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Guillain Barré Sendromu Tanili
Anne Bebeginde Gelisen Trombositopeni

Thrombocytopenia in An Infant of
A Mother with Guillain-Barré Syndrome:
Case Report

OZET Guillain Barré sendromu simetrik ve asendan olarak hizli ilerleyen giigsiizliik ve arefleksi ile
karakterize akut inflamatuar polindropatidir. Guillain Barré sendromu insidansinin gebe ve normal
popiilasyonda farkli olmadig: bildirilmektedir. Guillain Barré sendromlu hastalarda siklikla saptanan
anti-GM1, anti-GM2, anti-GM1b, anti-GQ1b, anti-GD1a ve anti-GalNAc-GD1a IgG antikorlar
noronlardaki gangliozid ve glikolipid hasarindan sorumludur. Guillain Barré sendromu tanis: alan
hastalarda gelisen immiin kaynakli trombositopeni nedenini agiklamak oldukga gii¢ goriinse de,
noronlar ve trombositlerde bulunan ortak antijenin etiyolojide rol alabilecegi ileri sirtilmektedir.
Guillain Barré sendromlu anne bebeginde literatiirde tanimlanmayan trombositopeninin gelismesi
dikkat gekicidir. Guillain Barré sendromlu anne bebekleri izlenirken trombositopeni gelisebilecegi
bilinmelidir. Kesin tan i¢in annede ve bebekte aym tip gangliozid antikorlarinin gosterilmesi
gerekmektedir. Transplasental gegen antikorlar nedeni ile trombositopeni gelistigini diistindiigiimiiz
Guillain Barré sendromlu anneden dogan olguyu sunduk.

Anahtar Kelimeler: Trombositopeni, neonatal alloimmiin; Guillain-Barré sendromu

ABSTRACT Guillain Barré syndrome is an acute inflammatory demyelinating polyneuropathy char-
acterized by symmetrical and rapidly progressive ascending weakness and areflexia. It has been re-
ported, the incidence of Guillain-Barré syndrome in pregnant women is the same with general
population. In patients with Guillain Barré syndrome are often detected anti-GM1, anti-GM2, anti-
GM1b, anti-GQ1b, anti-GD1a and anti-GaINAc-GD1a IgG antibodies which are responsible for
neuronal damage in the gangliosid and glycolipids. To explain the association of thrombocytope-
nia and Guillain Barré syndrome is difficult but development immune thrombocytopenia with Guil-
lain-Barré syndrome may be related with common antigens of neurons and platelets.
Thrombocytopenia in an infant of Guillain-Barré syndrome mother is not reported in the literature
until now. The same type ganglioside antibodies must be showed for definitive diagnosis in mother
and newborn serum. We report thrombocytopenia in an infant of a mother with Guillain-Barré
syndrome possibly due to transplacental passage of maternal antibody against platelet antigens.

Key Words: Thrombocytopenia, neonatal alloimmune; Guillain-Barré syndrome
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rombosit sayisinin 150.000/mm®*nin altinda olmas: neonatal trom-

bositopeni olarak tanimlanir.! Yenidogan yogun bakim iinitesine

yatan her 4 bebekten 1’inde trombosit sayist 150.000/mm® nin altinda
iken, her 20 bebekten 1’inde 50.000/mm?®in altinda saptanmigtir.? Fetoma-
ternal ve neonatal pek ¢ok risk faktorii neonatal trombositopeni ile iligkili-
dir. Trombositopenik yenidoganlarin bir béliimiinde trombositopeni
etiyolojisi ve mekanizmasi aydinlatilamamigtir.!?
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Guillain Barré sendromu (GBS), simetrik ve
asendan olarak hizl ilerleyen giigsiizliik ve aref-
leksi ile karakterize, akut inflamatuar polindropa-
tidir. Genel popiilasyonda yaklagik 1.2-1.9/100.000
siklikta izlenmektedir.® GBS insidansinin gebe ve
normal popiilasyon arasinda farklilik gostermedigi
bildirilmektedir.*

Gebe kadinlarda GBS etiyolojisi tam olarak bi-
linmemekle beraber, hastalarin 2/3’tiinde (normal
popiilasyona benzer sekilde) semptomlarin baglan-
gicindan 4-6 hafta 6nce grip benzeri durum veya
gastroenterit Oykiisii olup, olasi etkenler arasinda;
Campylobacter, sitomegalovirus (CMV), febstein-
Barr viriis (EBV), Mycoplasma pneumonie ve Hae-
mophilus influenze suglanmaktadir.?

