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Giris ve Amac: COVID-19 pandemisi, solunum ve gastrointestinal
patojenlere maruz kalma modellerini, saglik hizmeti arama davranislarini
ve cevresel bagisiklik tetikleyicilerini 6nemli &l¢tide degistirdi. Bu
nedenle, siklikla 6ncesinde bir enfeksiyon olan, immin aracili bir
poliradikiilonéropati olan Guillain-Barré sendromu (GBS), pandemiyle
ilgili doénemlerde klinik veya elektrofizyolojik alt tip dagiliminda
degisiklikler gosterebilir. Ancak, GBS'nin klinik ve elektrofizyolojik
ozelliklerinin pandemi dénemleri boyunca degisip degismedigi hala
belirsizligini koruyor.

Yontem: Bu retrospektif kohort, Mart 2015 ile Ekim 2025 tarihleri
arasinda GBS tanisi konmus vyetiskinleri icermektedir. Hastalar pre-
pandemik, pandemik ve post-pandemik dénemler olarak t¢ gruba
ayrildi. Klinik 6zellikler, 6nciil olaylar, siddet skorlari ve elektrofizyolojik alt
tipler (Uncini kriterleri kullanilarak siniflandinlmistir) karsilastirildi. Grup
karsilastirmalari ki-kare testi, Fisher'in kesin testi ve uygun durumlarda
nonparametrik testler kullanilarak yapilmistir.

Sonuglar: Yetmis hasta dahil edildi: 31'i COVID-19 pandemisinden 6nce
(Mart 2015-Subat 2020), 24't pandemi sirasinda (Mart 2020-Mayis

ABSTRACT

2023) ve 15'i pandemi sonrasi donemde (Haziran 2023-Ekim 2025). Yas,
cinsiyet, BOS bulgulari ile klinik ve elektrofizyolojik alt tiplerin dagilimlari
acisindan gruplar arasinda benzerdi. Duyusal ve motor semptom alt
kategorileri ve derin tendon refleksleri farklilik géstermedi. Oncii olay
turleri donemler arasinda anlamh farkhlik gosterdi (p=0,015). Basvuru
anindaki Hughes skoru, Medical Research Council (MRC) toplam skoru ve
modifiye Erasmus GBS Solunum Yetmezligi Skoru (mEGRIS) skoru anlamli
derecede farkliydi; bu da pandemi 6ncesi donemdeki hastalarin basvuru
aninda daha siddetli hastaliga sahip oldugunu gosteriyordu. Post-hoc
karsilastirmalar, bu farklliklarin esas olarak pandemi 6ncesi ve sonrasi
gruplar arasindaki karsilastirmalardan kaynaklandigini géstermistir.
Sonug: Pandemiyle iliskili epidemiyolojik degisikliklere ragmen, GBS'nin
temel klinik ve elektrofizyolojik 6zellikleri sabit kaldi. Ancak, baslangictaki
hastalik siddetindeki farkliliklar, hastaligin patofizyolojisindeki igsel
degisikliklerden ziyade, cevresel maruziyetlerdeki ve saglik hizmeti
arama davranisindaki degisiklikleri yansitabilir.

Anahtar S6zcuikler: COVID-19 pandemisi, cevresel etkiler, Guillain-Barré
sendromu

Introduction: The COVID-19 pandemic markedly altered patterns of
exposure to respiratory and gastrointestinal pathogens, healthcare-
seeking behaviors, and environmental immune triggers. Guillain-
Barré syndrome (GBS), an immune-mediated polyradiculoneuropathy
frequently preceded by an infectious event, may therefore exhibit
changes in clinical presentation or electrophysiologic subtype
distribution. However, it remains unclear whether the clinical and
electrophysiological characteristics of GBS have changed across
pandemic periods.

Methods: This retrospective cohort included adults diagnosed with
GBS between March 2015 and October 2025 at a tertiary referral
center. Patients were grouped into pre-pandemic, pandemic, and post-
pandemic periods. Clinical features, antecedent events, severity scores,
and electrophysiologic subtypes (classified using Uncini criteria) were
compared. Group comparisons were performed using chi-square,
Fisher's exact test, and non-parametric tests where appropriate.

Results: Seventy patients were included: 31 pre-pandemic, 24 during the
pandemic, and 15 post-pandemic. Age, sex, CSF findings, clinical and
electrophysiological subtype distribution were similar across groups.
Sensory and motor symptom subcategories and deep tendon reflexes
did not differ. Antecedent event types differed significantly across periods
(p=0.015). Admission Hughes score, MRC sum score, and mEGRIS score
showed significant differences, indicating more severe presentation in
the pre-pandemic group. Post-hoc comparisons suggested that these
differences were primarily driven by comparisons between pre- and
post-pandemic groups.

Conclusion: Despite pandemic-related epidemiological changes, the
fundamental clinical and electrophysiological characteristics of GBS
remained stable. However, differences in initial disease severity may
reflect changes in environmental exposures and healthcare-seeking
behavior rather than intrinsic alterations in disease pathophysiology
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One Cikan Noktalar

* GBS'nin klinik ve elektrofizyolojik 6zellikleri pandemi
dénemlerinde stabil kald1.

