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Peginterferon Alfa-2a ile İlişkili Guillain-Barre Sendromu: 
Olgu Sunumu
Guillain-Barre Syndrome Associated with Peginterferon Alfa-2a: A Case Report
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Abstract

Polyethylene glycol-interferon α (PEG-IFNα), used in the treatment of chronic 
hepatitis C, has the potential risk for serious side effects. Among the most 
frequent side effects are symptoms similar to flu, depression, nervousness, 
and bone marrow suppression. Serious neurological side effects that have 
an influence on the peripheral nerves are rarely reported. In this article, a 
58-year-old woman with the clinical findings of Guillain-Barre syndrome in 
the sixth week of PEG-IFa-2a treatment is analyzed and discussed. 
Key Words: Guillain-Barre Syndrome, interferon alpha-2α, chronic 
hepatitis C

Özet

Kronik hepatit C tedavisinde yaygın olarak kullanılan Polietilen glikol-
interferon α (PEG-IFNα)’nın önemli yan etki potansiyeli mevcuttur. Grip 
benzeri semptomlar, depresyon, sinirlilik ve kemik iliği supresyonu en sık 
ortaya çıkan yan etkilerdir. Periferal sinirleri etkileyen önemli nörolojik 
yan etkiler nadiren bildirilmiştir. Bu yazıda, PEG-IFa-2a tedavisinin 6. 
haftasında Guillain-Barre Sendromu klinik bulgularıyla başvuran 58 
yaşında kadın hasta anlatıldı ve tartışıldı. 
Anahtar Kelimeler: Guillain-Barre Sendromu, interferon alfa -2α, kronik 
hepatit C
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Giriş

Guillain-Barre Sendromu (GBS), periferik sinirleri ve spinal 
kökleri etkileyen, inflamatuvar, demiyelinizan polinöropatidir. 
Çocukluktan ileri yaşlara kadar, her yaş grubunda rastlanan oto-
immün kökenli bir hastalıktır. Birbirlerinden klinik ya da labora-
tuvar özellikleri ile ayrılan farklı alt grupları vardır. GBS terimi, 
pratikte hastalığın en sık rastlanan, klasik inflamatuvar demiyeli-
nizan formu olan Akut İnflamatuvar Demiyelinizan Poliradikülo-
nöropati (AIDP) için kullanılır. Guillain-Barre Sendromu olguları-
nın %90’ından fazlası, AIDP formunda ortaya çıkar (1). 

Hastalığın en sık ortaya çıkış şekli, bacaklardan başlayıp kol-
lara, daha sonra yüze, orofarengeal kaslara ve ağır olgularda 
solunum kaslarına doğru yükselen simetrik kas kuvvetsizliğidir. 
Ayrıca, ekstremite uçlarında hipoestezi ve derin tendon refleks-
lerinde azalma veya kaybolma görülür (2). Etyopatogenez ke-

sin olarak bilinmemesine karşılık, geçirilmiş bakteriyel veya viral 
enfeksiyonların tetiklediği otoimmün bir hastalık olduğu kabul 
edilmektedir. Hastaların büyük kısmında, GBS’ye ait yakınmala-
rın başlangıcından önceki 1-4 haftalık süre içerisinde geçirilen 
bir üst solunum yolu ya da gastrointestinal traktüs infeksiyonu, 
cerrahi girişim ya da aşılanma gibi bir olay vardır (2). 

Literatüre bakıldığında az sayıda da olsa, ilaca bağlı gelişen 
GBS olgularına rastlanmaktadır. Penisilin, gastrointestinal motili-
te azaltıcı ilaçlar, oral kontraseptiflerin kullanımı sonrası gelişen 
GBS olguları bildirilmiştir. PEG-IFNα tedavisine bağlı geliştiği ileri 
sürülen AIDP vakaları rapor edilmiştir (3). 

