmektedir. Paradiso ve
arkadaslarinin ¢ocuklarda yaptiklar1 caligmada (84) ise 8 (%13) vakada ventilator ihtiyaci
oldugu, bunlardan 5 (%8)’inin AMAN, 3 (%5)’iiniin ise AIDP tipinde GBS vakasi oldugu
gosterilmistir. Bu ¢calismada AIDP’li grubun ventilatér destegi ihtiyaci ortalama 13 giin (2-25
giin), AMAN’l1 grubun ise 49 giin (24-75 giin) oldugu belirtilmektedir. Calismamizda ise
ventilator destegi ihtiyact AMAN’I1 grupta ortalama 30 giin (10-51 giin) iken AIDP’li grupta
bu ortalama 6.5 giin (6-7) olarak saptandi.

GBS’nda klinik bulgular ilerleyicidir. Ilerleme genellikle 1-3 hafta siirer. Daha sonra
semptomlarin maksimum oldugu plato donemi baglar. Bu donem 1-2 hafta siirer ve sonrasinda
iyilesme donemi baslar (43). Calismamizda semptomlarin maksimum oldugu giin ortalama
2.1 + 1.6 giin (dagilim 1-7 giin) olarak saptandi. Iyilesmenin baslangici ortalama 8.8 + 5.7 giin
(dagilim 3-30 giin), hastanede yatis siiresi ise ortalama 15 £+ 12.5 giin (dagilim 4-75 giin)
olarak bulundu. Shahar ve arkadaslari, ¢cocuklarda yaptiklar1 bir ¢caligmada (91) hastanede

kalis siiresini 13.5 giin olarak bulmuslardir.

Klinik ve laboratuvar 6zelliklere gore GBS alt tipleri belirlenir. En Onemlisi ise
elektrofizyolojik incelemelerdir. EMG’de sinir iletim hizinda yavaslama, multifokal iletim
blogu, uzamis F dalga latans1 izlenir. Erken donemde iletim normal olabilir (85).
Calismamizda 39 (%97.) vakada EMG bulgusu izlenirken bunlarin 14 (%35)i AMAN,
21(%52.5)’1 AIDP, 5 (%12.5)’t AMSAN tipindeydi. Lee ve arkadaslarinin ¢ocuklarda yapmis
oldugu calismada (1) 56 hastanin 49 (%88)’unda EMG bulgusu izlenirken, bunlarin 34
(%61)’i AIDP, 14 (%25)’i AMAN ve 1 (%2)’1 ise AMSAN tipindeydi. Calismamizda AIDP
tipinde destekli ylirlime siiresi ortalama 1.5 + 1.4 ay, desteksiz yiiriime siiresi ortalama 2.7 +
2.2 ay, tam diizelme siiresi ortalama 4.7 £ 1.8 ay, hastanede kalis siiresi 11.4 = 5.7 giin,
iyilesmenin baslangict ortalama 5.3 + 1.7 giin iken; AMAN’da destekli yiiriime siiresi
ortalama 3.2 + 1.8 ay, desteksiz yiiriime siiresi ortalama 5.9 + 3.2 ay, tam diizelme siiresi
ortalama 10.1 + 4.8 ay, hastanede kalis siiresi 22.1 + 18.3 giin, iyilesmenin baglangici
ortalama 11.5 + 8.4 giin olarak saptandi. AIDP ile AMAN arasinda yapilan karsilastirmada
iyilesmenin baslangici ve diizelme siireleri i¢in p degerinin <0.05 oldugu goriildii. Bu siireler

AIDP’de daha kisaydi.



