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oz
Guillain-Barré  sendromunun  (GBS) ¢ok erken donemlerinde,  takiben kaydedilen bu bosalimlari GBS'nin bir baska erken dénem
elektrofizyolojik bulgular silik olabilir ancak ¢ogunlukla sinir ve/veya  elektrofizyolojik bulgusu olarak &neriyor ve bu bosalimlarin erken
sinir kokd patolojisinin kanitlanmast icin gereklidir. F-dalga anomalileri,  dgnem periferik sinir demiyelinizasyonunu ve/veya hipereksitabilitesini
H refleks kaybi, coklu A-dalgalari ve sural korunma hastaligin en iyi yansitabilecegini distiniiyoruz.
bilinen erken dénem elektrofizyolojik bulgularidir. Bu bildirimde,
erken elektrofizyolojide bilesik kas aksiyon potansiyellerini takip eden ~ Anahtar Sézciikler: Ardbosalimlar, A-dalgasi, demyelinizasyon, Guillain-
bosalimlarin izlendigi GBS'li iki olgu sunulmustur. Motor yanitlari  Barré sendromu, hipereksitabilite

ABSTRACT

In the very early days of Guillain-Barré syndrome (GBS),
electrophysiological findings may be scarce but mostly required for the
substantiation of nerve and/or nerve root pathology. Abnormal F-waves,
absence of H reflexes, multiple A-waves and sural sparing are the best-
known early findings of the disease. In this report, we present two cases
with GBS in whom the early electrophysiology revealed discharges

following the compound muscle action potentials. We propose that
these discharges may be another early sign of GBS and may reflect early
peripheral nerve demyelination and/or hyperexcitability.

Keywords: After-discharges, A-wave, demyelination, Guillain-Barré
syndrome, hyperexcitability
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GiRiS

Guillain-Barré  sendromunun  (GBS) ¢ok erken dénemlerinde
elektrofizyolojik bulgular silik olabilir ve cogunlukla GBS'nin klasik bulgulari
yoktur. F yanit anormallikleri, H refleks kaybi ve sural korunma erken
dénemde taniya yardimci olabilir (1). A-dalgalar da, GBS'nin erken dénemi
ile, 6zellikle de akut enflamatuvar demyelinizan poliradikulonéropati
(AIDP) subtipi ile iligkilendirilmistir (2-4). Yine de, erken dénemde
elektrofizyolojik bulgularin azligi veya vyaygin bilinen paternlere
uyumsuzlugu, anormalligin gézden kagmasina neden olabilir. Bazen de
nadir bir elektrofizyolojik anormalligi olan hafif bir GBS olgusu, uygun
bir elektrodiyagnoz olmadan kendiliginden iyilesebilir. Bu yazida GBS ile
uyumlu hafif klinik bulgularla basvuran ve elektrofizyolojik bulgulart sinirh
iki olgu bildirilmistir. Sinirl elektrofizyolojik bulgular arasinda ‘bilesik kas
aksiyon potansiyeli (BKAP)'ni izleyen bosalimlar’ dikkati cekmektedir. Bu
terimi sectik, ¢linkl hastalarimizda BKAP'lari takip eden bazi bosalimlar,

One Cikan Noktalar

* BKAP'1izleyen bosalimlar, GBS'nin erken dénem
elektrofizyolojik bulgusu olabilir.

BKAP'I izleyen bosalimlar, demyelinizasyon/
hipereksitabilite gostergesi olabilir.

Erken evre GBS'de ge¢ yanitlari calismak nadir ve yararli
ek bilgiler verebilir.