Peginterferon (PEG-İFN), interferon molekülüne polietilen 
glikol polimerlerinin bağlanması ile elde edilen, kronik hepatit 
C tedavisinde yıllardır başarıyla kullanılan bir ilaçtır. Standart in-
terferona göre plazma yarı ömrünün daha uzun olması, plaz-



ma İFN düzeyinde daha az dalgalanma sağlaması, haftada bir 
uygulanması, yan etkilerinin daha az olması avantajlarındandır. 
Ancak uygulama sonrası halsizlik, artralji, iştahsızlık, ateş yük-
sekliği, üşüme titreme gibi grip benzeri bulgular, nötropeni ve 
trombositopeni olası yan etkilerindendir. Peg-IFN α-2a, böbrek-
ler tarafından metabolize edilir, vücuttan 50-60 günde uzaklaş-
tırılmaktadır. α-2a’ya bağlı görülen yan etkiler, tedavinin ilk bir-
kaç haftasında ortaya çıkar. En sık bildirilen yan etkiler, miyalji, 
artralji, anemi, yorgunluk, nötropeniye bağlı geliştiği düşünülen 
bronkopnömoni, ensefalit, kan tablosuyla ilişkilendirilemeyen hi-
pertansiyon ve serebral kanama olmuştur (2). 

Daha az sıklıkla, tiroid disfonksiyonu, kilo kaybı, saç dökülme-
si, pulmoner toksite, hipersensivite reaksiyonu, sarkoidoz, myas-
tenia gravis, lupus, romatoid artrit, kolit ve görme kaybı ortaya 
çıkabildiği bilinmektedir (4). Periferal sinirleri etkileyen önemli 
nörolojik yan etkiler nadirdir. 

Bu yazıda, peginterferon tedavisinin 6. haftasında ortaya çı-
kan ve tedaviye bağlı geliştiği düşünülen GBS olgusu literatür 
eşliğinde anlatıldı ve tartışıldı. 

Olgu Sunumu

Bu yazıya, sunulan olgu için için aydınlatılmış hasta onamı 
alınarak başlanmıştır. Elli sekiz yaşında kadın hasta, kol ve bacak-
larda güçsüzlük ve yürüyememe şikâyetleriyle kliniğimize baş-
vurdu. Öyküde, 4 aydan beri mevcut olan hepatit C tanısı ve te-
davi amacıyla 2 ay önce peginterferon α-2a (haftada bir 180 µg 
subkutan) ve Ribavirin (1000 mg/gün) kombinasyonu önerildiği 
öğrenildi. Antiviral tedaviden 6 hafta sonra, hastanın her iki üst 
ve alt ekstremitesinde hafif düzeyde uyuşma, ağrı ve güçsüzlük 
şikâyetlerinin ilerlediğini, 2 hafta içinde tekerlekli sandalyeye ba-
ğımlı hale geldiğini ifade ediyordu. 

Fizik muayenede şuuru açık, oryante, ateş 36,5 derece, tansi-
yon arteriyel: 120/80, nabız: 80/dk olarak tespit edildi. Nörolojik 

muayenede, kraniyal sinirler intakt, bilateral üst ve alt ekstremite, 
proksimal ve distal kas güçleri 1+/5, ekstremite distallerinde daha 
belirgin olan hipoestezi, derin tendon reflekslerinin hipoaktif ve 
bilateral plantar yanıt fleksör yönde olduğu saptandı. İdrar-gaita 
hissi vardı, inkontinansı yoktu. 

Etyolojisinin belirlenmesi amacıyla yapılan kraniyal ve spi-
nal, manyetik rezonans görüntüleme ve bilgisayarlı tomografi 
sonuçlarında patolojik görüntü mevcut değildi. Semptomların 
başlamasının 14. gününde yapılan klinik nörofizyolojik değerlen-
dirmede, aksonal dejenerasyon ve demiyelinizasyonla seyreden 
ağır sensorimotor polinöropati ile uyumlu bulgular tespit edildi. 
Özellikle median ve ulnar duyusal yanıtlar etkilenirken, sural du-
yusal yanıtın normal ve tibial sinirde F yanıtının uzamış olması 
dikkat çekici idi (Tablo 1). Nörofizyolojik değerlendirme ile aynı 
gün yapılan lomber ponksiyonda, beyin omurilik sıvısı (BOS) 
açık ve normal basınçta (120 mmH2O), protein seviyesi belirgin 
olarak yükselmiş (320 mg/dL, normal: 15,0-45,0 mg/dL), glikoz 
seviyesi normal (54 mg/dL, normal: 40-70 mg/dL) ve 3 lökosit/
mm3 idi. Anti-HCV pozitif, HBsAg ve HIV serolojisi negatifti. 

