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Ö Z E T 

Yaşlan 18-46 arasında değişen Rose'un 
kriterlerine göre sınıflandınlan 38 hastada beyin 
omurilik sıvısı (BOS) IgG oligoklonal (OK) 
bant oluşumu araştınldı . 18 kesin multiple 
skleroz (MS) vakasından 16'sında (% 88.14), 13 
muhtemel MS'lu hastanın 10 tanesinde (% 
75.14), 7 şüpheli MS'ludan Tünde (% 42) OK bant 
oluştu. 

Kurtzke'nin yeti kaybı skorlamasına göre has
talan/ı nörolojik deflsilleri saplanmış olup, OK bant 
oluşan grupla ortalama skor 4.55 olarak bulunurken, 
OK bant oluşmayan grupta bu, 1.67 olarak bulun-
muştur.Yıne OK bant oluşmayan grupta yeti kaybı 
skoru 4'ün üstünde hasla yokken, oluşan grupta 
vakalann 12'si (% 41.4) 4'ün üstünde idi. Bu iki grup 
arasında islatistiki olarak anlamlı bir farklılık olduğu 
tesbit edilmiştir. 

Yukandaki bilgiler ışığında BOS OK IgG 
bant oluşumunun MS teşhisinde ve 
klasifıkasyonunda önemli laboratuvar yöntemi 
olduğu ve bunun prognoz tayininde rolü 
olabileceği düşünülmüştür. 

Anahtar Kelimeler: Muptilpe skleroz, Oligoklonal bant, 
Beyin omurilik sıvısı. 

T Klin Araştırma 1991,9:173-177 

Geliş Tarihi: 14.3.1990 Kabul Tarihi: 7.4.1990 

Yazışma Adresi: Ankara Üniversitesi Tıp Fakültesi 
Nöroloji A B D , 
A N K A R A 

S U M M A R Y 

Oligoklonal (OC) bands in cerebrospinal 
fluid (CSF) are exampined, in 38 patients 
whose ages range between 18-46, classified ac
cording to the Rose's criteria. OC bands were 
detected in 16 (88.8 %) of 18 definite multiple 
sclerosis (MS) patients, in 10 (76.14 %) of 13 prob
able MS patients and in 3 (42 %) of 7 possible MS 
patients. 

Neurological deficits of patients are scored ac
cording to the Kurtzke disability status scale. While 
the mean score of the group with OC band was 
4.55, it was 1.67 in the group without OC band. All 
the patients in the group without OC band had dis
ability status scale below 4 and 12 patients (14.4 %) 
in the group with OC band were above 4. There was a 
statistically significant difference between these two 
groups. 

In the view of the above findings it is suggested 
that CSF IgG OC band formation is an impor
tant laboratory method for MS diagnosis and clas
sification and may have a role in estimation of prog
nosis. 
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İlk kez Kabar ve arkadaşları multiple sklerozlu 
(MS) hastalarda beyin omurilik sıvısında (BOS) 
gamma-globulin fraksiyonun selektif olarak arttığını 
göstermişlerdir (5). MS'lu hastalarda 1950 yılından 
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i t ibaren B O S elektroforezi ile mul t ip l homojen im
munoglobul in ban t l a r ı o luş tuğu tesbit edi lmiş t i r (9). 
Lowentha i 1960 yıl ında agorose gel elcktroforez, 
1971'de Delmont izoelektrik fok us, 1976 yı l ında 
Cawley immunofiksasyon yön temle r i ile B O S I g G 
ol igoklonal ( O K ) bant o l u ş u m u n u farklı y ö n t e m 
lerle g ö s t e r m e y e çal ışan ilk a ra ş t ı rmac ı l a rd ı r . 