35

Cocuklarda 9%90’dan fazla hasta ilk 1-4 ay icinde genellikle tam diizelir ya da hafif
gligsiizliik, ayakta dorsifleksiyon kisitlilig1 gibi bulgular kalir. Calismamizda tam diizelmenin
goriildiigii hasta sayis1 33 (%82.5), sekelli hasta sayis1 7 (%17.5) idi. Tam diizelme orani
calismamizda %82.5 saptanirken bu oran Kalra ve arkadaglarinin ¢ocuklarda yaptiklart bir
calismada (86) %87 olarak belirtilmektedir. Tam diizelme oranlar1 arasindaki bu fark, aksonal
tutulumla giden ve prognozu digerlerine gore daha koti olan AMAN vakalarinin

calismamizda fazla goriilmesi ile agiklanabilir.

Tantya yardimer diger incelemeler MRG ve LP’dir. Spinal MRG kauda ekuina
liflerindeki kontrast tutulumunu gosterir (6). Calismamizda 24 (%60) vakada GBS lehine
Spinal MRG bulgusu saptanmigtir. GBS alt tipleri ile yapilan karsilagtirmali analizde anlamli
bir iligki gorilmedi. BOS’ta albuminositolojik disosiasyon varligt GBS lehinedir.
Vakalarimizin 21’ine LP yapildi ve bunlardan 7 (%17.5)’sinde GBS lehine bulgu saptandi.
BOS bulgusu olan 7 vakanin 5’1 AIDP tipindeydi ancak LP yapilan vaka sayisinin az olmasi
nedeniyle p degeri elde edilemedi. BOS bulgular1 normal izlenen 14 vakada BOS 6rneginin
erken donemde alindig1 goriildii. GBS’nda BOS bulgulari erken dénemde normal olabilecegi
icin bu vakalarda LP tekrar1 uygun olabilirdi. Ancak vakalarimizda EMG ve MRG bulgulari
ile kesin taniya gidilmis oldugundan invaziv bir yontem olan LP tekrarina gerek

goriilmemistir.

GBS’nda tedavinin en Onemli boliimiinii destek tedavisi olusturur. Sivi-elektrolit
tedavisi, beslenme, solunum destegi, otonom ve kraniyal sinir tutulumuna bagli olusan
durumlarin tedavisi, izlemde gelisebilecek hastane enfeksiyonlarinin tedavisi ve fizik tedavi
rehabilitasyon en énemli olanlaridir. Medikal tedavi olarak 1VIG ve 6zellikle hizli ilerleyen,
solunum yetmezligi olan ve IVIG tedavisinin etkin olmadigi vakalarda plazma degisimi
kullanim1 6nerilmektedir. IVIiG’de klasik uygulama 0.4 gr/kg/giin dozunda 5 giin boyunca
toplam 2 gr/kg’dir. Plazma degisimi toplam 250 ml/kg’hik 5 degisim seklinde
uygulanmaktadir. Plazma degisiminin invaziv bir yontem olmasi ve yan etkilerinin fazlalig
uygulamay1 kisitlamakta iken; uygulama kolayligi, yan etki azlig1 ve kolay bulunabilmesi
ozellikle invaziv girisimin zor oldugu cocuklarda IViG’in kullamimini yayginlastirmistir (2.6).
Calismamizda 33 (%82.5) vakada sadece IVIG, 3 (%7.5) vakada sadece plazma degisimi, 4
(%10) vakada ise 1VIG+Plazma degisimi kullamlnustir. Tek basima steroid higbir hastada
kullanilmazken 3 direncli vakada diger tedaviler ile birlikte verilmistir. Tedaviye baslama