GBS’de patofizyoloji agik degildir. Enfeksiyoz
ajanlarin ytizeyinde bulunan lipopolisakkarid yap1
ile néronal hiicrelerin yapisinda bulunan ganglio-
zid antijenler molekiiler olarak benzer yapidadir.
Lipopolisakkarid yapiya kars: gelisen hiicresel ve
hiimoral immiin yanitin gangliozid antijenleri ile
capraz reaksiyonu sonucu noronal hasar gelistigi
distintilmektedir.

Bu ¢alisma, GBS’li annelerden dogan bebek-
lerde trombositopeni gibi hematolojik komplikas-
yonlarin da gelisebilecegini vurgulamak amaciyla
sunulmustur.

IOLGU SUNUMU

Otuzuncu gebelik haftasinda iist solunum yolu en-
feksiyonu geciren 30 yasindaki annede iki hafta
sonra progresif bir sekilde artan yiiz kaslarinda
uyusma, yutma giicliigii, el ve ayak ucglarinda ka-
rincalanma hissi, kuvvet kaybi 6ykiisii mevcuttu.
Anneye vyapilan tetkiklerde; elektromiyografi
(EMG)’de yaygin sensorimotor aksonal dejeneras-
yon, lomber ponksiyonda beyin omurilik sivisi
(BOS) glikoz ve protein sirasiyla 48 mg/dL ve 86.3
mg/dL, es zamanh kan sekeri 86 mg/dL olarak sap-
tanmig. BOS direkt bakisinda hiicre goriilmemis.
Noroloji tarafindan fizik muayene ve laboratuvar
sonuclariyla GBS tanis1 konan anneye, dogum 6n-
cesi donemde baglayan ve dogum sonrasinda da 2
giin devam eden intravenéz immiinglobulin (IVIG)
tedavisi uygulanmais.
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Olgumuz; birinci gebeligi spontan diisiik ile
sonug¢lanan annenin ikinci gebeliginden, 37. gebe-
lik haftasinda sezaryen ile dogurtuldu. Anne ile
baba arasinda akrabalik ve kan grubu uygunsuzlugu
yoktu. Annenin trombosit say1sinin normal oldugu,
ila¢ kullanim Sykiisiiniin ve ailede kronik hastalik
Oykiistiniin olmadig1 6grenildi.

Bebegin dogum sonras1 yapilan fizik muaye-
nesinde genel durumu iyi olup, patolojik bulgu sap-
tanmadi. GBS’li anne bebegi olarak degerlendirilen
olgumuza pediatrik norolojinin 6nerisiyle ilk hafta
icinde yapilan EMG sonucunda patolojik bulgu
saptanmadi.

Dogumdan itibaren nérolojik muayenesi nor-
mal olan olgunun izlemlerinde ilk giin trombosit
sayisinin normal diizeylerde (246.000/mm?) ol-
dugu gorildi. Genel durumu iyi olan hastanin 2.
giin trombosit sayisinin 127.000/mm¥e diigmesi
iizerine hastada trombositopeni etiyolojisine yone-
lik olarak tetkikleri yapildi. Hemoglobin, total 16-
kosit sayisi1, bobrek ve karaciger fonksiyon testleri,
elektrolitleri ve enfeksiyon agisindan yapilan de-
gerlendirmesinde patoloji saptanmadi. Viral sero-
loji; CMV IgM ve IgG negatif, EBV VCA
IgM(negatif) ve IgG(pozitif), Toksoplazma IgM ve
IgG negatif saptandi. Otoimmdinite agisindan baki-
lan antitrombosit antikor pozitifligi saptanirken,
ANA ve anti-DNA negatif olarak bulundu. Izlem-
lerinde trombosit sayisinin 3. 4., 5. ve 7. giinlerde
sirastyla; 80.000/mm?, 78.000/mm?3, 75.000/mm3ve
55.000/mm? oldugu goriildii. Tedavisiz izlenen ol-
gunun trombosit sayisinin 11. giin 24.000/mm?3 dii-
zeyine diismesi iizerine hastada immiin kaynakl
trombositopeni diisiiniildii. Etiyolojide 6n planda
nenonatal alloimmiin trombositopeni (NAIT) ve
GBS’ye baglh transplasental antikor gecisi diisti-
niildii. NAIT’ye yonelik olarak anne ve bebek seru-
munda bakilmasi gerekli olan human platelet
antijen (HPA) Tip 1-5 iilkemiz gartlarinda ¢aligtiri-
lamadi. Annede ve bebek serumunda gangliozid
antikorlar1 bakilmasi planlandi ancak, annenin do-
gumundan 6nce baglayan ve dogum siirecinde de
devam eden IVIG kullaniminin test sonuglarini
olumsuz y6nde etkileyeceginin disiiniilmesi ve iil-
kemiz sartlarinda gangliozid antikorlarinin gosteri-
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lememesi nedenleri ile ¢alistirilamadi. Hastaya 2
gln stireyle (0.5 gr /kg/gtin) IVIG tedavisi verildi.
Tedavi bitiminden 2 giin sonra trombosit diizeyi-
nin 97.000/mm?®e, 4 giin sonra ise 240.000/ mm®¥e
ylikseldigi goriildi. Hastanin ayaktan izlemlerinde
hematolojik ve noérolojik agidan problem izlen-
medi.