Pandemi dénemlerinde &nciil olaylarin dagilimi nemli
olciide degisti.

Pandemi sonrasi grupta, hastaneye yatis aninda daha az
diizeyde engellilik g6zlendi.

Elektrofizyolojik alt tip dagiliminda zamansal anlaml bir
degisiklik gozlenmedi.

Pandemiyle iliskili cevresel faktorler, GBS'nin temel
fenotipini degistirmedi.

GiRiS

Turkiye'de ilk COVID-19 vakasi Mart 2020'de bildirilmis ve bunu takiben
siki halk sagligr 6nlemleri uygulanmaya baslanmistir. Asilama programlari
Aralik 2020'de inaktif Sinovac asisi ile baslamis, daha sonra mRNA temelli
BiyoNTech asisi ve inaktif Turkovac asisi ile genisletilmistir. Hastaligin
siddetinin zamanla azalmasi ve bulasicihginin diger dolasimdaki solunum
yolu virtislerine benzer hale gelmesi tizerine, Tuirkiye Cumhuriyeti Saghk
Bakanhigi Mayis 2023'te pandeminin sona erdigini ilan etmistir (1).

Guillain-Barré sendromu (GBS), hizla ilerleyen ekstremite glcsizlugu,
azalmis veya kaybolmus derin tendon refleksleri ve duyusal, kraniyal,
otonom ve solunum sistemlerinin degisken tutulumu ile karakterize akut
immiin aracih bir poliradikiilon&ropatidir. Kiiresel yillik insidansi yaklasik
olarak 100.000 kiside 1-2dir. GBS, akut enflamatuvar demiyelinizan
polinéropati (AIDP) ve akut motor aksonal néropati (AMAN) ile akut
motor ve duyusal aksonal néropatiyi (AMSAN) iceren aksonal varyantlar
olmak uzere iki ana alt tipe ayrilir: Bu siniflandirmalar, zaman iginde
gelisen elektrofizyolojik kriterlere dayanmaktadir (2-5). Bununla birlikte,
Miller Fisher sendromu (MFS) gibi bazi varyantlar 6zellikle erken
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dénemde elektrofizyolojik bulgular géstermeyebilir ve esas olarak klinik
ozelliklere dayanarak tani konur (6,7).

Campylobacter jejuni, sitomegaloviris, Epstein-Barr virtsi, solunum ve
gastrointestinal enfeksiyon ajanlari, patogenezde merkezi bir rol oynayan
molekuler taklit mekanizmalari araciligiyla GBS'yi tetikler (8-11).

COVID-19 pandemisi, enfeksiy6z ajanlara maruziyet, hijyen uygulamalari,
toplum hareketliliginin azalmasi ve saglik hizmetlerine erisim Gzerinde
énemli degisikliklere yol agmistir. Diinya Saglik Orgtiti’'niin 2020 yilinin
baslarinda pandemiyi ilan etmesinin ardindan, SARS-CoV-2 enfeksiyonu
ile iliskili GBS olgularini tanimlayan ¢ok sayida olgu sunumu ve serileri
yayimlanmistir. Bununla birlikte, epidemiyolojik calismalar celigkili
sonuglar bildirmistir; bazilari GBS insidansinda veya siddetinde artis
gosterirken (12-14), digerleri azalma bildirmistir (15,16). Bu farkliliklar
kismen, onciil SARS-CoV-2 enfeksiyonu prevalansindaki bélgesel
degisiklikleri yansitiyor olabilir (12,15,17). Ornegin, 2020 yilinda
COVID-19 ile iliskili GBS olgularinin orani italya'da %88'e kadar ulasirken,
daha siki halk saghgi 6nlemlerinin uygulandigi Japonya gibi tilkelerde bu
oran ¢ok daha dusuk (yaklasik %2) olarak bildirilmistir (12,17).

Onceki calismalar biyik 6lgiide COVID-19 ile iligkili GBS'nin
ozelliklerine odaklanmis olmakla birlikte, pandeminin GBS'nin klinik ve
elektrofizyolojik 6zellikleri tizerindeki daha genis etkisine iliskin veriler
sinirhdir. Bu nedenle, pandemiyle iliskili degisikliklerin hastalik siddetini
veya GBS'nin elektrofizyolojik paternlerini etkileyip etkilemedigi halen
belirsizligini korumaktadir. Bu dénemde enfeksiyonlara maruziyet ve
saglik hizmetlerine erisimde meydana gelen belirgin degisiklikler g6z
onine alindiginda, hastalik prezentasyonundaki olasi degisimlerin
anlasilmasi biyik 6nem tasimaktadir. Bu dogrultuda, bu calismanin
amaci GBS'nin klinik ve elektrofizyolojik 6zelliklerinin pandemi &ncesi,
pandemi dénemi ve pandemi sonrasi dénemler arasinda on yillik bir
zaman diliminde farklilk gésterip géstermedigini degerlendirmektir.