siirelerinde &nemli fark goriilmezken, tedaviye yanit siiresinin 1ViG+Plazma degisimi
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vakalarinda olduk¢a uzun oldugu goriildii. Ancak vaka azlig1 nedeniyle istatistiksel olarak
anlamli bulunmadi. Kombine tedavi uygulama ihtiyacinin sebebini bu vakalarin kétii
prognozla seyreden AMAN tipinde olmasi ile agiklayabiliriz. Plazma degisimi ve
[VIG+Plazma degisimi uygulanan vaka sayismin az olmasi nedeniyle tedavi ydntemi,
baslama zamani, tedaviye yanit ve diizelme siirelerinin karsilagtirmali analizlerinde p degeri
elde edilemedi. Van Der Meche ve arkadaslarinin ¢ok merkezli olarak ¢cocuk ve erigkinlerden
olusan 150 hasta ile yaptiklari ¢alismada (87) 1VIG, Plazma degisimi ve kombine
[ViG+Plazma degisimini karsilastirmislar ve bu tedavi segeneklerinin etkinliklerini benzer
olarak bulmuglardir. Plazma Degisimi (PE)/ Sandoglobulin Guillain-Barré Deneme Grubu
tarafindan ¢ok merkezli olarak 383 eriskin hastada yapilan bagka bir ¢alismada (75) 121
hastaya plazma degisimi, 130 hastaya IVIG ve 128 hastaya kombine tedavi uygulanmus.
Tedavi yontemleri arasinda fark olmadigi, kombine tedavinin ek bir fayda saglamadigi
goriilmiis ve niiks oranlar1 da benzer olarak saptanmistir. Hughes ve arkadaslari tarafindan
cocuk ve erigskin hastalarda yapilan kontrollii randomize bir ¢aligmada (88) 195 hastaya
kortikosteroid verilmis ve kontrol grubu ile yapilan karsilastirmada kortikosteroid tedavisinin
sonuca etki etmedigi goriilmistiir. Klinigimizde de kortikosteroid GBS vakalarinda tek basina

kullanilmamaktadir.

Modern tedavi yontemleri ve yogun bakim kosullarina ragmen GBS’ nda 6lim orani
%S5, sakatlik oran1 %20 civarindadir. Pritchard J’nin 2008’deki gézden gegirme yazisinda tiim
yaslarda kotii prognoz gostergeleri arasinda erigkin donem, erkek cinsiyet, EMG’de aksonal
hasar, dncesinde ishal varligt ve CMV enfeksiyonu gosterilmektedir (89). Calismamizda da
aksonal tutulumun oldugu AMAN vakalarinda yiirime zamanlar1 ve tam diizelme zamani
daha uzun gozlendi ve istatistiksel olarak anlamli bulundu (Tablo-15). Yine kotii prognoz
gostergesi olan ishal varligi AMAN vakalarinda istatistiksel olarak anlamli olmasa da

USYE’den daha fazla izlendi.

GBS oncesi enfeksiyon tariflenen vakalarda etkene yonelik tetkiklerin tiim hastalardan

-----

vakalarinda kotii prognozu gosteren CMV, EBV gibi etkenlerin varlig1 gosterilemedi.

GBS oliimciil olabilmesi nedeniyle onemlidir. Bu nedenle tedavi ydntemlerinin
etkinligi basta olmak iizere; 0yki, klinik ve laboratuvar 6zellikleri, bunlar arasindaki iligkiler

cok merkezli, prospektif calismalarla aragtirilmalidir.



37

6. SONUC

Guillain Barré Sendromu, akut gelisen flask paralizi tablosunun en 6nemli nedenleri
arasindadir. Solunum yetmezIligi ve otonom tutuluma bagli ciddi aritmiler nedeniyle 6liimciil
olabilmektedir. Gelismis yogun bakim kosullar1 ve tedavi yontemleri GBS’nda mortalite ve

morbiditeyi 6nemli dl¢lide azaltmstir.

GBS 6ncesinde genellikle bir enfeksiyon dykiisii vardir. En stk USYE ve AGE gériiliir.
En sik bulgu ilerleyici, simetrik kas giicsiizliigii, DTR kayb1 ve agridir. Otonom tutulum
onemli klinik bulgulara yol agmaktadir. Kraniyospinal MRG ve LP taniya yardimci
yontemlerdir. Elektrofizyolojik incelemelerle kesin taniya ¢ogu kez gidilebilmektedir.
EMG’ye gore demiyelinizan, motor-duyusal aksonal ve motor aksonal tutulumlar goriiliir.
Klinik seyir aksonal tutulumlarda ¢ogu kez daha kétiidiir. Calismamizda da aksonal tutulumla

giden vakalarin seyri daha kotii olmustur.

