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3. Uluslararasi Turk Dunyast Multipl Skleroz Kongresi
Il MEXXAYHAPOAHbIM KOHIPECC CTPAH TKOPKCKOIO MUPA MO PACCEIHHOMY CKAEPO3Y

2-4 Nisan 2021
2-4 Anpens 2021 roga
Online

ONSOZ

Tiirk diinyasinda multipl sklerozun bilinirligi ve giincel tan1 ve
tedavilerini konugmak igin diizenledigimiz Uluslararasi Tirk
Diinyas1 Multipl Skleroz Kongresinin hem ilkemizdeki hem
de dost ve kardes iilkelerdeki paydagslarimiz tarafindan ¢ok ilgi
gosterilmesi ve 6nemli bir agig1 kapatmasi nedeniyle daha son-
raki yillarda da geleneksel olarak devam etmesi kararlagtirilmugti.
Olusturulan sekretarya tarafindan 2.sinin de Tirkiye'de yapil-
masl, daha sonraki yillarda her yil bir dost tilkede yapilmasi kara-
rn alinmugt. Bu baglamda 2021 Ozbekistan'da, 2022 Azerbay-
can'da, 2023 Kazakistan'da yapilmasi kararlagtirilmigts. 2021'de
Ozbekistan-Tagkent'de yapacagimiz kongreyi Ozbekistan'daki
paydaglarimiz gerekli hazirliklar1 yaparken ortaya ¢ikan ve din-
yaya saran covid enfeksiyonu nedeniyle pandeminin bitebilecegi
dugtinilerek bir siire beklemek zorunda kalinildi. Ancak pandemi
stirecinin halen devam etmesi nedeniyle bu yilki toplantinin
diizenleme kurulu tarafindan online yapilmasi, pandemi siire-
ci biter ise 2022 Ozbekistan'da, sonraki yilarda da planlandig
sekilde devam etmesi karar1 alindi. Bu yil 2-4 Nisan 2021 de
yapacagimiz toplant: diizenleme kurulu tarafindan online olarak
yapilacak ve 2.5 giin siirecektir.

Kongremizde; néroimmiinoloji- multipl skleroz, NMO, MOG
iligkili hastaliklarin giincel tanisi, tedavisi ve bu alandaki giincel
gelismelerle ile birlikte pandemi siirecinde bu hastaliklarin takip
ve tedavisi konugulacaktir. Kongremiz ile gegen yillarda baglat-
tigimiz, ilkemizde ve Tirk Diinyasinda multipl skleroz hast-
aliginin tani ve tedavisinde giincel, akilcy, etkin ve pratik uygu-
lamalar ile ilgili bilgi paylasiminin artirilmasi hedeflenmistir.

Ulkemizin dért bir yaninda bulunan néroloji uzmanlari ve mul-
tipl skleroz alaninda gahisan tiim paydaglarimizin bu programa
genis bir katilim gostermesini beklemekteyiz. Ayrica kongremize
Turk diinyasindan da genis katihm beklemekteyiz. Bir ilk olarak
baglattigimiz Kongremiz vasitasiyla, tilkemizdeki multipl skleroz
alaninda gahisan néroloji uzmanlar ile Tirki Cumhuriyetler-
indeki meslektaglarimiz bir araya getirilerek genis is birligini alan1
olugturulmugtur-...

Sozel ve poster bildiriler ile itilkelerimizde yapilan ¢alismalar
sunulacak ve yapilabilecek ortak ¢aligmalar i¢in ortam saglanmig
olacaktir.

Kongre siirecinde verilen aralarda tilkelerimize ait sosyal etkin-
likler de olacaktir.

2-4 Nisan 2021 tarihinde online olarak gergeklestirecegimiz Ul-
uslararasi Tiirk Diinyas1 Multipl Skleroz Kongresinin hem tilkem-
iz hem de Tiirk Diinyasindaki nérologlara 6nemli katkilar saglay-
acagii umuyoruz. Tiim meslektaglarimizla bu 6zel etkinlikte
birlikte olmaktan onur ve mutluluk duyacagsz.

Saygilarimizla

KONGRE DUZENLEME KURULU

MPEAVUCNOBUE

MesXAyHApOAHDIN KOHIPecC CTpaH TIOPKCKOTO MHpa MO PacCessHHOMY
CKAepO3y, OPraHM30BAHHBIA C IEABI0 OOCYXXAEHHS OCBEAOMAEHHOCTH
O DACCeSsHHOM CKAepo3e, 06 3(QEKTHBHBIX METOAOB COBPEMEHHOM
AUATHOCTUKM M AEYEHMS DACCeSHHOTO CKAepO3a B Halledl cTpaHe M
CTpPaHaX TIOPKCKOTO MHPA, BBI3BAA GOABIION HHTEPEC 3aMHTEPEeCOBAHHBIX
CTOPOH, KaK M3 Halleil CTPAaHBI, TAK M U3 AYXXECTBEHHBIX M OpaTcKumx
crpan. [Tockoabky MexXAyHApOAHBIH KOHIPECC CTPaH TIOPKCKOTO MHUpa
[0 PAcCesIHHOMY CKAEPO3y YCTPAHHA BaXKHBIH IIpobea, OBIAO pelreHO
IPOAOAKHTD €TI0 TPAAUITHOHHO M B TOCAeAYIomHe roasl. [To maunparuse
cekperapuara 6b1A0 yTBepskAeHO nposectu II konrpecc B Typuum, a B
HOCACAYIOIIHE KOHIPECCHI KaXXABIH TOA B OAHOH M3 APYXXeCTBEHHBIX
crpa. Hcxoas u3 atoro, B 2021 roay KoHrpecc 65IA0 peleHo IpOBeCTH
BY36exucrane, B 2022 roay B Azepbaiipxane u B 2023 roay 8 Kasaxcrane.
3auMHTepecOBaHHAs CTOPOHA B Y30eKHCTaHe NMPOBOAMAA HEOOXOAMMYIO
IIOATOTOBKY AAS TpOBeAeHHUs KoHrpecca B 2021 roay B ropope TamkeHT,
VsbekucTaHa, II0 IPUYHHE NAHAEMHU KOPOHABHPYCCHON MHHQEKIHU
IPHITAOCH TIOBPEMEHUTh C INOATOTOBKOM, YYHTBIBAs, YTO MAHAEMUS
MoxeT 3aKOHYUTCA. OAHAKO, MOCKOABKY IPOLIeCC MAHAEMHUM BCe elle
[POAOAXKAETCS], OPIaHM3AIMOHHBIM KOMHTETOM OBIAO peINeHO, YTO
KOHTPeCC B 9TOM IOAy OyaeT IIPOBEAGH B OHAQNH-DEXIMe, M, eCAH
IpOIiecC MAHAEMHUHU 3aBePIINTCS, TO CACAYIONUI KOHIPecC INPOHAET B
Vabekucrane B 2022 ropy moodepeAHO, Kak M [AAHUPOBAAOCH paHee. B
9TOM TOAY BCTpeua GYAET IIPOBOAMTCSI OPraHU3ALMOHHBIM KOMUTETOM
co 2 no 4 ampeas 2021 ropa B OHAAWH-DEXHMe M IPOAAUTCS ABA C
TIOAOBHUHOM AHSL.

Ha Hamem xoHrpecce O6yayT OOGCYXXACHBI METOABI COBPEMEHHOMN
AVIATHOCTHKH ¥ Ae4eHHe HeHPOMMMYHOAOTHH M PACCESIHHOTO CKAEPO3a,
ontiyeckoro Heiipomuesuta (NMO), 3a6oAeBanuil CBA3aHHBIX C
TAMKOIIPOTEHHAMH MUEAMHOBBIX OAMI'OAEHAPOLIUTOB (MOG), a Taioke
HapsIAy C TeKYL[MMH Pa3paboTKaMu BO BpeMst IIAHAEMHIECKOTO IIpoLiecca
OyAyT OOCYXKAAQTbCSI IOCA€AyIOllee HAOAIOACHHWE U AeYeHHe OTHX
3a60A€BaHMUIL

Harmeit neAsio sIBAsIeTCs pacuperne o6MeHa HHPOpMAIIHeH, CBI3aHHOM
C MpaKTHYECKMM IIPHMEHEHHEM COBPEMEHHbIX, pAIlMOHAABHBIX,
9$GeKTUBHBIX METOAOB AMATHOCTHKH U A€YeHHs PACCESTHHOTO CKAEPO3a
B Hameft CTPaHe U CTPaHaX TIOPKCKOro Mupa. Ml HapeeMcst, 4TO B paboTe
KOHTPecca IIPUMYT aKTHBHOE Y4aCTHe CIIeIIHaAHCThI-HEBPOAOTH, a TAKKe
9KCIIEPTHI B ODAACTH PACCesSHHOrO CKAepo3a U3 Bcell crpabl. Kpome
9TOro, Mbl OXHAAEM IIMPOKOTO yYacTHs B KOHIPecce HEBPOAOTOB M3
CTpaH TIOPKCKOTO MMPA KaK B KAYeCTBE BBICTYMAIONIHX, TAK H CAYIIATEACH.
Konrpecc, Ha1aro KOTOpOMY GBIAO IIOAOKEHO B Hallleil CTpaHe, cobeper
BMeCTe TYPeLiKHX CIIe[IHAAMCTOB-HEBPOAOIOB, PAabOTAIOMNX B 00AACTH
PAcCessHHOTO CKAePO3a, M HMX KOAAEr M3 CTPAaH TIOPKCKOrO MHpa U
obecreunT NX B3AUMOAEFICTBHE B AAHHOM 00AACTHL.

Ha KOHIpecce 6yAyT IIPEACTABACHDI YCTHbBIE U CTEHAOBDIE IIPE3CHTALMH
06 HUCCACAOBAHMAX U pa60Ta.x IIPOBOAMMbBIX B Halen CTpaHe, a TaKXkKe
GYAYT CO3AaHbI YCAOBHS AASI BBIIIOAHEHHS COBMECTHBIX HCCAeAOBaHHﬁ.

Bo Bpemsi 1merneprIpoB GYAYT IPOBOAUTCS COLIMAABHbIE MEPOIIPHSITHSL.

Mb1 HapeeMcs, 4TO MesKAYHApOAHDIN KOHIPECC CTPaH TIOPKCKOTO MUpa
IO PACCesHHOMY CKAepPO3Y, KOTODBIH COCTOHTCS B OHAQMH peXume
co 2 mo 4 ampeast 2021 ropa, BHeCET 3HAYMTEABHDBIA BKAAA B PaboTy
HEBPOAOTOB, KaK B Halllell CTpaHe, TAK M B CTPaHAX TIOPKCKOTO MHUpa.
AAst Hac OYA€T YeCTbIO M PAAOCTBIO IIPUHSTH YIACTHE B ITOM 0COOEHHOM
MepOIPHATHH BMECTe C HAITMMHU KOAAETaMHHL.

C yBaxxeHHeM,

OPTAHU3AITMOHHBI KOMUTET KOHT'PECCA
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Kongre Baskanlari
Seref Demirkaya
Hisnd Efendi
Yakuthon Madjiyeva

Kongre Sekreterleri
Aynur Feyzioglu
Gencer Geng

Sedat Sen

Yurt Disi Diizenleme Kurulu
Klara Almakhanova

Manija Ganieva

Asel Jusupova

Saltanat Kamenov

Kunduz Karbozova
Yakuthon Madjiyeva

Aytan Kamal Mammadbayli
Antiga Mammadova
Yerkyn Nurguzhayev

Roza Nurzhanova

Gulnara Rahimbayeva
Matluba Sanayeva

Rana Kazim Shiraliyeva
Jurakebova Aziza Tahirovna
Saule Turuspekova

Sila Usar

Marhamat Yakubova

Nurali Zaripov

Lokal Diizenleme Kurulu
Cavit Boz

Seref Demirkaya
Hisni Efendi
Egemen idiman
Ceyla irkec

Belgin Kocer
Murat Terzi
Erdem Togrul
Omer Faruk Turan
Canan Ylcesan
Nur YUceyar

KOMITELER / KOMUTET

Bilimsel Kurul

Aksel Siva

Alev Leventoglu
Antiga Mammadova
Asel Jusupova

Asli Tuncer

Aylin Akcali

Aynur Feyzioglu

Aysun Unal

Ayse Altintas

Ayse Sagduyu Kocaman
Aytan Mammadbayli
Bahitgul R. Nurmuhambetova
Bakhtiyar Gafurov
Belgin Kocer

Belgin Petek Balcl
Berna Arli

Bilge Piri Cinar

Birsen Can Demirddgen
Burcu Zeydan

Canan Yucesan

Caner Feyzi Demir
Cavit Boz

Ceyla irkeg

Cihat Uzunkopri
Dmitriy A. Mitrohin
Dirdane Aksoy
Egemen idiman

Elmira B. Atantaeva
Emre Evin

Erdem Togrul

Erkan Kiris

Erkin Smagulovi¢ Nurgujaev
Erkingll Birday

Feray Kizilay

Fethi idiman

Funda Uysal Tan
Gencer Geng

Gulnara Rakhimbaeva
GUlnur Uzuner

Gulsen Akman

Gurdal Orhan

Haluk GUmus

Haner Direskenli
Hayrettin Tumani
Hisnl Efendi

Klara K. Almahanova
Kosbolovna Demesinova
Kunduz Karbozova

Levent Sinan Bir
Manija Ganieva
Marhamat Yakubova
Matluba Sanayeva
Mefkire Eraksoy
Mehmet Fatih Yetkin
Merve Akkulak
Mesrure Koseoglu
Murat Kurtuncu
Murat Terzi

Mustafa Diken
Miunife Neyal
Minire Kilic

Nalan Gines

Nefati Kiyilioglu

Nur Ydlceyar

Nuray Bilge
Nurzhan Dzhaparalieva
Omer Faruk Turan
Onder Albayram
Ozlem Ethemoglu
Rana Kadabudak
Rena Shiraliyeva
Rena Siyeleva

Roza B. Nurjanova
Saltanat Kamenov
Saule T Turuspekova
Sedat Sen

Semai Bek

Semir Beyaz

Semra Mungan
Serhan Sevim

Serpil Demirci

Sila Usar

Sibel Cambaz Kabay
Sibel Gdler

Seref Demirkaya
Seyda Figil Gokce
Stkran Cevik Yurtogullari
Tahir Kurtulus Yoldas
Taskin Duman

Ufuk Aluclu

Ufuk Ergln

Ugur Uygunoglu
Vedat Cilingir
Yakuthan Madjiyeva
Yerkyn Nurguzhayev
Yokhutkhon Madzhidova
Yusuf Tamam
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12:30 - 13:30

13:30 - 14:45

BILIMSEL PROGRAM / BU/IEO MPE3EHTALMM

2 Nisan 2021 Cuma

Acilis Toreni
LEPEMOHUA OTKPbITUA

Seref Demirkaya / Kongre Es Baskani

Hemupkas Lllepegp / Conpedcedamerns KoHepecca
Hiisnii Efendi / Kongre Es Baskani

OgpeHdu XrocHro / Conpedcedamernb KoHepecca
Yokuthon Madjidova / Kongre Egbagkani
Madxudoea ExymxoH / Conpedcedamens KoHzpecca
Aynur Feyzioglu / Kongre Sekreteri

Qelisuoeny AlHyp / Cekpemapb KoHepecca

Multipl Sklerozun immunpatogenezi ve Patolojisi

MMmMyHonaToreHe3 M NaTonorusi paccesiHHOro cknepo3sa
Oturum Baskanlari : Egemen idiman, Yokuthon Madjidova
Mpedcedamenu: Uauman AremeH, Magxmaosa ExyTxoH

Multipl sklerozun immunpatogenezi / Canan Yiicesan
MmmyHonaToreHes paccesiHHoro ckneposa / FoaxecaH [kaHaH

MS Patogenezinde Oksitatif stresin rolli / Emre Evin

Ponb okcmpatuBHOro crpecca B naToreHese paccesiHHoro ckreposa / 3BuH dmpe

MS’de nérodejenerasyonun molekiiler temeli / Ceyla irkeg

MonekyrnisipHble 0cHO8bI HelpodeaeHepayuu npu paccesiHHoM ckiepose | Upkey Mxeins

15:00 - 16:15

Multipl Skleroz’da Genetik ve Cevresel Faktorleri
®AKTOPbI FTEHETUYECKOIO U SKOJNNIOTMYECKOIO PUCKA NPU PACCEAHHOM CKITEPO3E

Oturum Baskanlari: Glilgen Akman, Giilnara Rahimbayeva

lNpedcedamenu: AkmaH lMonbweH, Paxumbaesa NynbHapa

MS’te genetik ve epigenetik faktorler / Mefkiire Eraksoy
leHeTUYeckne 1 anureHeTUYeckme akTopbl Npu paccesiHHoOM ckriepo3se / dpakcon Medkiope

MS’te degistirilebilir risk faktorleri ve yasam tarzi / Serhan Sevim
M3meHunBble hakTopbl pycka 1 06pas xusHu npu paccessiHHom cknepose / CeBum CepxaH

MS’te D Vitamini ve D Vit. metabolizmasinda rol alan genlerin rolti / Merve Akkulak

ButamuH D npu paccesiHHOM ckrepose 1 ponb reHoB, y4acTByLWMX B MeTabonvame sutammHa D /
Akkynak MepBe

16:15 -17:30

Multipl Skleroz’da Yaglanma ve Serebral Atrofi

CTAPEHUE U LEPEBPAJIbHAA ATPO®UA NMPU PACCEAHHOM CKITEPO3E
Oturum Baskanlari: Aysun Unal, Yerkyn Nurguzhayev

lMpedcedamenu: KOHan AncyH, HypryxaeB EpkbIH

MS ve beyin yaslanmasi iizerine Medikal canabinoitlerin etkisi / Onder Albayram
BrnusHne meanumHCKUX kaHHabMHOMAOB Ha paccesHHbIN CKepo3 1 ctapeHne mosra / Anbanpam OHpep

MS’te atrofi ve tedavinin atrofiye etkisi / Nefati Kiyilioglu
ATpochUsi Npy paccesiHHOM cKnepo3se 1 BnusiHe neveHus Ha atpoduio / Keimbinblorny Hedhatu

MS’te tedavinin yasam surecine etkisi / Haluk Gumiis

BrivsiHme nevyeHus Ha XXM3HEHHbIV NPOLEeCcC Npy paccessHHOM CKrepose | Tromiow Xanrok
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17:30 - 18:30

Uydu Sempozyumu: Klinik Calismalardan Gercek Yagsama Ocrevus (ROCHE)
CATENNUTHbLIA CUMNO3UYM
Moderator: Prof.Dr. Mefkure Eraksoy

17:30-17:50 Okrelizumab: Ne Zaman? / Mefkure Eraksoy
17:50-18:05 Okrelizumab Tedavi Yoénetimi / Hiisnu Efendi
18:05-18:20 Gergek Yasam Verilerinin Degerlendiriimesi / Sedat Sen

18:30 - 20:30

Ulkelerimizde MS’in Epidemiyolojisi ve Ozellikleri
ANMMOEMMONOrna u OCOBEHHOCTU PACCEAHHOIO CKITIEPO3A B HALLUX CTPAHAX
Oturum Baskanlari: $eref Demirkaya, Rena Shiraliyeva

lMpedcedamenu: Oemupkas Leped, LLnpanuesa PeHa

Azerbaycan’da MS 6zellikleri, tani ve tedavi imkanlari / Ayten Mamedbeyli, Mammambayli A. ve Rahim
Aliyev

OcobeHHOCTH, AnarHoCTKa 1 NieYeHne paccesHHOro ckrneposa B AsepbarimpkaHe | Mamen6ennu Anten,
A. Mammap6annu A. n Annes Paxum

Kazakistan’ da MS 6zellikleri / Erkin Smagulovig Nurgujaev
OcobeHHocTM paccesHHoro ckneposa B KazaxctaHe / HypryxaeB EpkbiH

Kirgizistan’ da MS Epidemiyolojisi ve 6zellikleri / Kunduz Karbozova
Anuaemumonorusa u ocobeHHOCTN pacceaHHoro ckreposa B KeipreidctaHe / Kap6o3oBa KyHays

KKTC’de MS epidemiyolojisi ve tani ve tedavi imkanlari / Sila Usar
SAnuaemuonorus, AMarHoCcTvKa 1 nedeHne paccesiHHoro ckneposa B TPCK/ Ycap Cbina

Ozbekistanyda MS’in epidemiyolojisi , 6zellikleri ve seyri / Yokuthon Madjidova

3nuaemnonorns, ocobeHHOCTU 1 NeYeHne paccesiHHOro ckrneposa B YabekuctaHe / EkyTxoH
MapxungoBa

Tajikistan’ da MS epidemiyolojisi ve 6zellikleri / Manija Ganieva
Anuaemmonorns u ocobeHHOCTN paccesaHHOro ckrneposa B TamkukuctaHe / MaHneBa MaHuxka

Tarkiye'de MS epidemiyoloijisi, tani ve tedavi imkanlari / Erdem Togrol
Anuaemuonorus, AMarHoCTMKa 1 nedYeHne paccesiHHoro ckreposa B Typuuu [ dpaem Torpyn

3 Nisan 2021 Cumartesi

08:00 - 09:00

Ozel Oturum (Salon A)
CneuunanbHoe 3acegaHue

Oturum Baskanlari: Sila Usar, Saltanat Kamenov
lNpedcedamenu: Ycap Cbina, KameHoBa CanTtaHar

Kazakistan’da Multipl Skleroz Hastalarin 20 Yillik Gézlemi / Saltanat Kamenov
PaccesHHbIn cknepos B KazaxcTtaHe. 20-neTHee HabnogeHve 3a nauyneHtamy / KamenoBa CantaHat

Dissemine Ensefelomiyelit tedavisinin deneysel, klinik ve pratik yonleri / Aziza Jurabekova
SKcnepuMeHTarnbHble U KIMHUKO-NPaKTUYECKNe acnekTbl NevYeHns paccesaHHoro aHuedanomvenura /
Ixypa6ekoBa A3unsa

Multipl skleroz galismasina modern yaklasimlar / Klara K. Aimahanova
CospemeHHble Modxo0bl 8 U3y4YeHUU paccesiHHo20 ckrieposa | AnbmaxaHoBa Knapa
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08:00 - 09:00 Sozel Bildiri Oturumlar (Salon B)
YCTHbIE OOKINALbI (3an B)
Oturum Baskanlari: Giirdal Orhan, Berna Arli
Mpeacenarenu: OpxaH MNopaan, Apnbl BepHa
08:00-08:05 S$-001 - The assessment of Mean Arterial Pressure (MAP) in  Fettah Eren, Aysegiil Demir
patient with multiple sclerosis and its association with disa-
bility
08:05-08:10 S-002 - Multiple Sklerozda Hastalik Klinigi ve Kullanilan Sena Destan Biiniil
ilaglarin Tedavi Uyumu Uzerine Etkileri
08:10-08:15 S$-003 - A Rare Coexistence of MOG-IgG-associated disea- Siimeyye Merve Tirk, Dilcan Kotan,
se with Ankylosing Spondylitis Emel Gonullt
08:15-08:20 S$-004 - Okrelizumab kullaniminin 24 aylik takip stresinde irem Tasci, Caner Feyzi Demir, Ferhat
klinik ve radyolojik sonuglari: Tek merkezli retrospektif bir Balgetir
analiz
08:20-08:25 S-005 - Multipl skleroz ayirici tanisinda nérofibromatozis: Mehmet Fatih Yetkin, Elif Ozge Biger,
olgu sunumu Merve Akcakoyunlu, Meral Mirza
08:25-08:30 $-006 - EBV enfeksiyonunu izleyen MOG antikor pozitif Emine Rabia Kog, Omer Faruk Turan
ADEM olgusu
08:30-08:35 $-007 - Clusterin rs3087554 A/G genetik polimorfizmi ile Osman Oguzhan Kilig, Birsen Can
multipl skleroz arasindaki iligkinin incelenmesi Demirddgen, Seref Demirkaya, Semra
Mungan
08:35-08:40 $-008 - Factors Contributing the Fatigue in Multiple Sclero- Seda Dagli, Melike Dogan Unlii, Ser-
sis and its Relation with Quality of Life pil Demirci
08:40-08:45 S-033 - Multipl Skleroz Hastasi Kadinlarin GCocuklarinda Gokce Yagmur Efendi, S. Destan
Psikiyatrik Belirtiler ve Annenin Yasam Kalitesi ile lliskisinin Bunal
incelenmesi
08:45-09:00 Tartisma

09:00 - 10:15

Multipl Sklerozda 6zel durumlar

OcobGble ycnoBus npu paccessHHOM CKriepo3e

Oturum Bagkanlari: Canan Yiicesan, Markhamat Yakubova
lMpedcedamenu: KOpxecaH xxaHaH, AAky6oBa Mapxamar

Hamilelik dncesi, hamilelik ve sonrasi MS tedavi yonetimi / Rana Kadabudak

JleyeHue paccesiHHO20 cKilepo3a npu raaHuposaHuU, 80 8peMsi u rnocre bepemeHHocmu | Kapabypak
PaHa

Demiyelinizan hastaliklarda COVID 19 Tiirkiye verileri / Sedat Sen

Cmamucmuyeckue daHHbie no COVID-19 Typuuu npu demuenuHusupyrouux 3abonesaHusix | LeH
Cepar

MS’te asilamalar / Miinire Kilig

BakyuHauyusi npu paccesiHHom ckiepose | Kbinbiy MioHupe




2-4 Nisan 2021
2-4 Anpens 2021 ropa
Online

3. Uluslararasi Turk Dunyast Multipl Skleroz Kongresi
Il MEXXAYHAPOAHbIN KOHFPECC CTPAH TKOPKCKOIO MUPA MO PACCEIHHOMY CKAEPO3Y

09:00 - 10:00 Sozel Bildiri Oturumlari (Salon B)
YCTHbIE OOKJIAObI (3an B)
Oturum Baskanlari: Nalan Giines, Siikran Cevik Yurtogullari
Mpeacepatenu: MNoHew HanaH, YeBuk KOpTorynnaps! LLrokpaH
09:00-09:05 $-009 - Klinigimizde Takip Edilen Multipl Skleroz Hastalarinin ~ Safiye Giil Kenar, Nuriye Kayali Sen-
Demografik, Klinik ve Laboratuar Ozellikleri; Nétrofil Lenfosit dur, Semra Mungan
Orani Klinik Bir Belirteg Mi?
09:05-09:10 $-010 - Multipl Skleroz Hastaligi ile Gerilme Refleksinin Zafer Ozkan, Berat Can Cengiz,
Long-Loop Yanitlari Arasindaki [ligki Musa Temel, Senih Gurses, Seref
Demirkaya
09:10-09:15 S-011 - Multipl Sklerozlu bireylerde 2-hidroksiglutaratin has- Merve Akcakoyunlu, Mehmet Fatih
talik aktivitesi ile iligkisinin degerlendirilmesi Yetkin, Ahmet Eken, Fatma Zehra
Okus, Tugba Nur Gok, Meral Mirza
09:15-09:20 S$-012 - Steroid Direngli Demiyelinizan Hastaliklarin Akut Atak = Vildan Guzel, Ferda ilgen Uslu, Azize
Tedavisinde Terapdtik Plazma Degisimi Esra Basar Glrsoy
09:20-09:25 S-013 - Noromiyelitis Optika Spektrum Bozuklugu Hastalarin- = Tugge Kizilay, Ruziye Erol Yildiz,
da Plazmaferez Zamanlamasinin Onemi Devran Ster, Cemile Handan Misirli,
Mehmet Gencer, Recai Tlrkoglu
09:25-09:30 S$-034 - Multipl skleroz hastalarinda huzursuz bacak send- Siikran Gevik Yurtogullar
romu varliginin , yasam kalitesi, uyku, psikolojik durumuna
etkisi ve spinal lezyon iligkisi
09:30-09:35 S$-015 - Hipofiz Adenomu, Fasial paralizi, Multipl Skleroz Bir- Duygu Arslan Mehdiyev, Giilglin
likteligi Uncu
09:35-09:40 S$-016 - Transvers Myelit klinigi ile bagvuran Anti-MOG anti- Selma Tekin, Levent Sinan Bir
kor mispet vakalar
09:40-10:00 Tartisma

10:15 - 12:15

Demyelinizan hastaliklarda tani, ayirici tani

OuddepeHumansLHaa AnarHocTMKa AeMUENTUHU3UPYOLNX 3a6oneBaHU

Oturum Baskanlari: Aylin Akcall, Saule Turuspekova
lMpedcedamenu: Akpxanbl AinuvH, TypycnekoBa Cayne

Demiyelinizan hastaliklarda Optik nérit farkliliklar ve benzerlikler / Fethi idiman

Pa3nnunsa n cxoncTBo HeBpUTa 3pUTENBHOIO HEpBa Npy AeMUENnHM3npYLWwmnx 3abonesaHnsx | anman

detxun

MS Ayirici tanisinda Eriskin Baglangigh Lokodistrofiler / Murat Kiirtiincii

Jlenkogmctpodum y B3pocnbix B AudpdepeHLmansHON AnarHoCTUKe paccesiHHOro ckneposa /

Kroprongxto Mypart

Olgu Ornekleri ile MS tani ve ayirici tanisi / Belgin Koger

[Mpumepsbl KNMMHNYECKNX Ccny4aeB C AMarHo3om u anddepeHumnansHoOM AMarHoCTUKON pacCesaHHOro

cknepo3a / Koyep BenruH

Ozbek hastalarda MS'in klinik ve patogenetik 6zellikleri / Markhamat Yakubova

KnnHuko-naToreHeTU4eCckne 0CoOEHHOCTH paccedaHHOro ckneposay OonbHbIX B Y36ekncTaHe / Fle6OBa

Mapxamat

MS’de atak ve remisyonda ndrolojik tablonun dinamikleri / Bakhtiyar Gafurov

[1HaM1Ka HEBPOOrMYecKoi KapTUHbI NPU NMPUCTYME U PEMUCCUM paccesiHHOTO ckneposa / Madypos

BaxTusp
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Il MEXXAYHAPOAHbBIM KOHTPECC CTPAH TKOPKCKOIO MUPA MO PACCEIHHOMY CKAEPO3Y

2-4 Anpens 2021 roga
Online

12:30 - 13:45

Laboratuvar

JIABOPATOPUSA PACCEAHHOIO CKIIEPO3A

Oturum Bagkanlari: Serpil Demirci Kunduz Karbozova
lpedcedamenu: Oemuppxun Cepnunb, Kap6osoBa KyHay3

MS’te BOS incelemesi / Hayrettin Tumani
VccnepgoBaHme CMMHHOMO3IOBOW XUAKOCTM NpU paccesiHHoOM ckriepo3e /| TymaHu XanpeTTuH

Noroloji agisindan otoantikorlarin yorumlanmasi / Haner Direskeneli
MHTepnpeTaumsa ayToaHTUTEN € TOYKU 3peHust HeBpororun | dupeckeHenu XaHep

MS’te Biyobelirtegler / Birsen Can Demirdégen

Briomapkepsl npu paccestHHoMm cknepose / Ixan JemupporeH BupceH

13:45 - 14:45

Uydu Sempozyumu (Merck)
MS Tedavisinde Yeni Yaklagim: Mavenclad

CATENNUTHbIA CAMNO3UYM (MERCK)

Moderatoér: Aksel Siva
Konusmacilar: Haluk Giimiis, Tuncay Giindiiz, Cihat Uzunkoprii

14:45 - 16:15

MS’te goriintiileme

OUATHOCTUKA PACCEAHHOIO CKIEPO3A
Oturum Baskanlari: Aksel Siva, Funda Uysal Tan

lMpedcedamenu: CuBa Akcenb, Yiican TaH ®yHaa

Radyolojik izole sendrom (RIS) / Aksel Siva
Pagnonornyeckuin nsonvpoaHHbin cuHapom (PUC) I Cusa Akcenb

MS tani ve ayirici tanisinda MR / Nur Yiiceyar

MarHuTHo-pe3oHaHcHas Tomorpadusa B anddepeHumanbHOn AnarHoCTUKe paccesHHoro ckrneposa /
HOoxesp Hyp

MS’te MR belirtegleri / Hiisnii Efendi
MarHuTHO-pe3oHaHCHbIE MapKepbl Npy paccesHHOM cknepose / AdeHan XoCHO

PET gorintileme ve MS te kullanimi / Burcu Zeydan

M3T-eusyanusaumsa n ee ncnonb3oBaHe Npu paccesHHoM cknepose / 3enaaH Bypaxy

16:15 -17:15

Ms’te Tedavi Sonlandirilabilir mi ? Ne Zaman Hangi Durumda ?

MOXHO 11 PEKPATUTb JIEYEHUE NMPU PACCEAHHOM CKINEPO3E? KOIrJA? B KAKOM
CNYYAE?

Oturum Baskanlari: Ufuk Aluglu, Ceyla irkeg

lpedcedamenu: Anyuny Ydyk, Upkeu Dxenns

Tartismacilar: Ozlem Ethemoglu, Berna Arli, Cihat Uzunkoprii, Mehmet Fatih Yetkin, Seyda Figiil
Gokge, Nuray Bilge

YuacTHukn guckyccun: dtemorny Osnem, Apnu BepHa, Y3yHkénpto Ixkuxar, OTkuH Mexmer
datux, durionb Mekye Wenpga, Bunsre Hypan

17:30 - 18:30

Ozel Oturum
CneuunanbHoe 3acenaHue

Oturum Bagkani: Seref Demirkaya
lMpedcedamens: Oemupkas Leped

Deneysel MS modelinde mRNA asisi ¢alismasi / Mustafa Diken

McecnepoBaHne BakunHel MRNA Ha akcnepuMeHTanbHOM Mogenu paccesiHHoro ckneposa / iukeH
MycTada




3. Uluslararasi Tork Donyast Multipl Skleroz Kongresi 2-4 Nisan 2021

I MEXXAYHAPOAHbIA KOHITPECC CTPAH TKOPKCKOIO MUPA MO PACCESHHOMY CKAEPO3Y
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18:30 - 19:30

Uydu Sempozyumu (GEN ILAG)

CATEJUIUTHbIA CUMNO3UYM (GEN ILAG)
MS’te Gergek Yasam Verileri: Dogmalar ve Siipheciligin Otesinde Istatistigin Rolii

Konusmacilar:
Cavit Boz
Fabio Pellegrini

19:30 - 20:45

MS mikrobiata ve Kok hiicre ¢alismalari
CTBOJIOBbIE KNETKU U MUKPOBUOTA NMPU PACCEAAHHOM CKITEPO3E
Oturum Baskanlari: Miinife Neyal, Nurzhan Dzhaparalieva

lMpedcedamenu: Hesan MyHude, [pxanapanueBa HypxkaH

Beslenme, Mikrobiyata ve immiin sistem / Semir Beyaz
MutaHue, mrkpobroTa n MMmyHHasi cuctema / Besis Cemup

MS’de mikrobiyata / Seref Demirkaya
MukpobuoTa npu paccesiHHHoM cknepose /| Oemupkas Leped

MS'te indiiklenmis Pruripotent kék hiicre olusturulmasi ve karakterizasyonii / Erkan Kirig

I'Ionyqume N XapakTepuctuka nHayumnpoBaHHbIX NITHOPUNOTEHTHBLIX CTBOSTOBbIX KINETOK Npu pacceAaHHOM
cknepose / Kupuw 3pkaH

20:45-21:45

MS’te Tedavi Degisimleri Ne zaman Hangi Hasta Hangi ilag-Suboptimal Yanit

M3MEHEHWUA B JIEYMEHUU PACCEAHHOI'O CKIEPO3A. KOIrIA? A1 KAKOro nAUMEHTA?
KAKOW NPEMNAPAT? CYBONTUMAJbHOE PELLUEHUE

Oturum Baskanlari: Hiisnii Efendi, Cavit Boz

lMpedcedamenu: ddeHan XrocHio, 5o3 xaBut

Tartismacilar: Gilnur Uzuner, Belgin Petek Balci, Sibel Giiler, Vedat Cilingir, Bilge Piri Cinar, Mesru-
re Késeoglu

YyacTHuku auckyceun: Y3yHap MNynbHyp, Bangxu BenbruH Metek, MNonep Cubens, Yunuurup Beaar,
Mupu Ynnap Bunsre, Koceorny Mecpype
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Il MEXXAYHAPOAHbBIM KOHTPECC CTPAH TKOPKCKOIO MUPA MO PACCEIHHOMY CKAEPO3Y

2-4 Anpens 2021 roga
Online

4 Nisan 2021 Pazar

08:00 - 09:00 Sozel Bildiri Oturumlari (Salon A)
YCTHbIE OOKNALbI (3an A)
Oturum Bagkanlari: Erkingiil Birday, Antiqa Mammadova
MNMpencepatenu: Buppan dpkuHrynb, MammagoBa AHTura
08:00-08:05 $-017 - Multipl sklerozlu hastalarda basagrisinin prevalansi Matlyuba Sanaeva
ve yapisi: epidemiyoloji, ayirici tani, tedavi 6zellikleri
08:05-08:10 S$-019 - Balo’nun konsantrik sklerozu: uygulamadan bir vaka. = Roza B. Nurjanova, Dmitriy A. Mit-
rohin
08:10-08:15 S$-021 - Multipl Skleroz Hastalarinin Biligsel Durumunun Cog- = Mustafa Gam
nistat Tarama Testi lle Degerlendiriimesi
08:15-08:20 $-022 - Antiniikleer Antikor Pozitiflii Bulunan Multipl Skleroz =~ Zeynep Ozdemir, Fulya Eren
Hastalarinin Klinik Ozellikleri
08:20-08:25 $-024 - [k Bulgusu Tonik Spazm olan Pediatrik Multipl Skle- Fitnat Ulug, Tugge Damla Dilek, Safi-
roz Olgusu ye Gunes Sager, Huseyin Kilig, Sema
Saltik
08:25-08:30 Tartisma

08:00 - 08:20

Akilci ilag Oturumu (Salon B)

PALIMOHATbHbIV NPUEM NIEKAPCTB (3an B)

Oturum Baskanlari: Aynur Feyzioglu, Murat Alpua
Mpencepnartens: ®ensvorny ANHYp

Konusmaci:Tahir Kurtulus Yoldas
Doknaguuk: Engaw Taxup Kyptynyw

08:20 - 09:00

Ozel Oturum (Salon B)
CneuuanbHoe 3acepaHue (3an B)

Oturum Bagk_?nlarl: Aynur Feyzioglu, Murat Alpua
Doknapgumk: Enpgaw Taxup Kyptynyw, Murat Alpua

S$-018 - Kazakistan’'da NMOSD Hastaliklari / Saule T Turuspekova, Kosbolovha Demesinova

$-020 - Multipl sklerozda anksiyete bozukluklari / EImira B. Atantaeva, Bahitgul R. Nurmuhambetova
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Online

09:00 - 10:00

Sozel Bildiri Oturumlari (Salon B)

YCTHbIE AOKJIAQbI (3an B)

Oturum Baskanlari: Semra Mungan, Roza B. Nurjanova
Mpeacepatenu: MyHran Cempa, HypxaHoBa Po3a

09:00-09:05 | S-025 - COVID 19 Pandemi Siirecinde COVID-Multipl Skleroz Serdar Barakli, Damla Erimhan Ce-
Deneyimimiz vik, Gonul Vural, Semra Mungan
09:05-09:10  S-026 - SARS-CoV-2 Enfeksiyonu Takiben: Multiple Sklerozis Tugge Kizilay, Recai Turkoglu, Ruziye
ve Longitudinal Ekstensif Transvers Miyelit (LETM) Olgular Erol Yildiz, Devran Suer, Cemile Han-
dan Misirli, Mehmet Gencer
09:10-09:15 | S-027 - COVID-19 Gegciren Multiple Skleroz Hastalarinin De- Melike Batum, Yagmur inalka¢c Gemi-
mografik Verilerinin Incelenmesi Ve Teletip lle Takip Surecinin ci, Hatice Mavioglu
Gozden Gegirilmesi
09:15-09:20  S-028 - COVID-19 Multipl Skleroz igin bir risk faktorii madur? Hatice Yiiksel, Semra Oztiirk Mungan
09:20-09:25 = S-029 - COVID-19 Pandemi Déneminin Multipl Skleroz Hastala- | Emine Rabia Kog, Aylin Bican De-
ri ve Saglikh Kontrollerin Yasam Kalitesi Uzerine Etkisi mir, Ezgi Topaloglu, Omer Faruk Tu-
ran, Giiven Ozkaya
09:25-09:30  S-030 - SARS-CoV2 pandemisi sirasinda Multipl Sklerozis tanili |~ Tugge Damla Dilek, Zehra Koyuncu,
gocuklarin kaygi diizeyleri ile ebeveynlerinin kaygi ve depres- Nursena Kologlu, Oguzhan Tin, Serhat
yon dizeyleri Gller, Sema Saltik
09:30-09:35  S-031 - COVID-19 ile iligkili Optik Néropati Olgular Nuray Can Usta, Betiil Onal Giinay
09:35-09:40 = S-032 - Muhtemel Dimetil Fumarat Yan Etkisi Olarak Kilo Kaybi Ummii Serpil Sari, Figen Tokugoglu
09:40-09:45  S-014 - Radyolojik izole Sendrom mu? ilk atak MS mi? Sukran Cevik Yurtogullari, Musa Te-
mel, Seref Demirkaya
09:45-09:55  S-023 - Fingolimot Kesimi sonrasi Rebaund MS aktivitesi olgu- Musa Temel, Zafer Ozkan, Seref
lari Demirkaya
09:55-10:00 Tartisma

