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Guillain-Barré szindroma

e Tipusosan 1-3 héttel banalis gastroenteritis
v. feldléguti hurut utan jelentkezik éls
tinete (altalaban alsdvegtagi, disztalis
szimmetrikus ascendald zsibbadas)



Guillain-Barré szindromat mededo
iInfekcidok, események

e Dutch Guillain-Barre trial identified
— 32% of patients as having had a recent Campylobacter
jejuni infection
— CMV to be present in 13% of patients

— Epstein-Barr virus (EBV), Mycoplasma pneumoniae,
and varicella zoster virus.

— association of GBS and human immunodeficiency virus
(HIV) also is well recognized.
 Terhesseg, ftét, vakcinacio utan is kialakulhat
GBS (0sszefligges kérdeses)



Guillain-Barré szindroma etiologial
feltevések

* Molecular mimicry

 Molecular mimicry of Campylobacter jejuni
lipo-oligosaccharides with gangliosides In
nervous tissue Is considered to induce cross-
reactive antibodies that lead to Guillain-
Barré syndrome (GBS),

 Ganglioside GM1 appears to cross-react
with C jejunilipopolysaccharide antigens



Klinikkum, ENG meg mindig doit
fontossagu

» ,The discovery of antibodies against myelin

and axolemmal glycolipids and proteins has
not yet replaced the clinicopathological
classificationon which treatment trials have
been based”.




Guillain-Barré syndrome
prevalence and incidence

 ldosebbek kozott gyakoribb



Guillain-Barré szinndroma
klinikai lefolyas

* Az esetek 80-90%-ban a gyengeseg
maximuma két héten belll, de négy hétig meg
progredialhatnak a tnetek

o Kivéetelesen varatlanul, akutan lephet fel (24
Ora alatt teraplégia: rossz prognozis?

e .magatol’ gyogyulo betegseg



Cranial nerve involvement in GBS

Cranial nerve involvement is observed in 45-75% of
patients with GBS.

(bilateral) peripheral type facial palsy (Lyme??)
Diplopias (oculomotor, abducens nerve)

Dysarthria

Dysphagia

—acial and oropharyngeal weakness usually appears

after thetrunk and limbs are affected (if not think of
myasthenia gravis as an alternative dg)




Miller Fisher syndrome

variant of GBS and is observed in about 5% ofsBIS cases.
ataxia, ophthalmoplegia, and areflexia.

Ataxia primarily is noted during gait and in tmank with lesser
iInvolvement of the limbs.

Motor strength characteristically is spared.

The usual course is gradual arwmplete recovergver weeks to
months.

Anti-GQ1b antibodies, triggered by certéinejunistrains, have
a relatively high specificity and sensitivity fdre disease.

Dense concentrations of GQ1b ganglioside are fauiae oculomotor,
trochlear, and abducens nerves, which may explaimefationship between

anti-GQ1b antibodies and ophthalmoplegia



Autonomic changes in GBS can include the
following:

Cardiac arrhythmias

Tachycardia

Bradycardia

Facial flushing

Paroxysmal hypertension

Orthostatic hypotension

Anhidrosis and/or diaphoresis, salivation

DE: Holyag innervacios zavar (retenci6)
atipial




Lélegeztetés

Felvételkor a betegek 40%-nak van legzesi
gyengesege, es/vagy bulbaris tlinete

Terhelésre fulladnakeszt: 20-ig el tud-e szamolni)
Nyelészavar (aspiracio veszelye)
Dyasarthria, dysphonia

Ventilatory failure with requiredespiratory support
IS observed in up to one third of patieatsome
time during the course of their disease




Guillain-Barré szindroma kimenetele

* 90-95% meggyogyul (vagy csaknem tiinetmentes
e 2-5% meghal

e JO prognosztikus jelek:

* Néegy héetnéhem hosszabb progresszio

o A tlneti mélypont utaiét heterbelll megindul a
(legkisebb) javulas, nincs visszaeses

« Az ENG-EMGnem utal massziv axonkarosodasra
(tehat demyelinisatiora utal)



Fajdalom és Guillain-Barré szindroma

Neurology, Vol 48

* Forty-nine patient§89.1%)describedain during the
course of their illness.
e On admission, megmin intensity (VAS) was 4.7 +/- 3.3.