I TARTISMA

Neonatal déonemde goriilen trombositopeni ve in-
trakranial kanama gibi komplikasyonlar yasam
boyu ciddi kalic1 defektlere yol agar.® Bu nedenle
yenidogan déneminde goriilen trombositopeni ya-
samin diger donemlerine gére ¢cok daha fazla 6neme
sahiptir. Trombositopeni baglangi¢c zamanina gore;
fetal, erken baslangicli (< 72 saat) ve ge¢ baslangich
(> 72 saat) olarak siniflandirilir. Fetal baslangich
trombositopeni nedenleri: NAIT, konjenital enfek-
siyonlar, genetik bozukluklar, annenin immiin
trombositopenik purpura (ITP) ve sistemik lupus
eritematozus (SLE) gibi otoimmiin hastaliklaridir.
Erken baglangi¢hi trombositopeni nedenleri ise: pla-
sental yetersizlik (preeklampsi, intrauterin gelisme
geriligi, diyabet), perinatal asfiksi, enfeksiyon ve
dissemine intravaskiiler koagiilopatidir.? Bizim ol-
gumuzda trombositopeni etiyolojisine yonelik yap-
tigimiz ¢aligmada antitrombosit antikor pozitifligi
disinda patolojik bulgu gozlenmedi. Annenin SLE
acisindan yapilan taramasi negatif bulundu. Annede
trombositopeni gozlenmedi.

GBS'li hastalarda siklikla saptanan gangliozid
antikorlar (anti-GM1, anti-GM2, anti-GM1b, anti-
GQ1b, anti-GD1a ve anti-GalNAc-GD1a IgG) né-
ronlardaki gangliozid ve glikolipid hasarindan
sorumludur. Insan GM1 gangliozid yapisi ile GBS'li
hastalardan izole edilen Campylobacter Jejuninin
karbonhidrat yapisinin [Galbetal-3GalNAcbetal-
4(NeuAcalpha2-3)Galbetal-] benzer oldugu sap-
tanmigtir. Bu goriis yapilan hayvan deneylerinde,
tavsanlara C. Jejuninin lipopolisakkarid yapisi en-
jekte edildigi zaman GBS gelistiginin gosterilmesi
ile desteklenmistir.’

Bizim olgumuzun Ozeligi, GBSli anneden
dogup, izlemde trombositopeni gelismesidir. Lite-
ratlirde buna benzer bir olgu yayinlanmamis olup,
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GBS ile ITP birlikteligi farkli yas ve cinsiyetlerde
olgu sunumlarn olarak yayinlanmigtir. Zeidman ve
ark. iist solunum yolu enfeksiyonu sonrasi gelisen
GBS’li 17 yasindaki kiz hastada IVIG tedavisine
hizla yanit veren ITP gelistigini bildirmiglerdir.?
Kohli ve ark. 21 yasindaki kiz olguda GBS sonras1
ITP gelistigini, ancak immiinsiipresif tedaviye yanit
vermemesi nedeni ile splenektomi yapildigini bil-
dirmiglerdir.?

Sato ve ark. 67 yagindaki erkek GBS’li olguda
ITP gelistigini bildirmiglerdir. Hastada trombosit-
lere karsi gelisen glikoprotein antikorlar (anti
GPIIb-IIIa IgG) ve gangliozidlere kars1 gelisen anti-
korlar (anti-GD1b Ab, anti-GQ1b Ab) gosterilmis-
tir. Steroid tedavisi sonras: hastanin trombosit
degerinin ytiikseldigi ve norolojik muayenesinin
hizla diizeldigi bildirilmistir.'"° Trombosit yapisinda
bulunan GPIIb-IIIa, integrin iiyesinin ailesi olup a-
ve f-subiinitlerden olusan heterodimer yapiya sa-
hiptir. asubiiniti trombosit ve megakaryositlerden,
Bsubtiniti degisik hiicrelerden eksprese edilir''. GBS
ile ITP arasindaki iligkiyi agiklamak oldukca gii¢ g6-
rinse de, néronlar ve trombositlerde bulunan ortak
antijenin olas: neden oldugu ileri stirtilmektedir."