09:00 - 10:45

Multipl Skleroz’da Semptomatik Tedavi

CUMMNTOMATUYECKOE JIEYEHUE NPU PACCEAHHOM CKITIEPO3E

Oturum Baskanlari: Caner Feyzi Demir Bakhtiyar Gafurov

lpedcedamenu: Oemup OxxaHep ®Pensu, MNacdypoB baxTusap

MS’te Urogenital sorunlar ve tedavi yaklasimi / Sibel Canbaz Kabay
YporeHutanbsHble npobrems npu paccesiHHoM ckrepose / hxamb6as Ka6an Cubenb

Multipl Skleroz’ da Uyku Bozukluklari ve Tedavisi / Semai Bek

HapyleHus cHa 1 nedeHune npu paccesaHHom cknepose / Bek Ceman

Yorgunluk, Spastisite ve tremorun tedavisi / Gencer Geng

JleyeHune cnacTMyHOCTM U Tpemopa npu paccesHHoM ckriepose / FeHy MeHpxep

eva

PaxumbaeBa N'ynbHapa

MS’in patojenetik ve semptomatik tedavisine yonelik yaklasimlarin optimizasyonu / Gulnara Rakhimba-

OnTrMmnzaumsa NnogxonoB K naToreHeTn4eckomMy n CMMNToMaTu4eCKkomMy fie4eHno pacceaHHOro ckrneposa /

12



3. Uluslararasi Tork Dunyast Multipl Skleroz Kongresi 2-4 Nisan 2021

Il MEXAYHAPOAHBIF KOHTPECC CTPAH TIOPKCKOTO MMPA MO PACCESHHOMY CKAEPO3Y 2-4 Anpena 20210:"3:

10:45 - 12:15 Neuromyelitis Optika (NMO) /NMOSD ve MOG iliskili hastaliklar

ONTUYECKUA HEUPOMUENUT (NMO/NMOSD), 3AEOJIEBAHUSA CBA3AHHLIE C
MUAKOMPOTEMHAMU MUENTMHOBBLIX ONTIUTOAEHAPOLIUTOB (MOG)

Oturum Baskanlari: Nur Yiiceyar, Matlyuba Sanaeva

lpedcedamenu: Ogxesp Hyp, CaHaeBa Matnto6a
NMO/NMOSD immin patogenez / Ayse Altintas
MMMyHoMnaToreHe3 onTu4eckoro Heeputa U Mvenuta /| AnTbiHTaw Anwe

NMO/NMOSD de immiinpatogenez temelinde Giincel Tedavi hedefleri / Egemen idiman
CoBpemeHHble meToabl neveHnss HMO Ha ocHoBe nmmyHonatoreHesa / UpumaH dremeH
MOG iligkili Hastaliklar / Ayse Sagduyu Kocaman

3abonesaHus, ceasaHHble ¢ MOG / Carayto KogxxamaH Anwe

Klinik olgu 6érneginde NMO tanisinda zorluklar / Asel Jusupova

TpyaHocTy gnarHoctukn HMO Ha npumepe knuHuyeckoro cnyyvas / 2Kycynosa Acenb

13:00 - 14:00 Uydu Sempozyumu (Abdi ibrahim) s .
CATENUTHBIA CUMMO3UYM (A6an U6parum) @ ABDIiBRAHIM
Oturum Baskani: Omer Faruk Turan

Hangi Hastada Ne Zaman Dimetil Fumarat? / Sibel Canbaz Kabay

14:00 - 16:00 Multipl Sklerozda tedavi-1
JIEYEHUE PACCEAHOIO CKINEPO3A -1

Oturum Baskanlari: Yusuf Tamam, Manija Ganieva

lpedcedamenu: Tamam KOcyd, MaHnesa Manuxka

MS’de hastalik modifiye edici ilaclarin tedavi algoritmasi / Rena Shiraliyeva

AnropuTtm neyeHns 6onesHb-MoanOULNPYOLLMMIK NpenapaTamm Npu paccessHHoOM ckrnepose /
WupanueBa PeHa

MS tedavisine baslamada tercihler / Tagkin Duman
BapuaHTbl Hayana neyeHus paccesHHoro ckrieposa / flymaH TalKbIH

MS’de Atak tedavisi / Semra Mungan
JleuyeHne npucTynoB paccesiHHOro ckrneposa / MyHraH Cempa

Birinci basamak enjektabl tedaviler / Ufuk Ergiin
VHbeKLMOoHHbIEe NpenapaTbl nepBov nNuHuKn [ AprioH Ydyk

Oral tedaviler / Levent Sinan Bir

MepopanbHas Tepanus /| Bup JleBeHT CuHaH

16:15 -17:30 Multipl Sklerozda tedavi-2

JIEMEHUE PACCESAHOI'O CKINIEPO3A-2
Oturum Baskanlari: Dirdane Aksoy, Asel Jusupova

lpedcedamenu: Akcon diopaaHe, XKycynoBa Acenb

MS tedavisinde monoklonal antikorlar / Omer Faruk Turan
MoHoOKMoHanbHbIe aHTUTeNa B neveHnmn paccesHHoro ckneposa / Typad Omep ®Papyk

MS’te yeni tedavi segenekleri / Ugur Uygunoglu
HoBble BO3MOXHOCTY NeYEeHUs pacCcesiHHOro cknepo3sa / YuryHorny Yryp

MS tedavisinde risk yonetimi / Alev Leventoglu

YnpaBneHue pyckamMmu B Nne4eHn paccesHHoro ckreposa / JleBeHtorny AneB
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3. Uluslararasi Tork Donyast Multipl Skleroz Kongresi 2-4 Nisan 2021

Il MEXXAYHAPOAHBIM KOHFPECC CTPAH TIOPKCKOFO MUPA MO PACCESHHOMY CKAEPO3Y 2-4 Anpena ZOZIO:EZ

17:30 - 18:45 Multipl Sklerozda tedavi yaklagimi

noaxop K NEYEHUIO NMPU PACCEAHHOM CKITEPO3E
Oturum Baskanlari: Feray Kizilay, Antiqga Mammadova
lMpedcedamenu: Kbisbinan ®epaun, MammagoBa AHTUra

Basamak tedavi / Murat Terzi
MoatanHas Tepanus / Tep3u Mypar

indiiksiyon tedavi / Cavit Boz
WHaykunoHHas tepanus [ Bo3 hxaBut

Pandemi sirecinde tedavi yonetimi / Ash Tuncer

YnpasneHue neveHvem Bo Bpems naHgemun | Tynpxep Acnbl

18:45 - 19:00 Kapanis ve 2022 Kongresine Davet

3AKPbLITUE U NPUTMALLEHUE HA KOHIPECC 2022 rOOA
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PS-01

PS-02

PS-03

PS-04

PS-05

PS-06

PS-07

PS-08

POSTERLER / TOCTEPbI

Multipl Sklerozlu Bireylerde COVID-19 lliskili Kaygi, Keder, Ofke ve Algilanan Stres
Seda Dagli, Ekin Oykii Baylam, Duygu Aydemir, Neslisah Yildirim, Serpil Demirci

Multipl Sklerozlu Hastalarda Epigenetik Diizenleyiciler, Norotrofinler ve Tedavi Etkinligi Arasindaki Baglanti
Fatma Yekeler Ozdemir, Ceyla irkeg, Taylan Altiparmak, Rabia Tural, Nilgiin Altan

Hizli Progrese Olan Bir Multipl Skleroz Olgusu: ikinci Basamak Tedaviye Ne Zaman Gegilmeli?
Birsen Uluca Kaya, Semra Mungan
Promoter polymorphisms in the progression and predisposition of multiple sclerosis: Are there synergistic

interactions of MMP-9 C-1562T, MMP-2 C-735T and MMP-7A-181G?
Sibel Guler, Hakan Giirkan, Selma Demir

Radyasyon Miyelopatisi; Olgu sunumu
Abdulkadir Ermis, Asile Seval Aslan, Ozge Arici Diiz, Erkingiil Birday

Multipl Skleroz ve Komorbid Hastaliklarin Tedavisinde Dimetil Fumaratin etkisi: Olgu sunumu
Abdulkadir Ermis, Asile Seval Aslan, Ozge Arici Diiz, Erkingiil Birday

Multipl sklerozda interferon beta-1a tedavisi sirasinda gelisen tiroidit:Olgu sunumu
Zahide Betul Gindiz

Oral Health in Multiple Sclerosis
Cagla Varol, Melike Dogan Unli, Fatma Yesim Kirzioglu, Serpil Demirci
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SOZLU BILDIRILER / YCTHbIE MPE3EHTALMM

$-001

THE ASSESSMENT OF MEAN ARTERIAL
PRESSURE (MAP) IN PATIENT WITH
MULTIPLE SCLEROSIS AND ITS
ASSOCIATION WITH DISABILITY

Fettah Eren’, Aysegiil Demir’

'Selcuk University Faculty of Medicine, Department of Neurology, Konya,
Turkey

*University of Health Sciences, Konya City Hospital, Clinic of Neurology,
Konya, Turkey

Objective: Cardiovascular autonomic dysfunction is common in mul-
tiple sclerosis (MS) and contributes significantly to disability. This situ-
ation affects systolic and diastolic blood pressure like many autonomic
dysfunctions. We examined that mean arterial pressure (MAP) and its
association with patient-reported outcome measure of disability in pa-
tient with multiple sclerosis.

Method: Sixty MS patients and 40 healthy control patients were inc-
luded in the study. The disease was diagnosed according to McDonalds
criteria. Sociodemographic and disease characteristics of patients were
questioned. MS type was determined. After the patients rested for 15
minutes, blood pressure measurements were made 3 times in sitting po-
sition and the arithmetic mean was obtained. The cuff size suitable for
the arm circumference of each patient was selected. It is measured with a
mercury sphygmomanometer. The first and fifth Korotkoff sounds were
determined as systolic blood pressure (SBP) and diastolic blood pressu-
re (DBP). MAP was calculated with formula [SBP + (2 x DBP)] / 3.
Disability was assessed with Kurtzke Expanded Disability Status Scale
(EDSS). EDSS was grouped as 0-3.5, 3.5-5 and over S.5. The frequency
of attacks was grouped as 0-5 and over 5. Data were analyzed with SPSS
17.0 package software. Results were expressed by descriptive statistical
methods. The means were compared with Kruskal Wallis, Mann Whitney
U and Student’s T test.

Results: Sixty patients (36 (60%) females, 24 (40%) males) were inc-
luded in the study. The mean age was 38.53 £ 17.71 years. Age and sex of
patient and control groups were equal (p >0.05). Disease duration was
8.10 + 5.84 years and EDSS was 2.84 £ 2.01. Relapsing remitting MS was
the most common subtype (40 (66.7%)). MAP was 91.71 + 10.94. DBP
and MAP were higher in pantient with MS (p <0.001, 0.004). SBP, DBP
and MAP were higher in pantient with EDSS over 5.5 (p = 0.02, 0.047,
0.015). SBP was higher in pantient with progressive MS (p = 0.034). The-
re was no statistically significant difference between MAP in patients with
MS types (p = 0.163, 0.078). Also, There was no statistically significant
difference between MAP and groups of attacks frequency (p = 0.149).

Conclusions: These results suggest that the MAP value is higher in
patients with MS and this condition is related with disability.

Keywords: Multiple sclerosis, disability, attack frequency, mean arte-
rial pressure

S-002

MULTIPLE SKLEROZDA HASTALIK KLINiGi
VE KULLANILAN iLACLARIN TEDAVi
UYUMU UZERINE ETKILERi

Sena Destan Biiniil

Kocaeli Universitesi Tip Fakiiltesi, Néroloji Ana Bilim Daly, Kocaeli

AMAC: Cahsmamizda multiple skleroz hastalarindaki tedavi uyu-
munun; kullanilan tedavi tiirti, sosyo-demografik degiskenler ve hastalik
Kklinigi ile iligkisinin aragtirilmasini amagladik.

YONTEM: Galismaya Noroloji klinigi Multiple skleroz poliklingine
bagvuran, MS tarus1 almig 29 ‘u kadin 14’ii erkek toplam 41 hasta alin-
mugtir. Hastalarin hangi ilag tedavisi altinda olduklari, demografik 6zel-
likleri, kesin MS tanisindan itibaren gegen siireleri, toplam atak sayilar1 ve
“”’Expanded Disability Status Scale” (EDSS) ’leri kayit altina alinmigtur.
Morisky-8 Maddeli Tedavi Uyum Anketi (MMAS-8) ile veriler elde edil-
mistir. Olgek, hasta grubuna baglangigta ve iki hafta sonra olmak iizere
iki kez uygulanmug olup elde edilen sonuglar pearson korelasyon testi
ile istatistiksel olarak degerlendirilmistir. Onemlilik diizeyi olarak 0.05
degeri alinmgtir. Hastalarin klinik 6zellikleri, atak sayilari, EDSS ‘leri ve
kullandiklar ilaglar belirlenmigtir. Morisky tedaviye uyum 6lgek puans;
cinsiyet, yas, MS atak sayis1, hastalik siiresi, ilag uygulama yolu ve EDSS
ile kargilagtirlmugtir.

BULGULAR: Kadinlarda erkeklere oranla tedavi uyumu daha yik-
sek bulundu. Yas ile tedavi uyumu arasinda istatistiksel olarak anlaml
bir iligki bulunamadi. Oral ilag kullanan hastalarda enjeksiyon/infiizyon
kullanan hastalara gore tedavi uyumu daha yiiksekti. Hastalik siiresi ile
tedavi uyumu arasinda negatif yonli iliski saptandi. Toplam atak sayisi ile
tedavi uyumu arasindaki iligki istatistiksel olarak anlamli degildi. EDSS
ile tedavi uyumu arasinda yonlii korelasyon saptandi.

SONUGC: Morisky tedaviye uyum 6lgegi Donald E. Morisky tarafin-
dan gelistirilmistir ve Tiirkge gegerlilik ¢aligmasi yapilmugtir. Bizim ¢a-
lismamizda hastalik 6zirliliginin artmasiyla ve hastalik siiresinin uza-
mastyla tedavi uyumunun distigi gozlenmistir. Ayrica oral ilag kullanan
hastalarin tedavi uyumu enjeksiyon ve/veya infiizyon tedavisi alanlara
gore yiiksek bulunmugtur. Sonug olarak daha genis bir hasta grubunda ve
daha uzun siireli bir izlem galismasi yapilarak tedaviye uyumun degerlen-
dirilmesi 6nerilebilir.

Anahtar Kelimeler: Multiple Skleroz, Morisky, Tedavi Uyumu
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A RARE COEXISTENCE OF MOG-IGG-
ASSOCIATED DIiSEASE WITH ANKYLOSING
SPONDYLITIS

Siimeyye Merve Tiirk’, Dilcan Kotan?, Emel Goniillii’

!Sakarya Umwersity Medical Faculty Department of Rheumotology
*Sakarya Unwersity Medical Faculty Department of Neurology

INTRODUCTION: MOG is a molecule expressed on the outer la-
mella of the myelin sheath in the central nervous system.There are au-
toantibodies against myelin oligodendrocyte glycoprotein (MOG) in
MOGe-associated diseases (MOGAD). MOGAD is an inflammatory
disease of the central nervous system that targets the optic nerves and
spinal cord.

CASE: Forty-seven-year-old male patient admitted to our clinic with
blurred vision in his right eye that started three days ago. The blurred visi-
on had progressed to near-total vision loss of the right eye in the last three
days. He also had post-traumatic visual loss sequelae in the left eye. It was
learned that he had been diagnosed with ankylosing spondylitis (AS) two
years ago. The patient, who received sulphasalazine and non-steroidal an-
ti-inflammatory therapy for AS, had never used an anti-tumor necrosis
factor (anti-TNF) agent or a biologic agent. On neurological examinati-
on, optic disc margins were obscure in the right eye, the vision was almost
completely lost in the right eye, and deep tendon reflexes were hypoa-
ctive. Contrast-enhanced orbital, cranial, and spinal contrast-enhanced
magnetic resonance (MR) imaging performed was normal. In lumbar
puncture samples, cell cytology and biochemistry tests were evaluated as
normal, and oligoclonal IgG bands were negative. No signal was recei-
ved in the bilateral optic nerve visual evoked potential (VEP) study. The
patient, who is known to have a diagnosis of AS, was examined by rheu-
matology. The sacroiliac joint graphy showed Grade 2 on the right and
grade 3 changes on the left joint (Figure 1), and the MRI taken revealed
active sacroiliitis (Figure 2). Because serum neuromyelitis optica was Ig
G (NMO Ig G) negative and anti-MOG-Ig G was positive, our patient
was diagnosed with MOG-associated optic neuritis.

DISCUSSION: Anti-MOG antibody positivity has been shown in
some autoimmune diseases. Anti-MOG positivity was found in systemic
lupus erythematosus and Sjogren’s disease. Anti-MOG was significantly
higher in rheumatoid arthritis patients compared to healthy controls. In
accordance with the literature, our patient was male, and ANA, ANCA,
RF, CCP, SS-A, and SS-B were negative in terms of concomitant autoim-
mune disease.

So far, no concomitant cases of AS have been reported in Mog-related
patients. He had coexisting ankylosing spondylitis. In this way, our case is
significant in terms of contributing to the literature.

The seropositive MO G-associated recurrent optic neuritis case pre-
sented here is infrequent, and this is the first case to our knowledge from
English literature. The first case in the literature indicates the necessity to
question the rheumatological entities that may be accompanying.

Keywords: MOG, myelin, ankylosing spondylitis

Ankilozan Spondilite Eslik Eden MOGEM Olgusu: Nadir Bir
Birliktelik

GIRIS: Myelin oligodentrosit glikoprotein (MOG) immunglobulin
tst ailesinin bir glikoproteini ve myelin kilifinin kiigiik bir bilesenidir
(%0.05). Merkezi sinir sisteminde miyelin basic protein, proteolipid pro-

tein gibi bir komponentidir. MMO’ un kesin iglevi heniiz aydinlatilama-
mugtir. Fakat myelin proteinlerinin adezyonunda oligodendrosit mikrotii-
biil stabilitesinin diizenlenmesinde ve kompleman yolu iizerinden myelin
ve bagisiklik sistemi arasindaki etkilesimin modiilasyonunda muhtemel
modiilasyonunda roli oldugu disiinilir. MOG iligkili hastaliklarda
MOG" a karg1 otoantikorlar mevcuttur. MOG, merkezi sinir sistemindeki
miyelin kilifinin en digtaki lamellerinde eksprese edilen bir miyelin prote-
inidir. Anti-MOG iligkili hastalik (MOGEM), optik sinirleri ve omuriligi
hedef alan, siddetli ve otoimmun aracili demiyelizinizasyon ve aksonal
hasar ile karakterize edilen merkezi sinir sisteminin inflamatuvar hastali-
g1dir(1). Ayirt edici 6zellikleri arasinda, bilateral/tekrarlayan optik nérit
akut ataklar1 (ciddi gorme kaybina yol agar) veya transvers miyelit (siklik-
la uzuv zayifligina, duyu kaybina ve mesane disfonksiyonuna neden olur)
bulunur. MOG patofizyolojisine yonelik yapilan aragtirmada, hastalarin
beyin biyopsisinde goreceli aksonal koruma ile plak benzeri bir miyelin
kaybi gosterilmis, esas olarak T hiicreleri, makrofajlardan veya mikroglia-
dan olusan inflamatuvar infiltratlar, perivaskiiler olarak veya beyin paran-
kimi iginde saptanmugtir (2).

Akut dissemine ensefalomiyelit ve bilateral veya tekrarlayan optik
norit, sirastyla ¢ocuklarda ve yetiskinlerde en sik goriilen anti-MOG
sendromlaridir. Aquaporin 4(AQP4) antikoru negatif olan néromyelitis
optika spektrum bozuklugu (NMOSD) hastalarinin %42 kadar1 MOG
antikorlar1 i¢in pozitiftir (3). Serumdaki bireysel MOG antikor titreleri-
nin zamanla dalgalanabildigi, hastalik aktivitesi ve tedavi ile iligkili olabi-
lecegi; akut ataklar sirasinda remisyonda olanlara gore anlamli derecede
daha yiiksek titrelerde pozitif saptandig: belirtilmektedir (4). Ataklar ge-
nellikle steroidlerle tedavi edilir ve bagisiklik sistemini baskilayan ilaglarla
niiks énlenir (2).

NMO, siklikla sistemik otoimmiin bozukluklarla iligkilidir. Sistemik
lupus eritematozus, antifosfolipid sendromu, Sjogren sendromu, oto-
immun tiroid hastaliklari, ¢6lyak hastaligi bunlardan birkagidir. Bu has-
talarda anti niikleer antikor(ANA), anti-sjégren sendromu A(SS-A),
Anti-sjégren sedromu B (SS-B), romatoid faktér (RF) birliktelikleri
gosterilmistir (5). Otoantikorlar NMOlu hastalarda siklikla saptanmakla
birlikte, otoimmiin hastaliklarin sistemik bulgular1 hastalarda bulunma-
yabilir.

Klinik tablosu uyumlu olan ve aquaporin-4’e karg: antikorlar1 negatif
olan hastalarda anti-MOG sendromundan siiphelenilmelidir.

OLGU: Kirkyedi yagindaki erkek hasta, sag gézde bulanik gorme sika-
yetiile bagvurdu. Sol gozde travma sonras: gorme sekeli olan hastanin, sag
goziinde ti¢ giin 6nce baglayan gormede bulaniklik ve sonrasinda tama
yakin gérme kaybi geligmis. Antesedanindan iki yildan beri ankilozan
spondilit (AS) tanist aldig1 8grenildi. AS nedenli salazopyrin ve non ste-
roid anti inflamatuvar tedavi alan hasta, hi¢ Anti tiimor nekrozis faktor
(anti-TNF) ajan kullanmamgti. Nérolojik muayenesinde sag gozde op-
tik siurlar silik, sag gozde vizyonu tama yakin kayip, derin tendon refleks-
leri hipoaktif idi. Orbital, kranyal ve spinal kontrastlh MRI normal deger-
lendirildi. Lomber ponksiyonda hiicre sitolojisi normal, biyokimyas:
normal, oligoklonal Ig G bantlari ise negatif idi. Izole optik nérit tanisiyla
7 giin pulse steroid tedavisi verildi. Steroid tedavisi sonrasi vizyonu el ha-
reketlerini segebilecek diizeyde idi. Dért ay takipsiz kalan hasta, gérme
kaybinin ilerlemesi tizerine yeniden bagvurdu. Nérolojik muayenesinde
lateralizan motor defisit ve duyu kusuru yoktu. Sag gozde tam vizyon
kaybu ve optik sinir baginda atrofi izlendi. Iki tarafli optik sinir gdrsel uya-
rilmug potansiyel (VEP) caligmasinda ileti alinamadi. Kontrasth kranyal,
orbital, tiim spinal MR incelemeleri normal idi. Bel suyu analizinde hiic-
re, protein, glikoz normal iken oligoklonal band BOS ve serumda aym
bandlarin gorildigi tip 4 patern ile uyumlu idi. AS tanisi oldugu bilinen
hasta romatoloji bolimiince degerlendirildi. Sakroiliak grafisinde sagda
grade 2, solda grade 3 degisiklikler (resim 1); sakroiliak MR ‘da her iki
sakroiliak eklem orta-inferior kesimde sakral ve iliak kemik ytizlerde me-
duller kemik iligi 5demi (resim 2) izlendi. Eritrosit sedimentasyon hizt
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13 mm/h, C reaktif protein (CRP) S mg/L, ANA negatif, RF negatif, anti
siklik sitriillenmis peptid (CCP) negatif, anti-ndtrofil sitoplazmik antikor
(ANCA) negatif saptand.

Rekiirren optik norit olarak degerlendirilen olguya yedi giin IVMP
uygulandi. Serum ndromiyelitis optika Ig G (NMO Ig G) negatif, anti
MOG-Ig G ise pozitif gelmesiyle olgumuz MOG iliskili optik norit tanus
ald1. Pulse steroid tedavisine yanit vermeyen hastaya plazmaferez uygu-
landi. Vizyonunda belirgin diizelme izlenen olgumuz iki metreden par-
mak sayabiliyordu. Rituximab infiizyonuna baglanan olgu demiyelinizan
hastaliklar ve romatoloji polikliniklerince ortak takibe alind1.

TARTISMA:

Anti-MOG sendromlari, oligodendrositlerin ve miyelin kihiflarinin
yuzeylerinde bulunan MOGdaki hasardan kaynaklanir. Anti-MOG
antikorlar periferik olarak iretilir ve genellikle enfeksiyonlara sekonder
BOS-Beyin bariyerinin bozulmasinin ardindan MSS ‘ye ulagir (2). Akut
dissemine ensefalomiyelit ve bilateral veya tekrarlayan optik norit, sira-
styla ¢ocuklarda ve yetigkinlerde en sik goriilen anti-MOG sendromlari-
dir (2). Bizim olgumuz da optik nérit atagryla bagvurdu.

MOG-IgG’li hastalarin, AQP4-IgG’li hastalara kiyasla daha hafif
veya daha az sakatlayic1 bir klinik seyir gosterme olasihgi daha yiiksek-
tir. Hastaligin spinal korda gore optik siniri tutmas: daha olasidir. An-
ti-MOG hastaliginin NMOSDlilere kiyasla kadinlarda goriilme olasilig:
daha diisiiktiir ve diger otoimmiin bozukluklarla iliskisi daha azdir (6).
MOG-IgG seropozitif hastalarin bir kismu monofazik seyirli ve iyi prog-
nozludur, MOG-IgG akut fazda bulunur ve gegicidir. Multifazik seyirli,
kronik immunoterapi gereksinimi olan ve kalic1 defisitlerle engelilik ge-
lisen olgularda, MOG-IgG'nin persiste ettigini bildiren ¢aligmalar vardir.
Anti-MOG antikor pozitifligi bazi otoimmun hastaliklarda gosterilmisgtir.
Sistemik otoimmiin hastaligi olmamasina ragmen NMOSD hastalarinin
yaklastk %50 sinde otoantikorlar saptanirken (5), anti-MOG sendromla-
rinin yalnizca %9’unda bulunur (2). Sistemik lupus eritematozus, Sjog-
ren hastaligs ile birlikte anti-MOG pozitifligi saptanmistir (7,8). Roma-
toid artrit hastalarinda da saglikli kontrollerle kiyaslandiginda anti-MOG
anlamli derecede yiiksek saptanmustir (9). Bizim hastamuz literatiir ile
uyumlu olarak erkekti ve eslik eden otoimmun hastalik agisindan galigilan
ANA, ANCA, RF, CCP, SS-A ve SS-B negatifti.

Simdiye kadar MOG iligkili olgularda eslik eden AS olgusu bildiril-
memistir. Bizim olgumuzun eglik eden ankilozan spondiliti mevcuttu. Bu
yoniiyle olgumuz, literatiire katki saglamak agisindan anlamhdr.

Anti-TNF ajanlar demiyelinizan hastaliklarda kontrendike ilaglardir.
Bu ajanlarin uzun vadeli kullanimlarinin MSSnin demiyalinizan lezyon-
lar1 dahil olmak {izere artan sayida paradoksal otoimmun hastaliklarla
iligkisi mevcuttur. Anti-TNF tedavisini takiben pozitif MOG antikorlar1
olan NMSOD vakalar: da bildirilmistir (10). Bizim olgumuz da, AS ta-
nis1 aldig iki yilhik dénemde anti-TNF tedavisi almamus, salazopyrin ile
tedavi edilmigti.

MOG iligkili hastaliklara ait son yillarda bilgi birikimi gittikge art-
maktadir. Tani imkanlarinin daha yayginlagtirilmasi, ulagilabilir olmasi ve
rekiirren optik noritlerde bir neden olarak daha gok goz 6niinde bulundu-
rulmasi bunda 6nemli rol oynamaktadir. Bizim olgumuzda tanrya serum
MOG antikor pozitifligiyle vardik.

MOG-IgG farkli bir fenotiptir, bugiin igin patojenitesi ve en iyi tedavi
yaklagimlar1 heniiz arastirilmaktadir. Hastaligin tedavisi ile ilgili bilgiler
hala sinirh olmakla birlikte; akut ataklar: iyilegtirmek, niiksii 6nlemek ve
kronik sekelleri en aza indirmek g6z 6niinde bulundurulmaktadir. Akut
ataklarda ardisik 3-S giin yiiksek doz metil prednizolon (1000 mg/giin)
baslangi¢ tedavisi olarak 6nerilmektedir. Steroid direngli olan agresif TM
ve ON vakalarinda, terap6tik plazma degisimi 4-8 seans sikhikla onerilir.
Plazmaferez, steroidlerle eg zamanl olarak baglatilabilir. Akut atak kont-
rol altina alinsa bile, hastaligin dogal seyrinde tekrarlayan ataklar olmasi
nedeniyle uzun siireli immunoterapi, niiksii 6nlemek i¢in gerekmektedir.

Sistemik immiinsiipresif ajanlardan azatioptiirin, mikofenolat mofetil,
takrolimus ve rituximab en yaygin kullamlanlardir (11). CD-20 monok-
lonal antikoru olan rituximab, B lenfositleri baskilayarak etki etmektedir.
Rituximab tedavisi ile niiks oranlarnin azaldigina dair vaka raporlar
mevcuttur (12,13). Bu ajanlarla oral 0,5-1 mg/kg/giin steroid kombine
edilir ve zamanla kademeli olarak steroid azaltilarak kesilir. IVIG ile teda-
vi edilen hastalarda da niiks oraninin azaldigina dair baz1 yayinlar mevcut-
tur (14, 15). Bizim hastamiz steroid tedavisine yeterli cevap vermemis,
plazmaferez ile vizyonda diizelme saglanmugti. Rekiirren optik nériti olan
hastamiza idame tedavi olarak rituximab vermekteyiz.

Burada sunulan seropozitif MOG iligkili rekiirren optik nérit olgusu,
literatiirde ilk vaka olma 6zelligiyle bu tiir olgulara eslik edebilecek roma-
tolojik antitelerin iyi sorgulanmasinin gerekliligini gostermesi bakimin-

dan 6nemlidir.

Resim 2: MR'da bilateral kemik iligi 6demi

1. Lana-Pexioto, Talim N. Neuromyelitis optica spectrum disorder and
anti-MOG syndromes. Biomedicines 2019. Jun 12; 7(2):42.

2. Weber MS, Derfuss T, Metz I, Briick W. Defining distinct features of
anti-MOGantibodyassociated centralnervoussystem demyelination.
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OKRELIZUMAB KULLANIMININ 24

AYLIK TAKIP SURESINDE KLINIiK VE
RADYOLOJIK SONUCLARI: TEK MERKEZLI
RETROSPEKTIF BIR ANALIZ
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Okrelizumab, relapsing remitting multipl skleroz (RRMS) ve primer
progresif multipl skleroz (PPMS) tanist olan yetiskin MS hastalarinin
tedavisi i¢in onaylanmug bir humanize anti-CD20 monoklonal antikor-
dur. Yapilan gesitli klinik galigmalarda hizli progresyon gosteren MS has-
talarinda atak sikhigini azalttigina ve manyetik rezonans gérintilemede
(MRG) lezyon yiikiiniin artigin1 engelledigine dair bulgular sunulmugtur.
Biz bu ¢alismada okrelizumab tedavisi alan PPMS, SPMS ve RRMS tanili
hastalarda 24 ayhik takip siiresinde MRG ve klinik takip parametrelerinin
sunulmasim amagladik. Merkezimizde okrelizumab tedavisi alan 86 has-
ta takip edilmektedir. 86 hastanin yag ortalamas1 46.53+10.11 (min:22,
max:67) bulundu. 86 hastanin S5 tanesi (%64) kadin, 31 tanesi (%36)
erkekti. 86 hastanin 29 tanesi (%33.7) RRMS, 47 tanesi (%54.7) PPMS,
10 tanesi (%11.6) SPMS’ ti. Hasta serimizde hig relapsing progresif MS
tanuli hasta yoktu. Hastalarin okrelizumabdan bir 6nce kullandig1 profi-
laktik tedaviler tablo 1°de gosterildi. En sik degisim yapilan ilag % 61,6 ile
fingolimoddu. Hastalarin okrelizamabdan 6nce kullandigi MS profilak-
sisinde kullandigs ilag sayis: tablo 2'de gosterildi. Okrelizumab kullanan
hastalarin % 62,8’i daha 6nce 2 farkli MS profilaksisinde kullanilan ilag
kullanmusti. Bu ¢aligmada 24 ay boyunca diizenli takibe gelen ve 5 doz
okrelizumab tedavisi alan ve MRG’ de lezyon takibi yapilan 38 hastanin 6
ayda bir EDSS skorlari, 25 adim testi skorlari ve yillik ¢ekilen MRG’ deki
yeni T2 FLAIR lezyon sayilar1 kargilagtirildi. 38 hastanin okrelizumab te-
davisi dncesi, 6. ay, 12. ay, 18. ay, 24. ay (toplam S grup) EDSS’leri kiyas-
landiginda gruplar arasinda hicbir fark yoktu (Tablo 3). 38 hastanin yeni
T2 FLAIR lezyon sayisi kiyaslandiginda okrelizumab ncesi-birinci yil
arasinda (p:0.000) ve okrelizumab &ncesi- ikinci yil arasinda (p:0.000)
istatistiksel olarak anlaml fark izlendi. Birinci yil-ikinci yil arasinda ise
(p:1.000 ) yeni T2 FLAIR lezyon sayisi agisindan istatistiksel olarak
anlaml fark saptanmadi (Tablo 4). Bu 38 hastanin 33 tanesine 25 adim
yiriime testi yapilabildi. 5 hasta EDSS yiiksekligi nedeniyle yiiriime tes-
tini yapamadi. 33 hastanin okrelizumab tedavisi 6ncesi, 6. ay, 12. ay, 18.
ay, 24. ay (toplam S grup) 25 adim testleri arasinda gruplar arasinda ista-
tistiksel agidan fark yoktu (p: 0.413) (Tablo $).Calismamizin sonuglari
okrelizumabin 24 aylik takip siiresince hastalarin EDSS skorlarindaki ve
MRG’ de yeni T2 FLAIR lezyon sayisindaki artis iizerinde durdurucu
etkisi olabilecegini ve 25 adim testinde baglangig ve 1.,2. yillar arasinda
olumlu sonuglarmnn olabilecegini diisiindiirmektedir. Biz bu bulgularin
daha fazla hasta sayis1 ve daha uzun stireli takip stireleri ile desteklenmesi
gerektigi diismekteyiz.

Anahtar Kelimeler: multipl skleroz,okrelizumab, manyetik rezonans
gorintileme, EDSS, 25 adim testi
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Tablo 1

Fingolimod
Interferon Betala
Interferon Betalb
Glatiramer Asetat
Teriflunomid
Dimetil Fumarat
Natalizumab

Azatioprin

Sperifik MS Tedavisi Almayan

Toplam

Okrelizumabdan Once Kullanilan Tedavi

Tablo 2

Bir ilag kullanan

1ki ilag kullanan

Ug ilag kullanan
Dort ilag kullanan
Hig ilag kullanmayan
Toplam

Say1 (n)
16

54

9

6
86

Okrelizumab Oncesi Kullamlan Ilag Saysi

Tablo 3

Okrelizumab 6ncesi EDSS

Okrelizumab 6. ay EDSS

Okrelizumab 12. ay EDSS

Okrelizumab 18. ay EDSS

Okrelizumab 24. ay EDSS
EDSS skorlart

Tablo 4

Okrelizumab 6ncesi yeni
lezyon says1
Okrelizumabdan sonra
birinci yildaki yeni lezyon
say1s1

Okrelizumabdan sonra
ikinci yildaki yeni lezyon
say1s1

Yeni T2 FLAIR Lezyon Sayist
Tablo §

Okrelizumab Oncesi 25 adim

testi saniye

Okrelizumab 6. ay 25 adim
testi saniye

Okrelizumab 12. ay 25 adim
testi saniye

Okrelizumab 18. ay 25 adim
testi saniye

Okrelizumab 24. ay 25 adim
testi saniye

25 Adim Testi (sn)

Say1 (n)  Yiizde (%)
S3 61,6
9 10,5
S 5,8
3 3,5
3 3,5
3 3,5
3 3,5

1 1,2
6 7

86 100
Yiizde (%)

18,6

62,8

10,5

1,2

7

100

Ortalama | Standart sapma
5,0132 ,78402
5,0132 ,72743
5,0132 ,72743
5,1184 ,73919
5,1184 ,73919
Ortalama  Standart sapma
1,8788 ,78093
;2121 ,48461
2121 41515
Ortalama Stamdart
sapma
31,3939 5,55056
32,0303 5,80670
31,9091 5,88623
31,9697 6,15673
31,7879 5,83501

Say1(n)
38
38
38
38
38

Say1 (n)
38

38

38

say1 (n)
33
33
33
33

33
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MULTIPL SKLEROZ AYIRICI TANISINDA
NOROFIBROMATOZIS: OLGU SUNUMU

Mehmet Fatih Yetkin, Elif Ozge Bicer, Merve Akcakoyunlu,
Meral Mirza

Erciyes Universitesi Tip Fakiiltesi, Noroloji Ana Bilim Daly, Kayseri

Giris-AMAGC: Multipl skleroz (MS) santral sinir sisteminin kronik, de-
jeneratif ve demiyelinizan bir hastaligidir. Nérofibromatozis tip 1(Nf1),
en yaygin ve en iyi bilinen nérokutan6z hastalik tipidir ve yaklagtk 4000
kisiden 1’inde goriilir. Nfl, sinir sisteminde ¢ok sayida timor gelisimi
ile karakterize, otozomal dominant kalitimsal norokutanoz bir hastaliktir.
Bir tiim&r baskilayici protein olan nérofibromini kodlayan kromozom 17
tizerindeki NF1 genindeki mutasyonlardan kaynaklanmir. MS diisiiniilen
hastalarda cilt lezyonlar1 ve gérme yollar: dikkatle degerlendirilmeli, aile
oykiisii agisindan hasta ayrintili bir sekilde sorgulanmalidir. Olgumuzda
bag donmesi gikayeti ile MS 6n tanisi ile klinigimize yonlendirilen Nfl
tanus1 konulan bir hasta sunulmugtur.

BULGULAR: 19 Yagsinda kadin hasta 4 aydir olan, ani hareketlerle
ortaya ¢ikan bas dénmesi yakinmas: ile bagvurdugu bagka bir merkezden
tarafimiza MS 6n tarusi ile yonlendirildi. Bag dénmesi birkag giinde bir
oluyor, oturup kalmakla daha ¢ok ortaya cikiyor ve birka¢ dakika iginde
diizeliyormus. Eslik eden ¢ift gorme ya da konusma giigliigii olmuyormus.
Ozgegmisinde yaklagik iki y1l 6nce iki giin siireli bas dénmesinin oldugu
izlendi. Hastanin Kraniyal Manyetik Rezonans (MR) gdriintiilemesinde
sol serebellumda, dérdiincii ventrikil komgulugunda ponsta ve perivent-
rikiiler alanlarda T2 agirlikh goruntiilerde hiperintens, kontrast tutmayan
lezyonlar izlendi. Cekilen elektroensefalografi normal sinirlarda deger-
lendirildi. BOS dan oligoklonal bant (OKB) génderildi. BOS’ta OKB
saptanmadi, immiinglobulin G indeksi 0,55 olarak sonuglandi. Hastanin
tekrarlanan muayenesinde Café au lait lekeleri ve norofibrom ile uyumlu
nodiiler lezyonlar saptandi. G6z muayenesinde ise Lisch nodiilleri sap-
tand1. Ayrica hastanin bir kiz kardeginde ve annesinde de benzer cilt leke-
lerinin oldugu 6grenildi. Genetik analizde NF1 geninde mutasyon sapta-
nan hastaya NF1 tanusi kondu ve genetik danuigsmanlik 6nerildi.