Tam kan sayımı, serum glikoz düzeyi, rutin kan testleri, pro-
tein, kreatin kinaz, tiroid stimülan hormon, kriyoglobulin, bili-
rubin, ferritin, sedimentasyon, vitamin B12, homosistein, ANA, 
serum protein elektroforezi, idrar analizi ve tümör markerleri 
normal sınırlarda idi (Tablo 2).

Klinik, laboratuvar ve sinir ileti çalışmalarına dayanarak GBS 
(AIDP) tanısı düşünülen hastanın interferon tedavisi kesildi ve 
intravenöz immünoglobulin (IVIG) tedavisine başlandı. Bu teda-
viden birkaç gün sonra hastanın parestezik şikayetlerinde azalma 
oldu ve 4 ekstremite kas güçlerinde ortalama 1/5 düzeyinde dü-
zelme tespit edildi. Hastaya, mevcut kliniği göz önünde bulun-
durularak rehabilitasyon programlandı; akut dönemde pozisyon 
eğitimi ve pasif eklem hareket açıklığı egzersizleri uygulandı, 
solunum fonksiyonları yönünden hasta yakından gözlendi. Alt 
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Tablo 1. Sinir ileti çalışmaları

Motor sinir                         Latans (ms)                            Amplitüd (µV)                       CV (m/s)  F yanıtı (ms)

  2. hafta 6. ay 2. hafta 6. ay 2. hafta 6. ay 2. hafta

Sağ medianus 14,6 4,9 1,8  3,0 20,6 40,1 42

Sağ ulnaris 21,2 3,3 2,9 7,2 11,7 36,4 37

Sağ muskülokütan 12,4 3,2 3,3 8,5 22,1 52,6 -

Sağ axiller 11,2 3,0 3,5 7,7 24,0 58,1 -

Sağ siyatik 20,1 8,0 1,8 5,5 18,6 28,4 -

Sol siyatik 22,2 8,8 1,2 5,2 15,5 28,3 -

Sağ tibialis 25,1 5,1 1,1 4,3 16,5 44,1 60

Sol tibialis 32,0 4,9 0,2 4,2 12,2 40,4 56

Sağ peroneus 19,4 4,7 1,8 5,4 19,7 41,7 Yok

Sol peroneus 12,8 4,1 1,2 2,5 33,3 45,0 Yok

Duyusal sinir

Sağ medianus 11,5 2,5 4,2 15,5 10,4 42,1 

Sağ ulnaris 15,3 4,1 0,9 4,4 22,6 46,0 

Sağ suralis 3,0 2,7 7,3 8,0 41,7 42,0 

Sol suralis 4,1 4,4 12,0 12,1 43,5 42,0 

CV: conduction velocities
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ve üst ekstremite kas güçlerinin 3/5 ve üzerinde ölçülmesiyle bir-
likte aktif yardımlı, aktif, denge ve koordinasyon, solunum yatak 
içi-dışı transfer egzersizleri ile paralel barda ayağa kaldırma ve 
yürüme eğitimi verildi. Hastanın FTR kliniğinde takiplerinin 6. 
ayında, alt ve üst ekstremite proksimallerde kas gücü 4+/5, dis-
tallerde 4/5 olarak değerlendirildi. Duyu bozukluğu ve pareste-
zik şikâyet tarif etmiyordu.