YONTEM

Mart 2015 ile Ekim 2025 tarihleri arasinda Uglinci basamak referans
merkezimize akut veya subakut baslangicli ilerleyici kas gligstizltigti ve/veya

Sekil 1. Calismanin akis semasi. CIDP, kronik enflamatuvar demiyelinizan

Pandemi oncesi donem Pandemi dénemi

Pandemi sonrast dSnem

n:44 n36 n:22

polinéropati.

Diglanan (n:32)
11:akut baglangigh CIDP
3: lyme iligkili ndropati
4: bariyatrik cerrahi iligkili
ndropati

3: toksik noropati

11: eksik veri

I Pandemi 6ncesi donem: n=31, Pandemi donemi: n=24, Pandemi sonrasi donem: n=15
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duyusal semptomlarla basvuran 18 yas ve Uzerindeki hastalar calismaya
dahil edildi. Hastalar Brighton kriterlerine gore siniflandirildi. Pandemi
oncesi donem, Mart 2015 ile Mart 2020 arasinda basvuran hastalar;
pandemi doénemi, Mart 2020 ile Mayis 2023 arasinda basvuranlari;
pandemi sonrasi donem ise SARS-CoV-2'nin bulasicilik ve hastalik siddeti
acisindan diger dolagimdaki tist solunum yolu viruslerine benzer 6zellikler
gostermeye basladig Haziran 2023 ve sonrasinda tani alan hastalari
kapsamaktadir. Demografik veriler her dénem icin ayri ayri analiz edilmistir.

Dislama kriterleri arasinda sistemik, toksik veya diger nedenlere bagl akut
polindropatiler; transvers miyelit; akut miyopati; kritik hastalik néropatisi/
miyopatisi; ve GBS'yi taklit eden akut baslangich kronik enflamatuvar
demiyelinizan polinéropati yer almaktadir (Sekil 1).

Kliniksemptomlarve nérolojik muayene bulgularthastane veritabanindan
elde edilmistir. Duyusal, motor, otonom, solunum, kraniyal néropati ve
ataksi semptom ve bulgu kategorileri, hastada ilgili kategoride bir veya
daha fazla bulgu bulunmasi durumunda pozitif olarak degerlendirilmistir.
Beyin omurilik sivisi 16kosit sayilari ve protein dizeyleri kaydedilmistir.
Klinik siddet; 6ncul olay varligi ve tipi, ilk degerlendirmede ve nadir
doneminde Medical Research Council (MRC) toplam skoru ve Hughes
fonksiyonel skoru ile bagvuru anindaki Erasmus GBS Outcome Skoru ve
modifiye Erasmus GBS Solunum Yetmezligi Skoru m (EGRIS) kullanilarak
degerlendirilmistir.

Elektrodiagnostik degerlendirme semptom baslangicindan sonraki ilk 28
glin icinde gerceklestirilmistir. Uncini ve ark/nin kriterlerine gére GBS alt
tipleri ile uyumlu 6zellikler gésterdigi acikca belirlenen hastalar calismaya
dahil edilmistir. Siniflandirma, her hasta icin yapilan tim incelemelere
dayanarak yapilmistir (18).

Elektrofizyolojik kayitlar yeniden degerlendirildi. Duyusal sinir ileti
calismalari, motor sinir ileti calismalari ve F-dalga incelemeleri bir Ust ve
bir alt ekstremitede gerceklestirildi. Ust ekstremitelerde median ve ulnar
sinirlerin duyusal ve motor calismalari; alt ekstremitelerde ise tibial ve
peroneal sinirlerin motor ve sural sinirin duyusal calismalari degerlendirildi.
F-dalgalar ulnar, median ve tibial sinirlerden kaydedildi. Tim duyusal
calismalar antidromik olarak gergeklestirildi. Tim elektrofizyolojik kayitlar
ayni arastirmaci (N. P) tarafindan gézden gegirildi.

Tum istatistiksel analizler IBM Sosyal Bilimlerde istatistik Paket Programi
(SPSS) striim 20.0 yazilim paketi (IBM, Armonk, New York) kullanilarak
gerceklestirildi. Kategorik degiskenler frekans ve ytizde olarak ifade
edildi ve u¢ calisma donemi (pandemi &ncesi, pandemi, pandemi
sonrasl) arasindaki karsilagtirmalar Ki-kare bagimsizlik testi kullanilarak
yapildi. Olasilik tablolarinin cogunda beklenen frekans <5 olan hticreler
bulundugundan ve bu durum Ki-kare varsayimlarini ihlal ettiginden,
uygun oldugunda birincil ¢ikarim yéntemi olarak Fisher'in Kesin Testi
veya Monte Carlo Kesin Testi kullaniimistir. Bu kesin testler, seyrek veri
varliginda istatistiksel anlamliligin giivenilir gostergeleri olarak kabul
edildi. Birden fazla sirali kategori iceren ordinal degiskenler icin (6rn.
Medical Research Council (MRC) toplam skoru, Hughes fonksiyonel
derecelendirme 6lgegi, mEGRIS skoru), dénemler arasindaki olas
monoton  egilimleri  degerlendirmek amaciyla Linear-by-Linear
Association testi ayrica incelendi. Ancak, varsayim ihlallerinin bulundugu
durumlarda nihai yorum Fisher'in Kesin Testi sonuglarina dayandirildi.