A-dalgalarinin iyi tanimlanmis 6zelliklerine uymuyordu ve tekrarlayan
uyarimlarla nispeten latans ve genlik degiskenligi gosteriyordu.
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OLGU 1 distal yerlesimli kaslarda hafif-orta derecede simetrik giigsiizliik saptandi
Kirk yasinda kadin hasta, bir hafta icinde gelisen ayaklarda ve ellerde  (ayak bilegi ve ayak parmak ekstansér kaslart MRC 4/5 idi). Derin tendon
uyusma ile birlikte ilerleyici glicsiizlik yakinmasi ile basvurdu. Yiiriirken  refleksleri alinamiyordu. Ayak bileklerinin distalinde agri ve dokunmaya
ve merdiven cikarken gugliik cekiyordu. Sfinkter kontrolii ile ilgili ~ karsi yizeyel duyuda simetrik azalma saptandi. Piramidal bulgu
herhangi bir yakinmasi yoktu. N&rolojik muayenesinde alt ekstremitede ~ gézlenmedi. Antesedan bir immiin atak &ykisi yoktu.
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Sekil 1. BKAP' izleyen bosalimlar. Bagvuru aninda kaydedilen sol ulnar, iki yanl tibial F-yanitlari (A, B, C) ve sol tibial H-refleks calismasi (D). Superempoze traseler alt satirda
sunulmakta (A, B', C'). Bazi bosalimlar tstiiste ortiistirken, bazilarinin tstuste rtismedigine dikkat ediniz.
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Sekil 2. Tedavi sonrasi, 1. ay vizitinde kaydedilen sol ulnar ve iki yanli tibial sinir uyarimli F-yanitlari (A, B, C). Superempoze traseler alt satirda sunulmakta (A, B, C'). BKAP'l izleyen
bosalimlarin kaybolduguna ve abduktor digiti mini kas yiizeyel elektrot kayitl miyokimi-benzeri bosalimlara dikkat ediniz.
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ilk sikayetlerinin 7. giniinde yapilan elektrofizyolojik incelemede duysal
sinir iletim calismalari normaldi. Bilateral medyan ve sag peroneal
sinirlerin distal BKAP negatif tepe sureleri hafifce uzamisti (sirasiyla 7,1 ms,
6,9 ms, 10,2 ms; ). Bunun disinda motor sinir iletim ¢alismalari normaldi.
Bilateral medyan ve sag ulnar sinir uyarimi ile kaydedilen F yanit minimal
latanslari, persistanslari ve kronodispersiyonlari normaldi. Ancak, sol
ulnar sinir ve bilateral tibial sinir uyarimlari ile F yanitlar kaydedilemedi;
bunun yerine ‘BKAP'I izleyen bosalimlar’ kaydedildi. Bu bosalimlarin
bazilari A-dalgalarinin iyi tanimlanmis 6zelliklerine uyarken (nispeten
sabit sekil ve latanslara sahipken), bazilarinin uymamasi dikkat gekiciydi
(Sekil TA, 1B, 1C). Bu 6rtusmeyen bosalimlar veya bir diger deyisle ardisik
uyarimlarla ortaya cikip kaybolan bosalimlar, alt alta dizme ve Ust Uste
yerlestirme modlarinda daha net gézlemlenebilen latans, genlik ve sekil
degiskenligi gostermekteydi (Sekil 1A, 18’, 1C’). iki yanli tibial sinir dizardi
uyarimiyla (1 ms sureli submaksimal uyarilar), soleus kasindan H refleksi
kaydedilemedi, ancak her uyarida F calismalarinda oldugu gibi ‘BKAP'
izleyen bosalimlar acikga fark edildi (Sekil 1D, 1D’). igne EMG'de anormal
spontan aktivite saptanmadi ve normal morfoloji ve katilim paternine
sahip motor Unite potansiyelleri gézlendi. Beyin omurilik sivisi (BOS)
incelemesinde hiicre gorilmedi, protein diizeyi 120 mg/dl idi. Olguya,
GBS tanisi ile IVIg tedavisi (0,4 mg/kg/giin, 5 giin) verildi.

