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Ozet

Guillain-Barre sendromu (GBS) otoimmiin sebepli periferik ve kraniyal sinirlerin akut, demiyelinizan, inflamatuvar hastaliZidir. Miller-
Fisher sendromu (MFS) akut olarak baglayan, ataksi, eksternal oftalmopleji ve arefleksi ile giden bir klinik tablodur ve GBS’nin nadir
goriilen bir varyantidir. MFS siklikla viral bir enfeksiyon sonrasi ortaya ¢ikmaktadir ve intravendz immiinglobulin tedavisi ile 8-10
haftada iyilesmenin goriildiigii iyi huylu bir hastaliktir. Bu yazida oftalmopleji, ataksi ve arefleksi klinik 6zellikleri ile tanist konulmus ve
intravendz immiinglobulin tedavisi ile iyilesme gosteren 16 yaginda bir MFS’li olgu sunulmugtur. (Turk J Ophthalmol 2014; 44: 327-9)
Anahtar Kelimeler: Miller-Fisher sendromu, eksternal oftalmopleji, Guillain-Barre sendromu

Summary

Guillain-Barre syndrome (GBS) is an autoimmune syndrome leading to demyelination and inflammation of the peripheral and cranial
nerves. Miller-Fisher syndrome (MFS) is a clinical entity which has an acute onset of ataxia, external ophthalmoplegia, areflexia and is
a rare variant of GBS. MFS often appears after a viral infection and is a benign disease that improves with intravenous immunoglobulin
treatment in 8-10 weeks. In our case report, we presented a 16-year-old patient with ophthalmoplegia, ataxia, and areflexia that was
diagnosed clinically as MFS and showed improvement with intravenous immunoglobulin treatment. (Turk J Ophthalmol 2014; 44:

327-9)
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Giris

Guillain-Barre sendromu (GBS) akut gelisen, asendan,
simetrik giigsiizliik ve arefleksi ile giden inflamatuar bir
polinéropatidir.1-4 Miller-Fisher sendromu (MFS) ilk olarak
1932’de, Collier> tarafindan GBS varyanti olarak tanimlanmigtur.
GBS insidans: toplum kaynakli caligmalarda her iki cinste
esit siklikta ve 16 yagin altinda 0,25-1,5/100,000 olarak
bulunmustur.4 Akut motor-sensoryal aksonal néropati (AMSAN),
akut motor aksonal néropati (AMAN), (MES), kraniyal polinorit
GBS'nin klinik varyantlaridir.> Tanty: destekleyen laboratuvar
bulgusu; anlamli enflamasyon bulgularinin  yoklugunda
albuminositolojik dissosiasyon veya BOS proteininde orantisiz
artigtir. %5 Sinir ileti caligmalari, elektromiyografi (EMG), spinal
manyetik rezonans goriintileme (MRG), sinir biyopsisi klinik
taninin dogrulanmasinda yardimcidir.4 Tedavide plazmaferez,

intravensz immiinglobulin (IVIG) ve vyiiksek doz steroid
kulanilabilmektedir.45 MFS tedavi ile prognozu iyi seyirli
bir klinik tablodur.2-> GBS ve MFS tanist esas olarak klinik
bulgulara dayanilarak konulur.45 MFS olgulari tiim GBS
olgularinin %5-%8'ini olugturur.6 Siklikla viral bir enfeksiyon
sonrast ortaya ¢itkan MFS, 8-10 haftada diizelen iyi prognozlu
bir hastaliktir.1,2,6 Olgularin 2/3’tinde yaklagik iki hafta kadar
onceden gecirilmis viral enfeksiyon anamnezi mevcuttur.1-3,6 En
sik sorumlu tutulan viral ajanlar Epstein-Barr viriis, kabakulak
viriisii, kizamik viriisii, ekoviriis, koksakiviriis, influenza viriisii,
sitomegaloviriistiir. 1,6
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On dort yaginda erkek hasta klinigimize ¢ift gorme, sag gozii
kapatamama ve sendeleyerek yiiriime sikayetleri ile getirildi.
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Hastanin 6zge¢misinde 10 giin 6nce gegirilmis iist solunum yolu
enfeksiyonu vardi. Soygecmisinde 6zellik yoktu. Hastada ayakta
durma gii¢liigii ve yiiriirken dengesizlik, konusma bozuklugu
izlenmekteydi. Oftalmolojik muayenede her iki gizde 6. sinir
paralizisi ve sag gozde periferik fasial paralizi mevcuttu. Her iki
gozde disa bakig kisitliligi vardi. Sag nazolabial sulkus silinmigti
ve gozde iki mm lagoftalmi vardi (Resim 1la, 1b, 1c).