Etik onay yerel etik kuruldan alinmistir (onay numarasi: 96, tarih: 25 Mart
2026). Calisma Helsinki Deklarasyonu'na uygun olarak yurattlmustur.

BULGULAR

Dislama kriterleri uygulandiktan sonra 70 hasta ¢alismada alindi. Brighton
kriterlerine gore tanisal kesinlik 38 hastada seviye 1, 14 hastada seviye
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iki ve 18 hastada seviye U¢ olarak siniflandinildi. Gruplar arasinda yas
(p=0,631) ve cinsiyet dagilimi (p=0,154) acisindan anlamli fark saptanmadi
(Tablo 1).

Calisma doénemleri arasinda semptom baslangicindan hastaneye
basvuruya kadar gecen siire agisindan istatistiksel olarak anlamli bir fark
saptanmadi (p=0,278). Bununla birlikte, pandemi sonrasi donemde diger
gruplara kiyasla sayisal olarak daha kisa bir stire gézlendi.

Hastalarin ¢ogu motor (57/70, %81,4) ve duyusal (54/70, %77.2)
semptomlarla bagvurdu. Dénemler arasinda duyusal (3 ve 2 kategorili
analizler icin sirasiyla Fisher p=0,168 ve 0,233) veya motor semptom
paternleri (Fisher p=0,392) acisindan anlaml fark saptanmadi. Derin
tendon refleksleri (p=0,897), oftalmoparezi (p=0,66), diger kraniyal
noropatiler (p=0,573), otonom semptomlar (p=0,624), ataksi (p=0,11)
ve solunumsal belirti/bulgular (p=0,554) acisindan da anlamh fark
bulunmadi.

Oncil olaylarin genel varhg agisindan fark gézlenmemekle birlikte
(p=0,782), ust solunum yolu enfeksiyonu (USYE), akut gastroenterit
(AGE), COVID-19 enfeksiyonu ve asilama olarak yapilan siniflamada hem
Fisher'in Kesin Testi hem de Monte Carlo tahminleri pandemi dénemi
ile 6ncl olay tipi arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iliski oldugunu
gostermistir (Fisher'in Kesin Testi, p=0,015; Monte Carlo iki yonlt p=0,021,
%99 GA=0,017-0,025). Bu sonuglar, dncl olaylarin dagiliminin ti¢ dénem
arasinda anlamli sekilde farkhlastigini goéstermektedir. Pandemi 6ncesi
dénemde: USYE ve gastroenterit en sik gériilen énciil olaylardi. Pandemi
déneminde: COVID-19 enfeksiyonu belirgin bir 6ncl olay olarak ortaya
cikarken, geleneksel enfeksiyoz tetikleyicilerin sikligi azaldi. Pandemi
sonrasi dénemde: COVID-19 varligini sirdiirmekle birlikte pandemi
dénemine gore azalmis; asilama ile iliskili dncul olaylarin orani artmistir
(Tablo 1).

Basvuru anindaki MRC toplam skorlari gruplar arasinda anlamli farklilik
gostermistir  (Kruskal-Wallis  X?=7,686, p=0,021); ancak Bonferroni
duzeltmesi uygulandiginda bu duzeltme icin esik degere (0,0167)
yakin bir deger elde edilmistir (p=0,0196). Bu fark, pandemi sonrasi
dénemde hastalarin hastaneye basvurduklarinda daha iyi kas guictine
sahip olduklarini gostermektedir. Hastalarin en koétu klinige sahip
olduklari dénemindeki MRC toplam skorlari agisindan anlamh bir fark
saptanmamistir (p=0,188). GBS alt tipleri arasinda istatistiksel olarak
anlamli bir fark bulunmamakla birlikte, pandemi sonrasi grupta MFS alt
tipinin daha ytiksek oranda gérilmesi, bu hastalarda motor guigsuzlugtin
daha dustk siklikta saptanmasini aciklayabilir.

mEGRIS skoru pandemi 6ncesi ve pandemi sonrasi gruplar arasinda
istatistiksel olarak anlamli farkhlik géstermistir (Fisher'in kesin testi,
p=0,003) ve pandemi sonrasi donemde daha yuksek skorlar gézlenmistir.

Hughes fonksiyonel skorlarinin dénemler arasindaki genel dagilimi
yalnizca sinirda istatistiksel anlamhlik géstermesine ragmen (Fisher'in
Kesin Testi, p=0,055), gruplar arasinda zaman icinde daha iyi fonksiyonel
duruma dogru anlamli bir dogrusal egilim saptanmistir (Linear-by-Linear
Association, p=0,007). Pandemi sonrasi dénemdeki hastalar, pandemi
oncesi gruba kiyasla basvuru aninda daha disik dizeyde engellilik
gostermistir. Buna karsilik, hastaligin en siddetli déneminde Hughes
skorlari agisindan gruplar arasinda fark saptanmamistir.