Tedavide IVIG ve plazma degisimi uygulanmaktadir. IVIG uygulama kolaylig1 ve yan
etki azlig1 acisindan ozellikle ¢ocuklarda daha ¢ok tercih edilmektedir. Klinigimizde IVIG
uygulanan vaka sayist oldukca fazladir. Her iki yontemin tek olarak ya da birlikte
uygulanmasinin etkinlik acisindan birbirine istilinliikleri goriilmemistir. Ancak klinigimizde
plazma degisimi uygulanan vakalar az oldugu i¢in tedavi yontemlerinin etkinligi istatistiksel

olarak karsilastirilamamustir.

GBS tedavi edilebilir bir hastaliktir. Gelismis tedavi yontemleri ile hastalarda tam
iyilesme olasiligi artmaktadir. Ilerleyici bir klinigi olmasi nedeniyle erken tam ve tedavi

prognozu olumlu etkilemektedir.

Ulkemizde bu konuda yeterli galisma yoktur. Ozellikle gocuklarda prospektif, gok

merkezli ve sistemli ¢aligmalara ihtiyag¢ vardir.
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8. EKLER

8.1. EK-1 (Hasta degerlendirme formu)

KIMLIK

BILGILERI
Adi Soyadi Protokol no
Dogum Tarihi Dosya no
Yas -Tani tarihi Telefon
Cinsiyet Adres
Memeleket

SIKAYET

Bacaklarda gii¢siizliik (simetrik-

asimetrik)

Solunum sikintisi

Kollarda giicstizliik (simetrik-asimetrik) Gorme bozuklugu

Yiirlime bozuklugu

Konugsma bozuklugu

Bacaklarda-kollarda agri

Otonom bozukluk

Duyu kaybi

kalp, gis,

[drar,disk1

OYKU

Gegirilmis USYE
Sikayetten ne kadar 6nce?
Kag giin?

Gegirilmis AGE
Sikayetten ne kadar 6nce?
Kag giin?

Asilanma
Sikayetten ne kadar 6nce?
Hangi as1-asilar?

Diger Enfeksiyonlar?

OZGECMIS

Baska hastalik

SOYGECMIS

Benzer hastalik 6ykiisti
Akraba evliligi
Kardes




ILAC
KULLANIMI
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FiZiK MUAYENE BULGULARI

Basvuru aninda

refleks

kas giicii

simetri

gorme

yutma giicligl

GIS bulgular

KVS bulgular
KTA:
TA:

Urogenital bulgular
miksiyon
defekasyon
glob

KLINIK IZLEM

Solunum sikintisi-entiibasyon?
Basvuru aninda
Izleminde (kaginci giin?)

Kas giigsiizliigiiniin seyri

YBU izlemi

Kacinci giin?

Kag giin?
Trakeostomi

Kaginci giin?

Kag giin?
Hastanede yatis siiresi

Iyilesmenin baslangici




TEDAVI
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IvViG
Doz
Kagici giin?
Kag giin?
Yan etki

Plazma Degisimi (PE)
Kaginci giin?
Kag giin?
Yan etki

Steroid
Doz
Kaginci giin?
Kag giin?
Yan etki

REHABILITASYON

Ne zaman basland1?

Kag giin?