SONUGC: Nfl, ¢oklu organ sistemlerini etkileyen ve degisken klinik
bulgulara sahip otozomal dominant gegisli bir hastaliktir. Nf1’in tanim-
layic1 6zelligi, spinal, periferik veya kraniyal sinirlerle yakin iligki i¢inde
olusan nérofibromdur. Nérofibromatozis gorintiilemesinde; pleksiform
norofibromlar, parankimal gliomlar, sfenoid kanat ve oksipital kemik
displazileri, gorme yolarinda gliomlar, beyaz cevher lezyonlari (serebellar
beyaz cevher, globus pallidus, talamus ve beyin sapinda) gériilebilir. MS
lezyonlarindan farkh olarak beyaz cevher lezyonlarinin sinirlari siliktir ve
kitle etkisi yoktur, kontrast tutmazlar. Diger bulgular arasinda pigment
anomalileri, diigiik grade gliomalar ve iskelet displazileri vardir. Kraniyal-
de tutulan bolgeyle ilgili MS hastaligr klinigi ile benzer sekilde hastalar
bagvurabilmektedir, cilt bulgulari, géz bulgulari, ortopedik problemler
agisindan hastalarin ayrintih degerlendirilmesi 6nerilir. NF1’li bireyler,
benign ve malign sinir sistemi tiimorleri gelistirmeye yatkindirlar. Ayri-
ca, multipl skleroz (MS) dahil olmak iizere cesitli tiimér digt ndrolojik
durumlarin da NFI'de daha stk meydana geldigi bildirilmistir. Ancak bi-
zim olgumuzda Klinik ve radyolojik bulgularin MS ile uyumlu olmamasy,
BOS’ta oligklonal bandlarin yoklugu, cilt bulgular1 ve nérofibromlarin iz-
lenmesi nedeniyle MS diisiiniilmemistir. En yaygin goriilen nérokutanoz
hastalik olan NF1’in nadiren MS'i taklit edebilecegi akilda tutulmalidur.

Anahtar Kelimeler: Multipl Skleroz, nérofibromatozis, nérofibrom,
Lisch nodiili
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cafe au lait lisch nodiilleri

gozdeki lisch nodiilleri

- norofibrom
cillte goriilen cafe au lait lekeleri

gliom

serebellar gliom

gliom2

ciltte goriilen norofibromlar

beyinsap gliomu
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EBV ENFEKSIYONUNU iZLEYEN MOG
ANTIKOR POZITIF ADEM OLGUSU

Emine Rabia Ko¢, Omer Faruk Turan
Uludag Universitesi Tip Fakiiltesi Noroloji AD,Bursa

Myelin oligodendrosit glikoprotein (MOG) antikoru ile iligkili has-
taliklar klinik fenotipi yasa gore degisiklik gosteren bir grup edinsel de-
miyelinizan hastalik grubudur. MOG antikor pozitifligi cogukluk ¢aginda
genellikle Akut dissemine ensefalomyelit (ADEM) tablosu ile ortaya
gikarken, erigkinde ise optiko-spinal tutulum 6n plandadir. ADEM ge-
lisimi 6ncesinde hastalar siklikla bir enfeksiyon ya da agilanma 6ykiisii
bildirirler. EBV enfeksiyonuna bagh gelisen ADEM tablosu ise nadir go-
riliir. EBV ‘nin immun yanit1 degistirdigine ve birtakim otoimmun has-
taliklarin gelisiminde rol oynadigina dair kanitlar bulunmaktadir. Dahas,
EBV enfeksiyonu MOG antikor yapimin tetikleyebilir ve MOG iligkili
klinik tablolara yol agabilir. Bu durum EBV epitopu ile MOG antijeninin
potansiyel molekiiler benzerlik yolu ile ortak immun yaniti tetiklemesi torakal sagital STIR

nedeniyle olabilir (molekiiler mimicry)

Burada erigkin bir hastada EBV enfeksiyonunu takiben gelisen EBV
DNA’simin ve MOG antikorunun pozitif oldugu bir ADEM tablosu
klinik, laboratuvar ve radyolojik bulgular egliginde sunulmustur.

figiir 2d

Anahtar Kelimeler: myelin oligodendrosit glikoprotein, ADEM, EBV
enfeksiyonu

Figiir 2a: Kranial Sagital T2/ T1 kontrasth

Kranial MRG de sagittal T2 sekansinda multipl “fluffy” lezyonlar sagital T1
kontrastls sekansta:Kontrastlanma yok

figiir 2b conus mediillaris sagital STIR
figiir 3:MOG antikor pozitifligi immunfloresan mikroskopi bulgusu

axial T2 ve sagittal STIR sekansinda serviko-mediiller bileskeden baglayan ve
spinal kort boyunca uzanan myelit

MOG antikor pozitifligi immunfloresan mikroskopi bulgusu
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Figiir: 1 Enfeksiy6z mononiikleoz

Hastamin paraplejisinin baglamasindan 10 giin once atesli dénemde olan
dokiintileri

EBV-associated anti-MOG positive ADEM
Abstract

MOG antibody-associated disorders is an acquired demyelinating di-
sease, and its clinical phenotype varies by age. ADEM-like presentation
is common in childhood and mostly associated with an antecedent viral
infection history. There is evidence of EBV altered the immune response
and has a role in the development of some autoimmune diseases. Moreo-
ver, EBV infection can trigger anti-MOG antibody production and leads
to MOG antibody-associated disorders. We report an adult patient who
developed MOG antibody-positive ADEM following EBV infection.

Introduction

Myelin oligodendrocyte glycoprotein (MOG) is a minor protein lo-
cated on the outer membrane of myelin and the cell surface of oligodend-
rocytes. MOG antibody disease is a rare neuroimmunological disorder
associated with antibodies against MOG antigen[1]. MOG antibody-as-
sociated diseases (MOG-AD) include a wide spectrum of syndromes,
ranging from ADEM to optico-spinal phenotype regarding age. While
ADEM predominantly present in children, the optico-spinal phenotype
is common in adults[2]. ADEM is a clinical syndrome, characterized by
acute onset, widespread attack of inflammation in the central nervous
system (CNS). Infections might trigger ADEM, but EBV is quite rare
among them[3]. Here we present a case that is developed an anti-MOG
antibody-positive ADEM following EBV infection.

Case presentation

A 21-year-old patient presented to the emergency room with bilate-
ral lower extremity weakness, sleepiness, and unable to void. His symp-
toms started two days ago and progressed rapidly over the next few days.
The patient had a fever of 38.7 °C and a widespread rash over his body
ten-days before the symptoms began. He was treated with Pheniramine
and Dexamethasone and all his complaints regressed. His past medical
history included substance abuse of bonsai and methamphetamine since
thirteen-year-old. His physical examination findings were nonspecific,
and the previous fever and rash had disappeared. Neurological examinati-

on revealed that normal consciousness but prone to drowsiness, dysarth-
ria, hypoactive gag reflex, lower extremity paraplegia with hyporeflexia,
bilateral upper extremity weakness (grade 4/5), sensory disturbance
in the entire area below the TS level, and anuria that required urethral
catheterization were present. Laboratory analysis showed elevated white
blood count (11,460/mm? with % 95 lymphocyte). Antinuclear, SS-A,
SS-B, Scl-70, c-Anca, and p-Anca antibody levels were within normal
limits. Serological studies indicated evidence of previous EBV infection
(EBV viral capsid antigen and nuclear antigen IgM negative, and EBV
viral capsid antigen and nuclear antigen IgG positive). Serologic testing
for syphilis, Lyme, brucella, and human immunodeficiency virus were
obtained negative. The level of serum angiotensin-converting enzyme
was normal. Cerebrospinal fluid (CSF) examination showed pleocyto-
sis (280/mm?), glucose concentration of 48 mg/dl (synchronous blood
glucose level: 93 mg/dl), protein concentration of 68 mg/dl, IgG index of
0.62, the absence of oligoclonal IgG bands. While polymerase chain rea-
ction for herpes simplex virus 1, herpes simplex virus 2, varicella- zoster
virus, and cytomegalovirus DNA was negative, EBV DNA was positive
in the CSF. Brain MRI showed multiple, hyperintense, flufty lesions in
the periventricular white matter, juxtacortical, cortical, and pons lesions
on T2-weighted images, but not gadolinium enhancement on T1-weigh-
ted MRI. Spinal MRI showed a hyperintense lesion predominantly in the
central gray matter extending from cervicomedullary junction to conus
medullaris on STIR (short-tau inversion recovery) sequence. (Fig.1a,b).
MOG- Abs were detected with immunofluorescence cell-based assays
(CBA-IF) with an anti-human IgG (total molecule)-specific secondary
antibody and visualized by immunofluorescence (Fig.2). The anti-aqua-
porin-4 antibody was negative.

In the light of the above findings, the patient was considered the an-
ti-MOG antibody-positive ADEM, that developed following the infecti-
ous mononucleosis (IM) caused by EBV infection. Therefore, the patient
was started on immunosuppressive therapy with intravenous methylp-
rednisolone (IVMP) for 7 consecutive days, followed by oral Metilpre-
nidsolon (48 mg/day). The patient’s symptoms demonstrated significant
improvement, after 3th day of IVMP initiation. His upper and lower
extremity weakness and sensory disturbance were completely resolved
and the urethral catheter was removed 3 weeks after the start of IVMP.
We have been monitoring closely him in terms of clinical, radiological,
and laboratory findings. Therefore, cranial and spinal MRI and the MOG
antibody test will be repeated 6 months later, and according to the test
results, the treatment will be look over again.

Discussion

We present an adult case of a patient who developed anti-MOG an-
tibody-positive ADEM following EBV infection. ADEM patients frequ-
ently had a preceding infection history before symptoms starting!’CSF,
and radiologic findings and long-term follow-up in a cohort of patients
with acute disseminated encephalomyelitis (ADEM. However, EBV-as-
sociated ADEM and LETM are extremely rare. The co-existence of EBV
and MOG antibody positivity, causing ADEM is almost nonexistent.
In a study, Nakamura et al. reported that an adult patient developed an-
ti-MOG antibody-positive ADEM, 8 days after the onset of IM due to
primary EBV infection™.. In another study, they reported that anti-MOG
antibody positivity was detected in 20% of patients who had IM due to
EBV infection. Neurological involvement was not observed in any of
these patients with MOG positivity™™. This may be related to the level
of MOG antibody titer. It is considered that both infectious and parain-
fectious mechanisms play a role in the development of EBV-associated
encephalomyelitis. One of these parainfectious mechanisms may be
triggering the autoimmune response by breaking self-tolerance due to
EBV infection. Indeed, EBV infection, and especially a history of IM,
have been associated with the development of several autoimmune di-
seases such as multiple sclerosis”. The antibodies, induced against Eps-
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tein-Barr virus infection might act as an inflammatory trigger by reacting
with myelin basic protein, suggesting the role of molecular mimicry in the
MS pathogenesis'®l. Similarly, possible molecular mimicry between EBV
and MOG antigens may have resulted in cross-reactivity and triggered an
autoimmune response to MOG antigens. We detected both EBV-DNA
and anti-MOG antibody positivity simultaneously in our case. Detection
of EBV in sera and CSF might suggest that the antibody against MOG
potentially has been triggered by EBV.

The prevalence of MOG-Abs in adults is lower than in childhood. Be-
sides, the clinical presentation of MOG-Ab-associated disorders changes
with age ). Young children most often present with ADEM:-like syndro-
me, whereas optic neuritis, long extensive transverse myelitis, brainstem
features, or area postrema symptoms are common in adults!'*'"), The pre-
sent case is also specifically as it is both an adult patient and anti-MOG
antibody-positive ADEM.

In conclusion, EBV infection can trigger anti-MOG antibody produ-
ction and lead to ADEM. Future immunological studies are necessary to
understand how EBV stimulates MOG antibody production.
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CLUSTERIN RS3087554 A/G GENETIK
POLIMORFIZMI ILE MULTIPL SKLEROZ
ARASINDAKI ILISKININ INCELENMESI
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Amag: Multipl Skleroz (MS), daha cok gen¢ yetiskinleri etkileyen
kronik, enflamatuvar, demiyelinizan ve norodejeneratif bir merkezi sinir
sistemi (MSS) hastaligidir. Etiyolojisi bakimindan multifaktériyel bir
hastalik olan MS’in olusumunda genetik ve gevresel faktorler 6nemli rol
oynamaktadir. Clusterin (Apolipoprotein J), 8. Kromozomda CLU ge-
ninde kodlanan ve beyin bagta olmak tizere bir¢ok dokuda ifade edilen
multifonksiyonel bir glikoproteindir. Clusterin proteininin 6nemli fonk-
siyonlar1 arasinda hiicresel yagam ve 6lim yolaklarinin desteklenmesi
bulunmaktadir. Oksidatif stres, 1s1 soku, nérodejenerasyon gibi hiicresel
stres ve hasar durumlarinda clusterin ekspresyonunun arttig1 goriilmis-
tir. Yapilan caligmalar clusterinin, Alzheimer hastaiginin progresyonun-
da 6nemli bir biyobelirteg oldugunu; Parkinson hastaliginin erken do-
nemlerinde hastalarin beyin omurilik sivisinda (BOS) kontrollere gore
daha ¢ok eksprese oldugunu gostermistir. MS’in patogenezinde oksidatif
stresin 6nemli rolii oldugu bilinmekle birlikte MS hastalarinin plazma
ve BOS’unda clusterin proteininin seviyesinin daha fazla olduguna dair
bulgular da mevcuttur. Buna ilave olarak, MS hastalarinin ak madde lez-
yonlarinda CLU ekspresyon seviyesinin arttigini gosteren post-mortem
gahigmalar da bulunmaktadir. CLU geninde birgok tek niikleotit polimor-
fizmi (SNP) bulunmaktadir ve bu SNP’ler genin ekspresyon seviyesine
ve ifade edilen proteinin kalitesine etki etmektedir. Clusterin rs3087554
A/G SNPs%si, genin 3’ transle edilmeyen bélgesinde bulunmaktadir. Pa-
togenezinde oksidatif stresin rol oynadig: eksfoliasyon sendromu (XFS)
hastaliginda yapilan bir ¢calismada rs3087554 A/G SNP’si XFS ile iligkili
bulunmustur. Bu galismayla birlikte ilk defa MS hastalig ile rs3087554
A/G SNP’si arasindaki iligki incelenecektir.

Yéntem: Caligma grubu, 100 relapsing-remitting MS (RRMS) hasta-
st ve 100 kontrolden olusmaktadir. Kan érnekleri, Saglk Bilimleri Uni-
versitesi Giilhane Tip Fakiiltesi N6roloji Ana Bilim Dali ve Ankara Sehir
Hastanesi Noroloji Poliklinigi tarafindan toplanmugstir. Kan 6rneklerin-
den genomik DNA'nin izole edilmesinin ardindan bireylerin genotipleri
PCR-RFLP (Polimeraz Zincir Reaksiyonu-Restriksiyon Parca Uzunlugu
Polimorfizmi) ydntemi ile belirlenmistir.

Bulgular: Elde edilen sonuglara gére 73 RRMS hastas1 ve 76 kontrol
birey homozigot yabanil tip (AA) genotipe sahipken, 23 RRMS hastast
ve 21 kontrol heterozigot (AG) genotipe sahiptir. 4 RRMS hastast ve 3
kontrol bireyin ise homozigot polimorfik genotipe (GG) sahip oldugu
tespit edilmistir. Polimorfik alel (G) frekans: bakimindan RRMS grubu
ile kontrol grubu arasinda anlamli bir fark gdriilmemistir (RRMS vs.
Kontrol: 0.155 vs. 0.135; P=.57). Polimorfik genotip olan GG, AA ve AG
(RRMS vs. Kontrol: %4 vs %3) genotipleri ile kiyaslandiginda anlamlt
bir fark bulunmamgtir (P=1.00, Fisher’s exact test). GG ve AG geno-
tipleri, AA genotipi ile kiyaslandiginda da (RRMS vs. Kontrol: %27 vs.
%24) gruplar arasinda istatistiksel olarak anlaml bir fark gériilmemistir
(P=.63).

Sonug: rs3087554 A/G SNP’si, RRMS riski agisindan ilk defa ince-
lenmis ve bu hastalikla iliskisi bulunmamugtir.

Anahtar Kelimeler: Clusterin, genetik, polimorfizm, MS, SNP
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FACTORS CONTRIBUTING THE FATIGUE IN
MULTIPLE SCLEROSIS AND ITS RELATION
WITH QUALITY OF LIFE

Seda Dagls, Melike Dogan Unlii, Serpil Demirci

Siileyman Demirel Universitesi Tip Fakiiltesi Noroloji Ana Bilim Daly,
Isparta

PURPOSE: Fatigue is one of the most common symptom of multiple
sclerosis (MS) which have a detrimental effect on patients’ quality of life.
Fatigue pathophysiology is complex and is often influenced by secondary
but relevant factors. In multiple sclerosis, primary causes such as structu-
ral damage in white and gray matter, central and peripheral inflammatory
processes, changes in the function of neural networks due to inflamma-
tion or structural damage, metacognitive evaluation of interoceptive sti-
muli, as well as secondary causes such as increased disease burden, sleep
problems, depression, disability degree and disease subtypem are noted
to contribute to the development of fatigue. Besides, peripheral inflam-
mation has also been shown to be an important factor in chronic fatigue.
Neutrophil-lymphocyte ratio (NLR), thrombocyte-lymphocyte ratio
(PLR) stand out as biomarkers that reflect the degree of systemic inflam-
mation in chronic inflammatory diseases. In this study, factors contribu-
ting to the severity of fatigue in MS patients were examined.

METHODS: Study sample was selected among MS patients atten-
dign to the outpatient MS clinic. Enrolment criteria were designed to
include ambulatory MS patients with no evident signs of an MS exacerba-
tion or corticosteroid treatment in the past 3months, no current infecti-
ons, no anaemia, and no thyroid dysfunction. The exclusion criteria were
severe cognitive impairment, depression, primary sleep and sleep-related
disorders, severe co-morbidity, and use of pharmacological/non-phar-
macological therapies for fatigue that took place in the past 3 months.
Seventy-one females 30 males included in the study. Sociodemographic
characteristics, fatigue severity(FSS) and its effect(MFIS), Expanded Di-
sability Status(EDSS), depression(PHQ-9), anxiety level in all individu-
als(GAD-7) and quality of life(MSQoL-54) were evaluated. The cases
were grouped according to their fatigue severity scale score. The number
of lesions in MS-specific regions in the MRG was recorded. The degree
of peripheral inflammation was calculated by calculating the neutrop-
hil-to-lymphocyte ratio(NLR), platelet-to-lympocyte ratio(PLR) from
the peripheral blood samples at the time the scales were applied.

RESULTS: Sociodemographic findings and results of examined para-
meters are given in Table 1, Table2, and Table3. Fatigue was significantly
higher in women, those with a higher body-mass index, depressive and
anxious patients(p> 0.05). Although the complaints of fatigue were hig-
her in married people, housewives and city dwellers, it was not statistically
significant (p> 0.05). When evaluated, sociodemographic characteristi-
cs, disease duration and severity, MRI lesion burden, peripheral inflam-
mation were important factors in predicting fatigue (R=0.742) and exp-
lained 55% of the variance (F(17.49)=3.534, p=0.000, R2=0.551). The
most important predictors of fatigue were gender(f=-2.527), MRI-lesion
burden ($=-1.020), cortical/juxtacortical lesion burden ($=0.599), and
depressive mood (=0.443). When evaluated with the MSQoL-54 com-
ponents, perception of health (f=-0.772), gender ($=-0.489) and cogni-
tive function ($=0.299) had a significant contribution to the prediction
of fatigue (F(1.53): 27.275, p=0.000, R2=0.607). A moderate-strong
negative correlation was observed between the severity of fatigue and all
components of MSQoL. As fatigue increased, both physical and cogniti-
ve quality of life decreased.

CONCLUSION: Fatigue is one of the most common symptoms
of multiple sclerosis (MS) that negatively affects daily living activities.
Knowing fatigue-predictive factors will contribute to treatment approa-
ches.

Keywords: Fatigue, Quality of life, multiple sclerosis
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KLINIGIMIZDE TAKIiP EDILEN MULTIPL
SKLEROZ HASTALARININ DEMOGRAFIK,
KLINIK VE LABORATUAR OZELLIKLERI;
NOTROFIL LENFOSIT ORANI KLINIK BiR
BELIRTEC Mi?

Safiye Giil Kenar, Nuriye Kayali Sendur, Semra Mungan
Ankara Sehir Hastanesi Noroloji Klinigi

AMAGC: MS polikliniginde takipli 190 MS hastasimin demografik ve
klinik 6zellikleri, laboratuvar degerleri, kullanilan tedaviler ve nétrofil
lenfosit oraninin oziirliliik ile iligkisinin degerlendirilmesi planlanmigtir.

METOD: MS polikliniginde takip edilen hastalardan randomize
sekilde secilen 190 hasta ¢alismaya dahil edildi. Hastalarin verileri ve
laboratuvar sonuglar1 retrospektif olarak tarandi. Kayitlardan hastalarin
takip siiresi, kullandiklar: ilaglar, sigara kullanip kullanmadiklar1 ve EDSS
skorlari tespit edildi. Bu sonuglar kendi i¢inde ve MS alt tiplerine gére
kargilagtirildi.

BULGULAR: Hastalarin % 66,3 ii kadin, %33,7 si erkekti. Kadinlarin
yas ortalamasi 37,3£10,7 erkeklerin ise 38,2+9,9 du. Cinsiyetler arasinda
yas dagilimu benzerdi (p=0,61). Hastalarin %81,1 ini RRMS, %15,8 ini
SPMS, %3,2 sini ise PPMS hastalar1 olusturmaktaydi. RRMS grubunun
yas ortanca degeri diger iki gruba gére daha diisiiktii (p<0,001). Hasta-
larin yaklagik icte birinin(%29,6) MR'inda son 1 yil iginde yeni lezyon
tespit edilmigti. En sik tercih edilen tedaviler interferon grubu (%22,2)
ve fingolimod (%22,7) iken bunlar: teriflunomid (%19,5) ve glatiramer
asetat(14,1) takip etmekteydi. Laboratuvar degerleri genel olarak deger-
lendirildiginde vitamin D diizeyi tiim MS gruplarinda diisiik saptandi ve
gruplar arasinda fark yoktu. Kullanilan ilaglara gore, kolesterol paneli, Vit
b12, Folat, Hb ve Vit D sonuglar1 benzerdi. Fingolimod grubunda diger
gruplara gdre beyaz kiire daha diisiik (p=0,009) iken ntrofil lenfosit ora-
n1ise daha yiiksek (p<0,001) saptandi. Sigara kullanan hasta oran1 %28,4
tii. Sigara icenlerde icmeyenlere gdre Hb degeri daha yiiksek (p<0,01),
HDL degeri daha diisiik (p=0,04) saptandi. Diger laboratuvar degerle-
rinde ise anlamli fark saptanmadi. Baglangi¢ EDSS skoru benzer iken,
son muayenedeki EDSS skoru sigara igenlerde anlamli derecede yiiksekti
(p=0,029). PPMS grubunda hastalik siiresi diger iki gruba gore daha kisa
iken(p<0,001) bu grubun baglangic EDDS degeri sadece RRMS grubun-
dan daha yiiksekti (p=0,001). Son EDDS skoru RRMS grubunda diger
iki gruba gdre anlamh derecede diisiiktii (p<0,001). EDSS skorlar1 ha-
fif (0-2), orta (2,5-5) ve agur (5,5-10) seklinde siniflandirildigs ve NRL
degerinin, 6ziirlilligi orta derecede olanlarda hafif olanlara gére anlaml
derecede yiiksek oldugu saptandi.

SONUG: Bu ¢alisma sonuglarma gére en sik gorilen MS tipi RRMS
olup, tercih edilen tedavi segenekleri interferon grubu, fingolimod ve te-
riflunomid idi. Laboratuvar degerleri agisindan Fingolimod kullananlarin
beyaz kiire degerleri daha dugiik, Hb degeri ise daha yiksekti. Sigara kul-
lanim1 Hb degerini arttirip, HDL seviyesini distiriirken, 6zirlilik skor-
larin1 anlamli derecede arttirmaktaydi. MS hastalarinda serumda patolo-
lojik inflamasyonunun biyobelirtegi olarak ve cesitli alanlarda prognostik
gosterge olarak 6nerilen notrofil lenfosit oran1 bu ¢ahsmada ozellikle
EDSS skoru 2,5-5 arasinda olan grupta anlamli derecede yiiksek saptan-
mugtir. Bu bulgu nétrofil lenfosit oraninin hastah@in progresyonu ile ko-
rele gittigi ve bir biyobelirteg olarak degerlendirilmesi goriisiinii destekle-
mektedir. Saglikli kontrollerle kargilagtirilan daha genis hasta gruplarinin
degerlendirildigi ileri ahgmalar faydah olacaktir.

Anahtar Kelimeler: Multipl Skleroz, Nétrofil Lenfosit Orani, EDSS
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MULTIPL SKLEROZ HASTALIGI iLE
GERILME REFLEKSININ LONG-LOOP
YANITLARI ARASINDAKI ILiSKi

Zafer Ozkan Berat Can Cengiz, Musa Temel, Senih Giirses,
Seref Demirkaya

SBU Giilhane Néroloji, ODTU ¢alisma grubu

Gerilme refleksi 19. yiizyilin baglarinda deserebre kedilerde miyotatik
lerin, spinal segmentte gerilen kasin alfa motor néronlarini atesledikleri
ve kas aktivitesine neden olduklar1 ayrintili bir sekilde tanimlanmigtir. Bu
refleks yamt klasik norofizyolojinin temel konularindandir. Yaklagik S0
yil sonra insanlar iizerinde yapilan deneylerde, miyotatik (M1) gerilme
refleksi alindiktan daha sonra ortaya ¢ikan ge¢ yamitlar gosterilmistir. Bu
kesif ge¢ yanitlarin fizyolojisi ve fonksiyonlarina y6nelik bir¢ok ¢aligmaya
ilham kaynag: olmustur (1-3).

Geg yamtlarin iglevselligine yonelik yapilan ¢aligmalarda ekstremite
ve viicut postiiriinde rol oynadiklar diigiinilmektedir. Yanitlarin cesitli
kogullara gore modifiye olduklari, gerilen kasin diginda diger kaslarda
da yamitlar tetikleyebildikleri gésterilmistir(4-7). Arastirmacilar geg
yamutlarin fizyolojisine yonelik iki ana hipotez tizerinde yogunlagmustur.
Bu hipotezler; ya daha yavag iletim hizina sahip afferentlerin gecikmig
yamitimin neden oldugu geg yamitlar, ya da miyotatik reflekse neden olan
afferentlerin bir kisminin merkezi sinir sisteminde (MSS) daha uzun bir
yol izledikten sonra tekrar alfa motor néronlar1 uyarmasinin neden oldu-
gu geg yamtlar seklindedir.

yoniindedir(8-11).

Gerilme refleksinin ge¢ yanitlarinin MSS’deki seyrine yonelik birgok
hayvan ve insan deneyleri yapilmistir. Ozellikle hayvanlar iizerinde ya-
pilan invaziv deneylerde ge¢ yanutlarin transkortikal long-loop izleyebi-
lecegi yoniinde 6nemli ipuglar1 saptanmakla beraber, elde edilen refleks
yamtlarm insan gerilme refleksi ge¢ yanitlari ile homolog olmayabilecegi
siipheleri dogmustur(12,13).

Insanlarda invaziv deney olanaklarinin gok kisitl olmasi, bu siiphele-
rin ortadan kaldirilmasinda engel tegkil etmektedir. Bu nedenle aragtur-
macilar MSS patolojileri olan hastalar1 kontrol grubu ile kargilagtirarak
cahgmalar yapmuglardir. 1980’lerin sonunda ayna hareketine sahip tek
Klippel-Feil hastasinda yapilan non-invaziv deneylerde ge¢ yanitlarin
transkortikal yol izledigi 6ne siiriilmiistiir(14). Benzer sekilde yakin za-
manh Kallmann sendromlu hastalarda yapilan galisma da transkortikal
hipotezi destekler niteliktedir(15). Ancak bu iki caligma haricinde lite-
ratiirde insanlarda transkortikal hipotezini destekler nitelikte ¢aligma bu-
lunamamugtir ve bu ¢aligmalarin da kendi i¢inde kisithiliklart mevcuttur.

Literatiirde long-loop reflekslerinin fizyolojisine yonelik verilerin si-
nurli ve yetersiz olmasi nedeniyle ¢alismamizda MSS’nin degisik alanlarini
tutan MS hastalarini saghkli kontrol grubu ile kargilagtirilarak, geg yanit-
larin fizyolojisi ve fonksiyonlarini aragtirmayi amagladik. MS hastaliginin,
MSS’nin serebrum, serebellum, beyinsap: ve medula spinalisi tutabilme-
si ve bazi hastalarda sadece beyine ait bulgu ve lezyonun bulunurken, ba-
zilarinda beyin ve spinal tutulusa ait lezyon ve bulgularin bulunabilmesi,
hastahigin klinik bulgular1 arasinda denge ve yiiriime bozukluklar: bulun-
masi nedenleri ile MS hastahgmnin long-loop reflekslerin fizyolojisine
yonelik ¢alisma igin uygun bir hasta gurubu oldugunu diisiinmekteyiz.
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GEREC VE YONTEM

Gerilme refleksinin long-loop ge¢ yanitlari uzun yillardir incelenmesi-
ne ragmen, fizyolojisi ve fonksiyonlari ile ilgili tartismalar devam etmek-
tedir. Bu caligma MS hastalig1 ile gerilme refleksinin long-loop ge¢ yanut-
larinm iligkisini aragtirmay1 amaglayan, MS hasta grubu ile saglikli kontrol
grubunu kargilagtiran klinik ¢alismadr.

C. ARASTIRMANIN EVREN VE ORNEKLEMI Giilhane Egitim
ve Aragtirma Hastanesi Noroloji MS poliklinigine miiracaat eden ve
ayaktan takip edilen, McDonald tani kriterlerine gére MS tanusi konulan
hastalar aragtirmanun evrenini, Mayis 2017 — Temmuz 2018 tarihleri ara-
sinda ardigik olarak miiracaat eden MS tanili hastalar ¢alisma grubu icin
aragtirmanin drneklemini olugturmaktadir. McDonald tan: kriterleri ve
MRG bulgularina gore infratentoriyel ve spinal lezyonu olmadan serebral
lezyonlari olan (periventrikiiler, kortikal+jusktakortikal) 9 hasta Grup 1
(G1) olarak ifade edilmistir. Serebral lezyonlarina ek olarak, spinal lez-
yon olmadan infratentoriyel serebellar ve/veya beyin sap1 lezyonu olan 6
hasta grup 2 (G2) olarak ifade edilmistir. Serebral ve/veya infratentoriyel
lezyonlara ek olarak spinal lezyonu da olan 11 hasta grup 3 (G3) olarak
ifade edilmistir.

Kontrol grubu, herhangi bir spinal ve serebral olay gegirmemis, n6ro-
lojik muayenesi normal olan saghkli goniillis gruptan olusturulmus olup
hasta galisma grubundan elde edilen bulgularin kargilagtirilmas: amaglan-
mustir. Kontrol grubunun sosyodemografik 6zellikleri, yas, cinsiyet agisin-
dan ¢alisma grubuyla benzer olmasi saglanmustir. Kontrol grubu olarak
11 saglikh goniillii alinmus ancak, 1 tanesi galisma

1. Elektromiyografi (EMG)

Calismamizda refleks yanitlarin neden oldugu kas aktiviteleri gii-
mils kapli yiizey elektrotlar: kullanilarak 3 kanalli Dantec Keypoint ©
9033A07 EMG cihazi ile kayit altina alinmigtir. EMG kayitlarinda plat-
formun hareketine gore degisen agonist ve antogonist kaslardan yanutlar
kaydedilmistir. Buna gore platform ayag dorsifileksiyon yaptirdiginda
TS kasindan elde edilen ilk yamit M1 ve bundan yaklagik S0 ms sonra geg
yanutlar M2 ve antogonist kastan elde edilen M3 yanitlar1 kaydedilmistir.
Ayni sekilde ayak plantar fleksiyon yaptiginda agonist kas olarak Tibi-
alis anterior (TA) kasindan M1 ve M2 yanitlari, antogonist kas olarak
da Tibialis surae (Gastroknemius+Soleus kaslar1) (TS)’den M3 yanitlari
alinmigtir

2. Bilgisayarli Dinamik Postiirografi

Caligmamizda, ani kas gerilmelerinin saglanmasi amaciyla yaklagik 10
yil 6nce caligma ekibimiz tarafindan gelistirilen -Ortadogu Teknik Uni-
versitesi (ODTU) ve Giilhane Askeri Tip Akademisi (GATA) isbirligi
ile- postiirografi cihazi kullamldi. Cihazin elektromekanik ve elektronik
bilesenleri monte edildikten sonra devirme platformunun baglatilmasi ve
kontrolii i¢in bir yazilim gelistirildi. Cihaza, testler sirasinda kisileri ya-
ralanmalara karg1 korumak icin givenlik 6nlemleri sisteme eklenmistir.
Ayrica yazihm deney protokoliine uygun olarak uyarlanabilmektedir.

Cihaz bes ana bilegenden olugur: devirme platformu, devirme kabini,
kuvvet platformu, hareket yakalama sistemi ve veri toplama araci. Sekil
3a'da gosterilen egimli platform, antero-posterior ve medio-lateral egilme
kabiliyetine sahip dairesel plaka olarak tasarlanmigtir. 0.05 - 2 Hz frekans
ve 1° - 10° arasinda pik genligi ile siniizoidal hareket yapabilir. Platformu-
nun donme ekseni ile bir kisinin ayak bileginin dénme ekseni arasindaki
mesafe yaklagik 34,5 cm'dir. $ekil 3b'de gosterilen devirme kabini, egimli
platformun etrafini siyah perdelerle kaplayacak sekilde tasarlanmigtir. Ka-
ranhk ortamda kabinin iginde testlerin yapilmasina olanak saglar. Ayrica
kabin, platform ile aym frekans ve ag1 genligi ile antero-posterior egilme
yetenegine de sahiptir. Acil durum igin, tiim olgular giivenlik kusag ile
sabitlenmektedir. Ayrica, destek masasina sabitlenmis iki tarafta tutula-
bilecek boliimler vardir. Devirme bilesenleri AC servo motorlar (1.5 kW
maxpower, 4.77 Nm maksimum tork kapasitesi, 3000 devir / dakika), Al-
len-Bradley © OEMax (RD15-A) ve servo motor siiriiciileri, Allen-Brad-

ley © CSD3 tarafindan saglanmaktadir. Servo motorlar, ¢ézinirliagi
2500 darbe / devir olan dort gekirdekli enkoderlere sahiptir. Platformun
devirilme testinde ihtiya¢ duyulan agisal hiz, servo motorlardan ¢ok daha
az oldugundan, agisal hiz1 azaltmak i¢in x80 indirgeyici kullanilmugtir. Re-
diiktorler ayrica aktiiatorlerin torkunu arttirir. Ayrica, bir elektronik kart
(cRIO © 9073) ve bir yazilim (Labview®) gelistirilmistir. Gelistirilen ya-
zilimlar bir masaiistii bilgisayar ile hareketli platformu kontrol etmek igin
kullanilmaktadir. Yer reaksiyon kuvvetleri, Bertec AM6800 sinyal ampli-
fikatoriine sahip Bertec © FP4060 Kuvvet Plakas ile 6lgiilebilmektedir.
Plaka iig eksende (x, y, z) ii¢ yer tepki kuvveti sinyali (Fx, Fy, Fz) ve ii¢
moment sinyali (Mx, My, Mz) toplayabilmektedir.

BULGULAR

A.Latanslarin Analizi 1. Bagparmak yukari platform hareketi icin (Ko-
sul-1); Platform hareketine gore TS kasindan elde edilen M1 yanutlar:
degerlendirildiginde G2-G3 ve G4 gruplarindaki olgularin tiimiinde M1
yamtlar1 alinmisken G1 grubundaki olgularin sadece birinde M1 yaniti
alinamamigstir. Hastalarda M1 yamtlarimin latanslarina bakildiginda G1
ortalama latans1 45,93+1,49 ms, G2 ortalama latans1 45,46+1,73 ms, G3
ortalama latans1 47,05+1,27 ms'dir. G4 (kontrol grubu), M1 ortalama la-
tans1 46,72+1,34 ms'dir. M1 yamti agisindan galisma gruplar kendi arala-
rinda ve aym zamanda kontrol grubu ile kargilastirmalarinda istatistiksel
olarak anlamli bir fark tespit edilmemistir.

M2 yanitlar: TS kasindan olgularmn tiimiinden (galisma ve kontrol)
elde edilebilmistir. Hastalarda M2 yamutlarinin latanslarina bakildiginda
G1 ortalama latans1 102,72+6,98 ms, G2 ortalama latans1 81,88+8,55 ms,
G3 ortalama latans1 110,09£6,31 ms'dir. Kontrol grubu i¢in M2 ortalama
latans degeri 81,05£6,62 ms'dir. Hasta gruplari kontrol grubu ile ortalama
latans degerleri agisindan karsilastirldiginda G2 harig diger hasta grup-
larmin M2 latans: kontrol grubuna gore uzama gozlenmektedir. Ancak
tiim hasta gruplari, kendi aralarinda ve kontrol grubu (G4) ile kargilag-
tirlldiginda, sadece G3 ile kontrol grubu (G4) arasinda ortalama latans
degerleri agisindan istatistiksel anlaml farkliltk saptanmustir (p=0,02) .

M3 yamitlar1 TA kasindan G3'deki 4 kisi harig tiim kisilerden elde edi-
lebilmistir (%88.8). G3 grup icinde ise oran1 %64 diir. Hastalarda M3 ya-
nitlarinin latanslarina bakildiginda G1 ortalama latans: 95,72+10,28 ms,
G2 ortalama latans1 99,48+12,59 ms, G3 ortalama latans1 146+9,3 ms'dir.
Kontrol grubu (G4), M3 ortalama latans degeri 98,1+9,75 ms'dir. Hasta
gruplari ortalama latanslar1 degerlendirildiginde G4’e gore sadece G3'de-
ki uzama (146,00£9,30 ms) dikkati cekmektedir. Hasta gruplar1 kendi
aralarinda ve kontrol grubu ile karsilagtirldiginda, G3 ile tim gruplar
arasinda ortalama latans siireleri agisindan istatiktiksel anlamli farklilik
saptanmugtir (p<0,05).

2. Bagparmak asag1 platform hareketi icin (Kosul-2); Hasta gruplari
(G1-2-3) ve kontrol grubu (G4) igin hicbir olgudan TA kasinda beklenen
M1 yanit1 elde edilememistir.

TA kasindan elde edilen M2 yanutlar1 olgularin (36 kisi) biri haricinde
digerlerinden alinmigtir (%97,2) . Yamt alinamayan 1 olgu G3 grubun-
dandir. Hastalarda M2 yamitlarinin latanslarina bakildiginda G1 ortalama
latans1 102,33+8,04 ms, G2 ortalama latans1 86,16£9,85 ms, G3 ortalama
latanst 114,18+7,27 ms'dir. Kontrol grubu (G4) M2 ortalama latans sii-
resi 81,40+7,63 ms'dir. Ayak bagparmak platform hareketindekine benzer
sekilde hasta gruplarinin ortalama M2 latanslarinda kontrol grubuna gére
uzama gézlenmektedir. Gruplar kendi aralarinda ve kontrol grubu ile ayr
ayr karsilagtirildiginda sadece G3 ile G4 arsinda istatistiksel olarak an-
lamli faklilik saptanmuistir (p=0,02).

M3 yanitlar1 TS kasindan G1’de 9 hastanin 7’sinde (%77,8), G2'de 6
hastanin S’inde (83,3), G3'de 11 hastanin 3’iinde (%27) elde edilebil-
migtir. Kontrol grubundaki (G4) olgularin tamaminda M3 yaniti elde
almmustir. Toplan 36 olgunun 25’inden (%69,4) M3 yanit1 elde edilebil-
mistir. Hastalarda M3 yamitlarinin latanslarina bakildiginda G1 ortalama
latans1 131,44+12,60 ms, G2 ortalama latans1 116,66+15,43 ms, G3 orta-
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lama latansi 174+11,40 ms'dir. Kontrol grubu (G4) M3 ortalama latanst
90,00+11,95 ms'dir. Hasta gruplarindaki olgularda M3 ortalama latans-
larinn kontrol grubuna gére uzamasi dikkat cekmektedir. Hasta grupla-
11 kendi aralarinda degerlendirildiginde G2 ile G3 arasinda (p=0,03) ,
kontrol grubu ile kargilagtirldiginda, G3 ile G4 arasinda ortalama latans
siireleri acisindan istatiktiksel anlamli farklihk saptanmistir (p=0,000).

Ayagin bagparmak yukar platform hareketinde hastalarda M1 yanit1
igin G1 ortalama RMS degeri 41,14+8,54 uV, G2 ortalama RMS dege-
ri43,54+10,46 uV, G3 ortalama RMS degeri 59,40+7,72 pV'dur. Kont-
rol grubu (G4) ortalama RMS degeri 27,44+8,10 pV dur. Hasta gruplart
kendi aralarinda ve kontrol grubu ile karsilastirldiginda, G3 ile G4 ara-
sinda ortalama RMS degeri agisindan istatiktiksel olarak anlamli farklilik
saptanmistir (p=0,04).