IVIg tedavisini takiben, ilk sikayetlerinden bir ay sonra, yakinmalarinin
ylizde vyiuz dizeldigini belirtti. Norolojik muayenesi normaldi.
Elektrofizyolojik bulgular da klinik bulgulara paralel olarak iyilesmekteydi.
Uzamis distal BKAP negatif pik streleri daha az sayida sinirde izlendi (sag
peroneal sinir i¢in 10,35 msn ve sag median sinir icin 7,2 msn). Diger
motor ve duysal sinir iletim calismalari ve F-dalgalari normaldi. ‘BKAP'I
izleyen bosalimlar’ kaybolmustu (Sekil 2A, 2A, 2B, 2B, 2C, 2C’). Hasta
igne elektromiyografisi yapiimasina izin vermedigi icin ylizeyel elektrotlar
ile sol abduktor digiti minimi kasindan bazi miyokimi benzeri spontan
bosalimlar kaydedildi (Sekil 2D).
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OLGU 2

Yetmis iki yasinda erkek hastanin basvurusundan yaklasik yirmi giin énce
uykusunu bolen siddetli sirt agrisi yakinmasi olmus. Aort diseksiyonu
ve akut koroner sendrom acisindan yapilan kardiyak tetkikler negatif
sonuglanmis. Fizyoterapi ve kuru igne tedavisi uygulanmis. Yaklasik on glin
icinde sirt agrisi diizelmis, ancak ellerinde uyusmasi baslamis. Bu duysal
sikayetlerinin aslinda strecin en basindan beri oldugunu ancak sirt agrisi
diizeldikten sonra daha belirgin hale geldigini belirtiyor. izleyen dénemde,
basvurusundan yaklasik bir hafta 6nce, akut baslangicli sol tarafl
periferik fasyal sinir felci gecirmis ve basvuru sirasinda bu tablo dizelme
egilimindeydi. Tibbi dykustinde sikayetlerinin baslamasindan yaklasik bir
ay 6nce ishal ve st solunum yolu enfeksiyonu gecirdigi 6grenildi.

Norolojik muayenesinde sol goz kapamadaki hafif glicstizliik disinda kas
glict tamdi. Derin tendon refleksleri global olarak azalmisti. Yizeyel duyu
kusuru saptanmadi. Ayak basparmaklarinda, dizlerde ve ayak parmak
uglarinda vibrasyon hissi yoktu. Piramidal bulgu saptanmadi ve sfinkter
bozuklugunu gésteren herhangi bir belirti tarif etmedi.

ilk sikayetlerinin baslamasindan 10 giin sonra yapilan elektrofizyolojik
incelemede, medyan ve ulnar sinir duysal aksiyon potansiyeli (DAP)
amplittdleri hafif bir asimetriile azalmisti ve ylizeyel peroneal ve sural sinir
duysal iletimleri ‘sural koruma’ paternine yol acacak sekilde normaldi. iki
yanlimedyan ve tibial sinirlerin distal latanslari hafifce uzamisti ve medyan
distal motor yanitlarin amplitiidleri hafif bir asimetri ile azalmisti. iki yanl
tibial sinir (hem ayak bilegi hem de popliteal fossa diizeyi) uyarimlari ile,
‘BKAP'l izleyen bosalimlar’ dikkati cekti (Sekil 3A, 3A, 3B, 3B’). iki yanli tibial
sinir F yanit calismalarinda ¢oklu A-dalgalarindan olusan ‘BKAP'I izleyen
bosalimlar've eslik eden A-dalgasindan farkli &rtlismeyen bosalimlar
gorildu. igne EMGde istirahatte patolojik spontan faaliyet bulgusuna
rastlanmadi ve istemli kasi ile ihmli polifazi artisi disinda katiimi normal

A Sol Tibial- AH B

Sag Tibial- AH

Sekil 3. Sol (A) ve sag tibial sinir uyarimi (B) ile
kaydedilen BKAP'lar. Sol (A) ve sag tibial sinir uyarimh
(B') F-yanit calismalarinda BKAP' izleyen bosalimlar.

Dzand 3
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motor Unite potansiyelleri izlendi. Sol m. orbicularis okuli'den kaydedilen
fasyal motor yanit dispersti ve goz kirpma refleksi calismalarinda bu
kastan kaydedilen sol R1 latansi uzamisti.

Kraniyal, servikal ve torakal spinal BT incelemeleri normaldi.
Antigangliozid antikorlarindan anti GDla ve anti GM1 IgG pozitif
saptandi. ilk basvurusundan 10 giin sonra yapilan ikinci bakisinda,
normal hareket kabiliyeti ve minimal duysal sikayetlerle hasta klinik
olarak belirgin diizelmekteydi.