Yiirime zamani
destekli
desteksiz

Tam diizelme siiresi

GBS SKORU

Basvuru aninda
Tedavi sonrasi

LABORATUVAR

KR-SPINAL MRG

BOS SONUCLARI

EMG

LP

EKG

BIYOKIMYA

DISKI TETKIKLERI-KULTUR
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8.2. EK-2 (Goniillii Bilgilendirme ve onam formu)

“Cocukluk c¢aginda Guillain Barré Sendromu tanisi almig hastalarin  retrospektif
degerlendirilmesi”

Hasta Adi Soyadr:

Dogum tarihi:

Adres:

Telefon:

Tarih:

Ailenin iliski kuracag kisi: Dr. Muhammet Ali VARKAL
Istel :02124142000/31879

Fax :02124142224

Diinyada kanita dayali yapilan bilimsel ¢aligsmalara katki saglamak amaci ile klinigimizde
“Cocukluk caginda Guillain Barré Sendromu tanisi almis hastalarin  retrospektif
degerlendirilmesi” isimli geriye doniik dosyalarin taranmasi ve hastalarin muayenesini
kapsayan ¢aligma baslatilmistir.

Guillain Barré Sendromu genellikle bacaklarda refleks ve gii¢ kaybi ile baslayan, giinler
icerisinde ilerleyen, yutma giicliigii ve solunum yetmezligine neden olabilen bir sinir sistemi
hastaligidir. Genellikle ishal ya da bir iist solunum yolu enfeksiyonu ile iliskilidir. Tedavi ile
tam iyilesme saglanabilmektedir.

Bu ¢alisma kapsaminda ¢ocugunuza tedavi ya da bir test uygulanmayacaktir. Geriye doniik
olarak dosya taramasi yapilacak ve cocugunuz muayene edilecektir. Bu ¢alismaya
klinigimizden 40 hasta dahil edilecektir.

Sizin de bu caligmaya goniillii olarak katilmaniz istenmektedir. Cocugunuzun kimlik
bilgileri gizli tutulacaktir. Calismaya katilacak ailelerin sosyal gilivenceleri kullanilmayacak
ve herhangi bir {icret talep edilmeyecektir. Cocugunuzun c¢alismaya katilmasini
reddedebilirsiniz  ve istediginiz zaman c¢ocugunuzun ¢alismadan c¢ekilmesini talep
edebilirsiniz. Calismay1 kabul etmemeniz durumunda ¢ocugunuzun tedavisinde bir aksama
olmayacaktir. Calisma sonuglar1 istenirse tarafiniza bildirilecektir.

Anne ve/veya Baba
Ady, Soyadr :
Imza
Tarih

Adres
Tel

Sahit,
Ad1 Soyadi
Imza
Tarih
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Katilimcinin/Hastanin Beyam

Saymn Dr. Muhammet Ali VARKAL tarafindan ITF Cocuk Saglig: ve Hastaliklart Cocuk
Norolojisi Bilim Dali’'nda tibbi bir arastirma yapilacagi belirtilerek bu arastirma ile ilgili

yukaridaki bilgiler bana aktarildi. Bu bilgilerden sonra bdyle bir arastirmaya “katilimer”
(denek) olarak davet edildim.

Eger bu aragtirmaya katilirsam hekim ile aramda kalmasi gereken bana ait bilgilerin
gizliligine bu arastirma sirasinda da biiyilk 6zen ve saygi ile yaklasilacagina inantyorum.
Arastirma sonuglarinin egitim ve bilimsel amaclarla kullanimi sirasinda kisisel bilgilerimin
ihtimamla korunacagi konusunda bana yeterli giiven verildi. Projenin yiiriitiillmesi sirasinda
herhangi bir sebep gostermeden arastirmadan cekilebilirim. (Ancak arastirmacilar1 zor
durumda birakmamak i¢in aragtirmadan ¢ekilecegimi dnceden bildirmemin uygun olacaginin
bilincindeyim). Ayrica tibbi durumuma herhangi bir zarar verilmemesi kosuluyla aragtirmaci
tarafindan arastirma dis1 da tutulabilirim.