Hastalarda M2 yamitlarda igin RMS degerleri incelendiginde, G1
ortalama RMS degeri 838,45+170,63 pV, G2 ortalama RMS degeri
1063,37+208,98 uV, G3 ortalama RMS degeri 550,14+154,34 uV'dur.
Kontrol grubu (G4) ortalama RMS degeri 924,4+161,87 uV'dur. G1 ve
G3 ortalama RMS degerlerinde G4’e gore azalma dikkati ¢ekmektedir.
Ancak hasta gruplar1 kendi aralarinda ve kontrol grubu ile kargilastirildi-
ginda, ortalama RMS agisindan istatiktiksel anlamli farklilik saptanma-
mugtir

Hastalada M3 yamitlar1 i¢in RMS degerleri incelendiginde G1 or-
talama RMS degeri 963,23£177,41 uV, G2 ortalama RMS degeri
1323,58+217,29 uV, G3 ortalama RMS degeri 763,09£160,48 uV'dur.
Kontrol grubu (G4) ortalama RMS degeri 1154,10£168,31 pV'dur.
M2’ye benzer sekilde M3 yamtinda hasta gruplar kendi aralarinda ve
kontrol grubu ile kargilagtirldiginda, ortalama RMS degeri agisindan is-
tatiktiksel anlamli farklilik saptanmamugtir.

2. Bagparmak asag: platform hareketi igin (Kosul-2); Ayagin bas-
parmak asag1 platform hareketinde M1 yanitlar1 elde edilemedigi igin
RMS analizi yapilamamigtir. Hastalarda M2 yamitlar1 i¢cin RMS de-
gerleri incelendiginde, G1 ortalama RMS degeri 1733,49+288,65
uV, G2 ortalama RMS degeri 2461,32£353,53 uV, G3 ortalama RMS
degeri 1456,37+261,10 pV'dur. Kontrol grubu (G4) RMS degeri
2764,11+273,84 uV'dur. Hasta gruplarimin RMS degerlerinde kontrol
grubuna gore azalma oldugu gozlenmektedir. Ancak hasta gruplar1 kendi
aralarinda ve kontrol grubu ile ayr1 ayr1 karsilagtirildiginda sadece G3 ile
G4 arasinda istatistiksel anlaml fakhlik saptanmustir (p=0,009).

Hastalarda M3 yamtlar1 RMS degerleri incelendiginde, G1 ortalama
RMS degeri 276,10+45,83 pV, G2 ortalama RMS degeri 404,54+56,133
uV, G3 ortalama RMS degeri 1456,37+261,10 pV'dur. Kontrol grubu
(G4) ortalama RMS degeri 404,00+43,48 puV'diir. G1 ve G3 ortalama
RMS degerlerinde G4’e gore azalma oldugu gézlenmektedir. Bununla
beraber M2 yanitina benzer sekilde, hasta gruplar1 M3 yanit1 i¢in kendi
aralarinda ve kontrol grubu ile kargilagtirildiginda, sadece G3 ile G4
arasinda ortalama RMS degeri agisindan istatiktiksel anlamh farklilik
saptanmustir (p=0,019).

C. Patern Analizi Ayagin bagparmak yukar: ve bagparmak agag1 plat-
form hareketlerinde M2 ve M3 yanitlar1 arasindaki sinerjiyi degerlendir-
mek amaciyla patern analizi yapildi. Her iki kosul i¢in M2 ve/veya M3
yanitlarinin alinamadig deneklerde patern analizi yapilamadi. Bu denek-
ler analiz digi tutuldu. Analiz igin non-parametrik test (MannWhitney U)
uygulandiYapilan analizlerde tiim hasta gruplar igin bagparmak yukar:
platform hareketinde(K-1) Patern-1’in, bagparmak agag: platform hare-
ketinde (K-2) Patern-2’nin istatistiksel olarak anlaml oldugu saptandi.
K-1 ve K-2 kendi aralarinda kargilagtinnldiginda  paternlerin istatistiksel
olarak anlamli farkli oldugu gésterildi (p=0,037).

SONUC

Ay afferentin 2 fakli efferent lifini tetiklemesi, M3 yamtlarinin kogul-
lara gore degiskenlik gosterebilmesi, kosullar arasinda M2-M3 aktiviteleri

agisindan patern farkinin olmasi, long-loop yanitlarin MSS’de bir merkez-
den modiile edildigini disiindiirmektedir. Caligmamizda sadece Spinal
lezyonu olan grubta ge¢ yamtlarinin kontrol grubuna gére latansinin uza-
mas1 ve RMS degerlerinin diisiik olarak bulunmasi, ge¢ yamtlarin refleks
arkinda spinal kaynakli oldugu diisiincesini destekler nitelikte bulunmus-
tur. Latans ve RMS degerlerinde ayak bagparmak yukari ve agag1 platform
hareketleri arasinda farklilik olmas: patolojinin demiyelinizasyona ilave
olarak aksonal hasar1 gostermesi agisindan bilgi veriyor olabilir.

Ancak ¢alismamizdaki G1 ve G2'de hasta sayilarinin istatistiksel ana-
lizler i¢in yetersiz kalmas: ve MS hastalarinda MSS lezyonlarinin serebral
ve infratentoriyel alanda spinal lezyonlara gore yolaklar: etkileme sansi-
nin daha az olmasi long loop refleks arkini belirlemede kisitliliga neden
olmustur. Serebral ve infratentoriyel tutulumlu gruplar klinik ve radyo-
lojik tutulum bulgular: ile belirlenmis olmasina ragmen bu alanlarin ne-
releri tuttugu serebral ve infratentoriyel alanlar i¢inde ayrintil olarak be-
lirlenememistir. Eger lezyon yerleri ayrintil olarak guruplandirilabilseydi
refleks yanitlarin MSS’de tam olarak nereden kaynaklandig1 belki ortaya
konabilirdi. Long-loop yanitlarin modiilasyon merkezinin, long-loop
yolaklarinin ve postiiral stabilitedeki fonksiyonlarinin aydinlatilabilmesi
i¢in ayrintih ¢aligmalara ihtiya¢ duyulmaktadir.
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S-011

MULTIPL SKLEROZLU BIREYLERDE
2-HIDROKSIGLUTARATIN HASTALIK
AKTIVITESI ILE ILISKISININ
DEGERLENDIRILMESI

Merve Akcakoyunlu’, Mehmet Fatih Yetkin', Ahmet Eken?,
Fatma Zehra Okus’, Tugba Nur Gk, Meral Mirza’

'Erciyes Universitesi Ttp Fakiiltesi Noroloji Ana Bilim Daly, Kayseri
?Erciyes Universitesi Tip Fakiiltesi Tibbi Biyoloji Ana Bilim Dali, Kayseri

GIRIS-AMAG: Multipl Skleroz (MS) merkezi sinir sisteminin kaza-
nulmus, demiyelinizan, aksonal kayipla seyreden bir hastaligidir. 2-hidrok-
siglutarat (2-HG) saglikli bireylerde de az miktarda bulunan bir immiino-
metabolittir. 2-HG diizeylerinin arttig1 hidroksiglutarik asidiiri hastalig
demiyelinizasyon-dismiyelinizasyon ile seyretmektedir. MS’li bireylerde
2-HG'nin hastalik fizyopatolojisindeki rolii heniiz degerlendirilmemistir.
Bu ¢alismada MS’li bireyler ve kontrollerden elde edilen beyin omurilik
stvist (BOS) ve kanda 2-HG diizeylerini 6lgerek 2-HG ve MS iliskisini
aydinlatmak amaglanmigtir.

YONTEM: Erciyes Universitesi MS birimine bagvuran, klinik ve
radyolojik bulgulart MS’i diisiindiiren, hastahginin tanisi ve tedavi plam
i¢in lomber ponksiyon yapilacak olan 49 MS’li birey ¢aligmaya alinmus-
tir. Kontrol grubu olarak ise idiopatik intrakraniyal hipertansiyon tam
ve takibi i¢in rutin lomber ponksiyon islemi yapilma gerekliligi olan,
alinacak BOS’lar1 imha edilecek 27 hasta ¢aligmaya alinmugtir. Tiim ka-
tiimecilardan aydinlatilmig onam alinmugtir. Hasta ve kontrol grubundan
es zamanli serum ve BOS alinmug, BOS ve serum santrifiij edilip alinan
ornekler -80 derecede muhafaza edilmistir. Caligma giinii tim kan ve
BOS 6rnekleri dondurucudan g¢ikarilarak buz iizerinde ¢dzduiriilmiigtiir.
Tiam orneklerde L 2-HG diizeyi ELISA ve D 2-HG diizeyi colorimetric
yontemle Sl¢iilmiigtiir. Tiim veriler SPSS version 22,0 (IBM, Chicago, IL,
USA) paket programu kullanilarak analiz edilmistir. Siirekli degiskenler
ortalama * standart sapma, minimum ve maksimum degerleri ile; kate-
gorik degiskenler ise say1 ve yiizde ile gosterilmistir. Degerlendirmelerde
p<0,05 olan degerler istatistiksel olarak anlamli kabul edilmistir.

BULGULAR: Vaka ve kontrol gruplar arasinda yas, cinsiyet ve me-
deni durum agisindan anlaml farkhilik saptanmamugtir (p>0.05). Vaka ve
kontrol grubu arasinda serum D ve L 2-HG diizeyleri kargilagtirildiginda,
vaka grubunda her iki degiskenin ortalamasi, kontrol grubuna gore yiik-
sek bulunmasina ragmen istatistiksel olarak aralarinda anlaml fark sap-
tanmamustir. Benzer sekilde vaka ve kontrol grubu arasinda BOS L 2-HG
diizeyleri kargilagtirildiginda, vaka grubunda, kontrol grubuna gore
2-HG diizeyi daha yiiksek bulunmasina ragmen istatistiksel olarak arala-
rinda anlamh fark saptanmamistir. BOS ve kan 2-HG ile BOS oligoklonal
band varligy, radyolojik bulgular, EDSS arasinda iligki tespit edilmemistir.

SONUC: Calismamizda MS’li bireylerin BOS L 2-HG, serum D
2-HG, serum L 2-HG diizeyleri kontrol grubuna gére yiiksek bulunmasi-
na ragmen bu fark istatistiksel olarak anlamlh bulunmamugtir. Daha genis
katiimailarla yapilacak ileri calismalar 2-HG’nin MS fizyopatolojisindeki
roliiniin aydinlatilmasinda yol gosterici olacaktir.

Anahtar Kelimeler: Multipl Skleroz, demiyelinizan hastalik, 2-hid-
roksiglutarat

S-012

STEROID DIRENCLi DEMIYELINIZAN
HASTALIKLARIN AKUT ATAK TEDAVISINDE
TERAPOTIK PLAZMA DEGISiMi

Vildan Giizel, Ferda Ilgen Uslu, Esra Basar Giirsoy

Bezmialem Universitesi Tip Fakiiltesi, Néroloji Anabilim Daly, Istanbul

Giris: Terapotik plazma degisimi (TPD), hastanin vendz kanini eks-
trakorporal bir cihazdan gegirerek bilegenlerine ayiran bir yontemdir.
Non-selektif bir tedavi yéntemi olup otoantikorlar, immiin kompleksler
ve sitokinler gibi hastaliga yol acan ajanlar bu yontem ile kandan uzak-
lagtirilir. Bu nedenle otoimmunitenin rol oynadigi nérolojik hastaliklarin
tedavisinde kullanilir. Santral sinir sisteminin inflamatuvar demiyelinizan
hastaliklar1 (SSS-IDH); klinik, radyolojik ve patolojik ézellikleri ile fark-
lilik gésteren bir grup hastaligi kapsar. Multipl skleroz (MS), Néromiyeli-
tis Optika (NMO) ve izole transvers miyelit (TM) en sik goriilenleridir.
SSS-IDH akut ataklarinin bir kismu kendiliginden diizelir veya yiiksek
doz steroid tedavisine iyi yanithdir. SSS-IDH akut ataklarinin ~%3’i ste-
roide yanit vermez. Amerikan Aferez Dernegi (ASFA) 2019 klavuzunda;
MS ve NMO akut ataklarinda TPD ikinci sira tedavi segenegi (kategori
1I) olarak énerilmektedir.

Amag: Yiiksek doz steroid tedavisine yanit vermeyen agir akut atak
multipl skleroz (MS), néromiyelitis optika (NMO) ve transvers miyelit
(TM) hastalarinda TPD’nin tedaviye katkisini degerlendirmek.

Yontem: 2017-2020 tarihleri arasinda hastanemiz néroloji servisin-
de TPD tedavisi yapilan 21 akut atak SSS-IDH hastasinin; yas, cinsiyet,
norolojik muayene bulgulari, TPD’nin kaginc1 giin baglandigi, TPD sayi-
s1, tedaviye yanit verileri retrospektif olarak degerlendirildi. TPD 6ncesi
ve l.ay kontrolde EDSS’de en az 0,5 puan artis klinik kétiilesme, en az
0,5 puan azalma kismi diizelme ve degisiklik olmamas1 durumu stasyoner
olarak belirlendi.

Bulgular: Hastalarin yas ortalamas: 39,3 (£17,5;18-76), 11’i kadin
(%52,4), 10’u erkek (%47,6) idi. Hastalarin 9’u (%42,9) MS, 9’u (%42,9)
NMO ve 3’ii (%14,2) izole TM idi. N6rolojik muayenede; 10’'unda tetra/
paraparezi, 8'inde optik nérit, 3"inde hemiparezi mevcuttu. Toplam 123
TPD seansi (ortalama $,8; 3-12) uygulandi. TPD’nin baglanma siiresi or-
talama 12,4 (3-22) giindii. 10 hastada 10 giinden &nce (ort 6,7; 3-10)
bagland: ve hastalarin %80’ninde klinik diizelme izlendi. 11 hastada 10
giinden sonra baglandi ve hastalarin %55,5’inde klinik diizelme izlendi.
Katater enfeksiyonu olan 2 hasta disinda komplikasyon izlenmedi. TPD
sonrast tiim hastalar ele alindiginda 13 hastada kismi diizelme (%61,9),
1 hastada tam diizelme (%4,8) izlendi ve 7 hasta stasyoner (%33,3) sey-
retti. Erkek hastalarin 3’ii (%30), kadin hastalarin 4’ii (36,6) stasyoner
seyretti. Klinik diizelme MS hastalarinda %88,8 oraninda, NMO hastala-
rinda %535,5 oraninda idi.

Sonug: Calismalar ve olgu serileri steroide direngli SSS-IDH akut
atak tedavisinde TPD’nin %42-59 etkili oldugunu gostermistir. Calis-
mamizda SSS-IDH ataklarinda TPD tedavisine yamt %66,6 oraninda
idi. MS alt grubunda, TPD tedavisinin erken baglandig: hasta grubunda
tedavi yamt oraninin daha yiiksek oldugu saptandi. Hasta grubumuzdan
elde ettigimiz veriler ve daha 6nceki ¢alismalar TPD’nin; steroide direngli
SSS-IDH akut ataklarinda, 6zellikle erken donemde baglanirsa, etkili ve
yonetilebilir komplikasyonlar: nedeniyle giivenilir bir tedavi oldugunu
dusiindiirmektedir. TPD tedavisinden etkin fayda saglanabilecek hastala-
r1 tammlamak ve prognozu degerlendirmek amaciyla gok sayida hastanin
degerlendirildigi ¢aligmalara ihtiyag vardur.

Anahtar Kelimeler: demyelinizan hastaliklar, Multipl Skleroz,
Noromyelitis Optica, Transvers Myelit, terapotik plazma degisimi
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NOROMIYELITIS OPTIKA SPEKTRUM
BOZUKLUGU HASTALARINDA
PLAZMAFEREZ ZAMANLAMASININ ONEMIi

Tugce Kizilay, Ruziye Erol Yildiz, Devran Siier, Cemile Handan
Misirly, Mehmet Gencer, Recai Tiirkoglu

Saglk Bilimleri Universitesi Haydarpasa Numune Egitim ve Arastirma
Hastanesi

GIRIS: Néromiyelitis optika spektrum bozuklugu (NMOSD)
ataklar1 genellikle siddetlidir, tedavisi zordur ve rezidiiel defisit birakur.
NMOSD'daki dizabilite atak iligkili oldugundan, fonksiyonel kapasiteleri
korumak igin tedaviye miimkiin oldugunca erken baglanmalidur.

AMAGC: Akut atak gegiren NMOSD hastalarinda intravenéz metilp-
rednizolon (IVMP) tedavisi ile tedaviye direngli hastalarda plazmaferez
(PE) tedavisinin dizabilite iizerine etkisinin aragtirilmasi

YONTEM: 2010-2020 tarihleri arasinda klinigimize bagvurup
NMOSD tansi alan ve siddetli atak gegiren 11 hastanin 12 atags retros-
pektif olarak incelenerek Genisletilmis Engellilik Durum Olgegi (EDSS),
modifiyeRankin Olgegi (mRS) ve gérme keskinligi dl¢iimleri kargilasti-
rldu

BULGULAR: 9 NMO atag ( 8 hasta %87,S kadin, ataktaki ortalama
yas:36, median baglangic EDSS:8) IVMP +PE uygulanarak,4 atak ise ( 3
hasta %100 kadin, ortalama yas:32,6 median EDSS:3,5) tek bagina IVMP
ile tedavi edildi. Yalmz IVMP alan grupta EDSS skorunda ortalama 1,6
puan diisme gozlenirken, IVMP + Plazmaferez alan grupta EDSS skorun-
da ortalama 2,1 puanlik diisiis gozlendi. Ozellikle servikal myelit varligs,
geng yas ve plazmaferezin ilk 30 giin i¢inde baglanmus olmasi iyi prognoz
gostergesi olarak saptanmugtir.

SONUG: IVMP’ye yanit vermeyen akut atak geciren olan NMOSD
hastalarinda PE tedavisine erken baglanmasi nérolojik fonksiyonlarin iyi-
lesmesinin 6nemli bir belirleyicisi gibi gériinmektedir.

Anahtar Kelimeler: NMOSD, plazmaferez, IVMP

Hasta listesi
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HIiPOFIZ ADENOMU, FASIAL PARALIZI,
MULTIPL SKLEROZ BIRLIKTELIGI

Duygu Arslan Mehdiyev, Giilgiin Uncu
Eskisehir Sehir Hastanesi

34 yaginda kadin hasta, nisan 2020'de sag yiiz yarisinda kayma yakin-
mastyla noroloji poliklinigine bagvurdu. Bilinen hipofiz adenomu-prolak-
tinoma- tanusi vardy, tedavisiz takip ediliyordu. Norolojik muayenesinde
sagda periferik fasiyal paralizi diginda sol alt ekstremitede yiizeyel-derin
duyu ve posizyon duyusu azalmigti. Oral kortizon tedavisi baglanmig
olan hastanin gekilen beyin manyetik rezonans gdriintiileme (mr)>sinde
aktif olmayan ¢ok sayida demiyelinizan lezyonlar saptandi. Bunun iizeri-
ne multipl skleroz agisindan tetkikleri yapildi. Servikal mr'inda da C2-3
seviyesinde aktif olmayan demiyelinizan plak goriiniimii vardi.Oykiide
daha 6nce atak tarif etmeyen hastanin sol kolda uyugma ve agr1 yakinmasi
mevcuttu. Hastaya lomber ponksiyon yapildi sonucu OKB tip 2 pozitif
bulundu ve dimetil fumarat baglandi. Agustos ayinda sol kolda mevcut
uyusma ve agr1 yakinmalar1 artan hastaya kontrol amagh ¢ekilen beyin
mr’da bilateral posterior parietalde kontrast tutan aktif plaklari goriil-
mesi tizerine hasta néroloji servisine yatirilarak 10 giin 1 gr/giin intra-
vendz metilprednizolon (tvmp) tedavisi uygulandi. Taburculuk sonrast
tat duyusunda azalma, 6ksiiriik yakinmastyla bagvuran hastanin gekilen
toraks bilgisayarli tomografisi(BT)nde buzlu cam gériiniimii olmasi iize-
rine Coronaviriis hastalig1 2019( Covid-19) igin PCR testi alindy, gogiis
hastaliklar: tarafindan yatig1 yapildi ve PCR sonucu pozitif gelen hastaya
Covid-19 tedavisi bagland1. Hasta Covid siirecinde kendisi mevcut dime-
til fumarat tedavisini kesmisti.Taburculuk sonrasi néroloji polikliniginde
degerlendirilen ve gebelik istemi olan hasta igin interferon beta 1 a teda-
visine gegildi. Bu siiregte duysal yakinmalar1 nedeniyle 3 ay aylik 1 gr/giin
ivmp tedavisi uygulandi.

Multipl skleroz kronik inflamatuar otoimmiin bir hastalik olup pa-
tolojisinde demiyelinizasyon ve aksonal dejenerasyon yer alir. Multipl
sklerozda izole periferik fasial paralizi beklenen bir semptom olmamakla
birlikte bu sekilde ortaya ¢ikan olgular bildirilmistir. Prolaktin 6n hipofiz
bezinden salgilanan immiin stimilatér bir hormondor. Sistemik lupus
eritematozus, sjogren sendromu, romatoid artrit ve multipl skleroz gibi
otoimmiin hastaliklarla prolaktin yiiksekliginin iligkisi olabilecegi gos-
terilmistir. Multipl sklerozda prolaktin yiiksekligi olanlarda olmayanlara
kiyasla daha sik relaps ve daha fazla hastalik aktivitesi oldugu saptanmus.

Covid-19 aralik 2019'da Cin'de ortaya ¢ikan ve pandemiye yol acan
baslica solunum sistemi tutulumu olmakla birlikte farkli semptomlarla
kargimiza gelen bir enfeksiyon hastaligidir. Multipl skleroz hastalarinda
kronik bir hastaliga sahip olma yam sira tedavide kullanilan immunmodu-
latér ve/veya immunsupresif ilaglarin COVID-19%a yatkinlik yaratabile-
cegi diigiiniilmiigtiir. Immunmodulatdr tedavilerin bir kisminda enfeksi-
yon riskinin artmadig1 diigiiniilmekle birlikte enfeksiyon agisindan riskli
olabilecek tedavilerde de ilag degisimi ve/veya tedavinin sonlandirilma-
sina hastanin klinigi g6z 6niine alinarak karar verilmesi uygundur. Atak
tedavisi olarak uygulanan ivmp tedavisi yerine miimkiinse intravendz
immunglobulin (ivig) veya plazmaferez tedavilerinin uygulanmasi; ivmp
verilecekse de miimkiin olan en kisa siirede tedavinin tamamlanmasin
6neren yaymlar yani sira ivmp tedavi siiresinin kisa veya uzun tutulmas:
arasinda covid enfeksiyonu riski agisindan fark olmadigini gosteren ya-
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ynlar da mevcuttur. Ivmp tedavisi yerine yiiksek doz oral kortizon kulla-
niminin benzer etkinlik ancak covid-19 agisindan daha diisiik riske sahip
oldugu da goriisler arasindadr.

Anahtar Kelimeler: multipl skleroz, hipofiz adenomu, prolaktinoma,
fasial paralizi, COVID-19, atak tedavisi

HIPOFiZ ADENOMU, FASIAL PARALIZi, MULTIPL SKLEROZ
BIiRLIKTELIiGi
OZET :

Multipl skleroz seyrinde veya baslangicinda izole fasial sinir felci na-
dir gorilmektedir. Prolaktin immiin stimiilator bir hormondur, multipl
skleroz ortaya ¢ikiginda veya seyrinde etkisi oldugu gosterilmistir. Hi-
pofiz adenomu-prolaktinoma- tanisiyla takip edilen izole fasial sinir felci
ile bagvuran kadin hastada beyin gorintilemede demiyelinizan plaklar
saptanarak yapilan tetkikler sonucu multipl skleroz tanisi koyulmustur.
Koronaviriis (COVID-19) pandemisi doneminde izlenen ve atak nede-
niyle uygulanan intravenéz metilprednizolon tedavisi sonrasi coronavi-
riis enfeksiyonuna yakalanan hasta sunulmustur.

GIRIS:
Multipl skleroz kronik inflamatuar otoimmiin bir hastalik olup pa-
tolojisinde demiyelinizasyon ve aksonal dejenerasyon yer alir. Multipl

sklerozda izole periferik fasial paralizi beklenen bir semptom olmamakla
birlikte bu sekilde ortaya ¢ikan olgular bildirilmistir.

Prolaktin 6n hipofiz bezinden salgilanan immiin stimiilatér bir hor-
mondur. Sistemik lupus eritematozus, Sjégren sendromu, romatoid artrit
ve multipl skleroz gibi otoimmiin hastaliklarla prolaktin yiiksekliginin
iligkisi olabilecegi gdsterilmistir (1).

Koronaviriis (Covid-19) aralik 2019°da Cin'de ortaya ¢ikan ve pan-
demiye yol agan baglica solunum sistemi tutulumu olmakla birlikte farkls
semptomlarla karsimiza gelen bir enfeksiyon hastahigidir. Multipl skleroz
hastalarinda kronik bir hastaliga sahip olma yani sira tedavide kullanilan
immunmodulatdr ve/veya immunsupresif ilaglarin COVID-19a yatkin-
lik yaratabilecegi disiinilmektedir.

OLGU:

34 yaginda kadin hasta, nisan 2020°de sag yiiz yarisinda kayma yakin-
masiyla noroloji poliklinigine bagvurdu. Bilinen hipofiz adenomu-pro-
laktinoma- tanis1 vardi, endokrinoloji tarafindan tedavisiz takip edili-
yordu. Nérolojik muayenesinde sagda periferik fasiyal paralizi diginda
sol alt ekstremitede yiizeyel, derin duyu ve pozisyon duyusu azalmusti.
Oral kortizon tedavisi baglanmis olan hastanin gekilen beyin manyetik
rezonans griintiileme(MRG)’sinde ¢ok sayida demiyelinizan lezyonlar
saptand1. Kontrasth MRG'de lezyonlarin bir kismi kontrast madde tu-
tuyordu. Rutin laboratuvar tetkikleri ve vaskaiilitik testleri olagandu. Ser-
vikal MRG'de C2-3 seviyesinde kontrast tutan aktif demiyelinizan plak
goriniimi vardi. Torakal MRG'de lezyona rastlanmadi. Gorsel uyarilmig
potansiyeller(VEP) bilateral normal kayitlandy, duyusal uyarilmis potan-
siyeller(SEP)’de ise iki yanli posterior tibial SEP kortikal yamtlar1 sagda
normal latansh ve amplitiidli elde edilirken, solda saga gore hafif gecik-
mis latansl ve diigiik amplitiidlii elde edildi. Oykiide daha énce atak tarif
etmeyen hastanin ara ara olan sol kolda uyusma ve agr1 yakinmasi mev-
cuttu. Boyun fitig1 tanisi da olan hasta daha 6nce bu yakinmalarini fitikla
iliskilendirmisti. Hastaya lomber ponksiyon yapildi sonucu oligoklonal
bant tip 2 pozitif bulundu ve dimetil fumarat tedavisi baglandi. Agustos
2020'de sol kolda mevcut uyusma ve agr1 yakinmalar artan hastaya kont-
rol amagl ¢ekilen beyin MRG’de bilateral posterior parietalde kontrast
tutan yeni aktif plaklar1 goriilmesi tizerine hasta noroloji servisine yatiri-
larak 10 giin 1 gr/giin intravendz metilprednizolon (1tvmp) tedavisi uygu-
landi ve hasta genel durumu iyi olarak taburcu edildi. Taburculuk sonras
tat duyusunda azalma, oksiiriik yakinmastyla bagvuran hastanin gekilen

toraks bilgisayarli tomografisi(BT)nde buzlu cam gdriiniimii olmast
tizerine Covid-19 i¢in PCR testi alindy, gogiis hastaliklar1 tarafindan yatis1
yapildi ve PCR sonucu pozitif gelen hastaya Covid-19 tedavisi bagland1.
Taburculuk sonrasi noroloji polikliniginde takip edilen hastanin kendi is-
temi dogrultusunda birlikte karar verilerek interferon beta 1la tedavisine
gecildi. Bu siiregte duysal yakinmalar1 nedeniyle 3 ay aylik 1 gr/giin ivmp
tedavisi uygulandi.

TARTISMA:

Multipl skleroz kronik inflamatuar otoimmiin bir hastaliktir, ortaya
¢ikmasina neden olan patofizyolojik mekanizmalar net olmamakla bir-
likte genetik yatkinlik ve gevresel etmenlerin rol oynadig: bilinmektedir.
Kadinlarda erkeklere kiyasla multipl skleroz daha sik goriilmektedir (2).

Izole kranial sinir paralizileri multipl sklerozda nadir gériiliir. izole
periferik fasial paralizi de beklenen bir semptom olmamakla birlikte bu
sekilde ortaya cikan olgular bildirilmistir (3). 10 y1l boyunca 24 multipl
skleroz hastasinin izlendigi bir ¢aliymada 14 hastada kranial sinir parali-
zileri multipl skleroz i¢in baslangi¢ semptomu olarak kayitlanmus ve bu
hastalarda gekilen beyin MRG’ de mekanda yayilim bulgular1 elde edil-
mis ayn1 zamanda uyarilmig potansiyellerle beyin sap: etkilenimi oldu-
gu gosterilmis. 24 hastanin 3 iinde fasial sinir tutulumu saptanmug (4).
Bir caliymada 107 multiple skleroz hastas: izlenmis ve 21 (%19.6)inde
fasial paralizi ortaya gikmug. Fasial paralizi multipl skleroz baglangicindan
ortalama 7.6 y1l sonra ortaya gtkmakla birlikte S hastada (%4.7) multipl
skleroz tanisi koyulmadan énce baglangi¢ semptomu olarak ortaya ¢ikmusg
(S). Fasial sinir paralizinin multipl skleroz baglangig semptomu olabilece-
gi ve bu hastalarda yanlighkla periferik fasial paralizi ile karigtirilabilecegi
belirtilmektedir, bu nedenle hastalara beyin MRG ¢ekilmesi ve fasial pa-
ralizi tanis1 koyulurken dikkatli olunmasi énerilmektedir (3).

Sistemik infeksiyonlar sirasinda multipl skleroz hastalarinda atak
riskinin ve MRG aktivitesinin arttig1 gdsterilmis (6). Multipl sklerozda
infeksiyonlarin hastaligin baglangicinda rol oynayan tetikleyiciler ola-
bilecegi farkedilmis (7). Periferik fasial paralizi sikhikla idiopatik olarak
tanimlansa da 6zellikle viral infeksiyonlar sonucu gelisebilecegi bilinmek-
tedir (8). Tiim bu veriler bize fasial sinir paralizisi ve multipl sklerozun
ortaya gtkmasinda ortak bir viral enfeksiyonun tetikleyici olabilecegini
diigtindiirmektedir.

Prolaktin 6n hipofizden salgilanan laktojenik fonksiyonlar1 yani sira
immiin sistem maturasyonunda da rol oynayan bir hormondor (9,10).
Multipl sklerozda prolaktin yiiksekligi olanlarda olmayanlara kiyasla daha
stk relaps ve daha fazla hastalik aktivitesi oldugu saptanmis (9). Multipl
skleroz yani sira hipotalamik lezyonu olan hastalarda ise atak sirasinda
prolaktin remisyon dénemine gére daha yiiksek bulunmus (11). Multipl
skleroz ve prolaktinoma birlikteligi olan bir hastada prolaktinoma tedavi-
sinde kullanilan bromokriptin ile prolaktin diizeylerinin diismesinin mul-
tipl skleroz kliniginde de olumlu etkisinin oldugu gdsterilmis (1).

Covid-19’un solunum sistemi ile simrl kalmadig: ve sinir sistemini
de etkiledigini ve farkli norolojik tablolara yol agabildigini artik biliyo-
ruz. Bunun yam sira multipl skleroz hastalarimin gerek kronik bir hastaliga
sahip olmalar1 nedeniyle gerekse kullanmakta olduklari birtakim bag-
siklik diizenleyici tedavilerin de enfeksiyona yatkinlik yaratmasi hasta ve
hekimlere endise vermektedir. Multipl skleroz hastalarinin kullanmakta
oldugu immunmodulatér tedavilerin bir kisminda enfeksiyon riskinin
artmadig distiniilmektedir, ancak enfeksiyon agisindan riskli olabilecek
tedavilerde de ilag degisimi ve/veya tedavinin sonlandirilmasina hastanin
klinigi goz 6niine alinarak karar verilmesi uygundur. Atak gegiren has-
talarda uygulanan ivmp tedavisi yerine miimkiinse intravenéz immung-
lobulin (ivig) veya plazmaferez tedavilerinin uygulanmasi; vmp verile-
cekse de miimkiin olan en kisa siirede tedavinin tamamlanmasini 6neren
yaymnlar vardir. Ivmp tedavi siiresinin kisa veya uzun tutulmas: arasinda
Covid-19 enfeksiyonu riski agisindan fark olmadigini gésteren yaynlar
da mevcuttur. Ivmp tedavisi yerine yiiksek doz oral kortizon kullanimi-
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nin benzer etkinlige sahip oldugu ancak hastane yatisi gerektirmemesi
nedeniyle Covid-19 agisindan daha disiik riske sahip oldugu da goriisler
arasindadir (12).

SONUG:

Izole periferik fasial paralizi nadir olsa da multipl skleroz i¢in baslan-
gi¢ semptomu olabilir, bu yiizden hastalarda beyin MRG goruntilemesi
ve beyin sapi degerlendirmek i¢in uyarilmis potansiyellerin ¢aligiimas:
onerilir. Prolaktinin immun stimdilator etkisi olmasi nedeniyle yiiksekli-
ginde multipl skleroz ortaya ¢ikisin tetikleyebilmesi veya multipl skleroz
tanili hastada yiiksek prolaktin seviyeleri ile ataklar gériilebilmesi miim-
kiindiir. Covid-19 pandemisi siirecinde multipl skleroz tamh hastalarin
tedavilerinde hastanin klinigi goz 6niinde bulundurularak tedavi devamu
veya kesilmesi kararlagtirilmalidir. Atak tedavisinde ise farkl tedavi alter-
natifleri de degerlendirilmeli, ivmp uygulanacaksa miimkiin olan en kisa
stirede tedavinin tamamlanmasi veya benzer etkinlige sahip olan yiiksek
doz oral kortizon tedavisinin verilmesi 6nerilmektedir.
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S-016

TRANSVERS MYELIT KLINiGI iLE
BASVURAN ANTi-MOG ANTIKOR MUSPET
VAKALAR

Selma Tekin, Levent Sinan Bir

Pamukkale Universitesi Tip Fakiiltesi, Néroloji Anabilim Daly, Denizli

Ozet

Anti Myelin oligodentrosit protein antikor (Anti-MOG Ab) Sendro-
mu, santral sinir sisteminin immun aracil inflamatuar bir durumu olup
optik nevrit, transvers myelit (TM), NMOSD, akut dissemine ensefa-
lomyelit (ADEM), beyin sap1 ensefaliti gibi farkh klinik bulgular olugtu-
rabilmektedir. Bu bildirimizde transvers myelit bulgular1 ile klinigimize
bagvuran, anti-MOG Ab pozitifligi saptadigimiz vakalarin klinik ve labo-
ratuar 6zellikleri ele alinacaktir. Klinigimize 2019-2021 tarihleri arasinda
transvers myelit klinigiyle bagvuran 4 vakanimn yapilan ayiric1 tetkiklerin-
de, anti-MOG AD pozitifligi saptanmugtir. Olgularimizin tiimiinde trans-
vers myelit klinigi bulunmakla birlikte 3 olgumuzda da eslik eden veya bu
siiregte saptanan optik nevrit klinigi mevcuttu. Olgularimizin timiinde
anti-MOG Ab varhig: tespit edilmis olup hepsinin D vitamini diizeyleri
diisiiktii. Ug vakamizin kranial MRG'lerinde beyinde lezyonlar saptanip
birinin lezyonlar1 Multipl Skleroza (MS) ¢ok benzer olup digerleri atipik-
ti. Iki vakamizin spinal MRG'lerinde transvers myelit ile uyumlu gorii-
niimler izlendi. Diger iki hastamizin kliniginin TM ile uyumlu olup spinal
MRG bulgularinin saptanmamasi olasi gerileyen veya oldukga kiigiik lez-
yonlarmn varhigini disiindirtti. Beyin goriintileri MS’e benzer vakanin,
BOS incelemesinde OKB Tip 2 miispetligi saptandi. Anti-MOG Send-
romu, nadir goriilen bir durum olup genis bir Klinik ¢esitlilige sahiptir.
Bagslarda monofazik seyrettigi diisiiniilse de takip eden yillar igerisinde
relapslarin oldugu izlenmistir. MS ile benzer yonleri olabilen bu duru-
mun, tedavi yaklagimlarinin farkli olmas: taninin dogru sekilde konmasin
gerektirmektedir. Klinigimizde kargilagtigimiz anti-MOG ab Sendromu
vakalarinin klinik ve laboratuar 6zelliklerini sunmay1 amagladik.

Anahtar Kelimeler: Anti-MOG Ab sendromu, transvers myelit, op-
tik nevrit, spinal MRG

1.Giris

MOG, myelin kilifi ve oligodentrositlerin yiizeyinde bulunan bir yii-
zey proteini olup ayn1 zamanda santral sinir sisteminde hem humoral
hem de hiicresel immun cevap igin hedef bir otoantijendir. Anti-MOG
antikorlarin, deneysel ve in vitro ¢aligmalarda demyelinizasyona sebep
olabilecegi gosterilmistir (1). MOG IgG hem eriskin hem de gocuklar-
da santral sinir sisteminin kazanilmig demyelinizan sendromlarindan,
ADEM, Néromyelitis optika spektrumu hastaliklar (NMOSD), eriskin
MS'in kiigiik bir grubunda gdriilebilmektedir (2). Bugiine kadar yapilan
calismalar MOG IgG’yi, Akuaporin 4 (AQ4) IgG’si negatif hastalarda
gostermistir. Ayrica, MOG IgG pozitif hastalardaki beyin ve medulla spi-
nalis lezyonlarindaki histopatoloji, AQ4 IgG pozitifligi olan hastalardan
da farkl olarak gsterilmistir (3). Erigkinlerde klinik olarak kargimiza
yalnizca transvers myelit, yalmzca optik nevrit veya her ikisi birlikte gele-
bilirler. Biz de kargilagtigimiz transvers myelit olgularinin klinik ve labora-
tuar 6zelliklerini tanimlayip, diger demyelinizan hastaliklar1 diisiindiiren
yonlerine ragmen Anti-MOG Ab sendromunun da akilda bulundurulma-
s1 gerektigini belirtmek istedik.

2.Gereg- Yontem

2019-2021 tarihleri arasinda Pamukkale Universitesi Néroloji polik-
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linigine bagvuran transvers myelit olgular1 incelenmistir. Hastalarin ay-
rintili anamnezleri alinip, norolojik muayaneleri yapilmug ayrica beyin ve
spinal MRG goriintillemeleri alinmigtir. Tiim hastalarin transvers mye-
lit ayiricr tetkikleri ile birlikte, NMOSD etiyolojisine yonelik NMO ve
MOG antikorlar1 bakilmugtir.

3.Bulgular
Olgu serisi:

Ik olgumuz,17 yasinda kadin hasta, nce bacaklarda uyusukluk son-
rasinda S giindiir olan sol gézde bulanik gérme sikayetleriyle bagvurdu.
Beyin ve servikal MRG’lerinde demyelinizan lezyon lehine goriiniimler
ile birlikte orbita MRG’sinde sol optik sinirde kontrastlanma saptand:
(Sekil 1). VEP incelemesinde solda anlamli yanit elde edilemedi. Ay1-
ric1 tant igin yapilan beyin-omurilik stvi (BOS) incelemesinde oligoklo-
nal bant (OKB) Tip 2 miispetligi saptanan hastanin sikayetleri verilen
pulse ve oral steroid tedaviyle haftalar icinde diizeldi. Ikinci olgumuz;
27 yasinda erkek hasta, ani gelisen paraparezi ve idrar inkontinansi ne-
deniyle hastaneye yatirilmugt1. Torakal MRG’sinde T2-3 seviyesinde T2A
kesitlerde hiperintens lezyon tespit edildi. Kranial MRG'de sag oksipital
lobta, periventrikiiler bolgelerde, bilateral frontopariyetal loblarda asi-
metrik-homojen T2A ve FLAIR kesitlerde hiperintens gériiniimler ile
birlikte frontopariyetal loblar, periventrikiiler beyaz cevherde ve korpus
kallozumda da lineer sinyal artimlar1 seklinde lezyonlar goriildii (Sekil
2). Hastanun sikayetleri verilen pulse ve oral steroid tedavisiyle geriledi.
Uctincii olgumuz, 46 yaginda kadin hasta olup, 20 yil énce gérme kayb,
yirime giicligii dykiisii mevcuttu; bagka bir merkez tarafindan MS tanus:
aldig1 ve bir y1l siireyle interferon beta kullandigy, sonrasinda ilaci birakip
takipsiz kaldig1; ayn1 dénemde epileptik nébetlerinin bagladigr 6grenildi.
Beyin MRG’sinde serebral atrofi lehine degerlendirilen bulgularla birlik-
te, gecirilmis hipofiz adenom operasyonuna ikincil degisiklikler ve bir-
kag adet subkortikal gliotik degisiklikler disinda anormalik saptanmad.
Spinal MRG’lerinde servikal diizeyde multipl seviyede protriizyon ve de-
jeneratif degisiklikler disinda herhangi lezyon izlenmedi. Son olgumuz,
36 yasinda kadin hasta 1 haftadir bacaklarda giigsiizliik ve idrar yapmada
zorluk sikayetleri ile klinigimizde degerlendirildi. Kranial MRG'de her
iki lateral ventrikiil posterior hornu komsulugundaki beyaz cevher alanla-
rinda ve pons diizeyinde T2A/FLAIR hiperintens yaygin sinyal intensite
degisikligi izlendi (Sekil 3). Sikayetleri 10 giinliik pulse steroid tedavi ile
diizelen hasta 3 ay sonra ani gelisen sag gézde gorme kayb ile bagvurdu
ve tedavi amaciyla n6roloji servisine yatirildi.