Normalde immunoglobulinler po l ik lona ld ı r . 
Bun la r elektroforezde geniş bantlar şek l inde 
g ö r ü l ü r l e r ve farklı immunoglobulin çeşi t ler ini 
yans ı tn lar. Lenfoprol i fcrat i f bozukluklarda sıklıkla 
monoklonal imminuglobulinler bulunur, 
elektroforezde homojen bant şek l inde görü lü r le r . 
T e k bir immunoglobul inin fazla miktarda prol i fère 
olan neoplastik h ü c r e l e r d e n salındığı kabul edil ir . 
Bazı nöroloj ik has ta l ık la rda , özell ikle M S ' d a 
B O S ' d a O K immunoglobulin ö rneğ i görülebi l i r , b u 
da elektroforezde gamma globulin bö lges inde 
g ö r ü l e n b i rkaç homojen banttan ibarettir. 

Tourtelol lot tc ve a rkadaş l a r ı radyoaktif olarak 
i şa re t l enmiş albumin ve IgG ile yapt ıklar ı 
ç a l ı şma la rda M S ' l u hastalarda B O S IgG art ışının 
inlratekal sentez sonucu o luş tuğunu gös te rmiş le rd i r 
(22). Fare l i M S ' l u hastalarda bu senzetin kaynağının 
plazma hücre le r i o l d u ğ u n u ortaya koymuş tu r ve bu 
hüc re l e r in MS plaklar ı , venül ler in çevres inde ve lep-
tomeninkslcrde yerleşt ikler i göster i lmiş t i r (3). Y ine 
M S ' l u hastalarda B O S immunoglobulinin O K 
karakterde o lduğu , serum immunoglobulinin ise bu 
karakterde o lmadığ ı , B O S ' d a n izole edilen lenfosit
lerin invitro olarak, invivo gibi OK immunoglobulin 
sentcz lcdiği gös ter i lmiş t i r (18). 

Bu ça l ı şmada MS tanısı olan 38 hastada B O S 
OK IgG bant o l u ş u m u n u n tanı değer i , ayrıca 
K u r l z k c disability status scale (Kur tzke yeli kaybı 
skoru) ile has ta la r ın değer l end i r i lmes i yapı larak, bu 
n ö r o i m m u n o l o j i k bulgu ile yeti kaybı skorunun 
korelasyonu araşt ı r ı lmışt ı r (7). 

M A T E R Y A L VE ME I OD 
A . Ü . T ı p Fakül tes i İbııi Sina Hastanesi 

Nörolo j i Kliniğine 1988 Mayıs ayı ile 1989 Ara l ık 
sonuna kadar ba şvu ran 38 M S ' l u hasla çal ışma 
grubunu teşkil etmektedir. Bu hastalar Rose 'un 
Kriterler!*re g ö r e İS kesin, 13 muhtemel , 7 şüphel i 
MS vakası olarak değer lend i r i lmiş le rd i r (17). 
Ayv lca OK bant o luşumu kullanı larak muhtemel ve 
şüphe l i MS vakalar ı Poser ' in Kriterlerine göre tek
rar sınıflandırı ldı (16). 

H a s t a l a r ı n 20'si kad ın , 18 tanesi erkekti , 
yaşları 18-46 a r a s ında olup, yaş o r t a l amas ı 31 
olarak bulundu. Çal ı şmaya dahil edilen has t a l a r ın 
hepsinde serum IgG düzeyi normal d e ğ e r l e r i ç inde 
id i . 

Hastalardan alman 5 cc. B O S 40 kez Sephadex 
25 ile konsantre edi ldi . Konsantre edilen B O S ' t a n 5 
ml . özel selluloz asetat l ı elcktroforez p r e p a r a t ı n a 
(Beckman Paragon S P E - I I Ge l ) aplike edi ld i ve 5 
dk. B O S ' u n diffuse o lmas ı için beklendi. 45 ml . B - 2 
barbital tampon so lü syonunda ( P H : 8.6) 100 voltta 
30 dk. süreyle elcktroforez yapı ldı . Süre bi t iminde 
ç ıkar ı lan elcktroforez p r e p a r a t ı n ı n ince uzun kesit
ler inin iç inde 8 0 ml . A n t i s c r u m M , G , A , 8 0 m l . I F E 

S P E IgG 

1 2 

Şekil 1. Multipl sklero/lu bir hastanın bejin omurilik sıvısı 
selluloz asetat elektroforezi ve immunfiksasyon preparat ı . 