Calisma dénemleri arasindaki klinik parametrelerin ikili karsilastirmalari
Tablo 2'de sunulmustur. Pandemi &éncesi ve pandemi sonrasi gruplar
arasinda MRC toplam skoru agisindan anlamli bir fark saptanmistir
(p=0,028) ve pandemi sonrasi doénemde daha vyiksek skorlar
gozlenmistir; bu durum hastaneye basvuru aninda daha hafif hastalik
siddetini gostermektedir. Benzer sekilde, Hughes skoru da bu iki dénem
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Tablo 1. GBS hastalarinin genel klinik 6zellikleri
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Tiim GBS Pandemi 6ncesi Pandemi Pandemi sonrasi P

Yas 52,9+17,5 52,5+3,1 54,336 51,9+4,8 0,631
Cinsiyet (K/E) 29/41 9/22 13/11 7/8 0,154
Semptom baslangici-basvuru siresi, giin, ortalama * SS 6,5+6,4 6,8+1,2 6,9+1,3 513%1,5 0,278
Klinik Ozellikler
Duyusal bulgu/belirti, n (%) 54(77,2) 22(70,1) 18(75) 14(93,3) 0,227

Distal hipoestezi 53(98.2) 22(100) 18(100) 13(92,9)

Yok 16(21,8) 9(29,9) 6 (25) 1(6,7)
Motor bulgu/belirti, n (%) 57(81,4) 28(90,3) 20(85,3) 9(60) 0,33

Distal baskin giicsiizliik 13(18,6) 6(19,3) 5(20,8) 2(133)

Distal/proksimal giigstizliik 41(58,6) 20(64,5) 14(58,3) 7(46,7)

Proksimal baskin gticstzliik 3(4,3) 2(6,5) 1(4,2) 0

Yok 13(18,6) 3(9,7) 4(16,7) 6(40)
Kraniyal néropati (bulber, fasiyal pleji, ve parezi), n (%) 23(32,9) 11(35,5) 6(25) 6(40) 0,573
Oftalmoparezi, n (%) 13(18,6) 5(16,1) 4(16,7) 4(26,7) 0,66
Otonom bulgu/belirti, n (%) 15(21,4) 5(16,1) 6(25) 4(26,7) 0,624
Ataksi, n (%) 15(21,4) 4(13) 5(20,8) 6(40) 0,11
Solunumsal bulgu/belirti, n (%) 9(12,9) 5(16,1) 2((8,3) 2(13,3) 0,554
MRC toplam skoru, mean = SD 47,85+17,65 43,77+2,31 49,87+2,17 53,06£1,93 0,021
Hughes skoru (basvuru), ortalama + SS 2,62+1,11 340,19 2,5+2,33 2,06+0,67 0,023
Hughes skoru (pik), ortalama * SS 3,17+1,38 3,35£0,23 3,16+0,3 2,95+0,35 0,224
Pik donemine kadar gecen siire, giin ortalama * SS 8,32+5,09 7,25+0,97 7,58+1,28 8,06£1,53 0,807
Derin tendon refleksi, n (%) 0,897

Hipo/arefleksi 61(87,1) 28(90,3) 20(83,3) 13(86,7)

Normal 9(12,9) 3(9,7) 4(16,7) 2(13,3)
Erasmus GBS outcome skoru ortalama + SS 2,87+2,48 3,61+0,51 2,50+0,45 1,93+0,44 0,134
Oncii olay n (%) 47(67,1) 21(67,7) 15(62,5) 11(73,3) 0,782
Oncii olay tipi n (%) 0,015

USYE 19(27,1) 9(29) 4(16,7) 6(40)

SARS-Cov2 5(7,1) 0 5(20,8) 0

AGE 8ykisii 20(28,6) 12(387) 4(16,7) 4(26,7)

Digerleri (asl, cerrahi) 3(4,3) 0 2(8,3) 1(6,7)

Yok 23(32,9) 10(32,3) 9(37.5) 4(26,7)
Oncii olay-baslangig siiresi, giin ortalama + SS 11,80+5,86 10,14%1,11 12+1,65 14,72+1,74 0,098
Semptom baslangici-LP, giin ortalama * SS 7,55+5,77 7,25+0,97 7,58+1,28 8,06£1,23 0,931
BOS protein diizeyi (mg/dL) ortalama + SS 77,42+4319 73,83+6,79 82,54+9,26 76,60+13,34 0,646
BOS I6kosit sayisi (hiicre/pL) ortalama + SS 1,52+3,59 1,1+0,40 2,5+1,06 1,12+0,63 0,268

<10, n (%) 67(95,7) 31(100) 22(91,7) 14(93,3)

10-50, n (%) 3(4.3) 0 2(8.3) 1(6,7)

>50, n (%) 0 0 0 0
Tedavi, n (%) 0,182

IVig 63(98,2) 29(93,5) 20(83,4) 14(93,3)

PE 1(1,4) 0 0 1(6,7)

IVig+PE 2(2,9) 0 2(8,3) 0

Tedavi almamig 4(5,7) 2(6,5) 2(8,3) 0
YBU, n (%) 11(15,7) 5(16,3) 4(16,7) 2(13,3) 0,959
Oliim, n (%) 3(4,3) 0 2(8,3) 1(6,7) 0,155
mEGRIS 1,32+0,87 10,78 1,70£0,24 2,33+2,32 0,003