TARTISMA

Bu yazida, ilk tanilari BOS bulgulari ve elektrofizyoloji destegiyle klinik
temelli olarak konulan iki GBS hastasi sunulmustur. Klinik seyirleri ve
prognozlari oldukgca iyi olmakla birlikte, erken elektrofizyoloji oldukca
zorlayicidir. Uzamis distal BKAP sureleri, sural korunma paterni, M
dispersiyonu ve A-dalgalarina ek olarak ‘BKAP'I izleyen bosalimlar’ dikkat
cekicidir.

A-dalgalarinin sik karsilasilan formu, supramaksimal uyarimlar ile yapilan
rutin F yanit calismalan sirasinda kaydedilir. Genellikle F yanitlarindan
daha distk amplitidli ve daha kisa sirelidir, nispeten sabit latanslar
(ardisik uyarimlarda 1,5 msden daha kisa sureli latans degisikligi) ve
sabit sekilleri vardir. Genlik, akson refleksinin aksine uyari siddetinin
artmasiyla degismez. A-dalgalarinin jeneratériniin tam lokalizasyonu
henliz net olarak gosterilememistir. Bazi A-dalgalarinin ‘oto-eksitasyon’
olarak adlandirilan bir aksonun ekstra bosalimlari olarak ortaya ciktig
dustnalurken (3-5); bazilarinin ya bir aksondan digerine ya da miyo-
aksonal bir efaptik iletim yoluyla olustugu dustnulmektedir (6).

A-dalgalari, polinéropatiler, tuzak néropatileri ve radikilopatiler gibi
farkl periferik sinir hastaliklarinda kaydedilmistir. Tibial sinir uyarimi ile
saglikli bireylerin intrinsik ayak kaslarindan da kaydedilebilirler, ancak
coklu A-dalgalari her zaman periferik sinir disfonksiyonunu yansitir.
A-dalgalarinin GBS'nin hassas bir bulgusu oldugu dustntlmus ve bir
calismada demiyelinizasyonun yeni ve givenilir bir belirteci olarak ¢oklu
A-dalgalari rapor edilmistir (7). EAN/PNS'nin yakin zamanda yayimlanan
GBS tanisina iliskin kilavuzunda, genellikle birden fazla olan, A-dalgalarina
benzeyen ve F-dalgalarindan farkli olan ‘indirekt bosalimlar’, diisiik-orta
duyarlilik fakat yuiksek 6zgullikle, anormal elektrodiagnostik GBS bulgusu
olarak tanimlanmstir (8). Kilavuzda da belirtildigi tizere, bu indirekt
bosalimlarin AIDP'de yaygin oldugu bilinmektedir (duyarlihk %59-100,
ozgulluk %73) (1,2), ancak akut motor aksonal néropati (AMAN)da da
bildirilmistir (9).

Ulnar ve tibial sinirleri uyararak, ¢ok erken evre GBS hastalarimizda
F yanitlarini ve H reflekslerini incelerken daha kolay taniyip, daha iyi
tanimlayabildigimiz ‘BKAP" izleyen bosalimlar’ kaydettik. Bu bosalimlar
zaman ekseninde BKAP'larla yakin iliskiliydi, ancak bu bosalimlarin
ilk sapmasi BKAP temel cizgiye donerken gozlemlenebildi. Beklenen
F-dalgalarindan veya H refleksinden acikca daha dustk amplitidlere
sahiptiler. Bu bosalimlarin bazilari A-dalgalari veya M dispersiyonu
olarak kabul ettigimiz sabit latansa ve sekle sahipti, ancak bazilari degildi.
Sabit olmayan latansa ve sekle sahip ‘BKAP'I izleyen bosalimlar’ ardisik
uyarimlarla yapilan kayitlamalarda degiskenlik gosteren bir gériinim
vermekteydi ve bu da bizi BKAP'I izleyen tim degisen ve sabit bosalimlari
kapsayan daha genel bir terim kullanmaya yoneltti.