4.Tartisma

Klinigimize transvers myelit klinigi ile bagvuran ve anti-MOG ab po-
zitifligi olan bu 4 vakanin yas ortalamasi 26,5 olarak saptandi. Anti-MOG
ab sendromunun baglangig yas1 daha 6nceki ¢aligmalarda 32,6 bulunmus
olup, AQP4 ab pozitifligi olanlara gore baglangi¢ yaginin daha erken ol-
dugu belirtilmistir (4). Vakalarimizda kadin cinsiyet hakimdi (K/E:3/1).
Anti-MOG ab sendromunda, diger SSS demyelinizan hastaliklarindakine
gore erkek cinsiyetin bir miktar daha fazla oldugu gdsterilmistir (4,5).
Anti-MOG ab Sendromu ilk tanimlandig yillarda monofazik klinik bir
durum olarak belirtilse de takip eden siireglerde yeni ataklarin da oldugu
bildirilmistir. Bizim vakalarimizin da yarisinda bu siirecte eslik eden optik
nevrit ataginin da oldugu gozlenmistir. Elli vakalik bir seri ¢aligmasinda,
vakalarin %80'ninde tekrarlayan ataklarin oldugu, kalan 10 hastada tek
atak gozlendigi ancak bunun vakalarin takibinin yeterli siirede yapil-
mamast ile iliskili olabilecegi bildirilmistir (6). Vakalarimizin tiimiinde
baglangi¢ atag: olarak transvers myelit mevcuttu, takip eden siiregte 2 va-
kamizda optik nevrit atag: gelismisti. Anti-MOG ab sendromu vakalar
incelendiginde baslangi¢ olarak en siklikla %88 oraninda optik nevrit,
bunu %56 oraninda akut myelitin izledigi, kalan %24’tnde beyin sap:
atagl, %14'nde ensefalit ve %4’iinde de serebellit ataginin oldugu belir-
tilmistir (6,7). Ensefalit kliniklerinde epileptik nobetlerin eslik ettigi
gosterilmis olup (8) bizim de 3. olgumuzun gegmiste epileptik nobetle-

rinin olmasi gegirilmis ensefalit ataginin olabilecegini digiindirtmistir.
Anti-MOG ab Sendromunda orbita ve spinal MRG bulgular: olabildigi
gibi yaklagik 2/3’tinde beyin MRG bulgular1 da gériilebilmektedir. Bu
lezyonlar daha ¢ok talamus, bazal ganglionlarin oldugu derin gri cevher
lezyonlar;, ADEM benzeri iri lezyonlar, infratentorial (pons ve 4. vent-
rikiile komsu) ve MS icin daha atipik lezyonlar olarak tanimlanmuglardr.
Ayrica tedavi sonrasinda bu lezyonlarin gerileyebildigi de bildirilmistir
(9). Bizim de 2.0lgumuzda beyinde goriilen tiim lezyonlarin atak tedavisi
sonrasinda geriledigi izlenmistir. BOS’ta anti-MOG ab sentezi olmadig
i¢in anti-MOG ab saptanmamaktadir ancak BOS’ta pleositoz goriile-
bilmektedir. Ayrica genelde oligoklonal band ve norotropik viriislere
karg1 olan MRZ reaksiyonu goriilmezken nadir de olsa goriilen vakalar
bildirilmistir (S). SSS’nin énemli bir demyelinizan hastalig1 olan MS’te
tetikleyici faktorlerden biri de D vitamini diizeyinin digikliagidir. Biz
de vakalarimizin tiimiinde D vitamini diizeyini digitk bulduk, bu da D
vitamini eksikliginin anti-MOG ab sendromunda da etiyolojide 6nemli
bir rolii olabilecegi sonucuna varmamizi saglamigtir.

S5.Sonug

Anti-MOG ab Sendromu, transvers myelit klinigi ile bagvuran vaka-
larda akilda bulundurulmas: gereken bir durumdur. MS ile benzer yon-
lerinin olmasi ancak tedavi yaklagimlarinin farkli olmasi nedeniyle bu
ayirim iyi yapilmalidir.
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Tablo 1. Vakalarin klinik ve laboratuar verileri Sekil 2.0lgu 2’nin beyin ve torakal MRG’leri
Hasta | Basvuru Atak | Beyin MRG Spinal Or- [ VEP | NMO | Anti- | OKB | Vita-
No: Sikayeti MRG bita ab | MOG minD
MRG ab diizeyi
(30-70
ug/l)
Olgu1: | Bacaklarda 1 Bil.perivent- 23 Sol | Solda | (-) (+) |Tip2 | 162
(17y/K) | uyusukluk rikillerKorpus | diizeyin- | optik | uzun ug/L
Sol gozde kallozuma dik | deT2A | si-
bulanik gdrme uzananT2A hipe- nirde
hiperintensite | rintens sin-
plaklar | yal
artisl
Olgu2: | Paraparezi+ 1 Periventrikiller | T2-3 N N () (+) |- 24.2
(27y/E) | idrar inkonti- Korpus kallo- | diizeyin- ug/L
nansi zumda lineer deT2A
sinyal artisi kesitlerde
hipe-
rintens
lezyon
Olgu3: | Yiriime Bir- | Serebral atrofi | Servi- N N (-) (+) |- 48
(46y/K) | qiicligi + den kalde ug/L
Gorme kaybr | fazla multipl
deje-
neratif
dedisik-
likler
Olgu4: | ILK:Bacaklarda | 2 Sol lat.ventrikil | Normal | - 1.VEP: | () (+) |Tip1 | 104
(36y/K) | gigsiizlik, posteriorunda N ug/L
idrar yapmada ve ponsta T2A
zorluk hiperintensite 2VEP:
SON:Sag gozde Sagda
bulanik gérme uzun

Sekil 1. Olgu 1'in orbita-beyin- servikal MRG’leri

$ekil 3.0Igu 4’iin beyin MRG’1
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S-021

MULTIPL SKLEROZ HASTALARININ
BILISSEL DURUMUNUN KOGNISTAT
TARAMA TESTI ILE DEGERLENDIRILMESI

Mustafa Cam

Canakkale Onsekiz Mart Universitesi Tip Fakiiltesi Noroloji Ana Bilim
Dali, Canakkale

OZET

AMAGC: Multipl skleroz hastaligimin klinik belirtileri igerisinde yer
alan biligsel etkilenme, MS hastalarinin giinlitk yagsam aktivitelerini etki-
leyen 6nemli bir faktordiir. Biligsel islevleri degerlendirme yontemlerinin
yeni olusu ve tek bagina Expended Disability Status Scala (EDSS) nin bi-
ligsel islevleri degerlendirmedeki yetersizligi de MS hastalarinda kognitif
yitkimin ortaya ¢ikarilmasinda giigliige neden olmaktadir. Bu ¢alismada
MS hastalarinda biligsel fonksiyonlar1 degerlendirmek amaciyla Cognis-
tat testi ile EDSS arasindaki iliski amaglanmigtir.

YONTEM: Calismaya Ganakkale Onsekiz Mart Universitesi Tip
Fakiiltesi Néroloji Klinigi'ne bagvuran 117 MS hastasi alindi. Hastalarin
fiziksel durumunu degerlendirmek igin EDDS, biligsel durumunu deger-
lendirmek igin ise kognitif tarama testi olan Cognistat testi uygulandu.
Pearson korelasyon testi kullanilarak EDSS ile Cognistat test parametre-
leri arasindaki iligki incelendi. Ayrica hastalar EDSS skoru 2 ve altinda
olanlar ile (Grup 1), 3 ve iizerinde olanlar (Grup 2) seklinde iki gruba
ayrilarak Cognistat parametreleri bu iki grup arasinda Mann-Whitney U
testi kiyaslandi.

BULGULAR: Hastalarin yas dagilimi 18 ile 75 olup yas ortalamas:
41.85 idi. 83 kadin, 34 erkek hasta mevcuttu. Cinsiyet ile Cognistat ve-
rileri arasinda anlamli iligki saptanmadi. Yas ile test verileri arasinda po-
zitif korelasyon saptandi. EDSS ile Cognistat testinin tiim parametreleri
arasinda negatif korelasyon saptandi. Tiim parametrelerin ortalama skoru
Grup 1'de Grup 2’ye gore istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek bu-
lundu (p<0.001, Mann whitney U test).

SONUC: MS Hastalarinda ortaya ¢ikan biligsel etkilenme hastahgin
herhangi bir evresinde ortaya ¢ikabilir. Bu ¢calisma Cognistat Testiile has-
taligin tiim evrelerinde biligsel fonksiyonlarin degerlendirilebilmesi ve
tedaviye katki saglayabilecegi bakimindan yararl olabilmektedir.
GIRIS:

Multipl skleroz (MS), etiyolojisi tam olarak bilinmeyen,Santral Sinir
Sistemi (SSS)’nin inflamasyon, demyelinizasyon ve aksonal dejenaras-
yonla seyreden otoimmiin bir hastaligidir(1). Aksonal yikim hastaligmn
erken evrelerinde bile gdriilmektedir (2). MS 8nceleri ak madde hastalig
olarak bilinirken otoimmiin siirecin artik gri maddeyi etkiledigi de bilin-
mektedir. Gri madde etkilenmesinin gostergelerinden biri MS hastalarin-
da sikca gozlenen kognitif fonksiyon bozukluklaridir (3). Multipl skleroz
hastahginin klinik belirtileri icerisinde yer alan biligsel etkilenme, MS
hastalarinin gtinlitk yagam aktivitelerini etkileyen onemli bir faktordur.
Bugiine kadar yapilan ¢alismalarda MS olgularinda %43-72 oranlarinda
biligsel etkilenme diizeyi hafifden agira degisebilmektedir. Agir biligsel
etkilenme olgularin %20-30’unda bildirilmistir (4). MS hastalarinda
saptanan biligsel etkilenme seklinin Alzheimer benzeri nérojeneratif
hasta grubundan farkli olusu bu hasta grubundaki biligsel etkilenmenin
6neminin farkedilmesinde gecikmeye neden olmustur. MS hastalarinda
goriilen biligsel etkilenme sosyal yetiler ve dile ait iglevlerin goreceli ola-
rak korunmasina karsin i¢gorii ve problem ¢6zme yeteneginin bozulmasi
seklindedir. Etkilenmig hastalar motivasyon kaybindan yakinir, sosyal

aktivitelere katilma istegi azalmigtir ve bosanma oranlar1 daha ytiksektir
(5). MS hastalarinda biligsel islev bozuklugunu degerlendirme amacry-
la kullanilan testler kullanilmaktadir. Demans tanist konarken hastanin
kendisinden ve yakinlarindan ayrintili yki alinir ve néropsikolojik de-
gerlendirme testleriyle tan1 desteklenir. Bu testlerin bulunmaktadir uy-
gulanmasi oldukea zaman alici, hem hasta hem de uygulayici igin yorucu
olmasi nedeniyle kognitif tarama testleri pratikte olduk¢a 6nem kazan-
maktadur. Cognistat (The Neurobehavioral Cognitive Status Examinati-
on) da bir kognitif tarama testidir (6). Bu testte kognitif alanlardan lisan,
konstriiksiyon, bellek, hesaplama ve muhakeme degerlendirilmektedir.
Test sirasinda bozuk oldugu saptanan bir kognitif alan, ayrica daha ay-
rintil olarak incelenmektedir. Boylece uygun bir siire i¢inde hastanin
kognitif durumu hakkinda ayrintili bilgiye ulagmak miimkiin olmakta-
dir. Calismamizda MS hastalarinda biligsel fonksiyonlar1 Cognistat testi
degerlendirmek ve test parametreleri ile EDSS arasindaki iligkiyi incele-
mek amaclanmugtir.

YONTEM:

Caligmaya Canakkale Onsekiz Mart Universitesi Tip Fakiiltesi Noro-
loji Klinigine bagvuran 117 MS hastasi alind1. Hastalarin fiziksel duru-
mu EDDS ile degerlendirildi. Biligsel durumunu degerlendirmek icin
ise Turkge’ye uyarlanan kognitif tarama testi olan Cognistat uyguland1
(7). Cognistat biligsel islevleri S alanda degerlendirmek igin gelistirilmis-
tir. Bu alanlar lisan, konstriiksiyon, bellek, hesaplama ve muhakemeden
olugmaktadir. Dikkat, bilinglilik diizeyi ve oryantasyon ayrica ele alina-
rak degerlendirilir. Lisan iglevleri 4 alt baslik altinda (spontan konugma,
anlama, tekrarlama, isimlendirme) incelenmektedir. Okuma ve yazma
iglevleri degerlendirme igine ahnmamigtir. Muhakeme alt testi, benzer-
likleri degerlendirme ve yargilama olmak iizere iki béliimden olugmakta-
dur. Bellek degerlendirmesi diginda, diger tiim alanlarda olguya yeterlilik
sorusu verilir. Bu gekilde, test maddelerine gecilmeden 6nce olgunun
bu alandaki becerisi degerlendirilir. Yeterlilik sorularinin ¢ogu dikkatin
surekliligini gerektirir. yeterlilik sorusundaki basarisizlik tek bagina bir
bozukluk kanit1 sayilmaz. Eger yeterlilik sorusu bagariyla tamamlanirsa,
test maddelerine gegilmeden bu bolim atlanur. Yeterlilik sorusu bagariyla
tamamlanamazsa, kolaydan zora dogru siralanmug aragtirma sorularina
gecilir. Boylelikle herhangi bir bozukluk gostermeyen alanlar kisaca de-
gerlendirilirken, bozukluk olabilecegi diisiiniilen alanlar daha ayrintih
olarak incelenir.

Istatistiksel Analiz

Hastalarin demografik verileri ve Cognistat parametreleri tanimlayic
yontemler ile belirlendi. Yag ve cins ile Cognistat verileri kargilagtirildi.
Pearson korelasyon testi kullanilarak EDSS ile Cognistat test parametre-
leri arasindaki iligki incelendi. Ayrica hastalar EDSS skoru 2 ve altinda
olanlar ile (Grup 1), 3 ve iizerinde olanlar (Grup 2) seklinde iki gruba
ayrilarak Cognistat parametreleri bu iki grup Mann-Whitney U testi ile
kargilagtirildi.

SONUCLAR

Hastalarin yag dagilimi 18 ile 75 olup yas ortalamas: 41.85 idi. 83
kadin, 34 erkek hasta mevcuttu. Cinsiyet ile Cognistat verileri arasinda
anlamh iligki saptanmadi. En sik bozukluk saptanan Cognistat verileri
43 hasta, dikkat; 48 hasta, tekrarlama; 15 hasta, isimlendirme; 40 has-
ta, konstriiksiyon; 42 hasta ile de bellek idi. Yas ile test verileri arasinda
negatif korelasyon saptand (Tablo 1). EDSS ile Cognistat testinin tiim
parametreleri arasinda negatif korelasyon saptand: (Tablo 2). Tiim para-
metrelerin ortalama skoru Grup 1'de Grup 2’ye gore istatistiksel olarak
anlamli derecede yiiksek bulundu (p<0.001, Mann whitney U test) (Tab-
lo 3).
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Tablo 1: Yas ile Cognistat Parametreleri Arasindaki Iliski

Ory Dikkat ~ |Anlama | Tek Ism Kons Bellek | Hesapla- | Benzerlik| Yargila-
ma ma

Yas S 2425 - 015%F |- 425K |- S8TFF |- 54D |- 6ATFF |- 643%F |-285%F |- 131 |- 193
Correlation
co-effi-
dent
Yas 0,0001 {0,0001 10,0001 10,0001 {0,0001 |0,0001 |0,0001 |0,0001 {0,0001 |0,0001
p-value
Ory: Oryantasyon; Ism: Isimlendirme; Kons: Konstriiksiyon; Tek:
Tekrarlama; EDSS: Expended Disability Status Scala
Correlation co-efficient: .
+ Negative correlation.
Tablo 2: EDSS ile Cognistat Parametreleri Arasindaki iligki

Ory Dikkat ~ |Anlama |Tek ism Kons Bellek | Hesapla- |Benzerlik | Yargila-

ma ma

EDSS Cor- |-, 848** |-386™* |-,605%* |-723** |- 542%% |- 807** |-825%* |- A74** |-442** |-480**
relation
co-effi-
dent
EDSS 0,0001 10,0001 {0,0001 |0,0001 ]0,0001 10,0001 10,0001 {0,0001 |0,0001 {0,0001
p-value

Ory: Oryantasyon; Ism: Isimlendirme; Kons: Konstriiksiyon; Tek:
Tekrarlama; EDSS: Expended Disability Status Scala

Correlation co-efficient: r.

+ Negative correlation.

Tablo 3: EDSS Alt Gruplarma Goére Cognistat Parametleri
Arasindaki Tliski

2vealt 3ve lizeri p-value
Dikkat 7,23+0,950 4,500,961 0,0001
Anlama 5,96+ 0,200 5,20+0,791 0,0001
Tekrarlama 1,73£0,692 7,82+0,586 0,0001
[simlendirme 7,82+ 0,586 6,930,917 0,0001
Konstriiksiyon 5,18+0,903 2,980,660 0,0001
Bellek 11,100,988 8,55+0,904 0,0001
Hesaplama 3,990,117 3,550,815 0,0001
Benzerlik 8,000,000 7,301,324 0,0001
Yargilama 6,000,000 545+1,011 0,0001
Mann whitney U test
TARTISMA:

Biligsel islevleri degerlendirme yontemlerinin yeni olusu, MS hastala-
rinda saptanan biligsel etkilenme geklinin Alzheimer benzeri nérodejene-
ratif hastaliklardan farkli olusu bu hasta grubunda bilissel etkilenmenin
6neminin fark edilmesinde gecikmeye neden olmugtur. MS hastalarinda
biligsel etkilenmenin sikhiginy, tipini ve hastaligin diger 6zellikleri ile olan
iligkilerini inceleyen caligmalar yapilmustir (8). Lezyon lokalizasyonu,
aktif inflamasyon durumu, yikim ve tamir siirelerinin dengesi, lezyon
gelisim hizi, beyaz cevher tutulumu, kortikal atrofi varhg: gibi bircok et-
kenin biligsel iglevleri ne sekilde etkiledigini inceleyen ¢alismalar tedavi
yontemlerindeki gelismeler ile birlikte hiz kazanmugtir. Standardizasyonu
saglanmig néropsikometrik testlerin olugturulmasi da MS hastalarinda
biligsel etkilenme &zelliklerini degerlendirmede yerini almigtir. MS has-
talarinda erken dénemde dikkat, bilgi isleme hizi, bellek ve yiiratiicii is-
lev bozuklugu gosteren bilissel etkilenme paterni ilerleyen dénemlerde
dejeneratif kortikal demanslara ait klinik bulgulara da neden olabilmek-
tedir(9). MS olgularinda en fazla bozuldugu bildirilen biligsel islevler;
bellek islevleri, dikkat-dikkati siirdiirme yetisi, bilgi islem siireci ve hizi,
gdrsel-mekansal alg1 ve yiiriitiicii islevlerdir (10). Calismamizda bu is-
levlerde bozulma daha fazla goze carpmaktadir. S6zel ve gorsel bellek is-
levlerinin her ikisinde de etkilenmenin oldugu ve kisa donem belleginde
etkilenmenin sik oldugu bildirilmistir (11). Caliymamizda EDSS 2 ve alt1
olan grup da dahil olmak iizere bellek bozuklugu sik rastlanmaktadir. Rao
ve ark. hastalarda en sik kisa d6nem bellek, dikkatin siirdiiriilmesi, prob-

lemlerin kavramlagtirilarak ¢6ziilmesi ve kelime akicihigindaki bozukluk-
larmn oldugunu bildirilmislerdir (12). MS™nin gesitli formlarinda gdriilen
kognitif bozukluklarin degerlendirildigi ¢ogu ¢alisma RRMS’de progresif
formlara nazaran daha az kognitif bozulmanin oldugu bildirilmistir (13).
Calismamizda da EDDS 2 ve altinda olan grupda, 3 ve daha ¢ok olan gru-
ba gore Cognistat verilerinde daha az etkilenme bulunmustur. Bununla
birlikte MS hastalarinda biligsel tutulum da diger sistem tutulumlarindaki
gibi hastaya ve hastaligin asamasina 6zgii farkliliklar gorilmektedir. Has-
talik siiresi ve fiziksel oziirliiliik biligsel etkilenmenin varligini 6ngérme-
de yardimci olmasa da hastalik tipi ve tanudan itibaren gegen siire biligsel
etkilenme ile iligkili olabilir (14). MS Hastalarinda ortaya cikan biligsel
etkilenme hastaligin herhangi bir evresinde ortaya ¢ikabilir. MS hastala-
rinda biligsel tutulum da diger sistem tutulumu gibi hastaya ve hastaligin
asamalarina bagh farklilik gosterir.

MS hastalarin EDSS ile birlikte biligsel etkilenme diizeylerinin de-
gerlendirilmesi tedavi etkinligi agisindan 6nem tagimaktadir. Bu galisma
Cognistat Testiile hastahigin tiim evrelerinde biligsel fonksiyonlarin de-
gerlendirilebilmesi ve tedaviye katki saglayabilecegi bakimindan yararh
goriinmektedir..
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S-022

ANTINUKLEER ANTIKOR POZITIiFLiGI
BULUNAN MULTIPL SKLEROZ
HASTALARININ KLINiK OZELLiKLERi

Zeynep Ozdemir, Fulya Eren

Bakirkoy Prof. Dr. Mazhar Osman Ruh Saghg: ve Sinir Hastaliklar: Egitim
ve Arastirma Hastanesi

Amag: Santral sinir sisteminin inflamatuvar demiyelinizan hastalig
olan olan Multipl Skeleroz (MS) hastalarinda, serum antiniikleer antikor
(ANA) pozitifliginin %10-81 oraninda bulundugu ve bu oranin normal
popiilasyona gore daha yiiksek oldugu bilinmektedir. Etyopatogenezin-
de hem genetik hem de ¢evresel faktorlerin tetikledigi, otoimmiin me-
kanizmalarin rol oynadigi MS hastaliginda ANA pozitifliginin sistemik
bir yanit olarak ortaya ¢iktig1 6ne siiriilmektedir. Ancak bu pozitifligin
prognoz veya ilag yamti ile iligkisi olup olmadig1 heniiz bilinmemektedir.
Bu ¢alismada hastanemiz MS poliklinigi tarafindan takip edilen serum
ANA pozitifligi olan hastalarin, sosyodemografik ve klinik 6zelliklerinin
degerlendirilmesi ve bulgularin ANA titrasyon diizeyi ile iligkisinin olup
olmadiginin ortaya konmasi amaglanmigtir.

Yontem: Bakirkdy Prof.Dr Mazhar Osman Ruh ve Sinir Hastaliklar1
Hastanesi MS Poliklinigi tarafindan MS tanist ile takip edilen hastalarin
dosya bilgileri retrospektif olarak tarandi. Hastalarin sosyodemografik
ozellikleri, hastalik siireleri, ilk atak klinigi, beyin-omurilik sivis1 (BOS)
bulgulari, Manyetik rezonans goriintiileme (MRG), genisletilmis dziir-
lilliik durumu &lgegi (EDSS) skorlari, serum ANA pozitiflik degerleri ve
boyanma paternleri dokiimente edildi. Hastalara tan1 sirasinda bakilmug
olan serum ANA diliisyon degerleri ve incelenen immunflorasan boyan-
ma paternleri kaydedildi. Laboratuvarin galigilmis olunan dénemde refe-
rans olarak kabul ettigi deger olan 1/80 veya 1/100 diliisyon sinir pozitif
olarak kabul edilirken 1/160 ve tizeri diliisyondan itibaren pozitif olarak
degerlendirmeye alindi. Hastalar bu degerlendirmeye gére ANA titras-
yonu diisiik ve yiiksek olarak gruplandirildi ve klinik &zellikleri agisindan
kargilagtirildi.

Bulgular: Calismaya 24 kadin, 7 erkek olmak tizere 31 hasta dahil
edildi. Hastalarin yag ortalamasi 37,87 (22-6S) iken hastalik baglangig
yas ortalamasi 29,63 (10-52), hastalik siireleri ortalama 8,58 yil (1-31)
idi. Bir hastada sedef hastalig1 ve buna bagl cilt lezyonlar1 mevcut iken
diger hastalarda herhangi bagka romatolojik bir bulgu yoktu. Hastalarin
ilk atak klinikleri degerlendirildiginde 9 hastanin miyelit ile bagvurdugu
dikkat gekti. 8 hasta duysal belirtilerle, 6 hasta beyin sap1 bulgulariyla,
S hasta optik néritle,2 hasta pareziyle, 1 hasta miyelit+optik norit atag:
ile bagvurmustu. Hastalarin son muayenedeki EDSS puanlar: ortalamas:
1,7+1,8 idi. Yirmi bir hastanin BOS oligoklonal band (OKB) inceleme-
si tip 2 iken, 9 hastanin tip 1,1 hastanin tip 3’tii. Laboratuvarin dilisyon
oranina gore pozitif olarak saptanan hastalarin pozitiflik degerleri 1/80 ila
1/1280 arasinda degismekteydi. 1/100 ve altinu igeren disiik titrasyonlu
grupta 17 hasta varken 1/160 ve tizeri diizeyleri ieren yiiksek titrasyonlu
hasta grubunda ise 14 hasta bulunmaktayds. Pozitiflik titrasyonlariyla has-
talik baslangig yaslari, atak sayilar1 ve EDSS skorlarina gére kiyaslandigin-
da istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmamugtir (sirastyla; p=0.832,
p=0.072, p=0.657). Ayrica yine ANA titrasyon pozitifligine gére hastalar
spinal tutulum ve optik tutulumlarina gére degerlendirildiginde arala-
rinda anlaml iligki gézlenmemistir (sirastyla; p=0.354, p=0.528). ANA
boyama paternlerine gore hastalarin 12’si benekli,7’si homojen, 2’si be-
nekli ve homojen,1’i graniiler, 1’i niikleoler,1’i niikleer,1’i mitotik olarak
raporlanmugti. 6 hastanin boyanma paternlerinden bahsedilmemekteydi.

Sonug: Bu galismada bizim hasta popiilasyonumuzda, ANA pozitifligi

bulunan MS hastalarinin %32,2’sinin miyelitle prezente olmalar1 dikkat
¢ekmistir ancak hasta sayisinin azhg ¢alismamizin istatistiksel sonuca
ulagilmasindaki en biyiik engeldir. Hastalarin klinik 6zellikleri ANA de-
gerinin titrasyon seviyesine gore degerlendirildiginde anlamli istatistiksel
sonuglara ulagitlamamistir. ANA boyanma paternleri konusunda litera-
tiirde ortak bir dil bulunmamaktadir ancak hastalarimizin %38,7 ile en
bityiik cogunlugunda benekli goriiniim dikkati ¢ekmistir.
Anahtar Kelimeler: antiniikleer antikor, multiple skleroz, ANA

S-024

ILK BULGUSU TONIiK SPAZM OLAN
PEDIATRIK MULTIPL SKLEROZ OLGUSU

Fitnat Ulug', Tugce Damla Dilek!, Safiye Giines Sager?, Hiiseyin Kilig',
Sema Saltik'

'Istanbul Universitesi Cerrahpasa Tip Fakiiltesi, Cocuk Néroloji Bilim
Daly, Istanbul

?Kartal Dr. Liitfi Kirdar Sehir Hastanesi, Cocuk Néroloji Klinigi, Istanbul

Girig-Amag: Multipl skleroz (MS) ¢ocukluk ¢aginda yaygin olmayan
santral sinir sisteminin otoimmiin, inflamatuvar, demiyelinazan kronik
hastaligidir. Hareket bozukluklar1 MS baglangicinda ve seyri sirasinda go-
riilebilmektedir. Ancak MS’in ilk bulgusunun hareket bozuklugu seklin-
de olmas1 nadirdir. {lk bulgusu tonik spazm olan ve daha sonra MS tanist
alan bu olgu istemsiz hareket ile bagvuran olgularin ayiric1 tanisinda MS
hastaliginin da g6z 6niine alinmasin vurgulamak amaciyla video esligin-
de sunulacaktir.

Olgu: 16 yasinda erkek hasta, 8 ay once agrili distoni ataklari nede-
niyle yapilan tetkiklerinde B12 eksikligi saptanarak tedavi verilmis. Dis-
toni atag1 diizelen hastanin 4 ay hi¢ yakinmasi yok iken, yeniden sol kol
ve bacakta giinde 20-25 kez olan agrili kasilma sikayeti baglayinca kranial
manyetik rezonans (MR) goriintiileme tetkiki istenmis. Kranial MR g&-
riintillemesinde demiyelizan plaklar gorildigi not edilerek yiiksek doz
steroid tedavisi baglandig1 6grenildi. Yedi giin yitksek doz ( IV 1gr/giin)
ve daha sonra 4 giin oral 60 mg/giin metilprednizolon tedavi almasina
ragmen kasilmalar1 diizelmeyen hasta klinigimize yonlendirildi.

Oz ve soy gecmisinde bir 6zellik bulunmayan hastanin nérolojik mu-
ayenesinde; sol kol ve bacakta 20-2S5 saniye siiren agrih kasilma atag1 (vi-
deo) gozlendi. Sol kol ve bacakta kas giicii 4/5 bulundu, ataksik yiiriiyiis
tespit edildi. Bilateral alt ekstremitelerde derin tendon refleksleri(DTR)
artigt mevcuttu. Yapilan kranial MR, T2 ve FLAIR agulikh gériintiileme-
lerinde bilateral beyaz cevherde periventrikiiler, subkortikal, jukstakorti-
kal, mesensefalon, pons, bulbusda, her 2 serebellar pedinkiilde hiperin-
tens demiyelinizan plaklar izlendi. Sentrum semiovale diizeyinde izlenen
lezyonda kontrast tutulumu tespit edildi. Ayrica spinal MR gériintiileme-
sinde de demiyelinizan plaklar saptandi. Serum Anti NMO ve anti MOG
negatif bulundu. Beyin omurilik sivisi(BOS) tetkikinde; hiicre goriilme-
di, biyokimyasinda 6zellik yoktu, IgG indeksi 0,85 olarak yiiksek saptan-
di. Uyaniklik-uyku EEG si normal saptandi. Olgu, 2017 revize McDonald
kriterlerine gore; diger etiyolojiler de diglandiktan sonra MS olarak de-
gerlendirildi. Plazmaferez tedavisi 7 kez uygulandi. Tonik spazmlar1 kar-
bamazepin tedavisine yanit verdi. Birinci ay kontroliinde klinik bulgular:
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diizelen hastanin karbamazepin tedavisi kesildi. Proflaktik tedavi olarak
okrelizumab baglanmas planlandi.

Sonug: Sonug olarak, agrili distoni ataklar: ile bagvuran bir ¢ocuk has-
tada nadir de olsa MS hastalig1 da ayiric1 tanida yer almali ve bu durumda
MS akut tedavisinin yani sira karbamazepin tedavisine yanit verebilecegi
dikkate alinmalidur.

Anahtar Kelimeler: Multipl skleroz, paroksizmal distoni, tonik
spazm

$-025

COVID 19 PANDEMI SURECINDE COVID-
MULTIPL SKLEROZ DENEYIMiMizZ

Serdar Barakli, Damla Erimmhan Cevik, Goniil Vural, Semra
Mungan

Ankara Sehir Hastanesi

GIRIS: Multipl skleroz (MS); santral sinir sisteminin enflamasyon,
demiyelinizasyon ve akson hasar ile seyreden kronik otoimmiin bir has-
talig1 olup immunomodiilatuar (DMT) ve immiinsiipresif tedavi kullani-
mum gerektirmektedir. Mevcut bilgiler 1s13inda MS ile takipli hastalarin
COVID-19 enfeksiyonuna yakalanma riski, MS olmayan popiilasyonla
kargilagtirldiginda aymidir. Siire¢ boyunca gorilmiistiir ki; MS hastalar
hastaliklarindan dolay1 ekstra riske sahip olmayip hastalarin MS tedavi-
lerini birakmasi 6nerilmemektedir. Burada, MS poliklinigimizde takipli
hastalardan COVID-19 enfeksiyonu gegiren 38 hastay1 sunmay: deger
bulduk.

OLGU: Hastalarin 24’1 (%63.2) kadin, 14ii (%36.8) erkekti. Yas or-
talamasi 37.13+11,93 olarak bulundu. Hastalar 20 — 57 yas arahgindayds.
Hastalarin MS tanisi ile ortalama takip stiresi 6.75+5.4 yildi. Hastalarin §’i
PPMS, 3t SPMS, kalan 30 hasta RRMS ile takipliydi. EDSS ortalamas:
2.52%2.30 olarak bulundu. COVID-19 enfeksiyonu gegirdikleri sirada; S
hasta interferon beta-1a, 2 hasta interferon beta-1b, 9 hasta teriflunomid,
S hasta glatiramer asetat, 3 hasta dimetil fumarat, 4 hasta fingolimod, 5
hasta okrelizumab, 2 hasta natalizumab, 2 hasta azatioprin kullanmaktay-
di. 1 hasta MS igin tedavi kullanmiyordu. Hastalarin COVID-19 enfek-
siyonu sirasinda 2’si asemptomatik olup, 20’sinde oksiiriik, 15’inde ates,
14’tiinde bag agrisi, 13’iinde tat-koku kayb1 goriildi. 35 hastanin nCoV
PCR pozitif olup, 2 hastanin ise nCoV PCR negatif goriildii. 1 hastanin
ise PCR testi olmay1p antikor pozitifligi tespit edildi. 12 hastanin toraks
BT’si COVID-19 pnémonisi ile uyumlu bulundu. PCR negatif olan 2
hastanin da toraks BT’sinde pnomoni bulgusu saptanmadi. Bu hastalar
temas dykiisii olan ve tat koku kaybi yagayan hastalardi. 4 (%10.5) has-
ta COVID-19 enfeksiyonu igin tedavi almamusti. 6 hasta ise hospitalize
edilerek izlenmisti. MS nedeniyle 15 yildir takipte olan ve okrelizumab
kullanan 46 yagsindaki bir kadin hasta, okrelizumab son dozundan 4 ay
sonra 29 giinliik takibin ardindan eksitus oldu. Hastalarin higbirinde CO-
VID-19 enfeksiyonu sirasinda MS igin kullandiklar: tedaviler kesilmedi.
7 hastada COVID-19 enfeksiyonu sonrasi takiplerinde MS atags izlendi.
4 hastada optik nérit (ON), 1 hastada hemiparezi, 1 hastada monoparezi,
1 hastada ise ataksi goriildii. ON goriilen tiim hastalar teriflunomid; he-
miparezi ve ataksi goriilen 2 hasta dimetil fumarat; monoparezi goriilen 1

hasta ise natalizumab kullanmaktaydi.

TARTISMA VE SONUG: $u anki bilgilerimize gore otoimmiin has-
taliga sahip olan bireyler, COVID-19 enfeksiyonuna yakalanma agisin-
dan, diger popiilasyona gore daha fazla riske sahip degillerdir. Ayrica bir-
ok birey bu enfeksiyonu hafif atlatmaktadir. Ancak genel popiilasyonun
aksine MS hastalarinda COVID-19 enfeksiyonunun seyri bazi faktérlere
baglidir: Bagsta kronik bir hastalik olmas1 bazi komplikasyonlar1 berabe-
rinde getirmektedir. Ayrica immiin sistemi ve sitokin agini gesitli seviye-
lerde etkileyen immiinsiipresif etkili kronik immunomodiilatuar tedavi,
COVID-19 gidisatin etkileyen diger bir fakt6rdiir. Bundan dolay: birgok
gelismis tilke MS hastalarin1 COVID-19 enfeksiyonu agisindan risk gru-
bunda kabul etmistir. Bu hastalarda otoimmiin hastahiga ait tedaviye olan
miidahaleyi minimalize etmekle beraber diger taraftan hastaligin relaps
ve progresyonuna ait riski ve kotii COVID-19 seyrini de bireysel bazda
degerlendirmek gerekmektedir.

Anahtar Kelimeler: COVID 19, Multipl skleroz, Sars Cov2
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SARS-COV-2 ENFEKSIYONU TAKIBEN:
MULTIPLE SKLEROZIS VE LONGITUDINAL
EKSTENSIF TRANSVERS MIYELIT (LETM)
OLGULARI

Tugce Kizilay, Recai Tiirkoglu, Ruziye Erol Yildiz, Devran Siier,
Cemile Handan Misirly, Mehmet Gencer

Saglik Bilimleri Universitesi Haydarpasa Numune Egitim ve Arastrma
Hastanesi

GIRIS: Oniine gecilemeyen bir hizla tiim diinyada yayilmaya devam

eden ve simdiden milyonlarca insan enfekte eden SARS-CoV-2 ile iligkili
norolojik semptom ve bulgulara giin gectikge yenileri eklenmektedir. Bu-
rada, akut COVID-19 enfeksiyonu takiben multiple skleroz ve longitudi-
nal ekstensif transvers miyelit olgularin1 sunmay1 amaghyoruz.
Olgu 1: Ug hafta énce kuru dksiiriik, myalji, yorgunluk sikayetleri ile
COVID-19 enfeksiyonu gegiren hastanin ayak tabanlarindaki uyusma
sikayeti giderek artip T'S seviyesine gtkmas: iizerine noroloji poliklinigine
bagvuruyor. Norolojik muayenesinde alt ekstremitelerde vibrasyon
duyusunda azalma, sol T5-T6 dermatomunda seviye veren duyu kusuru
izlenmesi tizerine gekilen torakal MR’ da T2, T3-T4 ve T6-T7 diizeyinde
kisa segment nodiiler lezyonlardan T2 diizeyindeki silik kontrast
tutulumu gosteriyor.

Kranial MR'da sol frontal ve her iki medial temporal lobda, korpus
kallozumda ve infratentoriyal alanda sinirlari silik konfluent, birkag adet
demiyelinizan lezyonlardan periventrikiiler olaninda hafif derecede kont-
rast tutulumu izleniyor. Lomber ponksiyonda BOS biyokimyasi normal,
IgG indeksi 0,7 ve OKB tip 2 sonuglaniyor. NMO ve MOG antikorlar1 ile
vaskiilit paneli negatif sonuglaniyor. Yedi giin 1000 mg/giin IV metilp-
rednizolon (IVMP) tedavi veriliyor.

Olgu 2: Blinen hastalig1 olmayan 36 yagindaki erkek hasta iki giin-
diir olan basagrisi, bagdonmesi, halsizlik yakinmasina mesane ve barsak
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disfonksiyonu, alt ekstremitelerde giigsiizliik, hipoestezi eklenmesiyle
hastanemiz aciline bagvuruyor. N6rolojik muayenede bilateral alt ekstre-
mite friist parezi, T12 seviyesinden itibaren hipoestezi, idrar retansiyonu
ve gaita inkontinansi saptanarak noroloji servisine interne ediliyor. BOS
analizinde monositik pleositoz (130/mm ?), protein artist (57 mg/dl),
Pandy(+), saptantyor. BOS kiiltiiriinde éireme olmuyor. Yatiginin 7. giinii
ates, inatc1 higkirik, bulant1 kusma, kas giigsiizligiinde progresyon olarak
paraparezi ekleniyor. IVIg 0.4gr/kg/giin dozunda S giin almak tizere bas-
lantyor. Toraks BT de buzlu cam gériiniimii mevcut olup viral pnémoni
agisindan siipheli bulunuyor. Hastamiz, COVID-19 PCR testinin pozitif
sonuglanmasi iizerine COVID servisine nakil edildi. Inatg1 bulanti kusma
ve parapleji klinigi olan hastada COVID enfeksiyonu iligkili kliniginin dii-
zelmesi tizerine postenfeksiyoz otoimmiin bir siirece bagli myelit olarak
kabul edilerek, 7 giin IVMP tedavisi veriliyor.