AGE: akut gastroenterit; BOS: beyin omurilik sivisi; E: erkek; GBS: Guillain-Barré Sendromu; 1VIg: intravenéz immiinoglobulin; K: kadin; LP: lomber ponksiyon; mEGRIS: modified Erasmus
GBS respiratory insufficiency score; MRC: medical research council; PE: plazma exchange; SS: standart sapma; USYE: Ut solunum yolu enfeksiyonu: YBU: yogun bakim (initesi.

arasinda farkli olma egilimi gostermistir (p=0,055). Buna karsilik, bu
degiskenler agisindan pandemi 6ncesi ve pandemi gruplari arasinda
ya da pandemi ve pandemi sonrasi gruplar arasinda anlamli bir fark
saptanmamistir.

Onciil olay tipi agisindan, pandemi 6ncesi ve pandemi dénemleri
arasindaanlamlibirfark saptanmistir (p=0,015), diger ikili karsilastirmalar
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ise istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir. mEGRIS acisindan ise
pandemi 6ncesi ve pandemi sonrasi gruplar arasinda anlamli bir fark
gozlenmistir (p=0,018), diger karsilastirmalar ise istatistiksel anlamliliga
ulasmamistir.

Yogun bakim Unitesi gereksinimi donemler arasinda farkhhk

gostermemistir (Fisher p=1,000).
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Tablo 2. Calisma dénemleri arasinda klinik 6zelliklerin post-hoc ikili karsilastirmalar

MRC toplam skoru Hughes skoru Oncii olay tipi mEGRIS
Pandemi 6ncesi ve Pandemi 0,185 0,111 0,015 0,056
Pandemi 6ncesi ve Pandemi sonrasi 0,028 0,055 0,397 0,018
Pandemi ve Pandemi sonrasi 1,000 0,153 0,207 0,087
Kruskal-Wallis test Ki-kare test Ki-kare test Ki-kare test

mEGRIS: modified Erasmus GBS Respiratory Insufficiency Score; MRC, medical research council; veriler ikili karsilastirmalar icin diizeltilmis p-degerleri olarak sunulmustur; strekli
degiskenler Kruskal-Wallis testi ve Dunn-Bonferroni post-hoc dizeltmesi kullanilarak analiz edilirken, kategorik degiskenler Ki-kare testi ile karsilastiriimistir; istatistiksel anlamlilik

p<0,05 olarak kabul edilmistir.

Tablo 3. Pandemi 6ncesi, pandemi ve pandemi sonrasi dénemlerde elektrodiyagnostik alt tiplerin ve GBS alt tiplerinin karsilastiriimasi

Tiam GBS Pandemi oncesi Pandemi Pandemi sonrasi P

GBS alt tipleri n (%)

AIDP 21(30) 9(29) 8(33,3) 4(26,7) 0224

AMAN 11(15,7) 6(19,4) 5(20,8) 0

AMSAN 25(35,7) 11(35.5) 8(33,3) 6(40)

MFS 11(15,7) 4(12,9) 3(12,5) 4(26,7)

Digerleri 2(2,9) 13.2) 0 1(6.7)
EDX alt tipleri (Uncini ve ark®kriterlerine gére). n (%) 0,661

Demiyelinizan 21(30) 9(29) 7(29,2) 5(33,3)

Aksonal 41(58,6) 19(61,3) 14(58,3) 8(55,3)

Belirsiz 1(1,4) 0 1(4,2) 0

Uyarilamayan 1(1,4) 0 0 1(6,7)

Normal 6(8,6) 3(9,7) 2(8,3) 1(6,7)

AIDP: akut enflamatuvar demiyelinizan polinéropati; AMAN: akut motor aksonal néropati; AMSAN: akut motor ve duyusal aksonal néropati; EDX: elektrodiagnostik inceleme; GBS:

Guillain-Barré sendromu; MFS: Miller Fisher sendromu.

Beyin omurilik sivisi protein ve I6kosit dagilimlari acisindan anlamh fark
saptanmamistir (sirasiyla p=0,646 ve p=0,268).

Hastalarin neredeyse tamami intravenéz immunoglobulin (1VIg) tedavisi
almis olup, tedavi yontemi dénemler arasinda farkliik gostermemistir
(p=0,182).

Elektrofizyolojik alt tip dagiimi (p=0,661) ve klinik alt tip dagilimi
(p=0,224) agisindan anlamli fark saptanmamistir (Tablo 3).

TARTISMA

Bu on yillik retrospektif analiz, COVID-19 pandemisinin enfeksiyonlara
maruziyet paternlerini ve toplumsal davranislari belirgin sekilde
degistirmesine ragmen, Guillain-Barré sendromunun temel fenotipinin
stabil kaldigini gostermistir. Beyin omurilik sivisi bulgular, refleks
anormallikleri ve elektrofizyolojik alt tip dagilimi gibi temel 6zellikler
dénemler arasinda farklilik géstermemistir.