1- B O S protein elektroforezi 
2- B O S IgG Oligoklonal bant örneği oklarla 

gösterilmiştir. 

T Kim Araştırma 1991, 9 



YÜCEMEN ve Ark. 
MULTİPLE S K L E R O Z U ; HASTALARDA BEYİN OMURİLİK SIVISI OLİGOKLONALIgG BANTLARI 175 

protein fikstatif konup, 45 C ° ' d e 30 dk. inkübe edil
d i . Sonra preparat 10'ar dk. şal ine solüsyonu I ve 
ü ' y e konarak, her defas ında 10'ar dk. kurutuldu. 
K u r u t u l m u ş olan preperat 3 dk. Paragon Blue ile 
boyand ık t an sonra % 5 Ase t ik As i t I ve II solüsyon
la r ında sırayla 2 ' şcr dk. beklet i ldi ve özel kurutma 
kafesi üze r ine a l ınıp kurutuldu. 

Hastalardan s imü l t ane olarak 10 cc. kan al ındı 
ve serum IgG ö lçümle r i radial immunodiffuzyon 
yöntemiyle M y l a n d f i rmasının özel haz ı r lanmış gel 
p lak la r ında yapıldı . 

Hastalar aynı n ö r o l o g t a ra f ından klinik 
muayene ile Kur tzke yeti kaybı sko r l amas ına g ö r e 
değe r l end i r i l e r ek skor lanmış la rd ı r . 

SONUÇLAR 
Rose 'un kriterlerine g ö r e klinik olarak kesin 

MS şek l inde değe r l end i r i l en 18 has tan ın 16 's ında 
(% 88.8) B O S OK IgG bant o luşumu tesbit edi ldi , 
diğer 2 hastada bant o luşmad ı . Bu gruptaki hastalar 
gerek Schucmacher ' in gerekse Poscr ' in klinik 
olarak kesin MS kriterlerine uymaktad ı r l a r . Bu 
gruptaki hastalar Kur tzke 'n in yeti kaybı skor
lamas ına göre değe r l end i r i ld ik l e r inde : 2 hasta 3.6 
hasta 4.1 hasta 5.4 hasta 6.2 hasta 7.1 has tan ın skoru 
ise 8 id i . Bant o luşmayan has ta la r ın 1 tanesi 3, 
d iğer inin skoru ise 4 id i . 

Rose 'un kriterlerine g ö r e muhtemel MS 
olarak değe r l end i r i l en 13 has tan ın 10 tanesinde (% 
76.14) B O S OK IgG bant o luşurken 3 tanesinde 
bant o luşmad ı . OK bant kullanılması ile Poser' in 

s ınıf lamasına göre bu has ta la r ın 3 tanesi B - l , 7 
ianesi B-2 , 1 tanesi C - l ve 2'si C-2 şekl inde 
sınıf landırı lmışt ır . Bu gruptaki hastalar yeti kaybı 
skoruna g ö r e değe r l end i r i l d ik l e r i nde O K 
o luşmayan 2 hastada 2 ve bir hasta 4 id i . OK bant 
o luşan hastalarda: 3 hastada 3,3 hastada 4,2 hastada 
5, bir hastada 7, bir hastada ise 8 olarak değe r l en 
d i r i ld i . 

Şüphel i MS grubundaki 7 hastadan 3 
tanesinde % 42 B O S OK I g G bant o l u ş u m u tesbit 
edi ld i . OK bant o luşmas ı ile bu hastalarda Poser'in 
klasifikasyonundaki B - l ' e uyuyor la rd ı . Bu grupta 
yeti kaybı skor lar ın ın d e ğ e r l e n d i r i l m e s i n d e ; O K 
bant o luşan 1 hastada skor 1, 2 hastada 2, OK bant 
o luşmayan 4 hastada ise skor 0 olarak bulundu. 