 However, 26 patientg!7.3%)describedain that was
eitherdistressing, horrible, or excruciatifimean VAS, 7.0
+/- 2.0).

 The most commopain syndromes observed were deep
aching back and lggain and dysesthetic extremipain.

« Painintensity on admission is not a predictor of poor
prognosis.



Fajdalom es Guillain-Barré szindroma (sajat beteq)

65 éves ffi orvoskolléga
1. nap

— 2003. jan. 26-n tesziszezeést ket éjjeli orakbanheves nyaki fajdalma
alakult ki, ami mk karba sugarzott.

2. hap.

— Kovetked napon mko. fel§vegtagi zsibbadas, majd alsovegtagi
gyengeseg alakult ki, ardit ora alatt jarasképtelenségig fokozodott
Vizeletlritési panasza nem volt (!)

— ORFI-ban acut nyaki MRI tébbszo6rds discus herniagarolt, C V-V
magassagaban gerinc-fdlompresszidoval — stibgseéggel Hitét tortént.

3. naptol
— A postoperativ periodusban nem javulit sem lehetett ritét utan
megszlntetni a gépi lelegeztetest ...

— Statusaban: Agyidegek rendben, testszerte areflegityhtidt tetraplegia,
kateteret lezarva holyagfeszulést 300 mi-nel egsléniien jelezMinden végtagon
disztalisan enyhe hypaesthesia.

— Liquor: 1.2 g/l ofe, nincs sejt, EMG: demyelinisatatal
— Terapia: 5x plasmapheresis, gondos apolas (akkban kifejezett tenzid-esések)

3-30. nap

— gepi lelegeztetes utan fokozatos javulas, (30r8p.rehabilitaio, jelenleg
dolgozik (lbrgyogyasz szakrendelésen




Guillain-Barré szindroma diagnosztikus
Kriteriumai |.

e A diagnozis elengedhetetlen feltételel

e TObb mint egy végtagot érprogressziv paresis
(mértéke valtozo lehet, a torzs-, bulbaris- facialis-
és kll$ szemizmokat is érintheti).

« Areflexia (rendszerint testszerte, de a distalisabb
reflexek kiesése, proximalis hyporeflexia mellett
meg elfogadhato, a paresis kialakulasa 2-3 nappal
megebzheti az areflexia kialakulasat).



Guillain-Barré szindroma diagnosztikus
Kritériumail: a diagnézistalatamasztoklinikai tiinetek:
Progresszio: a paresis kialakulasa rendszerintsgger rendszerint 2-4

héten keresztil folytatodik

Viszonylagos szimmetria - ez ritkan abszolUt mari@e az egyik végtag
érintettsége eseten rendszerint az ellenoldaliaggigtérintett.

Enyhe szenzoros tlnetek.

Agyideg érintettseg (facialis érintettség, gyakkatoldali, érintett lehet
meg a bulbaris izomzat, ritkan a szemmozgato agyldedkan agyideg
tinetekkel kezédhet a betegség

Javulas - rendszerint a progresszioaése utan 2-4 het elteltével
kezdbdik

Autonom zavar - tachycardia, egyeb arhyhtmiak, ypadis hypotonia,
hypertonia, vasomotoros ttinetek, melyek fluktualnak.

Vizelet- vagy széklet incontinecia nem jellefitzinete a betegségnek.

A neurologiai tinetek kialakulasanak kezdetdreeg nem lazas.



Guillain-Barré szindroma diagnosztikus
Kritériumai: a diagnozist alatamasztja

Liquor eltérések:

— Emelkedett liquor dsszfehérje - egy héettel a
tinetek jelentkezeseét koven, ill. emelked
tendenciadbbsz6r vegzett lumbalas soran.

— A liquorban a mononuclearis leukocytak szama

10/mm3 alatt van

— ENG eltéresek:
* megnyult distalis motoros latenciak,
» ideg vezetési sebesség lassulas
» reszleges, vagy teljes vezetesi blokk, temporadigpdrzio
« az F hullam latenciaja megnyult, vagy egyaltalam nélthato ki



A GBS diagnoézisat megkérdjelezo tiinetek

o Tartdosan megléy jelentys merték tlineti
aszimmetria.

e Perzisztald vizelet- ill. székletiiritési zavar.