Arastirma icin yapilacak harcamalarla ilgili herhangi bir parasal sorumluluk altina
girmiyorum. Bana da bir 6deme yapilmayacaktir.
Ister dogrudan, ister dolayli olsun arastrma uygulamasindan kaynaklanan nedenlerle
meydana gelebilecek herhangi bir saglik sorunumun ortaya ¢ikmasi halinde, her tiirlii tibbi
miidahalenin saglanacagi konusunda gerekli giivence verildi. (Bu tibbi miidahalelerle ilgili
olarak da parasal bir yiik altina girmeyecegim).

Arastirma sirasinda bir saglik sorunu ile karsilastigimda, herhangi bir saatte, Dr. Muhammet
Ali Varkal’1 0212 414 20 00 (Dahili: 31879) nolu telefon ve ITF cocuk saglhigi ve hastaliklar:
Cocuk Norolojisi adresinde arayabilecegimi biliyorum. Bu arastirmaya katilmak zorunda
degilim ve katilmayabilirim. Arastirmaya katilmam konusunda zorlayici bir davranisla
karsilagmis degilim. Eger katilmay1 reddedersem, bu durumun tibbi bakimima ve hekim ile
olan iligkime herhangi bir zarar getirmeyecegini de biliyorum.

Bana yapilan tiim aciklamalar1 ayrintilariyla anlamis bulunmaktayim. Kendi bagima belli bir
diisiinme siiresi sonunda adi gegen bu arastirma projesinde ‘“katilimc1” (denek) olarak yer
alma kararim1 aldim. Bu konuda yapilan daveti biiyiik bir memnuniyet ve goniilliiliik
igerisinde kabul ediyorum.

Imzal1 bu form kagidinin bir kopyasi bana verilecektir.

GONULLU ONAY FORMU

Yukarida goniillilye arastirmadan once verilmesi gereken bilgileri gdsteren metni okudum.
Bunlar hakkinda bana yazili ve sozlii agiklamalar yapildi. Bu kosullarla s6z konusu klinik
arastirmaya kendi rizamla hicbir baski ve zorlama olmaksizin katilmay1 kabul ediyorum.

Goniilliiniin Adi-soyadi, Imzasi1, Adresi (varsa telefon no., faks no,...)
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Velayet veya vesayet altinda bulunanlar igin veli veya vasinin Adi-soyadi, Imzasi, Adresi
(varsa telefon no., faks no,...)

Aciklamalar1 yapan arastirmacinin Adi-soyadi, Imzasi

Riza alma islemine basindan sonuna kadar taniklik eden kurulus goérevlisinin Adi-soyadi,
Imzas1, Gorevi
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9. YARDIMCI ARASTIRICININ OZGECMISI

Ad1 Soyadi: Muhammet Ali VARKAL
Is Adresi: Istanbul Universitesi, Istanbul Tip Fakiiltesi, Cocuk Saglig1 ve Hastaliklar
Anabilim Dali
Capa 34390 Istanbul
Tel :02124142000/31879
Faks :0212414 2224
Ev Adresi: Haseki Sultan Mh. Cevdetpasa Cd. No: 94/9 Kat:3 Deniz Apt. Findikzade, Fatih,
Istanbul.
Telefon: 0 (212) 530 46 07
Elektronik Posta Adresi: mavarkal@istanbul.edu.tr
drmavarkal@yahoo.com
Diploma No: 26535/30004
Ozgegmisz
Dogum Tarihi: 23 Mayis 1981
Dogum Yeri: Antalya
Medeni Hali: Evli ve bir ¢cocuk babasi.
Bildigi Yabanci Dil: Ingilizce

Eyliil 1994 - Haziran 2000 Bucak Lisesi Lise Ogrencisi

Ekim 2000 - Kasim 2006  Istanbul Universitesi, Istanbul Tip Tip Fakiiltesi
Fakiiltesi Ogrencisi

Ekim 2006’dan beri Istanbul Universitesi, Istanbul Tip Tipta Uzmanlik

Fakiiltesi, Cocuk Saghg ve Hastaliklar1 ~ Ogrencisi
Anabilim Dali
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