1.5 senelik sü re iç inde muhtemel veya şüphel i 
MS olarak takip edilen, ilk atakta B O S OK IgG bant 
o luşmayıp , yeni akut bir atakla gelen 6 hastada OK 
bant m ü s p e t olarak b u l u n m u ş t u r . 

Ça l ı şmada 29 hastada B O S OK IgG bant 
o luşu rken 9 hastada o l u ş m a d ı . Bu iki gruba ait yeti 
kaybı skor dağı l ımlar ı Şekil 1, Şekil 2 ve Şekil 3'de 
g ö r ü l m e k t e d i r . OK bant o luşan grupta yeti kaybı 
skoru ortalama değe r i 4.55 olarak bulunurken, bant 
o luşmayan grupta 1.67 id i . Şekil 2'de gö rü ldüğü gibi 
OK bant o luşmayan hastalarda yeti kaybı skoru 4 'ün 
ü s t ü n d e değe r l end i r i l en vaka yokken, OK bant 
o luşan hastalardan 12'si (% 41.4) 4 'ün ü s t ü n d e skor 
gös te r iyordu . Bu iki grup a ra s ındak i farklılık Şekil 
4'de g ö r ü l m e k t e d i r . Ortalamalar a r a s ında farklılık 
testi ve t istatistiği kul lanı larak (Anlamlı l ık düzeyi * 

şekil 2: BOS Ok IgG bant oluşmayan h.-ıu-ılnnla yeti kaybı 
skordağılımları. 

Şekil 3. BOS OK IgG banı oluşan hastalarda yeti kaybı skor 
dağılımları. 
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r e t i K a y b ı S k o r u 
Şekil 4. BOS OK IgG bant oluşan ve oluşmayan hastaların yeti kaybı skor göreli dağılımları gösterilmiş olup, OK IgG bant oluşumu 
gözlenmeyen grupta yeti kaybı skoru en fazla 4'e çıkarken, OK IgG bant oluşumu tesbit edilen grupta 8'e kadar yükselmektedir. 

A: BOS OK IgG bani oluşmayan hastalar (9 hasta). 
B: BOS OK IgG bant oluşan hastalar (29 hasta). 

= 0.01) bu iki grup hastanın yeti kaybı skorları 

arasında istatiksel olarak anlamlı bir farklılık olduğu 

tesbit edilmiştir. 

TARTIŞMA 

Günümüzde halen kan beyin bariyerindeki 
IgG sentezi MS'da görülen major immünolojik anor
mallik olarak bilinmekte olup, bunun da en iyi 
manifestasyonu BOS OK IgG bant oluşumudur (6). 
Bu OK bant oluşmasının santral sinir sistemindeki 
bir antijene karşı özel bir cevabımı olduğu, yoksa 
immun sistemin non spesifik bir cevabımı olduğu 
halen anlaşılamamıştır (6). 

Çalışmamızdaki klinik olarak kesin MS 
vakalarında %88.8 oranında BOS OK IgG bandı 
oluştu, bu oran Lattcre ve arkadaşlarınca (1970) 
%86.9, Olsson ve Pettersson tarafından (1976) %85, 
Thompson ve arkadaşlarınca (1979) %94, Sun ve 
arkadaşlarınca (1981) %75, Perkin ve 
arkadaşlarınca (1983) %56, Ebers tarafından 
(1984) %90, Ganes ve arkadaşlarınca (1986) %90 
olarak bildirilmiştir (8,14,21,20,15,2,4). Muhtemel 
MS olarak değerlendiri len hastaların %76.14'ünde 
BOS OK IgG bandı oluştu, bu oran Lattere ve 
arkadaşlarınca (1970) %76.3, Thompson ve 
arkadaşlarınca (1979) %86.2, Sun ve 
arkadaşlarınca (1981) %83, Perkin ve 
arkadaşlarınca (1983) %47.1 olarak bildirilmiştir 

(8,21,20,15). Yine çalışmamızda şüpheli MS olarak 
değerlendirilen hastaların %42'sinde OK bant 
oluştu, bu oran Lattere ve arkadaşlarınca (1970) 
%75.2, Olsson ve Petterson (1976) tarafından %29, 
Thompson ve arkadaşlarınca (1979) %68.4, Sun ve 
arkadaşlarınca (1981) %73, Perkin ve 
arkadaşlarınca (1983) %29.1, Ebers (1984) 
tarafından %31.1 olarak bildirilmiştir (8,14,21,15,2). 