Bu calismanin  6nemli bulgularindan  biri, baslangigtaki  klinik
prezentasyon ile hastaligin pik donemindeki siddeti arasindaki belirgin
ayrismadir. Pandemi sonrasi dénemde hastalar anlamli derecede daha
hafif klinik bulgularla bagsvurmus olsa da, pik dénemindeki siddette fark
olmamasi, GBS'nin intrinsik hastalik seyrinin zaman icinde stabil kaldigini
dustindurmektedir. Bu durum, bagvuru aninda gozlenen farkhhklarin
hastalik biyolojisindeki degisikliklerden ziyade dissal faktérleri yansittigini
gostermektedir. Olasi bir agiklama, pandemi sonrasi désnemde hastalarin
hastaneye daha erken basvurmasidir; bu durum COVID-19 pandemisi
sonrasinda artan toplumsal farkindalik ve klinik dikkatle iliskili olabilir.
ilk dénemdeki aksakliklarin ardindan saglik hizmetlerine erisimin
iyilesmesi de daha erken tani ve hastaneye yatisi kolaylastirmis olabilir.
Bununla birlikte, tim dénemlerde pik siddetinin benzer olmasi, hastalik

sireci bagladiktan sonra ilerleyisin ve ulastigi maksimum siddetin bu
faktorlerden buyuk 6lctde etkilenmedigini gostermektedir.

Bu bulgular, pandeminin hasta davranislarini ve saghk sistemi
dinamiklerini etkilemis olabilecegini, ancak GBS'nin dogal seyrini
temelden degistirmedigini géstermektedir.

Bununla birlikte, &nciil olay tiplerinde ve erken klinik bulgularda anlaml
degisiklikler saptanmistir. Solunum yolu kaynakh &ncil olaylardaki
azalma, maske kullanimi ve hareketlilik kisitlamalarinin uygulandig
dénemlerde dolasimdaki solunum yolu viruslerinin kiresel 6lgekte
azalmasiyla uyumludur.

SARS-CoV-2'nin, molekiler taklit ve sitokin aracili enflamasyon gibi
immin aracil mekanizmalar yoluyla GBS'yi tetikleyebilecegi ©ne
siriilmustar (19-21). insan 1si sok proteinleri ile SARS-CoV-2 proteinleri
arasinda yapisal benzerlik gésterilmis olup, 1s1 sok proteinlerinin GBS'nin
altinda yatan otoimmiuin sureglerdeki rolii daha énce ortaya konmustur
(22,23). Bununla birlikte, bulgularimiz dénemler arasinda elektrofizyolojik
alt tip dagiliminda anlamh bir degisiklik go&stermemistir. Bu durum,
cevresel tetikleyiciler degismis olsa da, GBS'nin temel patofizyolojik
mekanizmalarinin stabil kaldigini distindtirmektedir.

Ulusal saglik veri tabanlarina kayitli tim hastalari iceren epidemiyolojik
calismalar, kisa stirede milyonlarca kisinin enfekte olmasina ragmen
GBS'nin COVID-19'un nadir ancak ciddi bir komplikasyonu oldugunu
bildirmistir. Sharma ve ark/nin calismasinda, COVID-19 olgulari arasinda
GBS sikhigr %0,07 iken, COVID-19 ile iliskili olmayan GBS olgularinda
bu oran %0,08 olarak bulunmustur (24). Censi ve ark/min italya'da
SARS-CoV-2 enfeksiyonu ile GBS arasindaki iliskiyi degerlendirdigi bir
meta-analizde, pandeminin ilk dalgasi sirasinda GBS insidansi 1.000
SARS-CoV-2 ile enfekte bireyde 0,013 olarak tahmin edilmis olup, bu
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deger Campylobacter jejuni ve Zika virtsu salginlari sirasinda bildirilen
insidanstan daha dustk bulunmustur (25). Pandemi sirecinde bazi
tlkelerde GBS riskinde azalma g6zlenmistir. SARS-CoV-2 bulasini kontrol
altina almak amaciyla uygulanan zorunlu maske kullanimi, sosyal
mesafenin korunmasi ve hareketlilik kisitlamalari, GBS'yi tetikledigi bilinen
enfeksiy6z ajanlarin dolasimini azaltmis olabilir. Birgok calisma pandemi
sirasinda Campylobacter jejuni ve diger gastrointestinal ve solunum yolu
enfeksiyonlarinda azalma oldugunu géstermistir (26-28). Kim ve ark.nin,
Guney Kore'de pandemi &ncesindeki ti¢ yil ile karsilastirilabilir on aylik
pandemi déneminde (9 Mart-31 Aralik) bildirimi zorunlu sekiz viral
solunum yolu enfeksiyonunun insidansini karsilastirdigi calismada, bu
enfeksiyonlarin insidansinin pandemi sirasinda anlamli derecede azaldig
bulunmustur. Yazarlar bu bulguyu enfeksiyon kontrolu agisindan oldukca
degerli olarak yorumlamistir (29).