Sabit olmayan latans ve sekle sahip bosalimlar hipereksitabilite
sendromlarinda kaydedilen ardbosalimlara oldukg¢a benziyordu (10,11).
Ardbosalimlar, her uyaridan sonra kaydedilen BKAP'I izleyen tekrarlayan
ge¢ potansiyeller olarak tanimlanmistir. Ardbosalimlar cogunlukla
periferik sinir membraninin hipereksitabilitesini yansitirlar. Voltaj kapil
potasyum kanali (VGKC) disfonksiyonuna bagli olarak, cogunlukla disa
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dogru K* akimi baskilanir ve aksiyon potansiyelinin sonlanmasi gecikir.
‘Contactin-associated protein-like 2/(CASPR2) Ranvier diigiimlerinin
jukstaparanodal bolgelerinde yer alir ve VGKC'nin kiimelenmesi icin
gereklidir. Periferik sinir hipereksitabilite (PNH) sendromlarinda oldugu
gibi GBS'de de jukstaparanodal bolgenin ve VGKC'nin (CASPR2 iliskisi
olsun ya da olmasin) etkilenebilecegi ve BKAP'I izleyen ardbosalimlarin
kaydedilebilecegi varsayilabilir. Benatar ve arkadaslari, periferik sinirlerin
10 Hz tekrarlayan supramaksimal uyarimi ile ortaya ¢ikan ardbosalimlarin
PNH'yi tanimlamada %79 6zgulluge, ve %88 duyarliliga sahip oldugunu
bildirmislerdir (12). Niu ve ark., altt PNH hastasini sunmus ve motor sinir
iletim calismalarindaki ardbosalimlarin VGKC antikorlari pozitif olan
hastalarda periferik sinir hipereksitabilitesi icin oldukca hassas oldugunu,
hatta igne EMG bulgularindan daha hassas oldugunu 6ne stirmuslerdir.
Baska bir deyisle, motor sinir iletim calismalari sirasinda kaydedilen
ardbosalimlar, hastalarimizda oldugu gibi hafif subklinik periferik sinir
hipereksitabilitesini yansitabilirler (13).

Bir periferik sinirdeki fokal demiyelinizasyon sinir uyarilabilirlik esigini
dusurebilir ve bu néron Uzerindeki bir lokus, dogal sinaps disinda,
uyari Uretebilir. Ektopik eksitasyona sahip bu lokus, bir kosullandirma
impulsunu takiben oto-eksitasyona neden olabilir (14). Erken GBS'de
kaydedilen BKAP'lar izleyen, A-dalgalarinin da yer aldig1 veya almadig
bosalimlar, motor aksonlarin anormal oto-uyarimi ile de agiklanabilir.
Bu da, hemifasiyal spazmin elektrofizyolojik agidan geri dontsumli bir
benzerini animsatmaktadir. Sunulan ilk olgumuzun iyilesme evresinde
kaydedilen miyokimi benzeri bosalimlar, spekiile edilen patofizyolojiye
benzer sekilde periferik sinir terminallerinin hipereksitabilitesinin veya
efaptik uyariminin bir baska isareti olabilir (15-17).

‘BKAP"izleyen bosalimlar'itanimak icin titiz bir nérofizyolojik incelemenin
6nemli oldugu akilda tutulmalidir, ctinkii bunlar kiiciik amplitidlidir ve
rutin motor sinir iletim calismalarinda gézden kacabilir. BKAP'In terminal
fazlarini yuksek hassasiyetle (100-500 pV/div) gérmek igin, bolinmus
ekran modu olmadan gerceklestirilen F yanit ve H refleksi calismalari, bu
bosalimlarin daha kolay taninmasina yardimci olabilir.

Sonug olarak elektrofizyolojik calismalar GBS tanisini  desteklese
de, sinir iletim calismalari hastaligin ¢ok erken asamalarinda kesin
sonuca gotlrmeyebilir. Geg¢ yanitlarin incelenmesi GBS tanisi igin
destekleyici ek bilgi saglayabilir. A-dalgali veya A-dalgasiz ‘BKAP'l izleyen
bosalimlarGBS'nin bir baska erken dénem elektrofizyolojik bulgusu
olabilir ve periferik sinir demiyelinizasyonunu ve/veya hipereksitabilitesini
yansitabilir.
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