Bamford ve ark.nin konjenital GBS diisiinerek
IVIG ile tedavi ettikleri iilseratif kolitli anneden
dogan olgu bildirilerinde; EMG’de sinir ileti blogu
ile beraber sinir ileti hizinda belirgin azalma sap-
tanmasi ile tanilarim1 desteklemis ve hastalarinda
GBS gelisimini annede tlseratif kolit tanisina bag-
lamiglardir. Bu birlikteligin immiin mekanizmalara
bagl oldugunu ve annede iilseratif kolit nedeni ile
dolasan antikorlarin plasentadan gegerek yenido-
ganda patoloji olusturmus olabilecegini bildirmis-
lerdir. Bununla birlikte maternal gecisli antijenlere
kars1 yenidoganda direkt antikor sentezinin de pa-
tolojide rol oynayabilecegini belirtmiglerdir.!? Bizim
olgumuz trombositopeni ile birlikte antitrom-
bosit antikor pozitifligi saptanmasi nedeni ile
immiin trombositopeni olarak degerlendirildi. An-
nenin trombositlerinin normal olmas: nedeni ile
ITP’den, ANA ve anti-DNA negatifligi olmasi ne-
deni ile SLE gibi otoimmiin nedenlerden uzakla-
sild1. Dogum esnasinda trombosit diizeyinin normal
olmasi 2. giinden sonra trombosit degerinin diis-
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meye baslamasi nedeni ile 6n planda NAIT diisii-
niilmedi. NAIT kesin tanist i¢in gerekli olan anne
ve bebekte gosterilmesi gereken HPA Tip 1-5 iil-
kemiz sartlarinda calistirilamamasi nedeni ile NAIT
kesin olarak diglanamadi. Bizim olgumuzda annede
GBS gelismesine neden olan IgG yapisindaki anti-
korlarin plasentay: ge¢mesi ve olgumuzun trombo-
sitleri ile c¢apraz reaksiyona girmesi sonucu
trombositopeni gelismis olabilecegi diisiintilmekte-
dir.

Rolf ve ark. gebeligin 29. haftasinda GBS tanis1
alan anneden 38. gestasyon haftasinda dogan olguda
12. glin ciddi hipotoni, solunum ve beslenme sikin-
tis1 gelistigini bildirmistir. BOS proteini 243 mg/dL
olan olgunun EMG’si GBS ile uyumlu bulunmustur.
IVIG tedavisi uygulanan hastanin 14. giin nérolo-
jik muayenesinin normale dondiigu gorilmustir."
Bizim olgumuzun dogum sonrasi ve izleminde
genel durumu iyi seyretti, solunum sikintis: gelis-
medi, norolojik degerlendirmesinde patoloji sap-
tanmadi. Annede GBS tanis1 olmasi, bebekte
antitrombosit antikorlarinin pozitif saptanmasi ve
IVIG tedavisine hizli yanit alinmas: nedenleri ile
her ne kadar NAIT dislanamasa da, trombositopeni
etiyolojisinde 6n planda GBS’li anneden bebege
gangliozid antikorlarinin transplasental gecisi dii-
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stiniildii. Lomber ponksiyon yapilmadi. EMG’si
normal olarak degerlendirildi.

Immiin kaynakli trombositopeni tedavisinde
kullanilan IVIG'in; Fc reseptor blokaji, sitokin tire-
timinin diizenlenmesi, kompleman baglanmasinin
inhibisyonu, idiyotip sisteminin diizenlenmesi ve
otoantikorlarin nétralizasyonu, T ve B hiicre ak-
tivasyonunun diizenlenmesi gibi birden fazla me-
kanizma ile ITP tedavisinde etkin oldugu
bilinmektedir.'* Bizim olgumuzda antikor aracili
trombositopeni disiindiigimiiz i¢in IVIG 0.5
g/kg/giin dozunda 2 giin uyguladik. IVIG 6ncesi
trombosit sayis1 24.000/mm?olan olgunun trombo-
sit sayisinin tedavi sonrasi hizla yiikseldigi goz-
lendi.

Sonug olarak GBS’li anne bebeginde gelisen
trombositopeni nedeni olarak 6n planda annenin
gecirmis oldugu GBS’ye neden olan antikorlarin
transplasental gecisi diigtiniilmiistiir. Kesin tani i¢in
annede ve bebekte aym tip gangliozid antikorlari-
nin gosterilmesi gerekmektedir. GBS’li anne bebek-
leri takip edilirken trombositopeni gelisebilecegi
akilda tutulmalidir. Literatiirde daha dnce benzer
vaka bildirilmemis olup, daha ileri ¢aligma yapila-
rak hastaligin mekanizmasinin net olarak agiklan-
masina ihtiyag vardir.
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