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MILLER FISHER SENDROMLU BiR OLGU SUNUMU

A CASE WITH MILLER FISHER SYNDROME

Tok F1, Balaban B!, Tugcu I!

OZET

Guillain Barre Sendromunun nadir bir varyanti olan
Miller Fisher Sendromu, ilk kez 1956 yilinda tanimlanmis
olan eksternal oftalmopleji, ataksi ve arefleksi triad: ile
karakterize bir tir polinéropatidir. Hastaligin kliniginde
oftalmaopleji, diplopi, pitozis, midriyazis, fasial paralizi,
fizik muayenesinde g6z hareketlerinde 6zellikle disa bak-
mada kisitlilik, ataksi, derin tendon refleksletinin alinama-
mast, kas glglerinin korunmasi, yaygin hipoestezi, dis-
metri, disdiadokinezi ve laboratuarinda serumda anti
GQ1b antikorunun saptanmast, BOS proteininde artma
ve elektrofizyolojik calismalarda sensoryal polinéropati
saptanabilit. Bu ¢alismada, 44 yasindaki bir erkek hasta
incelenerek Miller Fisher Sendromunun belirti, bulgu, tant
ve tedavi yontemlerini ortaya koymak amaclanmistir.
Anahtar Sozciikler: Miller Fisher sendromu,
polinéropati, Guillain Barre
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ABSTRACT

Miller Fisher Syndrome which is an uncommon variant of
Guillain Barre Syndrome, was originally described in 1956
as a kind of polyneuropath that is characterized by a triad
of external opthalmoplegia, ataxia and areflexia.
Opthalmoplegia, diplopia, pythosis, mydriasis and facial
paralysis can be seen as clinical symptoms. On physical
examination, limitation of eye movements, especially the
lateral gaze, ataxia, absence of deep tendon reflexes, gen-
eralized hypoestesia, dysmetria, dysdiadokinesia and pre-
served motor stregth can be found. Presence of Anti
GQ1b antibodies in the serum and elevated levels of pro-
teins in CSF can be detected in laboratory analysis.
Sensorial polyneuropathy can be revealed electrophysio-
logically. In this study, it was aimed to report the symp-
tomes, signs, evaluation and treatment methods of a 44
years old male patient with Miller Fisher Syndrome.
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GiRiS

Guillain Barre Sendromu (GBS) siklikla hizli progresif,
asendan simetrik giigsiizlik ve arefleksi ile karekterize
kranial ve spinal sinitlerle kklerin akut enflamatuar bir
hastaligidir (1). Insidansinin 0,2-4/100.000 oldugu tah-
min edilmektedir (2). GBS, klinik ve elektrofizyolojik
olarak akut enflamatuar demiyelinizan polinéropati
(AIDP), akut motor aksonal néropati (AMAN), akut
motor-sensoriyel aksonal néropati (AMSAN), ve
Miller Fisher Sendromu (MFES) gibi baslica alt gruplara
ayrilarak siniflandirdmustir (3). GBS'nun %5 lik bir kis-
munt olusturan (4) MFES, ilk kez 1956 yilinda tanimlan-
mus olup ani baslangiclt eksternal oftalmopleji, ataksi ve
arefleksi triad ile karekterizedir (5). MFS tanusi klinik
bulgular ile konulmakta olup vakalarin %90'inda anti-
gangliozid antikorlarindan anti-GQ1b antikoru pozitif
bulunmaktadir(6). Hastaligin patofizyolojisinde mem-
bran gangliozidlerine karsi olusan antikorlarin néro-
muskdler iletimi bozmasinin rol oynadigt bildirilmekte-
dir(7). Bu ganglioazid antikorlarindan anti-GQ1b
antikorunun Campylobakter jejuni'nin hiicre zarindaki
lipopolisakkaritleri ile capraz reaksiyona girdigi bu
nedenle hastaligin etiyolojisinde Campylobakter jeju-
ni'nin de Onemli yer tuttugu bildirilmistir (8,9).
Hastaligin kliniginde oftalmopleji, diplopi, pitozis,
midriyazis, fasial paralizi, fizik muayenesinde g6z
hareketlerinde 6zellikle disa bakmada kisithlik, ataksi,
derin tendon reflekslerinin alinamamasi, kas gliclerinin
korunmast, yaygin hipoestezi, dismetri, disdiadokinezi
ve laboratuarinda serumda anti-GQ1b antikorunun
saptanmast, BOS proteininde artma ve EMG de senso-
ryal polinéropati saptanabilir( 10,11,12).