iki gozde gorme keskinligi tamdi, goz ici basing her iki
gozde 14 mmHg idi. Her iki géziin 6n segment ve arka segment
muayeneleri normaldi. Hasta pediatrik néroloji boliimiine
konsulte edildi. Norolojik muayenede derin tendon refleksleri
alt ve iist ekstremitelerde hipoaktif olarak degerlendirildi. Alt
ve list ekstremitelerde kas kuvveti normaldi. DiZer sistem
muayenelerinde ek patolojik bulguya saptanmadi. Pediatrik
noroloji boliimiince ileri tetkik ve tedavi amaciyla hastanin
servise yatist yapildi. Kraniyal manyetik rezonans goriintiilemesi
(MRG) normal olan olgunun yapilan lomber ponksiyonunda
(LP) elde edilen beyin omurilik sivisinda (BOS) protein diizeyi
normal diizeylerde saptandi, hiicre izlenmedi. BOS proteinin
normal olmasinin lomber ponksiyonun erken yapilmis olmasina
baglandi. Bu bulgular ile olguya MFS tanisi kondu. Tedavide
intravendz immunoglobulin tedavisi bir gr/kg/giin bagland:.
Hastaya intravendz immunoglobulin tedavisi iki giin verildi.
Hastanin yatarken izlemi sirasinda pediatrik néroloji boliimiince
takibi yapildi. Hastanin kliniginin hem oftalmolojik agidan hem
de norolojik agidan stabil seyretmesi iizerine hasta dordiincii giin
taburcu edildi, hastaya poliklinik kontrollerle takip karari alind1.
Ucglincii haftadan sonra ataksisi ve konugma bozuklugu diizeldi.
Altinct haftadan itibaren oftalmoplejisi diizeldi. Hastada belirgin
klinik diizelme izlendi (Resim 2a, 2b, 2c). Hastaya takip ve
kontrollerine devam 6nerildi.

Tartisma

GBS periferik ve kraniyal sinirlerin demiyelinizan,
inflamatuvar hastaligi olup, mekanizmasi tam olarak
anlagilamamakla birlikte histopatolojik olarak Schwann hiicreleri
veya periferik sinir miyelin antijenlerine kargi otoimmiin cevabi
iceren bir polinsropati oldugu diistiniilmektedir.1-6 Hem
MFS’de hem GBS’de papil stazinin beklenmedigi bildirilmigtir.2
Bizim olgumuzda da oftalmolojik muayenede papil stazi
izlenmemistir. GBS ve MFS'de prognozu belirleyen ve akut
fazda geligen en ciddi komplikasyon bulber paralizi ve otonom
tutulumdur.1.2 Bulber paralizi %70 oraninda entiibasyon ve
mekanik ventilasyon uygulamasini gerektirir.! Bizim olgumuzda
bulber paralizi ve otonom tutulum izlenmemistir. lk bir
haftada plazmaferez ve intravendz immiinglobulin tedavisinin
mekanik ventilasyon ihtiyacini ve yogun bakimda kalma siiresini
kisalttigr bildirilmektedir.! Plazmaferez sonrasi intravendz
immiinglobulin verilmesinin veya her iki tedavinin kombine
edilmesinin ek bir yarar saglamadig: bildirilmigtir.! Plazmaferez
deneyimli bir ekip ve uygun ekipman gerektirmektedir ve
intravendz immiinglobulin uygulamasina karsi herhangi bir
istiinliigii bildirilmemis olup yarari tartigmalidir.! Bizim
olgumuzda da bir gr/kg/giin intravenz immiinglobulin tedavisi
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Resim 1a. Saj periferik fasial paralizi, sag nazolabial sulkus silinmig

Resim 1b. Sag gizde lagoftalmi

Resim 1c. Sag ve sol gozde disa bakig kisitlilig:

Resim 2a. Tedavi sonrast diizelmis saZ periferik fasial paralizi

baslandi ve tedaviye basarili yanit alindigi goriildii. Intravensz
immiinglobulin ve plazmaferez uygulamalarina bagli en
onemli yan etki anaflaktik reaksiyon ve buna bagli sliimdiir.1
Bizim olgumuzda IVIG tedavisine karsi herhangi bir yan
etki ile kargilasilmadi. Intravensz immiinglobulin ile steroid
kombinasyonunun tedavide herhangi bir tistiinlitk saglamadig:
bildirilmigtir.] Olgumuzda intravendz immiinglobuline ek
tedavi olarak steroid kombinasyonu kullanmadik. Caligmalarda
mortalite orant %8-%18, sekel gelisimi %14-%29, tam iyilesme
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Resim 2b. Tedavi sonrast sag gizde lagoftalmi diizelmis

Resim 2c. Tedavi sonrast sag ve sol gozdeki disa bakis ksieliligs diizelmis

%71 olarak bildirilmektedir.! Bizim olgumuzda tedaviyi takiben
tam iyilesme izlenmis olup, sekel gelisimi goriilmedi. Hastaligin
prognozunun genellikle iyi oldugu bildirilmigtir.1-3 Tipik olarak
MFS monofazik oldugu bilinen bir sendrom ise de ¢ok nadiren
rekiirrens olan olgular da bildirilmigtir.3 MFS hastalarinda
hastalik baglangicindan itibaren en geg ii¢ ay iginde spontan
iyilesme goriildiigii bildirilmektedir.3

Distalde baglayip, proksimale dogru ilerleyen simetrik kas
giigsiizliigii hastaligin 6nemli bulgularindandir.4-6  Ataksi,
arefleksi ve oftalmopleji ile ek olarak konugma ve yutkunma
glicliigii de goriilebilen MFS, GBS'nin bir varyantdir.4-6 1956
yilinda Kanadali bilim adami Charles Miller Fisher’ tarafindan
eksternal oftalmopleji, ataksi ve arefleksi triad: ile giden bir
klinik tablo olarak tanimlanmuistir.