* AtUnetek kezdetén felléprizelet-, székletlritési
zavar.

 50/mm3 feletti mononuclearis leukocyta szam a
liguorban

* Polymorphonuclearis leukocytak jelenléte a liquorban
Az erzeszavarnak éles hatara van.
e ,nem idiopathias”



Appropriate number of plasma exchanges in Guillaamr&
syndrome. The French cooperative Group on Plasma
Exchange in Guillain-Barré Syndrones neurol. 1997 Mar;41(3):287-8.

randomized 556 GBS patients

Zero versus 2 PEs for patients who could walk-witivithout aid-but not
run, or whocould stand up unaiddaild group); 2 versus 4

PEs for patients whoould not standip unaided (moderate group); and 4
versus 6

PEs for mechanicallyentilatedpatients (severe group).

In the mild groupgegyedul megall), 2PEs were more effective tharenon
for time to onset of motor recovery (median, 4 vaa8g respectively).

In the moderate groug@llaskéeptelen), 4 PEs were more beneficial than 2
for time to walk with assistance (median, 20 vs a8¥s) and for 1-year full
muscle-strength recovery rate (64% vs 46%).

Six PEs werano more beneficiahan 4 in the severe cases.
Patients with mild GBS on admission should receiv@ PEs.

Patients with moderate and severe forms should befiefrom 2 further
exchanges.”




GUILLAIN-BARRE SYNDROMA
Altipusok:

 Demyelinizacios:

— Acut inflammatios demyelinisatios polyneuropathia
(AIDP)

. klasszikus” GBS: messzem@n a leggyakoribb (90%7?)
e Primér-axonalis:

— Acut motoros axonalis neuropathia (AMAN
 EU/USA: ritka (Kina, India).
o Campyobacter Jejunianti-GM1 IgG

-Acut motoros és sensoros axonalis neuropathia (AMSAN)



Reverzibilis axonalis formak
paromechanizmusa

« Gangliosid ellenes blokkolo ellenanyagok
(,molekularis mimikri”), amelyek axonvezetes
(vagy a neuromuscularis transzmisszio)
szempontjabol fontos epitopokat blokkolnak

« Ember AMAN szérum kotédeset kimutattak
egérbdl izolalt ideg izom prepratumokon a
Ranvier befliz6desekhez kotédik, ill. hog
blokkolja az acethylcholin felszabadulasat
(patch clamp)

 Plazmaferezis eltavolitja, IVIG neutralizalja a

blokkolo ellenanyagokat
Ann Neurol 51:667, 2002



GUILLAIN-BARRE SYNDROMA
Altipusok:

e Ritka (axonalis) variansok:

— Miller-Fisher syndroma (ataxia, areflexia,
ophtalmopléegia? anti-Gangliosid Q10)

— Diplegia Facialis
— Pharingo-cervico-brachialis gyengeség




GUILLAIN-BARRE SYNDROMA
Altipusok:Pharingo-cervico-brachialis gyengeség

e 2003 12. 08-an vallpanaszai jelentkeztek, mindket
valla fajt, izmai nyakaban és vallaban spasticusak,
fajdalmasak voltak

e 2003 12. 13-4n mar a folyadekot sem tudta
lenyelni, nasogastricus szondat kapott, egy nap
mulva sulyos dysarthria, egyidégg a beteg

Kezel és labai gyengulni kezdtek, minimalis kez-és

abzsibbadas mellett

* koponya- és nyaki gerinc MRInegativ, Tensilon
oroba negativ




GUILLAIN-BARRE SYNDROMA
Altipusok:Pharingo-cervico-brachialis gyengeség

« Erzokor: ép.

e Motorium:

» fejet fekvéskor megemelni seem tudja.
e Deltoideus mk.o. 0/5, Biceps mk.o. 2/5.

e Quadriceps femoris 0/5 mk.o. Comb adductor
Izomzatban 0/5 izomér

« Labfej flexio-extensio 3/5 mk.o.
1Izomecsokkenes.