OLGU

44 yasinda erkek hastamizda hastanemize miracaatin-
dan 24 gin o6nce ellerinde ve ayaklarda uyusma,
yurtimekte zorlanma ve dengesizlik, ayakta duramama
sikayetleri baslamis. Takip eden 24 saat icinde hastanin
sikayetlerinde artma ve kol ve bacaklarda istemsiz kasil-
malar, sag g6z kapaginda disme ve cift gérme olus-
masi Gzerine hastanemiz néroloji servisine bagvurmus.
Hasta yakinmalarinin 6ncesinde ist solunum yollart
enfeksiyonu ve gastrointestinal sistem enfeksiyonunu
distndirecek anamnez vermemis. Olay 6ncesi her-
hangi bir travma tariflememis. Yapilan muayenesinde;
boyu 175 cm, kilosu 80 kg olarak 6l¢tilmis, sag gézde
ptozis ve sag gbzde disa bakmada ksithlik, ataksi, dis-
metri, disdiadokinezi, her iki elde ve ayakta yaygin
hipoestezi saptanmus. Bilateral tst ve alt ekstremite
kaslarinin 5/5 kas giicinde oldugu degetlenditilmis ve

derin tendon reflekslerinin alinamamis. Taban derisi
yanitt bilateral lakayt olarak degerlendirilmis. Idrar ve
gaita istemli kontrolliiymiis. Hastada diplopi mevcut-
mus. Hastanin EMG'sinde sag peroneal, sag tibial, sag
ulnar ve median sinir motor iletim ¢alisgmasinda BIKAP
amplitidleri ve iletim zamanlart normal sinirlarda olup
F yanutlart latanslart uzun (peroneal £:53-Tibial F.54.5)
olarak degerlendirilmis, sag sural ve sag ulnar sinir
uyarimi ile DSAP elde edilemememis, sag median sinir
uyarimi ile elde edilen DSAP amplitidleri distik olarak
saptanmus (bilek 7 mikrovolt-dirsek 2.5 mikrovolt)
ancak iletim zamanlari normal sinirlarda saptanmis. Bu
sckildeki agir duyusal aksonal polinéropati ile uyumlu
bulgular saptanan hastanin beyin MRI incelemesinde
patojik bulgu saptanmamig. Hastanin BOS glukozu,
BOS proteini ve BOS hiicre sayimi, tam kan, rutin
biyokimya, tam idrar tahlili incelemeleri normal sinir-
larda imis. Mevcut klinik bulgular 1siginda Guillain
Barre Sendromu 6n tanist ile néroloji servisine yatisini
miteakip ilk 5 gin 1000 mg/gun pulse steroid tedavisi
ve ardindan 4500 mL/giin plamaferez ve takip eden
ikinci 5 gun boyunca 35 gr/gun intravendz immin-
globulin(IVIG) tedavisi almis. Hastanin klinik tablo-
sunda bir miktar iyilesme olmasi Gzerine rehabilitasyon
amaci ile hastaneye yatistnin onbirici giniinde klin-
igimize nakledildi.

Hastanin klinigimize yatisinda yapilan muayen-
esinde bilateral st ve alt kstremite kas glicleri 5/5 kas
gliciinde saptandi, derin tendon refleksleri almnamadi,
sag gbzde disa bakmada kisithilik ve diplopi, ataksi, dis-
metri, disdiadokinezi, her iki elde ve ayakta yaygin
hipoestezi saptandi.

Hastada ataksi, arefleksi ve oftalmoplaji saptanmasi
tzerine MFS olabilecegi degerlendirilerek serumunda
anti-GQ1b antikoru birer hafta ara ile incelendi, her iki
incelemede de serumda anti-GQ1b antikoru negatif
olarak saptandi. Etiyolojiye yonelik yapilan incelemel-
erde Campylobakter jejuni diski, idrar ve kanda negatif
olarak saptandi.

Hastaya klinigimizde ambulasyon, denge, koordi-
nasyon, ince el becerilerini arttirma ve yiirime egzersi-
zleri uygulandi. 15 hafta siireyle uygulanan rehabilitasy-
on programit sonrasinda diplopinin ve diger klinik bul-
gularin minimal diskinetik bozukluk ve minimal ataksi
disinda tamamen gerileyerek normale doéndigi
g6rildi. Yine hastanin  elektrofizyolojik bulgularinda
klinigimize yatisindan bir ay sonra bir énceki EMG'ye
gore alt ve Ust esktremite F yanitlart diizelmis, duyusal
sinir incelemelerinde de diizelmeler saptanmistir. 15
haftalik tedavi sonrasinda ise elektrofizyolojik bulgular

FTR Bil Der J PMR Sci 2008;2:86-89



88 MILLER FISHER SENDROMU, Tok

normale dénmdus idi. Hastanin tedaviden 3 ay sonraki
kontroliinde minimal dismetrinin sebat ettigi, ataksinin
de tamamen ortadan kalktig1 gorilda.