Olgularin %71’inde semptomlar baglamadan 10-15 giin
once gecirilmis enfeksiyon anamnezi bulunmaktadir.1,2,6-8
Bizim hastamizda da 10 giin once gegirilmis bir iist
solunum yolu enfeksiyonu oykiisii vardi. MES ve GBS taniy:
kuvvetlendiren bulgulardan birisi de lomber ponksiyonda elde
edilen beyin omurilik sivisinda albuminositolojik disosiasyon
izlenmesidir.14.5,9 Ancak hastalarin %41’inde normal BOS
bulgulari saptanabilecegi bildirilmistir.? Bizim olgumuzda
beyin omurilik stvisinda protein diizeyi normal olarak izlendi,
bu bulgu lomber ponksiyonun erken yapilmis olmasina bagli
oldugu diisiiniildii. MFS enfeksiyon sonrast otoimmiin bir klinik
tablo olarak bilinmektedir ve sorumlu tutulan patojenler arasinda
Campylobacter jejuni, Haemophilus influenza, Streptococus
pyogenes, Staphylococcus aureus, Mycoplasma pneumoniae,
Coxiella burnetii, CMV, Epstein-Barr viriis, varicella zoster virus
bulunmakrtadir.?

Bazi kanser olgularinda da santral sinir sistemi tutulumu
sonucunda MFS goriilebildigi ortaya konulmugtur.10 MFS klinik
triad: ile bagvuran bir hastada, karsinomattz menenjit saptandigi
bildirilmistir, o nedenle ayirict tanilar {iizerinde dikkatli
diisiintilmelidir.10 Bizim olgumuzda da hastanin multiple
skleroz, amyotrofik lateral skleroz, spinalkitle, kraniyal kitle
gibi ayirict tanilari ekarte ecmek icin ¢ekilen kraniyal manyetik
rezonans goriintilleme (MRG) normal olarak izlenip, bu ayirict
tanilar diglanmigtir. Oftalmopleji genellikle bilateral izlenir, ama
unilateral oftalmoplejisi olan olgularda bildirilmistir.l1l Bizim
olgumuzda da oftalmopleji bilateral olarak izlenmistir. Blanco-

Marchite ve ark.’nin!2 ¢aligmasinda da grip agist sonrast bir MFS
olgusu bildirilmigtir. MFS hastalarinin %37’sinde dzge¢misinde
herhangi bir enfeksiyon dykiisii olmadig: bildirilmistir.12

Baglangi¢ klinik bulgularindan diplopi %38, ataksi %20
ve arefleksi %81 olarak bildirilmektedir.13 Hastamizda bagvuru
aninda ii¢ klinik bulgu da izlenmistir. Kraniyal sinir tutulumlari
agisindan baktigimizda okulomotor sinir %56, fasial sinir
%45, vagus-glossopharyngeus %39, hipoglossus %13 oraninda
tutulmaktadir.13 Bizim olgumuzda da fasial sinir ve abdusens
sinir tutulumu izlenmigtir.

GBS ve MFS hastalarinda anti GQ1b IgG antikoru
saptanmakeadir.1415 MFS'de IgG anti GQI1b antikoru hem
oftalmopleji  varliginda hem de oftalmopleji yoklugunda
saptanabilir.14.15 Anti GQ1b IgG antikoru ataksi ve oftalmopleji
ile iligkili bulunmug olup, bu grup hastaliklara anti GQ1lb
IgG antikoru sendromu kavrami varligs bildirilmigtir.1> Bizim
olgumuzda bu test kullanimadif: igin bakilamadi. MFS'de
ayirict tanilar arasinda serebrovaskiiler hastaliklar, internal karotis
arter anevrizmasi, kraniyal kitleler, diabetes mellitus, myastania
gravis, poliomyelit, multiple skleroz, amyotrofik lateral skleroz,
spinal kitle, botulismus, kene paralizisi, porfirik néropati gibi
hastaliklar diisiiniilebilir.14,15

Sonug

MFS akut olarak ortaya ¢ikan klasik triad: olan oftalmopleji,
ataksi ve arefleksi ile seyreden bir sendrom olup prognoz genelde
iyidir. Hastanin bu klinik bulgularla ilk bagvuracag: doktorun
g6z hekimi olabilecegi de akilda tutulmalidir.
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