Tartışma

Peginterferon α-2a’nın nörolojik yan etkileri oldukça nadirdir. 
Bizim olgumuzun özelliği, daha önce nörolojik yakınması olmayan, 
PEG-İFN tedavisinin 6. haftasında aniden gelişen nörolojik yakınma 
ve bulgularının GBS’yi işaret ediyor olmasıydı. Geçirilmiş bir enfek-
siyon öyküsünün olmaması, PEG-İFN’nin kesilmesini takiben IVIG 
tedavisi ve rehabilitasyon programıyla klinik bulguların hızla düzel-
mesi de etyoloji konusunda şüphelerimizi doğruluyordu. 

Literatürde, PEG-İFN kullanımıyla ilişkili iki GBS olgusundan 
söz edilmektedir (4,5). Bizim olgumuzda yakınmaların IFN kulla-
nımından hemen sonra ortaya çıkmasının yanında, GBS’nin tipik 
klinik bulgularına rastlanması, IVIG tedavisinin yanı sıra GBS’ye 
özgü rehabilitasyon programının da tedavi cevabını hızlandırma-
sı çok önemliydi. 

Guillain-Barre Sendromu’nda periferal sinirlerde, akson ve 
miyelin hasarına neden olan otoimmün reaksiyonun, daha önce 
geçirilmiş olan bir enfeksiyona sekonder oluşabileceği ileri sürül-
müştür. Bu sendromlu hastalarda gelişen otoimmün reaksiyona 
en sık neden olan enfeksiyöz ajanın, Campylobacter Jejuni oldu-

ğu bildirilmiştir. Haemophilus influenzae, Mycoplasma pneumoni-
ae ve Cytomegalovirus diğer sık tespit edilen ajanlardır (6). Bizim 
hastamızda, GBS’yi tetikleyebilecek olası etyolojik ajanlar açısın-
dan değerlendirildiğinde; herhangi bir gastrointestinal sempto-
mun olmaması, C. jejuni enfeksiyonundan, grip semptomlarının 
ve pnömoniye ait klinik ile göğüs grafi bulgularının olmaması 
H. influenzae, M. pneumoniae ve Cytomegalovirus enfeksiyonla-
rından bizi uzaklaştırdı. BOS’ta mm3’de 3 lökosit tespit edilmesi 
nedeniyle, ayırıcı tanıda merkezi sinir sistemini etkileyebilecek bir 
enfeksiyon düşünülmedi.

İnfluenza ve pnömokok aşıları gibi bazı aşıların GBS ile ilişkili 
olabileceği bildirilmiştir (7). Ancak, hastamızda herhangi bir aşı 
öyküsü yoktu. Endüstriyel toksinler ve ilaçlar demiyelinizan nö-
ropatiye neden olabilir. Ancak, hastamızda Peginterferon alfa 2-a 
ve ribavirin dışında herhangi bir toksine maruz kalma veya ilaç 
kullanım öyküsü yoktu. 

Hastanın klinik progresyonunun 2 haftada tamamlanması, 
kronik inflamatuvar demiyelinizan polinöropati (CIDP) tanısın-
dan uzaklaşmamız açısından önemli idi. Ayrıca BOS analizinde, 
protein seviyesinin belirgin olarak yükselmesine karşılık beyaz 
küre sayısının normal sınırlarda olması, GBS tanısını destekle-
yen önemli bir gösterge idi. Guillain-Barre Sendromu’nun en 
sık (%90) görülen formu AIDP’dir. Olgumuz da GBS’nin AIDP 
formu ile uyumlu idi. Guillain-Barre Sendromu’nun diğer form-
ları ile ayırıcı tanısı yapıldığında; duyusal semptom ve bulguların 
olması ile Akut Motor Aksonal Nöropati (AMAN)’den, nörofiz-
yolojik olarak demiyelinizasyonla uyumlu bulguların olması ile 
Akut Motor-Duyusal Aksonal Nöropati (AMSAN)’den ve ataksi 
ile eksternal oftalmopleji olmaması ile de Miller-Fisher Sendromu 
formlarından uzaklaşıldı (2). 