MOG antikoru ve BOS’ta COVID-19 PCR testi negatif sonuglaniyor.
Kranyal MRG'de sag serebellar pedinkiil ve bulber bolgede T2 hiperin-
tens lezyon goriilityor. Servikal ve torakal MRG'de CS-C7 diizeyinde ge-
nisce, T9-T12 diizeyinde ve multiple farkli seviyelerde T2 hiperintensite-
ler izleniyor. Kontrol BOS tetkikinde hiicre 15 /mm 3, protein 57 mg/dl
ve pandy (+) saptanarak hasta post /paraenfeksiy6z néromyelitis optika
spektrum bozuklugu olarak degerlendiriliyor ve paraplejik olarak taburcu
ediliyor.

TARTISMA: Her iki olgu da COVID-19 enfeksiyonunun potansi-
yel bir nérolojik komplikasyonu vurgulanmaktadir. Temporal iliski goz
6niine alindiginda ve ayiric1 tanida bagka bir etyoloji bulunamadigindan
para/postenfeksiyoz norolojik komplikasyon olarak kabul edilmistir. Her
iki olguda da BOS’ta SARS- CoV-2 PCR negatif olmasi nedeniyle CO-
VID-19’un santral sinir sistemine direkt invazyonundan ziyade altta yatan
immin ilisili paraenfeksiy6z mekanizmanin rol oynadig diiginilmisgtiir.
Bununla birlikte BOS viral yikiiniin PCR testi ile saptanmasi yetersiz
olabileceginden kesin olarak dislanamamaktadir. Ikinci olguda goriilen
BOS’taki monositik pleositoz NMO veya MS’te siradis1 olmakla birlikte
immiinmodiilator tedavi sonrasi pleositozun diizelmesi nedeniyle SARS
coV-2‘ye karg1 konake¢1 immiin yanit olabilecegini isaret etmektedir.

SONUC: SARS-CoV-2, santral sinir sistemini etkileyerek cesitli akut
veya gecikmis otoimmiin nérolojik komplikasyonlara neden olabilir.
Norolojik belirtileri olan ve radyolojik olarak demiyelizan lezyonlar olan
hastalarda, SARS-CoV-2 enfeksiyonunu da akla getirmek 6nemlidir.

Anahtar Kelimeler: covid-19, LETM,nérolojik kompliikasyon
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COVID-19 GECIREN MULTIPLE

SKLEROZ HASTALARININ DEMOGRAFIK
VERILERININ INCELENMESI VE
TELETIP ILE TAKIP SURECININ GOZDEN
GECIRILMESI

Melike Batum, Yagmur Inalkag Gemici, Hatice Mavioglu

Manisa Celal Bayar Universitesi Tip Fakiiltesi Néroloji Anabilim Dals

AMAGC: Multiple skleroz diinya ¢apinda geng popiilasyonda &ziir-
laliik yaratan néroinflamatuar bir hastaliktir. Pandemi siirecinde MS
hastalarinin takipleri teletip ile gogunlukla gergeklestirilmektedir ancak
COVID-19 gegiren MS hastalar: igin teletip ile takip yapilmast hakkinda
literatiirde bilgi eksikligi vardir. Bu nedenle kendi COVID-19 gegiren ve
teletip ile takip edilen vaka serimizle ilgili verileri paylagmak istedik.

YONTEM: Multiple skleroz ile hastanemiz néroloji polikliniginde
izlenmekteyken pandemi siirecinde teletip ile takibe alinan hastalardan
COVID-19 gegiren 10 hastanin demografik verileri, EDSS skorlari, teda-
vileri ve bu dénemde gegirmis olduklari siireg degerlendirilmigtir.

BULGULAR: Bir yillik takip siirecinde 10 MS hastamiz COVID-19
gegirmis ancak aile hekimlerince degerlendirilerek hastane yatis endikas-
yonlar1 olmadig i¢in evde takip edilmislerdir. Bu donemde hastalarla te-
letip ile uzaktan iletisim kurularak sikayetleri ve siiregleri takip edilmistir.
Hastalarimizin demografik verileri incelenecek olursa %801 kadin, %20
’si erkek; yas ortalamasi 38,2; egitim durumu %50 tiniversite, % SO lise ve
alty; %20si sigara ve alkol kullanryor; %90't RRMS, %10’u PPMS; orta-
lama EDSS skorlar1 2.0, %30’u fingolimod, %20’si dimetil fumrat, %20’si
teriflunamid, %10 interferon beta kullanirken %20’si ilag kullanmiyordu.
Hastalarin hi¢biri COVID-19-19 gegirdigi siiregte ilaglarini birakmadilar.
COVID-19 ile ilgili semptomlarina bakildiginda hepsinde kas eklem ag-
r1s1, %90'ninda okstiriik, %70 halsizlik ve koku kaybi, %60 tat kaybi, %50
basagrisi en sik goriilen semptomlardir. Ates istahsizhik ishal hapgirma ve
burun akintis1 gibi semptomlar ise %10-30 arasinda gorildi.

TARTISMA: COVID-19 pandemisiyle beraber MS hastalar ilagla-
rint kullanma ve hastaliklarinin seyri ile ilgili teredditlere diigmislerdir.
Zhang ve arkadaslarinin yaptiklar1 bir aligmada hastalarin COVID-19 ile
enfekte olma endigelerinin hayli yiiksek oldugu ve kendilerini siki bir ge-
kilde izole ettikleri gozlemlenmistir (1). Ancak endigelerine ragmen ilag
kullanimlarina diizgiin devam ettiklerini gdzlemlemislerdir. COVID-19
gegiren MS hastalarinin takipleri teletip tizerinden yapilmis olup bu
yontemin kisitlamasi Xiang ve arkadaglarinin yaptiklari ¢alismada belirt-
tikleri gibi hasta muayenesinin yapilamamis olmasidir (2). COVID-19
ile enfekte olma riski hastalik modifiye edici ila¢ kullananlarda armugtr.
Enfekte olan hastalarin karakterlerine bakildiginda ise kadin cinsiyet agur-
lLiklidir. Geneli ates 6ksiiriik dispne ve diare ile bagvurmakta ve hastaligy
hafif semptomlarla atlatmaktadirlar (3).

Hastalik modifiye edici ilaglarin immun sistemin immun hiicre trafigi-
ni etkilemesi ve akut respiratuar sendromdan da koruyabilecegi 6ngoriil-
miis ve Mallucci ve arkadaglar tarafindan yapilan ¢aligma ile bu hipotez
desteklenmigtir. Ozelikle natalizumab ve fingolimod kullanan hastalarin
hafif COVID-19 semptomlari ile enfeksiyonu atlattiklar1 gdsterilmistir
(4). Baz1 multipl skleroz terapileri SARS-CoV-2'ye kargi faydali antiviral
etkilere sahip olabilirken, digerleri hastahigin sitokin firtinasina ve hipe-
rinflamatuvar fazina kargi faydali immiin modiile edici etkilere sahip ola-
bilir. Geleneksel enjektable tedaviler enfekte olma riskini arttirmadiklar:
igin hafif MS hastalarinda uygundur (5).

Biitiin bu bilgiler dogrultusunda takipli MS hastalarimiz COVID-19
pandemisi sirasinda teletp ile izlenmistir. Kadin baskin olan COVID-19
gegiren MS hastalarimizin gogunda kas eklem agrisi, 6ksiiriik koku ve tat
kayb1 ve bagagris1 gibi hafif semptomlar goriiliirken literatiirle uyumlu
olarak higbir hastanin hastaneye yatig gereksinimi olmamugtir. Hastala-
rimiz da literatiirii destekler sekilde COVID-19 ile enfekte olma riskleri
artmus olsa da, enfeksiyona sekonder immun cevaplarin ve sitokin firti-
nalarinin hastalik modifiye edici tedavilerin de etkisiyle goriilmedigin-
den hastahg hafif atlatmiglardir. Bu veriler hastalarda mevcut ilaglarinin
devamini 6ngdrdiirmektedir. Ayrica verilerimiz, COVID-19 geciren MS
hastalarinin teletip ile uzaktan giivenli bir sekilde takip edilebilecegini
desteklemektedir.

Anahtar Kelimeler: Multiple Skleroz, COVID-19, Teletip
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COVID-19 MULTIPL SKLEROZ ICIN BiR RiSK
FAKTORU MUDUR?

Hatice Yiiksel, Semra Oztiirk Mungan

Ankara Sehir Hastanesi, Noroloji Klinigi, Ankara

GIRIS: Koronoviriis 2019 hastaligr (COVID-19) Diinya Saglik Or-
giitiiniin Mart 2020 tarihinde pandemi olarak ilanindan sonra kisa siire-
de diinya ¢apinda saglk sorununa doniistii. COVID-19 enfeksiyonunun
baz1 otoimmiin kékenli nérolojik hastaliklari tetikledigi ileri stirimiigtir.
Bununla birlikte multipl skleroz (MS) ve COVID-19 enfeksiyonu arasin-
da boyle bir iligki heniiz tam olarak ortaya konamamugtir. Biz hafif semp-
tomlar ile gegirilen COVID-19 enfeksiyonu sonrasi bulanik gérme ile
prezente olan bir MS olgusunu sunacagz.

OLGU: Bulanik gorme sikéyeti ile goz poliklinigine bagvuran 22 ya-
sindaki kadin hasta, yapilan tetkiklerinde gérme sistemi ile ilgili bir sorun
tespit edilmemesi tizerine néroloji boliimiine yonlendirildi. Hastanin
hikéyesi derinlestirildiginde gérme bozuklugunun S aydir devam ettigi,
gorme bozuklugundan 15-20 giin 6nce hafif semptomlarla seyreden CO-
VID-19 enfeksiyonu ge¢irdigi bilgisi alindi. O dénemde hidroksiklorokin
tablet giinde 2 kez S giin siireyle kullandig 6grenildi. Hastanin $ aydir
gorme bulaniklig1 disinda herhangi bir sikayeti olmadig: bilgisi alindi.

Yapilan nérolojik muayenede; biling agik koopere, oryante pupiller
izokorik, direkt/indirekt 151k refleksi aliniyor, goz hareketleri her yone
serbest, pitoz nistagmus yok, fundoskopik muayenesinde sag optik disk
hafif soluk, diger kranial sinir muayeneleri dogal, kas giicii ve duyu mu-
ayenesi normal, derin tendon refleksleri 6zellikle alt ekstremitelerde be-
lirgin olmak tizere canly, serebellar testler bilateral becerikli, plantar yanut
bilateral fleksér, yiiriime normaldi.

Hastanin cekilen kontrastli beyin manyetik rezonans gorintilemesi
(MRG) sinde bilateral sentrum semiovale diizeyinde periventrikiiler
alanda, pons sol yarida, sagda internal kapsiil posterior bacaginda bir kis-
mu ventrikiile dik seyirli, T2 ve FLAIR agirlikhi goriintiilerde hiperintens
demiyelinizan plaklarla uyumlu sinyal degisiklikleri izlendi. Sol tempo-
ralde ve korono radiatada diizeyinde 2 mm ¢apinda nodiiler kontrastlan-
malar aktif demiyelinizan plak ile uyumlu olarak yorumlandi. Servikal
MRG'de spinal kord igerisinde T2 ve FLAIR agirlikli goriintiilerde hipe-

41



3. Uluslararasi Turk Dunyast Multipl Skleroz Kongresi
Il MEXXAYHAPOAHbIN KOHFPECC CTPAH TKOPKCKOIO MUPA MO PACCEIHHOMY CKAEPO3Y

2-4 Nisan 2021
2-4 Anpens 2021 ropa
Online

POSTERLER / MNAKATbI

rintens, sinir vermeyen ¢ok sayida demiyelinizan plakla uyumlu lezyonlar
izlendi.

Gorme bozuklugunun ayirici tanisi igin gekilen kontrasth orbita
MRG normaldi.

Yapilan rutin kan tahlillerinde hemoglobin 11,7g/dL, ferritin Sug/L
ve D vitamin diizeyi 7ng/mL olup bu degerlerin diginda anormallik yok-
tu. COVID-19 IgG+IgM antikor testi pozitif geldi.

Klinik ve MRG bulgular1 MS ile uyumlu olan hasta MS poliklinigi-
mizce takibe alindi. Lomber Ponksiyon (LP) yapildi. LP sonuglarina gére
hastanin takip ve tedavisinin diizenlenmesi planland.

SONUC: MS'’in etiyolojisi net olarak ortaya konamamakla birlikte
uygun bir genetik zeminde gevresel tetikleyicilerin hastahigin gelisiminde
rol oynadig ileri siiriilmektedir. MS ile iligki kurulmus evresel etkenler
arasinda sigara kullanimi, D vitamini eksikligi, ultraviyole B 1s1gina ma-
ruziyet ve Epstein-Barr virtsii enfeksiyonu sayilmaktadir. Ancak CO-
VID-19 enfeksiyonunun MS igin bir tetikleyici olup olmadigini heniiz
net olarak soylemek mimkiin degildir. Arada sebep sonug iligkisinin
varligim ortaya koymak i¢in COVID-19 pandemisi doneminde yeni tan
konan vakalar1 igeren genis ¢alisma gruplarina ihtiyag vardir.

Anahtar Kelimeler: COVID-19,Nérolojik bulgular,Multipl Skleroz,

MRG
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COVID-19 PANDEMIi DONEMININ MULTIPL
SKLEROZ HASTALARI VE SAGLIKLI
KONTROLLERIN YASAM KALITESI UZERINE
ETKISI

Emine Rabia Kog', Aylin Bican Demir', Ezgi Topaloglu*, Omer
Faruk Turan', Giiven Ozkaya®

"Uludag Universitesi Tip Fakiiltesi Néroloji AD
2Uludag Universitesi Tip Fakiiltesi Psikiyatri AD
3Uludag Universitesi Ttp Fakiiltesi Biyoistatistik AD

GIRIS: Bilindigi iizere Covid-19 pandemisi diinya ile birlikte iilke-
mizde de insanlarin aligkanliklarini, yasam bicimlerini ve diizenlerini
degistirmelerine sebep olmustur. Pandeminin 6niine gegebilmek igin
yapilan yasam tarz1 degisiklikleri ve kisitlamalarin saghkl kisilerde dahi
negatif psikolojik etkiye yol agabildigi bilinmektedir. Ozellikle kronik
hastahiga sahip bireylerin bu durumdan daha belirgin olarak etkilenme-
si kagimlmazdir. Bu ¢aligmada da Covid-19 pandemisinin ve uygulanan
kisitlamalarin, saglikli bireyler ile Multipl skleroz hastalarinin yorgunluk,
uyku, yasam kalitesi, depresyon, ve anksiyete gibi psikolojik durumlar:
tizerine etkisinin olup olmadiginin aragtirilmasi planlanmugtir.

Calismaya 20-65 yas arahiginda, multipl skleroz poliklinigine bag-
vuran, muayenesi yapildiktan sonra galigmaya katilmay1 goniillii olarak
kabul eden, 86 multipl skleroz hastas ile, yine bu grup hasta ile ayn1 or-
tam ve sartlarda yasayan, 20-6S yas arasinda ¢alismaya katilmay: goniilla
olarak kabul eden aile bireylerinden olusan (anne, baba, kardes, es vb)
65 saglikli goniillii dahil edildi. 20 yas alt1 ile 65 yas tistii bireyler her iki
grupta da ¢alismaya dahil edilmedi. Saghkli gonilliler ile multipl skle-
roz hastalarina uygulanacak anket formu katiimcilarin sosyo-demografik
6zellikleri, pandeminin ve uygulanan kisitlamalarin birey tizerine etkisini
sorgulayan sorular ile SF-36, yorgunluk 6lcegi, Beck Anksiyete Olgegi,
Beck Depresyon Olgegi ve Pitsburgh uyku kalitesi indeksini icermektedir.

BULGULAR: Her iki grupta bakildiginda BECK-D &lgegine gore
depresyon (p=0.000), BECK-A &lgegine gore ise anksiyete (p=0.010)
ve yorgunluk dlcegine (p=0.000)gdre de yorgunluk paremetreleri hasta
grubunda anlamh derecede yiiksek saptandi. Saghkli kontrol grubunda
hasta grubuna gére fiziksel fonksiyon (p=0.000), fiziksel rol giigliigii
(p=0.001), enerji canlilik vitalite oranlar1 (p=0.010) arasinda anlamlh
fark saptandi.

Hasta grubu EDSS skorlarina gére 3 ve alti ile 3’iin tstii olmak tize-
re iki alt gruba ayrildiginda; EDSS skoru 3’in distiinde olan hastalarda
BECK-D &lgegine gore depresyon (p=0.001), pisttburg uyku kaltesi
(p=0.006), emosyonel rol giicliigii (p=0.006), enerji canlilik ve vitalite
(p=0.018) ve agr1 (p=0.005) agisindan istatistiksel olarak anlaml fark
saptandi.

Yine hasta grubu atak gegirenler ve atak gegirmeyenler olarak ay-
nldiginda atak gegirenlerde yorgunluk (p=0.04), fiziksel rol giigliigii
(p=0.034), emosyonel rol giigliigii (p=0.022) saglikl gruba gére anlaml
olarak elde edildi.

MS grubu COVID-19 enfeksiyonu gegirenler ve gegirmeyenler olarak
degerlendirildiginde enfeksiyonu gegirenlerde gegirmeyenlere gére ruh-
sal saglik (p=0.030) ve agr1 (p=0.049) acisindan anlamh fark saptandi.

SONUGC: COVID-19 pandemisi MS’li hastalarin psikolojik durumu
tizerinde 6nemli bir etkiye sahiptir. Bu donemde 6zellikle toplumun diger
bireylerine gére daha hassas olan hasta gruplarinin tespit edilerek, fiziksel
saglk agisindan oldugu kadar mental saghk agisindan da degerlendirilip
desteklenmesi gerekmektedir.
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Multipl skleroz hastalar1 ile Saghkli kontrollerin demografik

ozellikleri
" Kontrol (n=65) Hasta (n=86) p
d 38004125 3814£1101 0942
. Kadin 43(66.2%) 57 (6.3%)
Cinsyet Erkek 2 (33.8%) 29 (33.7%) 0587
. Bl 1(63.1%) 52(60.5%)
MedeniDurum Bekar 22 (33.8%) 27 (31.4%) 06%
Dul 1(1.5%) 4(4.7%)
Ayn 1(1.5%) 3(3.5%)
. iIkokul 6(9.2%) 16 (18.6%)
EgimOuwmu okl 9 (13.8%) 7(8.19%) 0.0%
Lise 14(21.5%) 28 (32.6%)
Universite 26 (40%) 31(36%)
Yiiksek Lisans 10 (15.4%) 4(4.7%)
Ev Hanimi 8(12.3%) 28 (32.6%)
Meslek Serbest meslek 8 (123%) 4(4.7%) 00w
Isgi 6(9.2%) 11(12.8%)
Memur 20(30.8%) 14(16.3%)
Emekli 5(7.7%) 11(12.8%)
Issiz 4(6.2%) 6 (7%)
Diger 14.(21.5%) 12 (14%)
Tablo 2: Her 2 gruba uygulan anketler ve sonuglar1
Tablo:2
Kontrol (n=65) Hasta (n=86) p
Parametreler
BECK-A (0-34) 15 (0-47) <0.001
BECK-D (0-26) 13.5(0-43) 0.010
PITTSBURG
5(1-15) 5(0-15) 0.731
PSQl
YORGUNLUK FSS 3.44(0-6.67) 4.83(0.22-7) <0.001
FiZIKSEL-FONKSIYON 90 (0-100) 60 (0-100) <0.001
FIZIKSEL ROL GUQLUGU 100 (0-100) 50 (0-100) 0.001
EMOSYONEL ROL GUCLUGU 100 (0-100) 33.33(0-100) 0.080
ENERJT CANLILIK VITALITE 55(5-100) 45(0-100) 0.010
RUHSAL SAGLIK 64 (0-96) 56 (8-96) 0.055
SOSYAL \'SLE\/SELLIK 62.5(0-100) 62.5 (0-100) 0.650
AGRI 80 (0-100) 67.5(20-100) 0.128
GENEL SAGLIK ALGISI 65 (20-100) 45 (15-95) <0.001
Tablo:3
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15
W |3 | 05 |B3B 6 W0 |475
(=72 (039 | (034 60-1) gg' 8(-100) (0100 | (0-100) ) (0-9) 6250100 100 | (2090
p o6 [os5 0259 Jos [0z o0 [053  [07% 0030 0710 |o0d9 |02%8
ik 45 625
Clme |ws s 6% | |esms 25
g |0 409 |02 {600-100)|0(0-100) o
o |0=2 |04 |03 6 C00) |50 |69 1w | | 059
75
far 145 B Ao ST 1SS 0 g a0 | B [easem0]|@2s- |09
(=59 | 046) | 043) 033 0100 |00 | (1656) -
o losie oo [* Joso [ose fooe |°2 (97 oy |08 gioz)g 04%

$-030

SARS-COV2 PANDEMISi SIRASINDA
MULTIPL SKLEROZiS TANILI COCUKLARIN
KAYGI DUZEYLERI iLE EBEVEYNLERININ
KAYGI VE DEPRESYON DUZEYLERI

Tugce Damla Dilek', Zehra Koyuncu®, Nursena Kologly?,
Oguzhan Tin’, Serhat Giiler', Sema Saltik'

Ustanbul Universitesi Cerrahpasa Tip fakiiltesi, Cocuk néroloji Bilim Dali
*[stanbul Universitesi Cerrahpasa Tip fakiiltesi, Cocuk saglg ve hastaliklar:
Ana Bilim Dals

SIstanbul Universitesi Cerrahpasa Tip fakiiltesi, Cocuk Psikiyatrisi Ana
Bilim Dals

Amag: Siddetli Akut Solunum Yolu Sendromu-CoV2 (SARS-CoV2)
salginy, 11 Mart 2020 tarihinde Diinya Saghk Orgiitii tarafindan pande-
mi olarak ilan edildi. Hem pandeminin kendisinin hem de kisitlamalarin
ozellikle Multipl Sklerozis (MS) gibi kronik hastaliklar1 olan hastalarda
bazi psikolojik sorunlar yarattigy diigiiniilmektedir. Bu ¢alisma, SARS-
CoV2 pandemisi sirasinda MS tanili gocuklarimn giinliik yagam tarzlarin-
daki degisimleri, anksiyete diizeylerini ve ebeveynlerinin anksiyete-dep-
resyon durumlarini degerlendirmek amaciyla planlandi.

Yéntem: Bu galisma, Istanbul Universitesi-Cerrahpasa, Cerrahpasa
Tip Fakiiltesi Cocuk Norolojisi Bilim Dalr'nda MS tanusi ile takip edilen
ve yaslar1 8-18 yas arasinda olup ¢aligmaya katilmay1 kabul eden 30 gocuk
ve 30 ebeveyni ile gergeklestirildi. Kontrol grubu; yas ve cinsiyet agisin-
dan hasta grubu ile uyumlu olan 49 saglikli cocuk ve onlarin 49 ebevey-
ninden olugturuldu. Hastalardan ve ebeveynlerinden, 11 Mart 2020 ile
1 Haziran 2020 tarihleri arasinda saghk hizmetlerine erigimi ve giinlik
yasamdaki diger degisiklikleri degerlendiren internet tabanl bir anketi
doldurmalari istendi. Hasta ve kontrol grubundan olusan 79 katihmci-
nin Durumluk-Siirekli Kaygt Envanteri (STAI)'ni degerlendirmek ama-
cryla 2 ayr anket uygulandi. Durumluk kaygi (STAL-S) ve siirekli kaygt
(STAI-T)’y1 6lgen bu iki anketten elde edilen kayg: diizey sonuglar: has-
ta ve kontrol grubunda istatiksel olarak kargilagtirildi. Ayrica toplam 79
ebeveyne anksiyete ve depresyon durumlarini degerlendirmek amaciyla
Hastane Anksiyete ve Depresyon (HAD) Olgegi uygulandi. Bu élgek
HAD-anksiyete (HAD-A) ve HAD-depresyon (HAD-D) olmak iizere
iki boliimden olugmaktadir. Hasta ve kontrol grubundaki ebeveynlerin
elde edilen bu anksiyete ve depresyon diizeyleri istatistiksel olarak kar-
silagtirild.

Bulgular: Internet tabanli anket sonuglari, pandemi 6ncesinde diizenli
egzersiz programi olan 9 hastadan 4»>iiniin (% 44,4) pandemi sirasinda
programina uymadigimi ve 13 (% 43,3) hastanin kilo aldigimni gdsterdi.
Yirmi iki hasta (%73.3) sokaga ¢ikma yasag: nedeniyle dogrudan giines
1g1gina ulagamadigini ve hastalarin yaklagik yaris1 D vitamini takviyesi al-
maya basladigin belirtti. Hastalarin gogu (% 80) saglikli insanlara gére
enfeksiyon risklerinin daha yiiksek olduguna ve semptomlarinin daha
siddetli olacagina inaniyordu. Yirmi bir (%70) hastanin diizenli saglik
kontrolleri aksadi. Aksamanin en sik nedenleri polikliniklerin rutin hasta
bakimina kapatilmast (% 33) ve hastalarin SARS-CoV2 enfeksiyonu kap-
ma endigesi (% 26,6) olarak belirlendi. Bu dénemde 3 hastanin MS atag:
gecirdigi ancak ikisinin bu siireg iginde hastaneye bagvurmadigi 6grenil-
di. Tim hastalarda S-anksiyete diizeyi kesme degerine gore daha yiiksek
saptandi. Ayrica MS hastalarinda ortalama STAI-S skorlar1 saglikl kont-
rollere gére anlaml olarak yiiksek tespit edildi (p = <0.001). Ebeveynlere
uygulanan HAD A 6lgegi degerlendirmesinde ise hasta grubunun ebe-
veynlerinin, saglikli gurubun ebeveynlerine gore puanlar1 anlamli olarak
yitksek bulundu (p = 0,001).
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Sonug: Calisma sonuglarimiz, MS>li gocuklarin giinlitk yagamlarinin
pandemi nedeniyle olumsuz etkilendigini ve kayg diizeylerinin yiiksek
oldugunu gésterdi. MS hastalarinda psikiyatrik komorbidite varhigi da go-
z6niine alindiginda 6zellikle pandemi dénemlerinde psikososyal destege
ihtiyaglar olabilecegi diisiiniilebilinir. Pandemi sirasinda MS gibi kronik
hastalig1 olan ¢ocuklara yonelik ayri saglik merkezlerinin kurulmasi saghk
hizmetlerine erigimi kolaylagtirmak igin 6nerilebilir.

Anahtar Kelimeler: Kaygi, depresyon, Multiple Sklerozis (MS), $id-
detli Akut Solunum Yolu Sendromu-CoV2 (SARS-CoV2)

S-031

COVID-19 iLE ILISKIiLI OPTIK NOROPATI
OLGULARI

Nuray Can Usta', Betiil Onal Giinay*

ISaglik Bilimleri Universitesi,Trabzon Kanuni Egitim Aragtirma Hastanesi,
Niroloji Klinigi,Trabzon

2Saglik Bilimleri Universitesi,Trabzon Kanuni Eitim Arastirma Hastanesi,
Goz Hastaliklar: Klinigi, Trabzon

AMAGC: COVID-19 enfeksiyonu ile iligkili olabilecek optik noropati
olgularini sunmak.

YONTEM: 2 - 6 Mart 2021 tarihleri arasinda Trabzon Kanuni Egitim
ve Aragtirma Hastanesinde COVID-19 ile iligkili optik noropati diigtinii-
len 2 olgunun bulgular1 degerlendirildi.

BULGULAR: Olgu 1:Romatoid Artrit tanusi olan 34 yasinda bayan
hasta SARS-Cov-2 nazal siiriintii PCR testi pozitif ¢iktiktan S giin sonra
sag gozde ani agrili grmede azalma sikayeti ile muayene edildi. G6rme
keskinligi sag gézde 1 metreden parmak sayma (mps) iken sol g6z mua-
yenesi normaldi. Yapilan 6n ve arka segment muayenesinde herhangi bir
patoloji tespit edilmedi. Sag gozde RAPD(+) idi. Sistem sorgulamasinda
gene kladikasyonu ve temporal bélgede palpasyonunda hassasiyet yoktu.
Hastaya yapilan tetkiklerde Toraks BT’de COVID-19 ile uyumlu olarak
hafif derecede tutulum; Beyin- Servikal MRG, MRG Difiizyon, MRG Ve-
nografi normal olarak rapor edildi. Kontrasth orbital MRG'de sag g6z op-
tik sinir kilifinda kontrast tutulumu izlendi (Figiir 1). Hasta LP’yi kabul
etmedi. Yapilan kan tetkiklerinde hafif derecede ALT ve AST yiiksekligi
diginda anormal bulgu saptanmadi. (Hemogram,CRP,Sedimantasyon,
D-dimer,PT, PTT, vitamin B12, Folat, TSH, T4 normal diizeyde, Hepatit
B, Hepatit C, HIV negatif idi)Hastadan VDRL, Brucella, Borrelliaburg-
dorferi, BartonellaHenselae, Quantiferon,ANA, Anti-Ds DNA, c-AN-
CA, p-ANCA, lupusantikoagiilani, Anti-MOG, Aquaporin-4 antikoru
istendi (sonuglar1 bekleniyor). G8rme azalmasindan 3 giin sonra, 1gr/
giin (S giin) metilprednizolon uygulandi. Tedavi sonrasi hastanin sag géz
gormesi 6/10%a yiikseldi, ayn1 giin ¢ekilen VEP tetkiki normal sinirlarda
idi. Steroid tedavisine oral metilprednizolon ile devam edildi. Cekilen
optik kohorens tomografide sinir lifi tabakasinda incelme saptandi. Has-
tanin COVID-19 tedavisi boyunca oksijen ihtiyaci olmadi.

Olgu 2:Hipertansiyon ve atrial fibrilasyon tanilar1 olan 68 yaginda er-
kek hasta SARS-Cov-2 (mutant tip) nazal siiriintii PCR test pozitifliginin
8. giiniinde yogun bakimda high flow O2 tedavisi altinda iken, 6ncesinde
gegici sonrasinda akut agrili kalic1 gorme azalmas: sikayeti oldu. Yogun

bakimda yapilan muayenesinde sag gozde gérme 2mps, goz hareketleri
serbest, goz hareketleri sirasinda hafif agr;, RAPD(+) idi. Yapilan fundus
bakisi normal idi. Hasta degerlendirildiginde siddetli COVID-19 nedeni
ile 3 giin yiiksek doz steroid tedavisi verilmisti. Hastaya yapilan Beyin-
Servikal MRG, MRG Difiizyon, Kontrasth Orbital MRG, MR Venografi
normal olarak raporlandi. Laboratuvar bulgularinda referans degerler
diginda total protein 60g/L, albiimin 30g/L diisiik iken; AST 59IU/L,
LDH 1036 IU/L, ferritin>20000, CK 272 IU/L, CRP 24 mg/L, troponin
48ng/L, D-dimer 1755 ng/ml yiiksek idi. Hemogramda; nétrofili, len-
fopeni ve trombositoz mevcuttu. Hastanin gérmede azalma sikayeti he-
matiiri nedeniyle antikoagulan dozu azaltildiktan sonra oldugu saptandi.

SONUG: Olgu 1'de otoimmun hastalik tanusi olan ve COVID-19
enfeksiyonu ile tetiklenen paraenfeksiy6z inflamatuvar optik néropati
6n tanusi disgiiniiliirken, Olgu 2 igin sistemik risk faktérleri olan agir CO-
VID-19 enfeksiyonu sirasinda posterior iskemik optik noropati oldugu
distnilmistiir.

TARTISMA: COVID-19 enfeksiyonu esnasinda enfeksiyonun sidde-
tinden bagimsiz olarak paraenfeksiyoz inflamatuar veya iskemik sekilde
iki farkli mekanizma sonucu optik noropati gelisme olasilig1 olabilir. Bu
nedenle gérmede azalma sikayeti ile kargilagilan olgularda norolojik ve
oftalmolojik degelendirmenin ig birligi i¢inde yapilmasinin 6nemi bir kez
daha ortaya gtkmaktadir. Optik noropati ile gelen hastalarda COVID-19
etyolojisi mutlaka akilda bulundurulmaly, zorlu olgular titizlikle irdelen-
melidir.

Anahtar Kelimeler: Covid-19, Gérme kaybi, Optik Noropati,

Figiir 1

Olgu 1’e ait kontrastls orbital MR goriintiisiinde sag optik sinirde hiperintens
goriintim.
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MUHTEMEL DiIMETIL FUMARAT YAN ETKiSi
OLARAK KiLO KAYBI

Ummii Serpil Sars, Figen Tokugoglu
Balikesir Universitesi, Noroloji AD, Balikesir

Giris: Dimetil fumarat (DMF), fumarik asit esteridir ve relapsing
remitting multipl sklerozda (RRMS) oral olarak kullanilan birinci basa-
mak tedavidir. Etki mekanizmasi heniiz ¢ok agik olmasa da DMF ¢esitli
molekiiler yollar1 (Nrf-2, NF-xB, HCAR-2, glutatyon, glikoliz) modifiye
etmesi sonucunda noroproteksiyon, immiinomodiilator ve antioksidan
etkileri vardir. RRMS hastalarinda plaseboya gore yillik relaps oraninda
ve MRG lezyonlarinda anlamli azalma oldugu faz ITI klinik ¢alismalarinda
gosterilmistirYan etkileri arasinda en sik ciltte kizariklik, gastrointestinal
(GIS) sikayetler (ishal,gastrit) , lenfopeni ve hepatik enzimlerin yiiksel-
meleri , istah kayb: ve nadir olarak genellikle lenfopeni (<500 hiicre/
mm3) ile iligkili progresif multifokal 16koensefalopati (PML) vardir.

Olgu: 38 yaskadin hasta,2014 yilinda multipl skleroz tanis1 konularak
Interferon beta-1a baglanmasinda yaklagik 4 y1l sonra tekrarlayan ataklar
ve hastanin oral forma ge¢me istegi nedeni ile DMFa gecildi. Hastanin
tedavi baglangicindan yaklagik 7 ay sonra kol ve sirttan baglayarak karin
bolgesine yayilan dokiintiilerine cilt biyopsisi ile papiiler ilag erepsiyonu
tanist konuldu. DMF baglanmasindan 18 ay sonra igtah kaybinin ve GIS
bulgularinin eslik etmeden yaklagik 2 ayda S kg kilo kaybeden hastada
,hemogram, biyokimya, hormon, timér belirtegleri diizeyleri normaldi.
Endoskopi ve kolonoskopisinde patoloji saptanmadi. Aciklanamayan
kilo kaybr ve ilag erepsiyonlar1 nedeni ile DMF kesilerek takibe alinan
hastanin ilag kesimi sonras: kilo kayb: diizeldi.

Tartigma-Sonug: Dimetil fumarat (DMF), relapsing remitting mul-
tipl sklerozda (RRMS) birinci basamak tedavide oral kullanim igin onay
almug fumarik asit esteridir.1950 den beri FAE psoriasis tedavisinde kul-
lanilmaktadir.Mart 2013 FDA onay: alarak kullanilmaya baglanmus ve
Ocak 2020 itibari ile 445 bin tzerinde hasta kullanim sayisina sahiptir.
Etki mekanizmasi heniiz cok acik olmasa da DMF cesitli molekiiler yollar:
(Nrf-2, NF-xB, HCAR-2, glutatyon, glikoliz) modifiye etmesi sonucun-
da;néroproteksiyon ,immiinomodiilator ,antioksidan etkileri vardir(1).
Faz III DEFINE ve CONFIRM calismalar1 , 2x240 mg/giin dozunun
plasebo ile kargilagtirilmasindaki sonuglarina gore; yillik relaps sikhginda
azalma; DEFINE ¢alismasina gore %53, CONFIRM ¢alismasinda %44
oraninda azalma ,Disabilite progresyonunda ; EDSS skorunda DEFINE
cahgmasinda %38, CONFIRM ¢alismasinda %21’lik azalma ,manyetik
rezonans (MR) bulgularinda ; DEFINE ve CONFIRM galismalarinda
sirasiyla, yeni T2 lezyon sayisinda %71-85 oraninda azalma, T1 hipo-
intens lezyon sayisinda %57-72 oraminda azalma ve Gd+ tutan lezyon
sayisinda %74-90 oraninda azalma saptandt.(2,5)En stk yanetkiler;ates
basmasi,karin agrisi,diyare ,bulant: ,Jenfopeni,Karaciger fonksiyon test-
lerinde bozulma( transaminaz yiiksekligi),anaflaksi ve anjiyo6dem,PML
dir. (3)DEFINE ve CONFIRM c¢alismasinin 9 yillik izlem caligmasi olan
ENDORSE ¢alismasinda GIS bulgulari,flushing,iiriner sistem bulgular
ve ke transaminaz yiikseklikleri en yaygin yan etkiler olarak saptanmugtur.
(2) Ates basmasi icin yemek sirasinda alinmas ve asetil salisilik asit kul-
lanimu ile yan etkide azalma gozlenir.Karin agrisi ilk ayda belirgin olmak
uizere ilk ti¢ ayda siktir ve ilaglarin yemeklerle birlikte alinmasi yan etkiyi
azaltmaktadir. Lenfosit sayisinda ilk yilda ortalama %307 yakin azalma
gozlenirken,lenfosit sayisi alt1 ay siiresince 500/mm3 altinda ise gegici
olarak ilag kesilmesi diistiniilebilir. Karaciger transaminaz yiiksekligi ge-
nellikle tig kat yiiksekligi gegmeden ilk y1l yaygin olarak goriilebilir. Has-
talara tedavi 6ncesinde ve takip eden ilk 3 ayda, ayda bir kez AST/ALT

ve hemogram incelemeleri yapilmali, 6-12 aylik takipte klinik gereklilik
goriilmesi durumunda ayni testlerin tekrarlanmasi &nerilmektedir.(3)
DMF kullaniminin baslangic déneminde sik goriilen yan etkileri ile kilo
kaybi goriilebilmesine ragmen bu yan etkiler olmadan kilo kaybina ne-
den olup olmadigi net degildir.(4) DMF kullanimi sonras: hastalar kilo
degisimi agisindan takip edilmeli ve ilag baglandiktan sonra ortaya ¢ikan
kilo kaybinin ilaca bagh gelisebilecegi akilda tutulmalidur.

Anahtar Kelimeler: Dimetil fumarat kilo kaybu,ilag erepsiyonu
Kaynak:

1. Bilge N. Multipl skleroz hastalik seyrini degistirici tedaviler: Dimetil
fumarat. Duman T, edit6r. Multipl Skleroz. 1. Baski. Ankara: Turkiye
Klinikleri; 2020. p.118-21

2. Gold R, Arnold D,Safety and efficacy of delayed-release dimethyl
fumarate in patients with relapsingremitting multiple sclerosis:
9years’ followup of DEFINE, CONFIRM, and ENDO; Ther Adv
Neurol Disord 2020, Vol. 13: 1-17

3. Tirk Noroloji Dernegi- Multipl Skleroz tan ve tedavi klavuzu- 2018

4. Biogen Inc. delayed-release capsules, for oral use, https:// www.
tecfidera.com,multiple sclerosis,fullprescribing-info.pdf (2019)

5. GoldR, KapposL, Arnold DL, et al. Placebocontrolled phase 3 study
of oral BG-12 for relapsing multiple sclerosis. N Engl ] Med 2012;
367:1098-1107.
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MULTIPL SKLEROZ HASTASI KADINLARIN
COCUKLARINDA PSiKiYATRIK BELIRTILER
VE ANNENIN YASAM KALITESI ILE
ILISKiSININ INCELENMESI

Gokce Yagmur Efendi’, S. Destan Biiniil®

!Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Psikiyatrisi Anabilim Dal
?Kocaeli Universitesi Tip Fakiiltesi, Noroloji Anabilim Dals

AMAG: Aralik 2019’un sonlarinda, COVID-19 (SARS-CoV-2/2019-
nCoV) ad1 verilen yeni bir koronaviriis, Cin'in Wuhan kentinde pnémoni
salgim seklinde ortaya ¢ikmistir ve su anda diinya ¢apinda halk saghg
icin biiyiik bir tehdittir. Kiiresel istatistiklere gére, COVID-19’un 6lim
oran%4,3’tiir. Caligmalar, altta yatan hastaligi olan kisilerin sadece has-
taliga yakalanma riskinin daha yiiksek olmakla kalmadigini ayn1 zaman-
da viriis enfeksiyonundan 6lme olasiliklarinin da daha yiksek oldugunu
gostermistir. Hem pandeminin kendisinin hem de kisitlamalarin ozellikle
Multipl Sklerozis (MS) gibi kronik hastaliklar1 olan hastalarda bazi psiko-
lojik sorunlar yaratabilecegi diisiiniilmektedir. Ebeveynlerin kronik has-
taliginin ve ruh saghgindaki bozulmanin, ¢ocuklar ve ergenler igin stresli
olabilecegi ve gocuklarin uyumu ve islevselligi tizerinde baz1 potansiyel
etkileri olabilecegi diisiintilmektedir. Bu ¢alisgma, SARS-CoV2 pandemisi
sirasinda MS tamih annelerin ruhsal belirtilerini ve ¢ocuklarinin ruh sag-
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Iiklarini degerlendirmek amaciyla planlanmugtir.