Bu ¢alismada, pandemi déneminde USYE ve AGE insidansinda anlamli
bir azalma gézlenmis, bunu pandemi sonrasi ddnemde pandemi 6ncesi
seviyelere dogru kademeli bir geri dénis izlemistir. Buna karsilik, Arami
ve ark. iran'daki bir referans merkezinde pandemi sirasinda GBS sikliginda
anlamli bir artis bildirmistir (14). Ancak, merkezimizin de dahil oldugu
istanbul'daki 13 referans merkezinden 177 olguyu iceren (g yillik cok
merkezli bir calismada GBS insidansinda artis saptanmamis olup (30),
bu bulgu sonuglarimizla uyumludur. Kohortumuzda GBS insidansinda
artis gbzlenmemesi, ézellikle niifusun biyiik béliminiin yasadigi kentsel
alanlarda halk sagligi 6nlemlerine siki sekilde uyulmasina baglanabilir. Bu
dnlemler, USYE ve AGE gibi yaygin enfeksiydz tetikleyicilere maruziyeti
azaltmis olabilir. Pandemi, SARS-CoV-2 enfeksiyonu gibi yeni oncul
faktorleri ortaya cikarmis olsa da, bulgularimiz uzun vadeli etkinin
toplam hastalik insidansinda artistan ziyade GBS'nin daha hafif klinik
prezentasyonlarina dogru bir kayma olabilecegini dustindiirmektedir.
Pandemi stiresince saglikla iliskili davranislarda ve hijyen uygulamalarinda
meydana gelen degisiklikler, 5ncul olaylarin dagiliminin degismesinde rol
oynamis olabilir.

Bu bulgularin  dogrulanmasi ve bu degisikliklerin altinda yatan
mekanizmalarin daha iyi anlasiimasi icin daha genis 6lcekli, cok merkezli
calismalara ihtiyag vardir.

mMEGRIS skorlari pandemi sonrasi ddnemde daha ylksek bulunmus olsa
da, bu bulgu dikkatle yorumlanmalidir. Bu artisin, Miller Fisher sendromu
olan dort hastanin tglinde bulbar tutulum bulunmasindan etkilenmis
oldugu ve bunun mEGRIS skorlarini orantisiz sekilde yukselttigi
dusunilmektedir. Buna ragmen, basvuru ve pik dénemindeki genel klinik
siddette artis saptanmamis ve pandemi sonrasi donemdeki hastalar
daha iyi fonksiyonel durum géstermistir. Bu nedenle, bu gruptaki yiiksek
mEGRIS skorlarinin gercek bir hastalik siddeti artisindan ziyade bir alt
grup etkisini yansittig1 dustintilmektedir.

SARS-CoV-2 ile iliskili GBS'de parainfeksiy6z ve postinfeksiyéz durumlar
arasindaki ayrim yalnizca zamansal kriterlere dayanmaktadir. Bununla
birlikte, olgu sunumlari ve serilerde beyin omurilik sivisinda SARS-
CoV-2 polimeraz zincir reaksiyonu pozitifliginin cok disik oranda
bildirilmis olmasi nedeniyle, postinfeksiyoz mekanizma daha yaygin
olarak kabul edilmektedir. Kohortumuzda COVID-19 baslangici ile GBS
gelisimi arasindaki ortalama stire 12 gun olarak bulunmustur. SARS-
CoV-2 enfeksiyonu ile zamansal olarak iliskili tim GBS olgularinda hem
COVID-19 hem de GBS icin hafif hastalik siddeti g6zlenmistir. Enfeksiyona
bagli semptomlar basvuru sirasinda tamamen dizelmisti. Basvuru
anindaki Hughes fonksiyonel skorlari bir ile dért arasinda degismekte
olup, ortalama MRC toplam skoru 49 olarak bulunmustur. Literatiirde
SARS-CoV-2 ile iliskili GBS'de daha agir klinik seyir, daha yuksek kraniyal
sinir tutulumu oranlar ve artmis yogun bakim gereksinimi bildirilmis
olmasina ragmen (14,25), merkezimizde izlenen olgular bu &zellikleri
gostermemistir. Bu farkhhk, calismanin tek merkezli olmasi ve ilgili
dénemdeki tim olgularin yakalanamamis olmasi ile iligkili olabilir.
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Cevresel degisikliklere ragmen elektrofizyolojik alt tiplerin stabil
kalmasi, pandemiyle iliskili etkilerin GBS'nin altta yatan patofizyolojisini
degistirmedigini, aksine ilgili immin tetikleyicilere maruziyeti
degistirdigini desteklemektedir.

Kisithhiklar

Bu ¢alismanin kisithhiklari arasinda retrospektif tasarimi, tek merkezli
olmasi ve elektrofizyolojik degerlendirmelerin  zamanlamasindaki
degiskenlik yer almaktadir. Ek bir kisitlilik ise pandemi siirecinde saglik
hizmeti arama davranisindaki degisikliklere bagli olasi secilim yanliligidir.
Ozellikle pandeminin erken déneminde hafif olgularin yeterince temsil
edilmemis olmasi, gozlenen hastalik siddeti farkhliklarini etkilemis
olabilir.
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