Çalışmamızda elde edilen değerlerin 
yukarıdaki literatür bilgileri ile uyumlu o lduğu 
görülmektedir. Fakat literatürde çalışma 
gruplarının bildirdiği OK bant görülme oranlan 
oldukça farklılık göstermektedir. Bu muhtemelen 
hastaların klasifikasyonun araştırıcılar arasında 
farklılık göstermesi ve BOS OK IgG bant çalışma 
yöntemlerinin farklı olması şeklinde düşünülebilir. 
Biz çalışmamızda hassas bir yöntem olan immünfik-
sasyon yöntemi kullandık ve hastalarımızı Rose 
Kriterlerine göre gruplandırdık. OK bant 
neticelerine göre tekrar Poser'in sınıflanmasına 
göre tasnif etlik. 

Olsson ve arkadaşları 1973 ve 1979 yıllarında 
iki ayrı çalışmada hastalığın seyri esnasında BOS 
OK IgG bant patterninde değişme olmadığını bunun 
her hasta için spesifik olduğunu ve hastalığın süresi 
ile ilgili olmadığını bildirdi (12,13). Diğer yandan 
Mattson 1981 yılında yaptığı çalışmada OK bant 
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oluşumu ile hastalığın süresi arasında belirgin 

korelasyon bulunduğunu, süre arttıkça OK bant tes-

bit edilme yüzdesinde artma olacağını göstermiştir 

(10). Çalışmamızda ilk atakta O K bant tesbit edil

meyen fakat, ikinci defa yeni bir atakla gelerek BOS 

O K IgG bandı oluşan 6 hasta tespit ettik, bu bulgu 

Mattson'un çalışmasıyla paralellik göstermekte 

olup, OK bant oluşmasının hastalığın süresi ile 

orantılı o lduğunu telkin etmiştir. 

Şekil 4'te görüldüğü gibi çalışmamızda BOS 

OK IgG bandı oluşan MS'lu hastalarda yeti kaybı 

skoru, bant oluşmayan hastalara göre daha yüksek 

bulunmuştur ve bu iki grup arasındaki farklılık is-

tatistiki olarak tesbit edilmiştir. 

Olsson ve arkadaşları 1976 yılında ciddi yeti 

kaybı gösteren vakalarda IgG'nin BOS'da yüksek 

olduğunu göstermişler ve 1983 yılında Perkin ve 

arkadaşları da benzer görüşler öne sürmüşlerdir 

(14,15). Christenscn yüksek yeti kaybı gösteren 

vakalarda BOS OK IgG bant oluşma eğiliminin 

fazla o lduğunu bildirmiştir (1). Stendahl ve 

arkadaşları 1980 yılında klinik olarak kesin MS 

olup, BOS OK IgG bant oluşmayan hastalarda 

klinik seyirin OK bant oluşanlara nazaran daha 

benign olduğunu öne sürmüşlerdir (19). 

Bu literatür bilgileri çalışmamızla aynı doğrul

tuda olmasına rağmen bu görüşlere karşı çıkan 

araştırma grupları da mevcuttur. Müllcr ve 

arkadaşları OK bant oluşumu ile hastalığın süresi ve 

ciddiyeti arasında yani diğer bir deyimle yeti kaybı 

skoru arasında lineer bir bağlantı kurulamadığını bil

dirmişlerdir (11). 

Sonuç olarak bu çalışma bize MS'lu hastalarda 

BOS OK IgG bandı oluşmasının hastalığın süresi ve 

hastaların yeti kaybı skorları ile doğru orantılı 

olarak, prognoz tayinine yardım edebilecek, has

talığın teşhis ve klasifikasyonunda etkin, destek

leyici bir laboratuvar metodu olduğunu telkin 

etmiştir. 
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