YONTEM: Bu calisma, Kocaeli Universitesi Tip Fakiiltesi Néroloji
Ana Bilim Dalr’'nda MS tanst ile takip edilen ve yaslar1 6-18 yas araligina
gocugu olup galismaya katilmay1 kabul eden 35 ebeveyn ile gergeklestiril-
di. Anneler kendileri igin detayl bir sosyodemografik form, SCL-90 be-
lirti tarama listesi, Beck Depresyon Envanteri, Beck Anksiyete Envanteri
ve Multiple Skleroz Yasam Kalitesi Enstriimanini doldurmuglardir. MS’li
annelerin ¢ocuklarindaki ruhsal belirtileri taramak amaci ile ebeveyn
bildirimine dayanan Giigler ve Giiglitkler Anketi kullanilmigtir. Anneler
¢ocuklar1 adina belirtilen 6lgegi doldurmustur. Calismamizda annelerde-
ki ruhsal belirtilerin gocuklarin psikiyatrik belirtileri ve annelerin yagam
kalitesi ile iligkisi incelenmigtir.

Bulgular: Caligmaya katilan MS hastalarinin anksiyete ve depresyon
kesme 6z-bildirim 6lgegi kesme degerleri toplum i¢in 6ngériilen deger-
lerden anlaml olarak daha yiiksek saptanmustir (p = <0.05). Hastalarin
6nemli kisminin (%82) pandemi déneminde kontrollerine diizenli de-
vam ettigi ve tedavilerinin pandemi siirecinden etkilenmedigi gézlenmis-
tir. MS’li annelerin gocuklarinda toplum ortalamasina gére daha yiiksek
oranda psikiyatrik belirti saptanmugtir. Annenin MS ile iligkili yagam ka-
litesi ile ¢ocuklarda Gugler ve Giiglikkler Anketi'nin duygusal sorunlar/
ice yonelim alt puanlari arasinda anlaml negatif korelasyon saptanmistir
(p = <0.05).

Sonug: Calisma sonuglarimiz, MS>li annelerin kaygi ve depresyon dii-
zeylerinin topluma gore yiiksek oldugunu gostermistir. Annenin ruhsal
sorunlart ile ¢ocuklarin yagadigi ruh saghg sorunlar iligkili bulunmugtur.
Ebeveynlerde kronik hastalik ile kayg: ve depresyonun ¢ocuklarin ruhsal
iyilik halini de etkiledigi g6z 6niinde bulunduruldugunda, MS’li annele-
rin ¢ocuklarina yonelik koruyucu ruh saghg: hizmetleri gelistirilmesi ge-
rekliligi one sirilebilir. MS hastalarinda artmig depresyon ve anksiyete
varligs, bu hasta grubunun psikiyatrik degerlendirme icin rutin olarak bir
ruh saghg1 uzmanina yénlendirilmesi gerekliligini destekler niteliktedir.

Anahtar Kelimeler: Multiple Sklerozis (MS), Siddetli Akut Solunum
Yolu Sendromu-CoV2 (SARS-CoV2), Kronik Hastalik, Cocuk Ruh Sag-
ig:
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MULTIPL SKLEROZ HASTALARINDA
HUZURSUZ BACAK SENDROMU
VARLIGININ, YASAM KALITESI, UYKU,
PSIKOLOJIK DURUMUNA ETKIiSI VE SPINAL
LEZYON ILiSKiSi

Siikran Yurtogullart'

Saglik Bilimler Universitesi Ankara Gaziler Fizik Tedavi Rehabilitasyon
Egitim ve Arastirma Hastanesi , Noroloji Anabilim Dali, Ankara

AMAG: Multipl sklerozlu (MS) hastalar siklikla huzursuz bacak send-
romu (HBS) semptomlarindan muzdariptir. MS hastalarinda HBS preva-
lans1 % 13.3-% 65.1 arasinda degismektedir. Bu durum MS hastalarinda
uyku bozukluklarina neden olmakta, fonksiyonelligini ve yagam kalitesini
olumsuz yonde etkilemektedir. Calismamizda Multipl Skleroz Hastala-
rinda HBS varliginin, hastanin yagam kalitesi, uyku, psikolojik durumuna

etkisini ve spinal lezyon iligkisini incelemeyi hedefledik.

YONTEM: Caligmaya 18-65 yas arast MS polikliniginde takipli 2017
MCdanold tani kriterlerine gére MS tanusi almig olan 62 hasta dahil edil-
di ayrica. HBS neden olabilecek ek hastaligi olan ve MS tan1 6ncesi RLS
tanis1 almug olan hastalar ¢alisma digi birakildi. Toplam 47 hasta ¢aligmaya
dahil edildi. Hastalar tek nérolog tarafinca yiizyiize degerlendirme sonra-
s1 RLS tanusi aldi. RLS tanusi i¢in Uluslararast RLS Calisma Grubundan
(IRLSSG) giincellenmis kriterleri ve RLS semptomlarinin ciddiyetini
degerlendirmek icin ise IRLSSG siddet derecelendirme &lgegi (IRLS)
kullanildi. Hastalar MS-RLS(+) ve MS-RLS(-) olmak iizere iki gruba ay-
rildi. Hastalara uyku kalitesini degerlendirmek igin Pittsburgh Uyku Ka-
lite Indeksi (PUKI), Depresyon icin Beck Depresyon Envanteri (BDE),
Anksiyete icin Beck Anksiyete Olgegi (BAO), yorgunluk 6lgiimii igin
Yorgunluk siddeti 6lcegi (FSS), uykululuk degerlendirmesi icin Epworth
uykululuk 6lcegi (ESS) ve yasam kalitesini degerlendirmek igin MS’e
6zgii yasam kalitesini ¢ok yonli degerlendiren Multipl Skleroz Yagam
Kalitesi Enstriimani (MSQoL-54=Multiple Sclerosis Quality of Life-54)
uygulandi. Ayrica spinal lezyon varlig: ve lokalizasyonunun HBS ile ilis-
kisi incelendi.

BULGULAR: Hastalarin 32si (%68.1) kadin, 15’i (%31.9) erkekdi.
Ortalama EDSS skoru 1,9 1,9 olarak hesaplandi. Calismamizdaki MS has-
talarinin % 46,8’inde HBS+ saptand1. Bu ¢alismada, hastalarin %72,3’si
RRMS, %21,3’i SPMS, %2,1’i PPMS ve %4,3"iinde KIS tanis: mevcuttu.
HBS’ye gore demografik 6zelliklerinin dagilimlari gruplar arasinda fark-
lilik géstermedi (p>0,05). Tiim vakalarda ortanca yas 40 iken, MS bas-
langig yag1 27 ve hastalik siiresi de 6 yil olarak belirlenlendi. MS-HBS(-)
grubu ile kargilagtirldignda, MS-HBS(+) olanlarda fiziksel saglik, fizik-
sel sorunlara bagh rol kisitliligy, agr1, enerji/yorgunluk, sosyal islev, saglik
distresi, BFS, biligsel islev, BMS ve MQLoL -54 toplam puanlarinda iki
grup arasinda istatistiksel olarak anlaml fark saptand: (p<0,05). HBS ile
FSS arasinda istatistiksel olarak anlaml fark saptand: (p=0,010). Benzer
sekilde depresyon varlig ile HBS arasinda anlamli bir baglant: tespit edil-
di (p=0,018). MS-HBS(+) hastalarda EpWorth uykululuk 8lcegi puanla-
r1 arasinda belirgin iliski saptand: (p<0,001). HBS olmayanlarda spinal
MR lezyon sayisi ortanca olarak 1 iken, HBS olanlarda 2 olarak belirlendi
ve aralarinda fark yoktu (p=0,075).

SONUG: Caligmamizda, daha 6nceki galismalart dogrular sekilde
MS-HBS(-) grubu ile kargilastirildignda, MS-HBS(+) olanlarda fiziksel
saglik, fiziksel sorunlara bagh rol kisithligs, agri, enerji/yorgunluk, sos-
yal iglev, saghk distresi, BFS, biligsel islev, BMS ve MQLoL -54 toplam
puanlarinda iki grup arasinda istatistiksel olarak anlaml fark saptandi.
MS-HBS(+) hastalarin fiziksel ve mental engellilikleri EDSS bagimsiz
olarak HBS'li hastalarda daha kétii bulundu. Ayrica HBS(+) vakalarla
daha belirgin uykululuk, yorgunluk ve daha diisiik uyku kalitesi tespit
edildi. Cederberg ve ark. tarfindan yapilan ¢ok yakin tarihli bir ¢alisgmada
da benzer sekilde MS hastalarinda HBS nun yorgunluk, depresyon fizik-
sel ve psikolojik saglik tizerine olumsuz etkisi bildirilmistir. Spinal lezyon
yiikii agisindan gruplar arasinda farklilik saptanmamugtir. Genis hasta sa-
yilari ile radyolojik, patolojik baglantilarin aydinlatilmasi igin daha ileri
caligmalara ihtiyag vardir.

Anahtar Kelimeler: Multipl skleroz, Huzursuz bacak sendromu, Ya-
sam kalitesi
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MULTIPL SKLEROZLU BIREYLERDE
COVID-19 iLISKILI KAYGI, KEDER, OFKE VE
ALGILANAN STRES

Seda Dagly, Ekin Oykii Baylam, Duygu Aydemir, Neslisah
Yildirim, Serpil Demirci

Siileyman Demirel Universitesi Tip Fakiiltesi Noroloji Ana Bilim Daly,
Isparta

AMAGC: COVID-19 pandemisi toplumun her kesimini etkilemistir.
Bu galigmanin amaci Multipl skleroz(MS) olgularinda pandemi kogullart
ilintili kaygi, keder, 6fke ve algilanan stres diizeyini irdelemektir.

YONTEM: Caligma icin etik kurul izni ve Saghk Bakanligi onay
alimmistir. Calisma Srneklemi MS’li bireyler (n=63), saglik cahisanlari
(SC) (n=59) ve saglikl goniillillerden (SG) (n=99) olusturulmustur.
Katilimcilara UCLA-Covid-19 tarama testi ve Tiirkge gegerlilik ve giive-
nilirlik galigmalar yapilmug stres diizeyi, ¢okkiinlik, kaygy, stresli olaydan
etkilenme ve buna verilen tepkiler, yagsamlan psikolojik sikint1 diizeyi ve
duyumsanan 6fkeyi degerlendirmek igin sirasiyla Post-travmatik Stres
Bozuklugu (PTSB) testi, Hasta Saglik Anketi (PHQ-9), Yaygin Anksi-
yete Bozuklugu-7 Olgegi(GAD?7), Olaylarin Etkisi Olgegi (IES) ve K-10
dlcegi ve Siirekli Ofke ve Ofke Ifade Tarz1 Olgekleri-ofke alt bileseni uy-
gulanmgtr.

BULGULAR: Saglik ¢alisanlar1 MS’li bireyler ve saglikli goniilliiler-
den daha gengti ancak gruplar arasindaki fark istatistiksel olarak anlaml
degildir (Tablo1). Gruplar arasinda medeni durum (p=0.201), aylik gelir
diizeyi (p=0.072) ve yasanlan cevre (kdy/kasaba/sehir) (p=0.118) ag1-
sindan farklilik yoktu. COVID nedeniyle hastane yatigi, karantinaya alin-
ma ve test pozitifligi agisindan gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli
bir farklilik gozlenmemistir. Saglik calisanlarinda tmitsizlik ve ilgi kayb:
daha yiiksek oranda saptanmugtir (Tablo1). Buna kargin is/gelir kayb:
SG’lillerde daha yiiksek orandadir. Korunma yontemi olarak MSli birey-
lerin %50’si genel maske/mesafe/temizlik 6nlemleri yani sira evden hig
gtkmamayn tercih etmistir MSli bireyler daha ¢ok hastaliga yakalanmak-
tan, SC ise aile/yakinlarina hastalif1 bulagtirmaktan tedirgin olduklarin
ifade etmiglerdir ($ekil 1). Bu iki faktdr SGlerde esit derecede kaygi ne-
denidir. SG’lerde galigma sartlarinin degisimi ve ekonomik kayip 6nemli
bir kaygi nedeni olarak ortaya ¢ikmaktadur.

SGlerdeki stres diizeyi MS’li bireyler ve SC’larindan daha digiiktiir.
MS’li bireylerin yagadig1 stres diizeyi ise Saghk calisanlarimin yasadig
stres kadar yiiksektir. IES testinde algilanan stres diizeyi ve olaylar1 yeni-
den yagama, kaginma ve agir1 uyarilma bilesenleri gruplar arasinda fark-
lrydi (Tablol1). Algilanan stres diizeyi MS’lilerde saglik ¢alisanlar: ile ayni
diizeyde (p=0.137), saghkh géniilliilerdekinden ise anlamh diizeyde daha
fazlayd: (p=0.000). Her ii¢ grupta da kadinlarda algilanan stres derecesi,
kayg ve ¢okkiinliik, erkeklerde ise yasanilan sikint1 ve 6fke daha yiiksekti
ancak bu yiikseklik istatistiksel olarak anlamli derecede degildi (p>0.05).
SG’liler MS’li bireyler ve SC’na gore istatistiksel olarak anlamli daha az
oranda ¢okkiinliik ve kayg: ifade etmislerdir (p=0.000). MSli bireyler
ve SC’larinda siirekli kayg: ve ¢okkiinlik agisindan fark gozlenmemistir
(p=0.092, p=0.256; sirastyla). Buna karsin SG’ler hem MSIi bireylerden
hem de SC’ndan daha fazla psikolojik sikint1 yagadiklarini ifade etmisler-
dir (sirastyla p=0.000 ve p=0.000). MS’li bireylerde durumsal &fke saglik
cahigsanlarindaki kadar yiiksek diizeylerdedir.

SONUG: MSli bireyler yas, egitim, gelir diizeyi ve yagamlan gevreden
bagimsiz olarak COVID-19 salgin siirecinde en 6nde savagan saglik ali-
sanlari ile aym diizeyde kaygy, ¢okkiinliik, ofke ve stres yagamaktadir.

Anahtar Kelimeler: multipl skleroz, covid-19, kaygy, depresyon, 6fke

Amag:

Tim diinya Arahik 2019'dan itibaren inanilmaz derecede hizli yayilim
gosteren ve oliimciil seyredebilen yeni corona viriis salginu ile sarsilmugtir.
Bir beta-corona viriis olan SARS-CoV2 (Covid-19) ¢ogunlukla solunum
sistemini etkilemekle birlikte cilt bulgularmdan nérolojik etkilenmeye
kadar oldukgca degisken belirtilerle seyredebilir (1). Covid-19 yaslhlar, di-
abet, kardiovaskiiler hastalik gibi komorbid hastaliklar1 olanlar ve immun
sistemi baskilayici ilag kullananlarda daha agir ve ciddi tablolara neden
olabilir.

COVID-19 pandemisi yarattig1 medikal sorunlar yam sira sosyal ya-
santiy1 da onemli derecede etkilemistir. Toplumun her kesimini kapsa-
yan ve pandemi kogullarinda maruz kalinan ev karantinasi, sosyal mesafe,
sokaga ¢ikma kisitlamalar1 gibi fiziksel kontrol 6nlemleri ozellikle zor
zamanlar igin sosyal destege gereksinim duyanlarda daha fazla psikolo-
jik strese neden olabilecek yaklagimlardir. Bu ¢aligmanin amaci Multipl
skleroz(MS) olgularinda pandemi kogullar: ilintili kaygy, keder, 6tke ve
algilanan stres diizeyini irdelemektir.

Yontem:

Calisma igin etik kurul izni ve Saglik Bakanligi onay1 alinmustir. Calig-
ma drneklemi MS’li bireyler (n=63), saglik calisanlar1 (SC) (n=59) ve
saglikh géniillillerden (SG) (n=99) olusturulmustur. Katihmcilara UC-
LA-Covid-19 tarama testi ve Tiirkge gegerlilik ve giivenilirlik ¢alismalar
yapilmus stres diizeyi, ¢okkiinliik, kaygy, stresli olaydan etkilenme ve buna
verilen tepkiler, yasanilan psikolojik sikint1 diizeyi ve duyumsanan 6fke-
yi degerlendirmek iin sirastyla Post-travmatik Stres Bozuklugu (PTSB)
testi, Hasta Saglik Anketi (PHQ-9), Yaygin Anksiyete Bozuklugu-7 Ol-
¢egi(GAD7), Olaylarin Etkisi Olgegi (IES), K-10 6lgegi ve Siirekli Ofke
ve Ofke Ifade Tarz1 Olgekleri-6fke alt bileseni uygulanmistir (2-6).

Verilerin analizi icin SPSS v.20.0 for Windows (IBM, Chicago, I, USA)
programi kullanilmugtir. Degiskenlerin dagilimi Kolmogorov-Smirnov
testi, varyansin homojenligi Levene testi ile degerlendirilmistir. Caligma
gruplarindaki bulgularin kargilagtirilmas: igin Student’s t- ve ANOVA tes-
tleri kullanilmugtir. Istatistiksel anlamlilik igin p degeri <0.05’tir.

Bulgular:

Saghk cahsanlar: MS’li bireyler ve saglikli goniillilerden daha gengti
ancak gruplar arasindaki fark istatistiksel olarak anlamh degildi (Tablo1).
Gruplar arasinda medeni durum (p=0.201), ayhk gelir diizeyi (p=0.072)
ve yasanilan cevre (kdy/kasaba/sehir) (p=0.118) agisindan farklihk
yoktu. COVID nedeniyle hastane yatigi, karantinaya alinma ve test
pozitifligi agisindan gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklihk
gozlenmemistir. Saglik calisanlarinda timitsizlik ve ilgi kayb: daha yiiksek
oranda saptanmugtir (Tablo1). Buna kargin is/gelir kayb1 SG'lilerde daha
yliksek orandadir. Korunma yéntemi olarak MSli bireylerin %50si genel
maske/mesafe/temizlik 6nlemleri yani sira evden hi¢ ¢tkmamayi tercih
etmigtir MSli bireyler daha ¢ok hastaliga yakalanmaktan, SC ise aile/ya-
kinlarina hastahigi bulagtirmaktan tedirgin olduklarini ifade etmislerdir
(Sekil 1). Bu iki faktér SG’lerde esit derecede kayg: nedenidir. SG’lerde
caligma sartlarinin degisimi ve ekonomik kayip 6nemli bir kaygi nedeni
olarak ortaya ¢ikmaktadur.

SGlerdeki stres diizeyi MS’li bireyler ve SC’larindan daha dugiiktiir.
MS’li bireylerin yagadig1 stres diizeyi ise saglik ¢alisanlarimin yasadig
stres kadar yiiksektir. IES testinde algilanan stres diizeyi ve olaylar1 yeni-
den yasama, kaginma ve agir1 uyarilma bilesenleri gruplar arasinda fark-
Irydi (Tablo1). Algilanan stres diizeyi MS lilerde saglik cahisanlar ile ayni
diizeyde (p=0.137), saghkli géniillillerdekinden ise anlaml diizeyde daha
fazlayd: (p=0.000). Her iig grupta da kadinlarda algilanan stres derecesi,
kaygi ve ¢okkiinliik, erkeklerde ise yaganilan sikint1 ve 6tke daha yiiksekti
ancak bu yiikseklik istatistiksel olarak anlamli derecede degildi (p>0.05).
SG’liler MS’li bireyler ve SC’na gore istatistiksel olarak anlamli daha az
oranda ¢okkiinliik ve kayg ifade etmislerdir (p=0.000). MSli bireyler
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ve SC’larinda siirekli kayg: ve ¢okkiinliik agisindan fark gézlenmemistir
(p=0.092, p=0.256; sirastyla). Buna karsin SG’ler hem MSli bireylerden
hem de SC’ndan daha fazla psikolojik stkint1 yasadiklarini ifade etmisler-
dir (swrastyla p=0.000 ve p=0.000). MS’li bireylerde durumsal étke saglik
cahsanlarindaki kadar yiiksek diizeylerdedir.

Sonug:

Pandemi kogullar: tiim toplum kesimlerinde farkli deneyimlere ne-
den olmugtur. Daha 6nceki salgin dénemlerinde sevdiklerinden uzak
kalma, sinurlandirilmus 6zgiirlik, hastahgin bilinmezleri bireyler tizerinde
dramatik etkiler yaratmugtir. Karantinaya alinan kisilerin deneyimledigi
psikolojik belirtileri degerlendiren galismalarda depresyon, huzursuzluk,
uykusuzluk, post-travmatik stres belirtileri, 6fke, tiikenmiglik belirtileri-
nin yogun sekilde yasandig bildirilmistir (7). Bu galismada da gérevle-
ri geregi pandemi ile en dnde savasan saglik calisanlarinda karantinaya
alinma, hastaliga yakalanma ve hastaliga yakalanms birisiyle yakin temas
daha yiiksek orandadir. Saghk galisanlar1 grubunda yine timitsizlik ve ilgi
kayb: daha yiiksek oranda saptanmugtir. Saglikli goniilliler ve MS’li bi-
reylerde karantinaya alinma, hastaliga yakalanma ve hastaliga yakalanmig
birisiyle yakin temas benzer oranlardadir. Bununla birlikte timitsizlik ve
ilgi kaybr her iki grupta da deneyimlenen duygulardir. Saghikl gonilli-
lerden olusan gruptaki belirgin is-gelir kayb1 bu duygulanimlarda belirgin
rol oynamus olabilir.

MS’li bireylerde ciddi infeksiyon riski genel popiilasyondan dort
kat daha fazladir (8). Hastaligin neden oldugu oziirlilik yani sira
kullanilan immunomodulatuvar ilaglar bu bireyleri infeksiyonlara daha
yatkin kilar. Bu baglamda degerlendirildiginde Covid19-a yakalanma
agisindan da olasi yiiksek risk tagidiklar: diisiiniilebilir. Ancak bu ¢aligma
orneklemindeki MS’li bireylerin ancak 5%’inde Covid19- nedenli
hastane yatis1 gergeklesmistir. Oranlarin bu kadar disiik olmasimn bir
nedeni hastaliga yakalanmaktan ¢ok fazla tedirgin olduklar icin genel
onlemlere daha fazla riayet etmis olmalar olabilir.

Limcaoco ve arkadaglar1 saglik cahisanlar1 ve genel popiilasyonda Co-
vid-19 nedeniyle yaganilan kaygi, keder ve algilanan stres diizeyi agisin-
dan fark olmadigini bildirmistir (9). Bir bagka caligmada ise saglik calisan-
larinda post-travmatik stres belirtilerinin daha siddetli oldugu, daha fazla
kaginma davranis: sergiledikleri, daha tizgiin, korkulu, Gimitsiz ve 6fkeli
olduklar, daha yalniz hissettikleri belirtilmistir (7). Bulgularimiz bunu
destekler niteliktedir ve saglik calisanlarinin yasadig: stres, kaygi, keder
ve 6fke genel popiilasyondan anlamli derecede daha fazla saptanmugtur.

MS’li bireylerde de post-travmatik stres bozuklugu belirtileri ve olay-
dan etkilenme dereceleri diger gruplardan daha fazlaydi. Ancak, bu de-
gerler saglik calisanlari ile karsilagtirldiginda istatistiksel olarak farklilik
gostermiyordu. Yine algilanan stres diizeyi ve olaylar1 yeniden yasama,
kaginma ve agir1 uyarilma bilesenleri MS’liler ve saglik ¢alisanlarinda sag-
likli goniillillerdekinden daha yiiksekti. Depresyon, kayg: ve 6fke puan-
lar1 da saglikli géniillilerden daha yiiksekti. Bu bulgular MS’li bireylerin
pandemi kosullarinda daha fazla psikolojik stkint1 yagsadigini ve daha fazla
psikolojik destege ihtiyaglari oldugunu desteklemektedir. Saglikli goniil-
lilerde olaydan etkilenme puanlar diisiik olmasina ragmen K-10 testin-
deki daha fazla psikolojik stkint1 derecesi is-gelir kaybu ile ilintili olabilir.

Limcaoco ve arkadaglar1 kadinlarda, genglerde ve &grencilerde kaygy,
keder ve algilanan stresin daha yiiksek oldugunu bildirmistir (9). Bizim
gahymamizda da kadinlarda, her {i¢ grupta da, algilanan stres derecesi,
kayg1 ve ¢okkiinliik daha fazlaydi. Buna karsin erkeklerde yagamlan psiko-
lojik sikint: ve 6fke daha yiiksekti. Duygulanimlardaki bu farklilik biyolo-
jik nedenler yani sira iistlenilen sosyal roller ve sorumluluklar nedeniyle
olabilir.

MS’libireylerin tiim testlerde yiiksek riskli olan saglik ¢alisanlar1 kadar
kaygli, kederli olmalar1 ve daha fazla post-travmatik belirtiler gostermele-
ri dikkat ¢ekicidir. Karantina veya kapanmanin uzun-dénem davranigsal
degisikliklere yol agabilecegi bildirilmistir (7). Saglik calisanlar: iizerinde

yapilan bir caligmada salgin déneminde yiiksek riskle ¢alisanlarda salgin-
dan bir sene sonrasinda bile post-travmatik belirtilerin siddeti, depres-
yon, kayg ve algilanan stres diizeyinin daha yiiksek oldugu saptanmugtir
(10). Covid-19 salginindan saghk ¢alisanlar kadar yogun etkilenmis olan
MS’li bireylerin de uzun donem depresyon, kaygy, 6fke ve post-travmatik
stres agisindan takipleri ve ihtiyag¢ duyacaklar: psikolojik destegin saglan-
mast ihmal edilmemelidir.

Sonug olarak MSli bireyler yas, egitim, gelir diizeyi ve yagsanilan gevre-
den bagimsiz olarak COVID-19 salgim siirecinde yogun diizeyde kaygi,
¢Okkiinliik, ofke ve stres yasamaktadir.

Tablo 1. MSIi bireyler, saghk calisanlar1 (SC) ve saglikli géniilliilerde
(SG) elde edilen bulgular

MS SC SG X2 (p)
n (%) n (%) n (%)

Yas 37961181 | 29.26%7.39 39.6+11.18 104.089(0.050)
Cinsiyet (Kadin) 33 40 32 20.643 (0.000)
UCLA-Covid-19

COVID nedeniyle

Hastane yatisi 3(438) 10(16.9) 13(13.1) 4.811(0.090)

Karantina 13(20.6) 24.(40.7) 28(283) 8.082 (0.089)

Test pozitifligi 14(222) 24.(40.7) 28(283) 4.771(0.092)

Pozitifle calisma 21(333) 48 (81.4) 42 (42.4) 34.139 (0.000)

Evden Uzaklagma 3(4.8) 14(23.7) 6(6.1) 15.389 (0.000)

Aile tiyesi/Akraba blimi 2(32) 3(5.1) 110111 4.087 (0.130)

Umitsizlik 24(38.1) 45(76.3) 47 (47.5) 21.550 (0.000)

ilgi Kaybi 14(22.2) 28 (47.5) 28(28.3) 11.791(0.019)

Is/Gelir kaybi 11(17.5) 5(8.5) 41(414) 11.898 (0.003)

ANOVA
Fp)

PTSB 226711378 | 20.44+14.11 | 14.01£10.21 10.619 (0.000)
Olaylann Etkisi Olcedi 26.70£19.86 | 22.34£15.13 | 1538+£13.94 10.003 (0.000)
Yeniden yasama 8.89+7.92 7.10+6.38 5.04+5.67 6.768 (0.001)
Kaginma 10.56+7.40 9.36+4.85 7.42+6.27 5.061(0.007)
Asin uyanima 7.2546.24 5.84+5.16 293+3.84 15.857 (0.000)
K-10 35.69+1052 | 36.07+8.97 43.35+8.21 18.331(0.000)
PHQ9 9.87+6.08 8.76+5.49 4.69£4.75 1153 (0.000)
GAD7 6.00+4.87 434381 21743483 1.194(0.001)
Siireki Ofke 20.88+£6.49 | 19.06+5.54 16.02+4.74 9.918 (0.000)

Sekil 1. MSli bireyler, saghk calisanlar1 (SC) ve saglikl géniillilerde
SG) COVID-19 salgimnu iligkili tedirginlik nedenleri
(SG) lgini iligkili tedirginlik nedenl
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MULTIPL SKLEROZLU HASTALARDA
EPIGENETIK DUZENLEYICILER,
NOROTROFINLER VE TEDAVI ETKINLIGI
ARASINDAKI BAGLANTI

Fatma Yekeler Ozdemir', Ceyla Irke?, Taylan Altiparmak?®,
Rabia Tural', Nilgiin Altan'

!Gazi Universitesi Ttp Fakiiltesi, Noroloji ve Biyokimya Anabilim Dallar:
2LHUTF Néroloji Anabilim Dali, Néroimmiinoloji Birimi, Ankara
3Cankir1 Devlet Hastanesi Noroloji Klinigi

GIRIS-AMAGC: Multipl Skleroz (MS), merkezi sinir sisteminin
(MSS) néroinflamatuar ve nérodejeneratif otoimmiin bir hastaligidir ve
tedaviye yanit da dahil olmak tizere oldukga heterojen patogeneze sahip
bir yapisi bulunmaktadir. Tedavide birinci kusak ilaglardan interferon
beta (IFN-beta), glatiramer asetat (GA) gibi molekiiller kullanilabilmek-
tedir. Sirtuin 1 (SIRT1) gibi epigenetik diizenleyiciler, histon deastilaz
(HDAC) ailesinin bir tiyesidir. SIRT1 transkripsiyon, enerji metaboliz-
masi, DNA onarimy, yaslanma ve yardimci T hiicre 17 (Th17) hiicrele-
rinin fonksiyonlarimi diizenleyebilir. SIRT 1, relapslar sirasinda anlaml
derecede azalmakta ve GA tedavisine yanut verenlerde seviyelerinde artig
gorilmekte oldugu yakin dénemde vurgulanmugtir. Literatiirde SIRT1
serum diizeylerine gore IFN beta etkileri hakkinda herhangi bir ¢aligma
bulunmamaktadir. Ote yandan, GA ve IFN beta tedavisi géren hastalarda
nérotrofinler, 6zellikle beyin derive norotrofik faktor (BDNF) konsant-
rasyonu iizerine yapilan aragtirmalar bulunmakla birlikte sonuglar gelis-
kilidir. GA ve IFN-beta ile tedavi edilen hastalarda diizeyler, kontrollerle
kargilagtirildiginda azalmus, artmis ve degismemis olarak bildirilmigtir.

YONTEM: Bu galismada mevcut bu iki tedavinin SIRT1 ve BDNF
serum diizeylerine etkisi ve noroprotektif sonuglar1 aragtirildi. Ayrica,
tedaviye cevap veren ve vermeyen MS hastalarinda serum SIRT 1 ve
BDNF diizeylerinin analizi de yapildi. Bu nedenle IFN-beta, GA tedavisi
alan tedaviye cevap veren ve vermeyen MS hastalarinin serum 6rnekleri
toplandi ve enzime bagl immiinosorban analiz (ELISA) yontemi ile 8l-
¢tim yapildi.

BULGULAR: IEN- beta ile tedavi edilen tedaviye cevapli grup; IFN-
beta kullanip tedaviye cevap vermeyen, GA cevapli ve cevap vermeyen,
kontrol gruplarindan anlamli olarak daha yiiksek BDNF serum diizeyle-
rine sahipti. GA ile tedaviye cevapli grubun SIRT1 seviyeleri, GA cevap
vermeyen, IFN- beta ve tedavilere yanitsiz olan gruplardan oldukga yiik-
sekti.

SONUG: Sonug olarak bulgularimiz, SIRT1 ve BDNF’nin GA ve
IFN- beta tedavilerine yamt vermeyi degerlendirmek igin olasi birer bi-
yobelirteg olabilecegini diisiindiirmektedir. Deneysel ¢alismalar demiye-
linizan kosullarda GA'nin BDNF aracih néroproteksiyonunu desteklese
de, in vivo benzer sonuglar bulunamamigtir. MS hastalarinda SIRT1 ve
BDNF’nin koruyucu rolleri ve ayrica SIRT1 ve BDNF molekiillerinin
IFN- beta ve GA tedavini takipte ve yanit degerlendirmedeki rolleriyle
ilgili daha fazla calisma gereklidir.

Anahtar Kelimeler: Beyin derive norotrofik faktor, Epigenetik, Gla-
tiramer asetat, Interferon beta, Multipl Skleroz

IFNf1a ve GA gruplarinda serum SIRT1 ve BDNF seviyeleri

SIRT1 (ng/ml)  BDNF (ng/ml)

IFNBla

- Cevaph (n:27) 234408 3126+ 1.8
- Cevap vermeyen (n:11) 2.01+£0.6 24.02+1.1
GA

- Cevapli (n:25) 472+ 1.6 2312t 1.6
- Cevap vermeyen (n:9) 1.23+£0.2 22.64+0.9
Tedavisiz hastalar (n:10) 2.17£0.6 22.73£0.6
Kontrol Grubu 2.41+0.7 22.04£13

IENB1a ile tedavi edilen cevapli grupta serum BDNF diizeylerinde anlamls
bir artis (p <0.05), GA ile tedavi edilen cevapli grupta ise SIRT1 diizeyleri
diger gruplara gore anlamh derecede yiiksek (p <0.05) izlenmektedir.

PS-03

HIZLI PROGRESE OLAN BiR MULTIPL
SKLEROZ OLGUSU: iIKINCI BASAMAK
TEDAVIYE NE ZAMAN GECILMELI?

Birsen Uluca Kaya, Semra Mungan

Ankara Sehir Hastanesi

GIRIS: Multipl skleroz (MS); genetik ve cevresel faktérlerin etki-
lesimi ile ortaya ¢ikan otoimmiin reaksiyonlarin neden oldugu, kronik,
inflamatuvar noérodejeneratif bir hastahiktir. MS 6n planda demiyelinizan
karakterde olmakla birlikte akson hasar1 da eslik eder (2). MS tiim yas
gruplarinda ortaya ¢ikabilse de 20-40 yaslar1 arasinda pik yapar. Geng
erigkin yas grubundaki engelliligin en sik nedenlerindendir. Santral sinir
sisteminde etkilenen bolgeye gore motor, duysal, gorsel, kognitif iglev-
lerde bozulma, denge kaybi gibi ¢ok cesitli kliniklerle karsimiza ¢ikabilir.
Hastalik atak ve remisyonlarla seyreder. MS; 2013 yilinda KIS, RRMS ve
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progresif MS olarak 3 ana gruba ayrilmus, relapsing ve progresif MS kendi
igerisinde aktif ve nonaktif olarak gruplandirilmugtr.

OLGU: 24 yasinda kadin hasta ekstremitelerde uyusma sikayeti ile
poliklinigimize bagvurdu. Bagvuru sirasindaki EDSS’si 1,S idi. Hastanin
6 yil dnce dis merkezde MS tanis1 aldig1 ve 6 yildir Teriflunomid 14 mg/
gun diizenli kullaniyordu. Bu tedavi altinda toplamda § kez atak &ykiisii
olan hastanin ataklarin hepsinde pulse steroid tedavisi aldigy, sag yiiz ve
viicut yariminda dizestezi disinda belirgin sekel kalmadig 6grenildi. Has-
tanin soygegmisinde 6zellik bulunmuyordu. Atak klinigiyle bagvuran has-
tanin kranial ve servikal spinal incelemesinde ¢ok sayida, MS agisindan
tipik goriiniimde demiyelinizan lezyonlara rastlandi. Ek olarak kontrasth
serilerde sag temporal diizlemde kontrast tutulumu goérildi. Hastanin
6 yil iginde 6. atagin1 gegirdigi ve 6nceki MRG’lerle kargilagtirildiginda
lezyon sayisindaki artis g6z Oniine alinarak tedavi degisimi planlandi.
Hastaya konu hakkinda bilgi verildi, ancak hazirhik siirecinde pandemi
nedeniyle bagvurular1 aksayan hasta 3 ay sonra bu kez beyin sapi atag ile
bagvurdu, kontrol EDSS’si 2 idi. Hastanin gebelik plani olmadig1 netles-
tirilerek Kladribin tedavisine gecis hazirliklar1 yapildi. Teriflunomid ke-
sildi, kolestiramin temin edilemedi ve hasta aktif komiir kullanimini red-
detti. 2 ay tedaviye ara verildi, bu siiregte ayda 1 kez 1 gram pulse steroid
tedavi ile izlendi. Sonrasinda Kladribin tedavisi baglandi, tedavinin 2. ay
dozunu aldiktan 1 hafta sonra sag taraf ekstremitelerde uyusma, sag elini
kullanmakta giiclitk sikayeti ile tekrar bagvuran hastanin kontrol EDSS’si
2,5%a yiikseldi. Kontrol MRG'de kranioservikal bilegkede ve servikal
spinal segmentlerde yeni lezyonlar dikkat gekti.Hastaya atak esnasinda
tekrar pulse steroid tedavi verildi, tedaviden 1 hafta sonra sikayetlerinin
kismen geriledigi 6grenildi.

SONUQG: Kladribinin yiiksek hastalik aktivitesi olan RRMS hastala-
rinda, yillik atak sayisinda dusiis, 6zirlilik, beyin atrofisi ve MRG ko-
tillesmesinde yavaslatici etkisi oldugu birgok ¢aligmada gosterilmigtir.
Hastamizda 2. dozun hemen sonrasinda yasanan atagin, tedavinin heniiz
tam etkinlik géstermedigi zaman periyodunda oldugu diginiilerek suan
mevcut tedavi ile takibine devam edilmektedir. Ancak ilerleyen siiregteki
Kklinik takip ile tedavi etkinligini daha net degerlendirmek miimkiin ola-
caktir. Bu olgu ile yiiksek hastalik aktivitesi olan RRMS’li bir hastada iyi
bir secenek olarak sunulan Kladribin tedavisi sonrasi ¢ok erken dénemde
izlenen ataklarda etkinlik degerlendirme agisindan daha uzun bir gézlem
siiresine ihtiyag duyuldugunu vurgulamak istedik.

Anahtar Kelimeler: Multipl Skleroz, Kladribin, Progresyon

PS-04

PROMOTER POLYMORPHISMS IN THE
PROGRESSION AND PREDISPOSITION

OF MULTIPLE SCLEROSIS: ARE THERE
SYNERGISTIC INTERACTIONS OF MMP-9
C-1562T, MMP-2 C-735T AND MMP-7A-181G?

Sibel Guler', Hakan Giirkan?, Selma Demir®

'Department of Neurology, Trakya University, Edirne, Turkey
*Department of Genetics, Trakya University, Edirne, Turkey

OBJECTIVE: The aim of this study is to investigate the synergistic
effects of MMP-2 C-735T, MMP-9 C-1562T and MMP-7 A-181G fun-
ctional polymorphisms on the development of susceptibility to Multiple
sclerosis (MS).

MATERIALS-METHODS: In this cross-sectional study, 149 patients
who were diagnosed with Multiple Sclerosis between January 2017-De-
cember 2018 in the department of Neurology, Medical Faculty, Trakya
University (Edirne, Turkey) and 152 healthy controls were included. Ma-
terials and Methods: In this cross-sectional study, 149 patients who were
diagnosed with Multiple Sclerosis between January 2017-December
2018 in the department of Neurology, Medical Faculty, Trakya Univer-
sity (Edirne, Turkey) and 152 healthy controls were included. After the
isolation of DNA from peripheral blood of the patient and control groups
is completed, allelic discrimination of MMP-7a-181G (rs11568818) pol-
ymorphisms was performed with real-time PCR using TagMan® SNP Ge-
notyping Assay kit for MMP-2 C-735T (rs2285053), MMP-9 C-1562T
(rs3918242) and MMP-7A-181G (rs11568818). Thus, genotype, allele
and haplotype analyses of the patient and control groups were performed
for the MMP-2 C-735T (£s2285053), MMP-9 C-1562T (rs3918242)
and MMP-7A-181G (rs11568818) polymorphisms.

RESULTS: A statistically significant difference was found betwe-
en CC, CT and CC genotypes in the Expanded Disability Status Scale
(EDSS) score and MMP-9 C -1562T functional polymorphism in MS
patients in terms of transition of C to T (p = 0.021). A statistically signifi-
cant difference was found between men and women in terms of transition
of C to T in the MMP-9 C -1562T functional polymorphism (p = 0.014).
A statistically significant difference was found between CC, CT and CC
genotypes in terms of C to T in disease duration and MMP-9 C-1562T
functional polymorphism (p = 0.040). For the MMP-2 C-73S5T functio-
nal polymorphism, a statistically significant difference was found when
the TT genotype and the C allele was compared between the patient and
control groups (p = 0.070; p = 0.04, respectively). A synergistic effect was
determined between MMP-9 C and MMP-7 G alleles, which was shown
to increase the risk of MS 1.5 fold (p = 0.035).