* Nyeleskeptelen, sulyos dysarthria (beszéde
érthetetlen)



GUILLAIN-BARRE SYNDROMA
Altipusok:Pharingo-cervico-brachialis gyengeség

EMG-ENG vizsgalatmotoros axonalis polyneuropathia

Lumbalis liquor:Szintelen, viztisztdeh.: 1.0cukor: 3.4
VDRL: neg. fvs: 1 vvs: 2 Ul.: elvétve 1-1 wvs, 1-1
lymphocyta lathato intrathecalis IgG synthesis nincs

harom alkalommal tortén plasmapheresis kezelés.
Felvettik2003. dec 22

Emittaltuk:2004. fer. 24nyel, beszél, fejet j6l megtartja,
Onellatd, jardkerettel jar




Chronicus inflammatios demyelinisatios

polyneuropathiaCIDP)
Betegsegcsoportk6zas jellemdk:

Periférias idegrendszeri kadrosodas.
Lassu kialakulas (>8 hétglapszus
iImmun / gyulladasos koreredet.

Demyelinisatio, késbb (szekunder) axon-
vesztes.



Immun-medialt polyneuropathiak
o akut:Guillain-Barré Syndroma

Incidencia 1-2/100 000

e kronikus:CIDP  incidencia 0.15/100 000
Neurology 59:56, 2002



CIDP

* Epidemiologia:
— Prevalencia: 1-2 / 100 000 (100-200 beteqg).
— Incidencia: 0.15/ 100 00Q15 beteg)

o Kialakulas:
—lassu (>8 hét).

o Korlefolyas:
— folyamatos lassu progresszio.
— relapszus-remisszio kérforma.




CIDP
(Modositott AAN diagnosztikai kriteériumok):

e KLINIKAI TUNETEK

« JELLEGZETESEK: szimmetrikusproximalis és disztalis
gyengeseég.

« NEM-JELLEGZETES EK: kizarolag disztalis gyenges&ggy

kizarolagszenzoros deficit
« VIZSGALATOK:

* Neurophysioldgia:demyelinisatio
 Liquor k Gtele®:

* 45 mg/dl-nél magasabb liquor-fehérje. Szuppodigejtszam
kisebb, mint 10 sejt/mtn

 (Ideg-biopszia (fakultativ): dominaléan demyelinizacios jelek)




CIDP:
diagnosztikai kritériumok

— Bizonyitott CIDP: jellegzetes tlinetek ,
(PROXIMALIS LS DISTALIS GYENGESEG,
NEGY (8) HETNEL HOSSZABBPROGRESSZIO

ES/VAGY RELAPSZUS), ENG:demyelinisatio+
liquor.

— Valoszinii CIDP: jellegzetes tiinetek +
neurophysioldgia/(liquor+biopszia).
— Lehetseéges CIDPjellegzetes tiinetek + liguor/biopsia
. vagy. nem-jellegzetes tinetek + legalabb 2 viledga

pozitiv.



Chronicus demyelinisatios inflammatios
neuropathia (CIDP)erapia

e 30 beteq:63% of whom improved with IVIG
treatment, only 17% of whom with placebo’

* Plasmapheresis és IVIG hatékonysaga hasonlo

o Szteroid hatékomnymasnaponta

1 mg/kg, legalabb 2-3 honapig, lassan
csOkkentenialtalaban nem lehet elhagyni!!!

 Eqgy éven beldl megkezedett kezelés,
80%-0s javulas




Intravenous gammaglobulin (1VIg) for treatmentcofonic
iInflammatori demyelinating neuropathy Cl2iAd related

Immune-mediatetheuro path 1es (|V| Gbeurology2002;592533-540

Patients are frequently given a standard induatimge o2 g/kg,which
may be followed by maintenance therapy as needed

Mild infusion-related reactions are frequent thede can often be
controlled by slowing the infusion rate or by syompatic medications.

Serious adverse effects are rare and can inchudmboembolic events,
renal failure, anaphylaxis, or septic meningitis

Patients with IgA deficiency are at risk for anaxys.