TARTISMA

Hastamizda hastaligin klasik triadt olan oftalmopleji,
ataksi ve arefleskinin bulunmast ve duyusal tip
polindropati tablosunun olmasi nedeni ile tanisinin
Miller Fisher sendromu oldugunu disindik. Her ne
kadar hastamizda anti-GQ1b antikoru negatif saptansa
da olgularin %10 unda anti-GQ1b antikorunun negatif
oldugu bildirilmistir(11,12,13,14). GQ1b gangliozidi II,
III, IV ve VI. kranial sinirlerde, dorsal kék ganglion-
larinda ve noéromuskiler kavsaklarda yiksek kon-
santrasyonlarda bulunmaktadir (14,15,16). Klinik bul-
gular genellikle membran gangliozidlere karst olusan
antikorlarin néromuskiler iletimi bozmasina baglt
oldugu bildirilmektedir (7). Bununla birlikte anti-
GQ1b disindaki gangliozid antikotlarinin da néro-
muskuler iletiyi anti-GQ1b antikoru kadar bozabilecegi
bildirilmektedir (17). Aytica anti-GQ1b antikor titresi
ile klinigin siddeti arasinda iliski olmadig: bildirilmistir
(18). Dale ve ark. Anti-GQ1b antikor titresinin tespit
edilemeyecek duzeylerde de etkisini g6sterebilecegini
ve diger gangliozid antikorlarinin da sinir disfonksiy-
onu yapabilecegini bildirmistir (19). Bizim hastamizda
anti-GQ1b antikoru birer hafta ara ile yapilan iki
Olcimde de negatif olarak saptanmustir. Bu durum
antikorun serumda saptanabilecek diizeye ulasmamis
olmasinin veya anti-GQ1b disindaki gangliozid antiko-
tablodan
disundturmektedir.

rlarinin  klinik sorumlu  olabilecegini

Hastamizin BOS incelemesinde htcre, glukoz ve
protein sayimi normal sinirlarda saptanmistir. MFS'lu
hastalarda genellikle BOS'da albuminositolojik disosi-
asyon saptansa da olgularin %41 inde normal BOS bul-
gular1 saptanabilecegi bildirilmistir (20). Hastamizda
etyolojiyi aydinlatmak amaci ile yapilan kan, idrar ve
gayta Orneklerinde Campylobacter jejuni tespit edile-
memistit. Campylobacter jejuni'nin  hiicre zarindaki
lipopolisakkaritlerin anti-GQ1b antikorlar: ile ¢apraz
reaksiyona girdigi ve bu sayede MFS ve diger GBS'larin
etyolojisinde yer tuttugu bildirilmistir (8,9). Bununla
birlikte Winer JB diger organizmalar ile olusabilecek
capraz reaksiyonlarin da GBS ve MFS'larina yol aca-
bilecegini bildirilmigtir (21).

Hastamizda ptozis, diplopi ve diga bakmada
kisitlilik saptanmast tizerine bast olusturabilecek bir
kitle varligini ekarte etmek amact ile beyin MRI ¢ek-
ilmis ve herhangi bir patoloji saptanmamistir.
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Okilomotor sinirin tutulumuna baglt oftalmoplaji
Miller Fisher sendromunun klasik triad: igerisinde yer
alir. Ayrica MFS'lu hastalarin %57'sinde oktilomotor
sinir tutulumu disinda diger kranial sinirlerden en az
birinin tutuldugu bildirilmistir (22). Bizim hastamizda
da okiilomotor sinir tutulumuna bagl diplopi ve ptozis,
abdusens siniri tutulumuna bagh disa bakmada ksithlik
saptanmustir. MES'nun triadindaki oftalmopleji disinda-
ki diger bir klinik bulgu ataksidir. Ataksinin mekaniz-
masint Ropper ve ark (23), kas igciklerinden ve eklem
ve diger proprioseptorlerden ortaya ctkan propriosep-
tif bilginin uyumsuzlugu sonucu meydana geldigi sek-
linde actklamiglardir.

MFS'nun giiniimizde yaygin olarak uygulanan
tedavisi IVIG, plamaferez, rehabilitasyon ve sempto-
matik tedavidir (22, 24). MFS'nun prognozu genellikle
cok iyidir (25). Mori M. ve arkadaslarinin 92 vakalik
calismalarinda IVIG tedavisinin ve plazmaferezin
etkinliklerini incelemisler ve MFS da IVIG ve plaz-
maferezin hastalifin  prognozu lzerine etkisi
olmadigini saptamislardir. Calismalarinda 28 hastaya 5
gun boyunca 400 mg/kg IVIG verilmis, 23 hastaya
ortalama 4,1 kez plazmaferez yapilmis ve 41 hasta her-
hangi immun duizenleyici tedavi verilmemistir. 3
grubun prognozu arasinda istatistiksel olarak anlamli
fark saptanmamistir. Hastaligin dogal iyilesme pros-
esinin ¢ok iyi oldugunu belirtmislerdir (25). Bizim has-
tamizin da uzun streli takibi sonucundaki klinik bulgu-
lar1 bu siireci destekler nitelikte gelismistir.

Sonug¢ olarak Guillain-Barre sendromunun nadir
gorilen bir varyanti olan Miller Fisher sendromu oftal-
mopleji, ataksi ve arefleksi triad: ile karakterize olup
prognozu ¢ok iyidir. Ozellikle ani yiirime giicliigii ve
ataksi gelisen hastalarda oftalmoplejinin de ortaya ¢ik-
mast, ve areflesik bir klinik gérinim sergilenmesi akla
MES 'nu getirmelidir.
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