Klinik nörofizyolojik çalışmalarda F yanıtlarının uzamış olma-
sı, sinir ileti hızlarında yavaşlama olması, tipik olarak median ve 
ulnar duyusal yanıtları etkilenirken, sural duyusal iletilerin nor-
mal olması AIDP tanımızı destekleyen güçlü kanıtlardı (8). 

Guillain-Barre Sendromu’nun medikal tedavisi için önerilen 
IVIG ve plasmaferezin etkileri benzer olduğu, ancak steroid te-
davisinin ise tek başına etkili olmadığı bildirilmiştir (9). IVIG ve 
plasmaferez tedavilerinin, nöropatik semptomların başlamasın-
dan itibaren ilk 4 hafta içinde verilmesi önerilmektedir. Hastamı-
za nöropatik semptomların başlamasından itibaren, 3. haftada 
verilen IVIG tedavisi ile kas güçlerinde ve parastezik şikâyetlerde 
kısmi düzelme sağlandı. 

Olgumuz, peginterferon α-2a tedavisinin 6.haftasında GBS’nin 
ortaya çıkması bakımından farklılık arz eden 2. GBS vakasıdır. 

Guillain-Barre Sendromlu hastaların %40’ı rehabilitasyon 
programına ihtiyaç duyar. Bunlar genellikle kliniği daha ciddi 
olan hastalardır (10). Bu sendromda iyileşme dönemi birkaç 
hafta ile aylar içinde değişir ama aksonal dejenerasyon olmuşsa 
rejenerasyon için 6-18 ay ya da daha uzun süreye ihtiyaç vardır. 
Üç yıl ve üzerinde çok az olsa da iyileşmenin olduğu gösterilmiş-
tir (11). Hastamızda aksonal dejenerasyon mevcut olduğu için, 
IVIG ve rehabilitasyon programına rağmen 6. ayda kısmi nörolo-
jik defisit henüz devam etmekteydi. 

Sonuç

Kas gücü kaybı ve parestezik şikayetler ile başvuran hastalar-
da interferon kulanım öyküsü de sorgulanmalı ve GBS tanısı alan 

Tablo 2. Laboratuvar sonuçları

Testin adı Klinik değer Referans aralıkları

Lökosit sayısı 6,0 %4,0-11,0 

Hemoglobin 13,0 %11,5-16,0

Hematokrit 44 %34-45

Trombosit sayısı 300. 150-450/mm3

Glikoz 90 65-99 mg/dL

BUN 25 10-26 mg/dL

Kreatin 0,7 0,5-1,1 mg/dL

ALT 30 10-35 U/L

Protein, total 7,2 6,0-8,7 g/dL

Albümin 4,4 3,5-5,0 g/dL

Bilirubin, total 0,5 <1,2 mg/dL

Ferritin 2,2 0,4-4,2 mU/dL

Kreatin kinaz 66 30-136 U/L

TSH 2,2 0,4-4,2 mU/dL

Vit B12 554 160-900 pg/mL

ESH 25 <30 mm/saat

CA 12-5 0,1 0-35U/mL

CA 19-9 2 0-30 U/mL

CEA 0,5 0-10 ng/mL

Homosistein 5 4-17 umol/L

Kriyoglobülin 0 <%0,4 mg/mL

ESH: eritrosit sedimantasyon hızı; TSH: tiroid-stimule edici hormon; BUN: 
blood urea nitrojen; ALT: alanin aminotransferaz; CEA: karsinoembriyonik 
antijen
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hastaların uygun rehabilitasyon programıyla daha hızlı düzelme 
kaydedeceği unutulmamalıdır. İnterferon tedavisi önerilen kro-
nik Hepatit C hastalarında, beklenmeyen nörolojik yakınmaların 
yakından takip edilmesi ve GBS gelişebileceğinin akılda tutulma-
sı faydalı olacaktır. 

Hasta Onamı: Yazılı hasta onamı bu olguya katılan hastadan 
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