Immobility, increased serum viscosity, and pregxgsvascular disease can
Increase the risk for thromboembolic events.

Preexisting renal insufficiency or the use of ssercontaining 1VIg
preparations can increase the risk for renal failur

patients with migraine are at risk for developmairiseptic meningitis



CIDP variansok:

distalis szerzett (acquired) demyelinisatios
szimmetrikus (DADS) neurophatia

Klinikal tinetek:

disztalis szenzoros tlnetek (ataxia, jaraszavar,
disztalis érzéskiesedasteg izlleti
helyzetérzésvibracioérzeés-)

+ motoros tunetek: disztalisak (ujjak, boka,
csukld), enyhe/meérsékelt fokuak.

csOkkent vagy kiesett inreflexek.




CIDP variansok:
distalis szerzett (acquired) demyelinisatios
szimmetrikus (DADS) neurophatia

ENG: demyelinisatio
Monoclonal gammopathy of unknown
significancelMGUS) (anti MAG)

(MGUS) van DADS-M: féleg 50 éven tuli
férfiak, lassu progresszi&ajnos csak 30% reagal
az immunmodulans kezelésre, és csak
kismértékben.

MGUS nincs DADS-|: |6 terapias hajlam.




CIDP variansok: multifokalis szerzett
demyelinizacidos szenzoros és motoros

(MADSAM) neuropatia

Klinikal tiinetek

aszimmetrikus, multiplex szenzoros-motoros
mononeuropathia (ktldnbéxornyéki idegeknel
SZenzoros €s motoros tunetek)

az agyideg-tinetek nem ritkak (az MMBI-t
elterven).

Lassu kezdetet és folyamatos progressziot irtak le.
TerapiaiVviG, Szteroid (?).




multifokalis szerzett demyelinizacids
szenzoros és motoros (MADSAM) neuropatia

60 éves ffi

2002. majusaban kezddtek panaszai jo
kézzsibbadassal, jobb kégyengeséggepanaszai
spontan javultak, de nem multak el

2002 decemberbeio-i tulsulyu labzsibbadases
gyengeseg
NSAID mellett mitéti ellatas igenyd gyomorverzes

2003 febr.: testszerte areflexiaizomero Bo AV 5/5, FV
3/5, Jo AV 3/5, bo: 4/5

Liquor emelkedett ofe

EMG: demyelinisatio (Dr. Aranyi)

Plasmapheresiseket (5 alkalom) kdvééen javulast nem
észleltink




multifokalis szerzett demyelinizacios
szenzoros és motoros (MADSAM) neuropatia

e 2003 november 5x IVIG
e 2003. december 2x IVIG
e 2004. februar 2X IVIG

e Jelenleg izomeb: FV 4/5, AV 5/5 ...,
vadaszik



CIDP variansokMultifocalis motoros
neuropathia (MMN)

Klinikal jellemz 6i:
disztalis kezdet
asszimmetrikus-multifokalis gyengeség,

szenzorium: ép, felsmotoneuron: ep.
Neurophysioldgia: kondukcios blokk(ok)

+ anti-GM1 IgM : nagyon magas titer.
Terapia: IVIG (a betegek 80%-nal hatasos).
— Kezd dozis: 2 g/ t-kg

— ismeételni: 1-2 havonta (0.5-1 g/ t-kg)




Osszefoglalas

A dysimmun (immunmedialt) neuropatiak leggyakoribb
formaja a klasszikus, demyelinisatios Guillain-Earr
szindroma (ezen belll agyidegtiinet, autonom zavar
/kivéve vizelet retenciaiem ritka)

A GBS variansainak felismerese fontos a prognozis
megitélése és terapia (IVIG) megvalasztasa miatt

Az acut formak domitobbségeben a progndzis jo (révid
Ido alatt - 24 oOra - kialakulo sulyos allapot, a sulyos
axonpusztulas jelei rossz progndzisra utalnak)

Ne felejtsd el, hogy a CIDP-s beteg kezelés nélkl
megnyomorodik es meghalhat!

Gondolj CIDP-re, ha relapszus, 8 hétnel hosszabb
prognozis eszlelhét!