DISCUSSION: MMP-9 C-1562 T polymorphism is predicted to
be effective in causing disability in MS and its progression, especially in
male patients. MMP-2 C-73ST functional polymorphism is effective in
susceptibility to MS through the TI' genotype and C allele. The syner-
gistic effect between MMP-9 C and MMP-7 G alleles is also effective in
increasing the risk of MS. Therefore, gene-gene interactions and variants
of more than one gene instead of a single gene may play a role in the sus-
ceptibility to MS.

Keywords: Multiple sclerosis, MMP-9 C-1562T, disability progressi-
on, MMP-7 A-181G, MMP-2 C-735T, gender influence

Objective: The aim of this study is to investigate the synergistic effe-
cts of MMP-2 C-735T, MMP-9 C-1562T, and MMP-7 A-181G functio-
nal polymorphisms in the susceptibility to Multiple sclerosis (MS).

Materials and Methods: In this cross-sectional study, 149 patients who
were diagnosed with Multiple Sclerosis between January 2017-December
2018 in the department of Neurology, Medical Faculty, Trakya Universi-
ty (Edirne, Turkey) and 152 healthy controls were included. Following
DNA isolation from patient and control peripheral blood, allelic discrim-
ination of MMP-72-181G (rs11568818) polymorphisms was performed
with real-time PCR using TagMan® SNP Genotyping Assay kit for MMP-
2 C-735T (rs2285053), MMP-9 C-1562T (rs3918242) and MMP-7A-
181G (rs11568818). Thus, genotype, allele, and haplotype analyses of
the patient and control groups were performed.

Results: A statistically significant difference was found between CC,
CT, and CC genotypes in the Expanded Disability Status Scale (EDSS)
score. MMP-9 C-1562T functional polymorphism was found in MS pa-
tients in terms of transition of C to T (p = 0.021). A statistically signifi-
cant difference was found between men and women in terms of transition
of Cto T in the MMP-9 C -1562T functional polymorphism (p = 0.014).
A statistically significant difference was found between CC, CT and CC
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genotypes in terms of C to T in disease duration and MMP-9 C-1562T
functional polymorphism (p = 0.040). For the MMP-2 C-735T functio-
nal polymorphism, a statistically significant difference was found when
the TT genotype and the C allele were compared between the patient and
control groups (p = 0.070; p = 0.04, respectively). When both MMP-9
C and MMP-7 G alleles were present, the risk of MS increased 1.5 times
(p=0.035).

Discussion: MMP-9 C-1562 T polymorphism is predicted to be a
predictor of disability in MS and its progression, especially in male pa-
tients. MMP-2 C-735T functional polymorphism is also a value predi-
ctor of susceptibility to MS through the TT' genotype and C allele. The
presence of both MMP-9 C and MMP-2 C alleles has an even greater risk
of MS. Therefore, gene-gene interactions and variants of more than one
gene may be better predictors for the susceptibility to MS.

Key Words: Multiple sclerosis, MMP 9 C-1562T , disabilitiy prog-
ression, MMP-7 A-181G, MMP-2 C-735T , gender influence

1. Introduction

Matrix metalloproteinases (MMPs) are important in the formation
of Multiple Sclerosis (MS) lesions as well as the invasion and migration
of immune cells, which damage the blood brain barrier (Rahimi et al,,
2016). MMPs are proteolytic enzymes that are involved in many physi-
ological and pathological processes including reshaping the extracellular
matrices (ECM)(La Russa et al,,2010). MMPs consist of 28 endoprote-
inases that are capable of breaking down all protein components in the
ECM (Javaid et al., 2013). MMPs, and specifically MMP-9, are involved
in the flow of inflammatory cells into the central nervous system (CNS),
the breakdown of the blood-brain barrier, and the degradation of human
myelin basic protein in vitro. In addition, MMP-9 upregulation is known
to facilitate the infiltration of leukocytes to the CNS causing myelin
sheath disruption and neuronal damage (La Russa et al 2010; Muroski
et al, 2008). While MMP-9 (gelatinase B) is a potential drug target for
MS, reports have state that the all potent and specific MMP-9 inhibitors
need further development. MMP-2 (gelatinase A) and MMP-9 are the
major MMPs that degrade type IV collagen and gelatins, which are key
components of the basal lamina. MMP-2 plays an important role in the
transport and invasion of immune cells to the target organ. Increased exp-
ressions and activities of MMP-2, -7, and -9 in the CSF and serum of MS
patients have been reported (Rahimi etal., 2016). The number of studies
in the literature demonstrating the role of MMP-2 C-735T (rs2285053),
MMP-9 C-1562T (rs3918242), and MMP-7 A-181G (rs11568818) va-
riants in the susceptibility to MS is limited.

In this study, we aimed to investigate the roles of MMP (MMP-2
C-735T, MMP9 C-1562T, and MMP-7 A-181G) variants in the suscep-
tibility to MS and the possible predictor capability of both variants in
multiple sclerosis patients.

2. Materials and Methods
Participants

The ethics committee approval of this cross-sectional study was ob-
tained by the “Trakya University Faculty of Medicine Dean’s Non-In-
vasive Clinical Research Ethics Committee” by the examination of the
study protocol and informed written consent form with the letter dated
13.06.2017 and numbered 2017/26. The protocol of the study complies
with the principles of the 2008 Helsinki Declaration. One hundred forty
nine multiple sclerosis patients [43 (28.9%) male, 106 (71.1%) female],
who applied to the Trakya University Faculty of Medicine Neurology
Outpatient Clinic between December 2017 and August 2019 and were
diagnosed with “Clinically Definite Multiple Sclerosis” (Thompson et al.,
2017) according to McDonald 2017 Criteria, were included in this study.
As the control group, 152 [67 (44.1%) men and 85 (55.9%) women]
consisting of healthy volunteers were included. Informed consent form

was obtained from each individual before participating in the study. In
our study, the need to take a total of 236 cases for the patient and con-
trol groups was evaluated with 80% power and 5% probability of error.
However, to find the relationship between MMP-2, MMP-7, and MMP-9
variations and MS, the probability of occurrence was taken as 0.14, 0.16,
and 0.03. Therefore, 118 cases were included in the patient and healthy
control groups (Medcalc v12.12.0). Considering possible case losses, a
total of 301 patients were included in the study based on the prediction of
taking 149 cases each to comply with the sample size calculation. Cardio-
vascular, renal, hepatic, gastrointestinal, pulmonary, endocrine, oncolog-
ical, autoimmune, respiratory or inflammatory diseases were determined
as exclusion criteria for the study. In addition, individuals in the control
group were chosen among random volunteers of similar age and gender.
In the control group, those with cardiovascular, renal, hepatic, gastroin-
testinal, pulmonary, endocrine, oncological, autoimmune, respiratory,
inflammatory or psychiatric diseases were not included.

DNA isolation and Allelic Discrimination Studies

DNA isolation was performed in 2 milliliters of peripheral blood
sample transferred to an EDTA tube from each patient and control subje-
ct included in the study. DNA isolation was performed using EZ1 DNA
Blood 200 pl Kit isolation kits (Qiagen, Hilden, Germany) in the EZ1
Advanced XL (Qiagen, Hilden, Germany) nucleic acid isolation device
with a final DNA volume of 100 pl. The concentration and purity values
of the DNA samples were measured in the NanoDrop device [Nanodrop
2000C, ThermoScientific, USA]. Only DNA that passed the concentra-
tion and purity control were included in the study. After DNA isolations
of peripheral blood taken from patient and control groups were comp-
leted using the TagMan® SNP Genotyping Assay kit allelic discriminati-
on was performed for MMP-2 C-735T (rs2285053), MMP9 C-1562T
(rs3918242), and MMP-7 A-181G (rs11568818) polymorphisms via
real time polymerase chain reaction (Real-Time PCR).Before the rea-
ction mix was established, the concentration of the patient and control
DNA were adjusted in the range of 2-5 pl/ng with DNase/RNase free
water. In addition, the primer/probe mix and wild type and mutant cont-
rol DNA were diluted with DNase/RNase free water according to the
manufacturer’s protocol. Then, the tubes were put in Rotor-Gene Device
(Qiagen, Hilden, Germany) and Real-Time PCR was performed. After
the reaction was completed, the data obtained were evaluated in the Ro-
tor-Gene Q Series software.

Statistical analysis

The SPSS (SPSS Inc. Chicago, IL, USA) statistical software package
version 22.0 was used for statistical analysis. The one-sample Kolmog-
orov-Smirnov test was used to evaluate the suitability of the measured
data to normal distribution. Since the data did not show normal distribu-
tion, the Mann Whitney U test and Kruskal-Wallis variance analysis were
used for comparison between groups. Pearson’s chi-square test, Fisher’s
exact test, and Kolmogorov-Smirnov two sample tests were used to an-
alyze qualitative data. The significance between patients and controls
were calculated using Pearson Chi-Square test. Odds ratios (OR) were
calculated as estimates of relative risk for the disease. In addition, 95%
confidence intervals (CI) were obtained by logistic regression. Median
(minimum-maximum) values and mean value + standard deviation (SD)
were determined as descriptive statistics. The limit of significance was set
at a p-value of less than 0.0S for all statistics. Haplotype analysis was per-
formed by using SNPSTATS software.

3. Results

A group of 149 patients with definite multiple sclerosis (43 males and
106 females) and 152 controls (67 males and 85 females) were included
in the study. There was no statistically significant difference in terms of
mean age and Body Mass Index (BMI) of the patient (44.05 + 14.3) and
control (47.5 + 13.4) groups (p > 0.05). Other clinical and demograp-
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hic characteristics of the individuals included in the patient group are
summarized in Table 1. Among the patient and control groups, the TT,
TC, and CC genotypes in MMP-7 A-181G functional polymorphism;
the CC, CT genotypes in MMP-2 C-735T functional polymorphism;
and the CC, CT and CC genotypes in MMP-9 C-1562T functional
polymorphism, there was no statistically significant difference in ter-
ms of the transition of C to T (p> 0.05). The transition of C to T in the
MMP-2 C-735T functional polymorphism was not statistically signi-
ficant when compared to the patient and control groups. However, the
fact that TT ratio was 7 (4.6%) in the control group and 1 (0.7%) in the
patient group suggests that this may be clinically related to the effect of
the MMP-2 C-735T CC genotype in terms of the occurence risk of MS.
Statistical analysis in terms of the relationship between MMP-2, MMP-7
and MMP-9 functional polymorphisms between the patient and control
groups is summarized in Table 2.

The distribution of the genotype and alleles of the MMP-2 C-735T
polymorphism in MS patients and controls are shown in Table 3. In
MMP-2 C-73ST polymorphism, no statistically significant difference
was observed between the patient and control groups in terms of CC ge-
notype (p = 0.357), while a statistically significant difference was found
when compared in terms of TT genotype (p = 0.070) and C allele (p =
0.04). In addition, no statistically significant difference was found in the
distribution of the genotype and alleles of the MMP-2 C-73S5T functio-
nal polymorphism in women and men in the patient and control groups.
These data are summarized in Table 4.

No statistically significant difference was found in the distribution of
genotype and alleles of the MMP-9 C-1562T polymorphism in MS pa-
tients and control groups. These data are summarized in Table S. Also,
there was no statistically significant difference found in the distribution
of the genotypes and alleles of the MMP-9 C-1562T polymorphism in
males and females of the patient and control groups (Table 6). Finally,
no statistically significant difference was found in the distribution of ge-
notype and alleles of the MMP-7A-181G polymorphism in MS patients
and controls (Table 7).

Based on the Expanded Disability Status Scale (EDSS) score in MS
patients, no statistically significant difference was found between TI, TC,
and CC genotypes in MMP-7 A-181G functional polymorphism in ter-
ms of transition of T to C (p = 0.265). In addition, there was no statisti-
cally significant difference between CC, CT, and TI' genotypes in terms
of transition of C to T in MMP-2 C-73ST functional polymorphism (p
= 0.658). Based on the EDSS score, however, a statistically significant
difference was found between CC, CT, and CC genotypes in MMP-9
C-1562T functional polymorphism in terms of the transition of C to T
(p =0.021). MMP-9 C-1562T polymorphism was found to be effective
on confirmed disability progression due to the EDSS score. In the MMP-
7 A-181G functional polymorphism in MS patients, the transition of T
to C between the TI, TC, and CC genotypes was not found to be statisti-
cally significant between females and males. In addition, for the MMP-2
C-73ST functional polymorphism, the transition of C to T between the
CC, CT and TT genotypes were also not found to be statistically signi-
ficant between females and males (p> 0.05). However, in the MMP-9
C-1562T functional polymorphism, a statistically significant difference
was found between men and women in terms of the transition of C to T
(p = 0.014). Therefore, MMP-9 C-1562T polymorphism was found to
be more effective predictor of MS in male patients than in women, and
this was statistically significant (Table 8). There was no statistically signi-
ficant difference between the disease duration and the MMP-7 A-181G
functional polymorphism in terms of the transformation of T to C betwe-
en TI, TC, and CC genotypes (p = 0.216). A statistically significant dif-
ference was found between CC, CT, and TT genotypes in terms of dise-
ase duration and MMP-2 C-735T functional polymorphism based on C
transition to T (p = 0.0001). In addition, in MMP-9 C-1562T functional

polymorphism, a statistically significant difference was found between
disease duration and CC, CT, and CC genotypes in terms of transition of
Cto T (p=0.040). Thus, MS patients with MMP-2 C-735T and MMP-9
C-1562T polymorphisms were shown to have a longer duration of di-
sease. The relationship between MMP-2 C-735T, MMP-7A-181G, and
MMP-9 C-1562T polymorphisms according to gender, EDSS score, and
disease duration is summarized in Table 8.

No relationship was found between the phenotypes of MS and the
frequency of MMP-2 C-735T, MMP-7A-181G, and MMP-9 C-1562T
polymorphisms (Table 9). The interaction between both MMP-2
C-735T and MMP-9 C-1562T polymorphisms was examined. A statis-
tically significant association was found between the presence of the C
allele in the MMP-2 C-735T polymorphism in the patient group and
the T allele in the MMP-9 C-1562T polymorphism in the control group
(p = 0.013). Both polymorphisms together were shown to increase the
risk of developing MS 1.5 times (Table 10). The interaction between
both MMP-2 C-735T and MMP-7A-181G polymorphisms was also
examined. No synergistic effect was observed between alleles of both
polymorphisms (Table 11). No synergistic effect was observed betwe-
en alleles of MMP-7A-181G and MMP-9 C-1562T polymorphisms (p =
0.887) (Table 12). The haplotype analyzes of MMP9 C-1562T, MMP-
7A-181G, and MMP-2 C-73ST polymorphisms are summarized in Tab-
le 13. No statistically significant difference was found in the frequency
analysis of the five haplotypes between the patient and control groups
(p=0.590).

4. Discussion

Disruption of the myelin sheath in the CNS parenchyma by MMPs
causes demyelination and inflammation in the CNS (Rahimi et al., 2016).
MMPs, and especially MMP-9, play a role in the influx of inflammatory
cells into the CNS, the breakdown of the blood-brain barrier, have been
shown to degrade human myelin basic protein in vitro [La Russa et al,,
2010; Valado et al,, 2017). The MMP-9 gene is localized on chromosome
20q11.2-q13.1 and contains several polymorphisms whereby the MMP-
9 C-1562T polymorphism has a functional effect on gene transcription
(Javaid et al., 2013). The presence of the MMP-9 C-1562T allele caus-
es loss of binding of a nuclear protein to this region and increases tran-
scriptional activity in macrophages (Javaid et al,, 2013; Hamedani et al,,
2016). In several studies conducted in Caucasian and Brazilian popula-
tions, it was shown that the MMP-9 C-1562T polymorphism was not
associated with the formation of susceptibility to MS, while other studies
supported the existence of a relationship between the MMP-9 C-1562T
allele and MS (Javaid et al., 2013). The MMP-7 gene is localized on chro-
mosome 11q21-q22, and the A-181G (rs11568818) polymorphism in
the promoter region of the MMP-7 gene affects the binding of nuclear
protein(s) that modulate the transcription of the gene. It has also been
reported that the MMP-7 A-181G polymorphism increases the risk of
MS among women (Rahimi et al,, 2016). MMP-9 haplotypes have been
reported to modulate MS disease (Valado et al., 2017; Hamedani et al,,
2016; Gerwien et al., 2016). The role of MMP-9 gene in MS susceptibili-
ty has been strongly supported in the literature.

In the literature, no significant difference has been reported between
the MS phenotype (RRMS, SPMS and PPMS) and CC, CT and CC ge-
notypes of MMP-9 functional polymorphism in terms of the transition
of C to T (1). In our study, no significant difference was found between
the MS phenotype (RRMS, SPMS and PPMS) and the CC, CT, and CC
genotypes of MMP-9 functional polymorphism in terms of the transiti-
on of C to T. In addition, no significant difference was found in terms of
transition of T to C between the genotypes of TT, TC, and CC in MMP-
7A-181G functional polymorphism and C to T in MMP-2 C-735T fun-
ctional polymorphism.

A review of the literature has shown a trend towards increased fre-

S3



3. Uluslararasi Turk Dunyast Multipl Skleroz Kongresi
Il MEXXAYHAPOAHbIN KOHFPECC CTPAH TKOPKCKOIO MUPA MO PACCEIHHOMY CKAEPO3Y

2-4 Nisan 2021
2-4 Anpens 2021 ropa
Online

POSTERLER / MNAKATbI

quency of the MMP-2 C-735T CC genotype and C allele in MS patients
compared to controls. In addition, the MMP-2 C-73ST C allele was ob-
served to increase the risk of MS 1.69 times in women (Benesova et al,,
2008). In our study, while the transition of C to T in MMP-2 C-735T
functional polymorphism was 0.07% in the MS patient group, this rate
was 4.6% in the control group. This finding was not statistically different.
However, similar to the literature, the transition of the MMP-2 C-735T C
allele to T was found to be lower in MS patients. Our findings are consis-
tent with the previous results based on the information that the MMP-2
C-73ST C allele is associated with susceptibility to MS. In addition, the
presence of the MMP-2 C allele as well as higher promoter expression
and activity is also associated with an increased level of MMP-2. Increas-
ing MMP-2 levels increases the risk of MS especially in women, which
may be linked to the disruption of the vascular basement membrane and
invasion of immune cells into the CNS.

Epigenetic modification of DNA by female sex hormones (proges-
terone, estrogen, and estradiol) or environmental factors can be different
between men and women. It has been observed that the X chromosome
directly affects autoimmunity. The sensitivity to autoimmune diseases of
the nervous system is increased in women compared to men (Harbo et
al,, 2013). In our study, it was determined that the transition of C to T in
MMP-2 C-73ST functional polymorphism was significantly associated
with the duration of the disease. As the disease diagnosis year increased,
the MMP-2 C-735T polymorphism increased significantly. According
to our results, the low transition from CC genotype to TI' in MMP-2
C-73ST functional polymorphism appeared to have a negative effect
on MS formation or a protective factor. The MMP-2 C-73ST C allele is
thought to be associated with susceptibility to MS.

The MMP-9 C-1562T polymorphism maps to chromosome region
20q11.2 - q13.1 and has several variants in which it has a functional effect
on gene transcription. While some studies in the literature indicate that
the MMP9 C-1562T polymorphism has no effect or plays a protective
role on susceptibility to MS (Fernandes et al., 2009; Mirowska-Guzel et
al.,2009). others suggest that there is a relationship between the MMP-9
C 1562 T allele and the risk of MS alleles (La Russa et al., 2010; da Silva
et al,, 2009). Although there are studies in the literature showing higher
MMP-9 plasma levels and higher gene transcription in MS patients, there
are few studies showing the frequency of 1562 MMP-9 T alleles (La Rus-
sa et al., 2010; Mirowska-Guzel et al ., 2009). In our study, the obtained
results showed that the relationship between the progression in EDSS
score, an indicator of confirmed disability progression in MS, and the
transition of C to T in MMP-9 C-1562T functional polymorphism was
statistically significant. It was also found thatin MMP-9 C — 1562T func-
tional polymorphism, the transition of C to T was significantly associated
with disease duration, and the transition of C to T in MMP-9 C-1562T
functional polymorphism significantly increased as the disease diagno-
sis year increased. Therefore, the MMP-9 C-1562T promoter functional
polymorphism poses a higher significant risk of increased disability for
MS in patients with a long diagnostic years.

Zivkovi¢ et al. reported from a study they conducted with a Serbi-
an population that the MMP-9-1562T allele showed a protective effect
against MS in female MS patients (Zivkovi¢ M, et., 2007) . Similarly,
MMP-9 C-1562T allele has been shown to reduce the risk of MS in the
Czech population, especially in women (Bene$ov4 et al ., 2008). In our
study, there was a statistically significant difference between men and
women in terms of transition of C to T in the MMP-9 C-1562T function-
al polymorphism. The transition rate to TI' was found statistically signifi-
cantly higher in men than in women. In other words, MMP9 C-1562T
functional polymorphism in male patients poses a risk for MS, while this
difference was not observed in female patients.

In our study, the transition of C to T was significantly higher in the
MMP-9 C-1562T functional polymorphism for patients with a progres-

sive course of the disease and a diagnosis of long-term MS. Furthermore,
high frequency C-T transition in male patients has been reported as a
worse prognostic factor in the natural course of MS. Therefore, the pre-
sence of the MMP-9 C-1562 T polymorphism may be associated with
the risk of developing MS and confirmed disability progression especially
in male MS patients. This is very important as it constitutes one of the
most prominent results of our study.

Rahimi et al. reported that the MMP-7 A-181G polymorphism is
associated with a 1.59-fold increased risk of MS and is a susceptibility
factor for MS in women (Rahimi et al., 2014). In addition to the effects
of MMP-9 C-1562 T polymorphism on gender, disease duration and
progression, it was determined that its interaction with the MMP-2-73$
C allele increased the susceptibility to MS 1.5 times in our study. In the
literature, it has been shown that there is an association between MMP-2
C and MMP-7 G allele and also between MMP-9 C and MMP-7 G alleles
that increase the risk of MS (Rahimi et al., 2016). However, this relation-
ship was not detected in our study.

Our study has some limitations. These include the small number of
men with MS and the lower number of patients with primary and second-
ary progressive MS. The aim of our study was to investigate the relation-
ship between MMP-2 C-735T, MMP-9 C-1562T, and MMP-7 A-181G
functional polymorphisms in RRMS, SPMS, or PPMS patients living in
the Thrace Region, and to reveal the synergistic effects between them.
The conribution of TI' genotype and the C allele to create significant sus-
ceptibility to MS in MMP-2 C-735T polymorphism: 1- the underlying
effect of MMP-9 C-1562 T polymorphism in the formation of suscep-
tibility to MS in relation to gender; 2- EDSS score and disease duration;
and 3- the demonstration of the association between MMP-2 C-735T
and MMP-9 C-1562T polymorphisms that increase the risk of MS 1.5
times are all important findings that support our goal. Furthermore, they
have additional importance in terms of showing the effect of the interac-
tion between genes on the risk and prognosis of MS. When the literature
has been examined, it has been reported that MMP-9 levels in particular
are higher in RRMS compared to progressive MS (Avolio et al,, 2003).
MMP-2 and MMP-9 levels known as gelatinases are also correlated with
disease remission activity and progression (Comabella et al., 2009; Cas-
tellazzi et al 2016).

As aresult of, MMP9 C-1562 T polymorphism can be evaluated as
predisposing to MS transformation and effective in progression. Accor-
ding to our study, it is thought that the synergistic interaction of MMP-
2-735 C allele and MMP-9 C-1562 T allele may be a susceptibility fac-
tor for MS. The significant increase of both MMP-2-735 T and MMP-9
C-1562 T functional polymorphisms as the MS diagnosis year increases,
is another indicator of the synergistic effects between the two genes and
their effects on MS susceptibility and progression. In addition, the C
allele frequency of the MMP-2 C-735T functional polymorphism also
appears to play a role in susceptibility to MS.

S. Conclusion

Gene gene interactions are effective in susceptibility to MS formati-
on and disease progression. However, these results should be supported
by much larger studies examining the effects of synergistic interactions
between alleles and genotypes of MMP-2, MMP-7 and MMP-9 functi-
onal polymorphisms on MS formation as well as the effects of different
haplotypes on the expression of MMP-9.
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RADYASYON MIYELOPATISI; OLGU SUNUMU

Abdulkadir Ermis, Asile Seval Aslan, Ozge Aric1 Diiz, Erkingiil
Birday

Istanbul Medipol Universitesi Néroloji Ana bilim Daly Istanbul

GIRIS: Santral sinir sisteminde radyasyon iligkili hasar,fokal serebral
nekroz, nérokognitif bozukluk, serebrovaskiiler hastalik, myelopatiye se-
bep olabilir. Radyasyon miyelopatisi, iyonizan radyasyon maruziyetinden
sonra spinal kordun beyaz cevher hasari ile karakterizedir. Bu bildiride
ALL tamst ile izlenen, radyoterapi sonrasi miyelopati gelismis 22 yaginda
kadin olgunun Klinik, goriintiileme ve laboratuvar zellikleri tartigiimig-
tur.

AMAGC: ALL tanustyla 2017°de Allojenik kok hiicre nakli yapilan, Ni-
san 2019°da servikal spinal kord ve sag brakial pleksusta l6semik infilt-
rasyon tespit edilerek Eylil 2019°da servikal bolgeye yonelik RT alan 22
yasindaki kadin hasta, Ocak 2020°de kollarda uyusma, yiiriime giigligii
yakinmast ile bagvurdu. Norolojik muayenesinde: sag kol ve her iki alt
ekstremitede parezi, patolojik refleks ve alt ekstremitede vibrasyon kay-
by, sfinkter kusuru saptand1.Cift tarafli destekle kisa mesafe yiiriiyordu.
Servikal MRG'de spinal kordda uzun segment T2 hiperintens, kontrast
tutmayan lezyon goriildii.Radyasyon miyelopatisi olarak degerlendirilen
hastanin $ubat 2020°de servikal lezyonun C2-T3’e kadar uzadig),6demi-
nin arttig1 izlendi. Beg giin 1000 mg/giin intravenoz pulse steroid tedavisi
verildi. Mart 2020°de pulse tedavisinden sonra destekle yiiriir hale geldi.
Mayis 2020°de spinal kordda mevcut lezyonda radyolojik progresyon,
6dem ve kontrastlanma izlendi.Tekrar S giin pulse steroid ve ardindan
oral metilprednizolon ile devam edildi.Haziran 2020°de kontrol spinal
MRG’de servikal spinal lezyonun geriledii, spinal kordda atrofik sekel
izlendi.

SONUC: Radyasyon miyelopatisi 1ginlanmis omurilik segmentinde
olan hasar olarak tanimlanir.Bu hasar vaskiiler ve demyelinizasyona bagh
olmak tizere iki sekilde ortaya gikabilmektedir. Reversibl myelopati tipik
olarak tedaviden 3 - 4 ay sonra gelisir ve sonraki 3 - 6 ay icinde tedavi
olmaksizin kendiliginden diizelir. Irreversibl radyasyon miyelopatisi ise
minimum 6 ay olmakla birlikte uzun siire sonra goriiliir. Steroid tedavi-
sinin yarar1 az oldugu bildirilmektedir. Olgumuzdaki klinik ve radyolojik
progresyon, beyinsapina kadar uzanan ciddi uzun kord tutulumunun ste-
roid tedavisinden belirgin fayda gérmesi, bu sekilde regresyonun nadir
goriilmesi nedeniyle sunulmasini uygun goérdiik.

Anahtar Kelimeler: Radyasyon Miyelopatisi, Radyoterapi, Steroid
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Ocak 2020 Servikal MRG
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Resim 2

Subat 2020 Servikal MRG

Resim 3

Mayis 2020 Servikal MRG

Resim 4

Haziran 2020 Servikal MRG
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MULTIPL SKLEROZ VE KOMORBID
HASTALIKLARIN TEDAVISINDE DIMETIL
FUMARATIN ETKIiSi: OLGU SUNUMU

Abdulkadir Ermis, Asile Seval Aslan, Ozge Aric1 Diiz, Erkingiil
Birday

Istanbul Medipol Universitesi Néroloji Ana bilim Daly, Istanbul

AMAGC: Multipl skleroz da (MS) otoimmun ve sistemik hastaliklar
sik¢a eslik edebilmektedir. Bu sunumda, olgularimiz esliginde, MS hasta-
larinda dimetil fumarat (DMF) kullaniminin MS’teki etkisinin yanu sira,
eslik eden komorbid hastaliklar tizerine etkisi de tartigilmasi amaglan-
mugtir.

OLGU: Olgu-1: Otuz yedi yasinda erkek, 2016'da beyinsap: ata-
g1 sonras1t MS tanisi alan 6zgegmisinde Hepatit-B tagiyicihigr saptanan,
steroid ve Glatiramer Asetat tedavisi sonras: karaciger enzim yiiksekligi
saptanarak ilac1 kesilen hasta Nisan 2019'dan beri antiviral ajanla birlikte
DMEF kullanmaktadir. Hasta ataksiz ve karaciger enzimleri stabil seyret-
mektedir.

Olgu-2: Kirk yasinda kadin, 2008°da spinal atak sonras1 MS tanisi alan
IFN kullanan hasta idi. Son 1 yildir IFN yan etkisinden dolay ilacini kul-
lanamadigy, eslik eden Ulseratif kolite bagli ataklarmnin siklagtig1 grenil-
di. Agustos 2018'de hastaya DMF tedavisi baglandi. Tedavi sonras1 MS ve
Ulseratif kolit atag1 yok.

Olgu-3: Yirmi yedi yaginda kadin Mart 2019'da sag duyusal atak son-
rast MS tanist aldi. Ozgegmisinde uzun zamandir el ve ayakta egzamasi
vardi.Uzun siireli MS tedavisi olarak DMF bagland:. Tedavi sonrasi hasta-
nin MS atag1 olmadj, el ve ayaktaki egzamasi tamamen geriledi.

Olgu-4: Otuz dort yasinda erkek, Nisan 2012'da sag duyusal atak
sonrast MS tanusi alan hasta Glatiramer asetat tedavisi almakta idi. Mart
yeniden tiveit atag1 gegirmesi iizerine hastaya DMF tedavisi baglands. Yak-
lagik 2 yaldir tiveit atagr olmad.

SONUCQC: MS’e eslik eden otoimmiin ve sistemik hastaliklarin tedavi
yonetimi bazen zorluklar olugturabilmektedir. Fumaratlar (fumarik asit
esterleri, FAE ler), sedef hastaliginda uygulanan sistemik ajanlardi. DMF
etkisi de bu tiir hastaliklarda sitokin ekspresyonunu modiile etmesin-
den dolay1 olabilir. Egzamas olan hastamiza anti IL-18 yolag: tizerinden
faydali olmus olabilecegi diiginiildii. Etkisi tam olarak bilinmezse de az
sayida olgularimizin eglik eden komorbid hastaliklarina da DMF kullani-
minun yararli oldugunu vurgulamak istedik.

Anahtar Kelimeler: Multipl Skleroz, Dimetil Fumarat, Komorbid
Hastaliklar
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MULTIPL SKLEROZDA INTERFERON
BETA-1A TEDAVISI SIRASINDA GELISEN
TIROIDIT:0OLGU SUNUMU

Zahide Betiil Giindiiz

Saglik Bilimleri Universitesi,Konya Saghk Uygulama ve Arastirma Merkezi,
Konya Sehir Hastanesi Noroloji Klinigi

Giris Multipl skleroz (MS) enflamasyon, demiyelinizasyon ve akson
hasari ile karakterize otoimmiin bir santral sinir sistemi hastaligidir. Oto-
immiin hastaliklarin, etyolojide suglanan ortak mekanizmalar sebebiyle
birlikteliklerinin sik olabilecegi diisiintilmektedir. Tiroidit; MS ile birlik-
teligi bildirilen otoimmiin hastaliklardan biridir, ayrica MS tedavisinde
yaygun olarak kullanilan interferonlar da tiroidit etyolojisinde suglanmak-
tadur.

42 yagindaki olgu, MS tanisi ile interferon beta-1a tedavisi alirken
tiroidit gelismesi iizerine; interferon tedavisi sirasinda tiroid fonksiyon
takibinin gerekliligine dikkat gekmek amaci ile paylagilmugtur.

Olgu: Multipl Skleroz tanisiyla dokuz aydir interferon beta kullanan,
42 yasindaki kadin hasta poliklinikte yorgunluk, halsizlik, ¢arpint: ve kilo
kayb1 yakinmas: ile degerlendirildi.

Ozgegmisinde; 8 yil dnce ift gdrme yakinmasi gelismis, hastaya MS
tanis1 konmug ancak tedaviyi kabul etmemis. Birkag yil ara ile bacaklarda
uyusma ve sag taraf giigsiizliigii seklinde hafif iki atak daha gegirmis, has-
taneye bagvurmadan, ataklar1 sekelsiz iyilesmis. 1 y1l 6nce her iki bacakta
uyusma, gigsiizlik ve yiiriiyememe yakinmasi ile hastaneye bagvurdu-
gunda Torakal MRG de aktif plak (figiir 1) ve Kranial MRG de MS ile
uyumlu kronik demyelinizan plaklar (figiir 2) raporlanmis, beyin omuri-
lik sivisinda Oligoklonal bant Tip 2 pozitif saptanmig. Anti-niikleer anti-
kor (ANA) pozitifligi (++) disinda diger serolojik tetkikleri normalmis,
anamnezinde romatolojik 6zellik saptanmayan hastada vaskiilit diigtiniil-
memis. MS tedavisine yonelik teriflunamid tedavisi baglanan hastada, te-
davinin 2. ayinda ekstremitelerde ortaya ¢ikan yaygin spontan ekimozlar
(figiir 3) gdzlenmesi iizerine hematoloji tarafindan da degerlendirilmis,
koagulopati saptanmamus, teriflunamid kesilerek, subkutan interferon
beta 1-a tedavisine baglanmist1. Interferon beta 1-a baglanmadan énce ve
tedavinin 1. ay1 sonunda tiroid fonksiyon testleri normal olan hasta CO-
VID-19 pandemisi nedeniyle sonraki kontrollere gelmeksizin tedavisine
devam etmis.

Norolojik muayenesinde her iki alt ekstremitede hafif spastisite, karin
cildi reflekslerinde bilateral kayip ve bilateral taban cildi refleksinin eks-
tansor olmasi disinda patolojik bulgu saptanmada.

Kranial mrg de aktif plak saptanmadi

Laboratuar tetkiklerinde tiroid stimiilan hormon (TSH) diisiikliigii
(0,06 mIU/L ) saptands. leri tetkiklerinde serbest T3, serbest T4 ve
anti-tiroid peroksidaz (TPO) diizeylerinde yiikseklik mevcuttu (Tablo
1). Tiroid ultrasonunda parankim ekosu oldukga heterojen, yer yer yama
tarzinda hipoekoik gozlenen ve doku vaskiilaritesinde artis saptanan has-
ta tiroidit tamusi ald1. Diger laboratuar tetkikleri, enfeksiyon parametreleri
dahil olmak tizere normaldi.

Interferon kesildi, tedavisine fingolimod ile devam edildi. Endokrino-
loji tarafindan propranolol 40 mg/giin ve metimazol 200 mg/giin bas-
landi. Takiplerde tiroid fonksiyon testleri normale dénen hastanin prop-
ranolol ve metimazol tedavisi kademeli olarak azaltildi, 6. ayda kesildi.
Hastanin endokrinolojik ve nérolojik takipleri devam etmektedir.

Sonug: Multipl skleroz'un tiroidit gibi diger otoimmiin hastaliklarla

birlikteligi, benzer immiinolojik mekanizmalar1 kullanmalari, ayn1 gene-
tik veya gevresel maruziyetlere sahip olmalariyla iliskilendirilse de MS’li
kadinlarda diger otoimmiin hastahiklarin gériilme sikligimin kontroller-
den farkli olmadigini ortaya koyan caligmalar da mevcuttur.Ote yandan
MS tedavisinde yaygin olarak kullanilan interferonlarin 6zellikle zeminde
hafif tiroid fonksiyon bozuklugu olan kadin hastalarda, tedavinin ilk y1-
linda gogunlukla gegici ve hafif tiroid disfonksiyonuna neden olabilecegi
diisiiniilmektedir. Interferon tedavisi baslanan hastalarda tiroid fonksi-
yonlarmn takiplerde degerlendirilmesi erken tani ve tedavi diizenlemesi
agisindan 6nemlidir.

Anahtar Kelimeler: Multipl Skleroz, Interferon beta-1 a, tiroidit

Figiir 1

Torakal MRG T10-11 diizeyinde aktif demiyelinizan plak

Figiir 2

Kraniyal MRG ‘de multipl demiyelinizan plaklar
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Figiir 3

Teriflunamid kullanimi sirasinda gelisen yaygin spontan ekimotik lezyonlar

Tablo 1

TSH Serbest T3 Serbest T4 antiTPO
(0,57-5,6 mlI- (2,2-4/4ng/ (0,70-1,74 ng/ (0-35
U/L) dL) dL) KIU/L)

;‘flan' 0,06 >20.00 5,82 >1000

lay <0,01 4,30 1,32

2.ay 0,02 3,72 1,22

3.y 1,24 - -

6.ay 1,68 2,84 1,68

Tiroid fonksiyon testleri
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ORAL HEALTH IN MULTIPLE SCLEROSIS

Cagla Varol', Melike Dogan Unlii?, Fatma Yesim
Kirzioglu', Serpil Demirci®

!Periodontology Department, Siileyman Demirel University, Dentistry
Faculty, Isparta, Turkey

Neurology Department, Siileyman Demirel University, Medical Faculty,
Isparta, Turkey

OBJECTIVE: Performing effective oral care in multiple sclerosis
(MS) might become a challenge due to MS symptoms such as reduced
manual dexterity, pain, numbness and tremors. Periodontitis is a com-
mon chronic disease of the gums. Chronic inflammation of the dental
biofilm eventually leads to the destruction of dental support structures
and loss of periodontal ligaments, alveolar bone resorption and subsequ-
ent tooth loss. It has been reported that periodontitis may affect the deve-
lopment and course of various systemic diseases. A possible association
with multiple sclerosis (MS) has recently been suggested. In this study,
the frequency and degree of periodontitis in individuals with MS were
evaluated.

METHODS: In this cross-sectional, case-control study individuals
with MS and healthy volunteers are evaluated in terms of presence and
severity of periodontitis. Clinically definite MS patients over 18 years of
age and did not have an attack and corticosteroid use in the last 3 months
and age- and gender-matched healthy volunteers were enrolled. Exclu-
sion criteria for all participants were as follows: severe cognitive impa-
irment, presence of a comorbid disease (thyroid dysfunction, hyperten-
sion, diabetes, anemia, infection, cardiovascular disease), use of drugs
that could cause gingival hyperplasia in the last 3 months, antibiotics and
anti-inflammatory drugs use in the last 1 month, and periodental therapy
in the last 6 months. In accordance with these criteria, oral and radiograp-
hic examinations were performed by an experienced periodontist (CV)
on 92 individuals with MS and 92 healthy individuals who accepted to
participate in the study. Plaque index, gingival index, probe bleeding per-
centage, pack depth, clinical attachment loss level, caries-loss-filled tooth
index (DMFT) were evaluated in all cases, and the presence and degree
of periodontitis were determined according to the current periodontal
disease classification. Student’s t-test, the X2 test and the Pearson/Spear-
man correlation tests were utilized to compare the study groups.

RESULTS: Socio-demographic data of the cases are given in Tablel.
The groups showed a homogeneous distribution in terms of age, educati-
on level, monthly income, smoking and tooth brushing habits (p>0.05).
The frequency and severity of periodontitis did not show a significant dif-
ference between MS individuals and healthy individuals. However, tho-
se with greater disability (EDSS>3.5, 22 subjects) had much less tooth
than healthy controls and exhibited higher plaque index, gingival index,
probe bleeding percentage, pack depth, clinical attachment loss level and
DMFT indicating to poorer oral hygienne (Figurel). Those with lower
disability (<3.5 EDSS) had comparable findings with healthy controls
(p>0.005). In healthy controls, smoking frequency showed no correla-
tion with periodontal findings. However in MS patients, higher was the
smoking worse was the all periodontal examination findings, pointing to
a much more harmful effect of smoking on oral health in MS patients. In
both groups older age and low education exhibited a moderate-to strong
relationship with poor oral health.

CONCLUSION: In terms of periodontitis frequency and severity, no
significant difference was found between individuals with MS and healt-
hy controls. However, those MS patients with advanced age, low educati-
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on, higher disability and smoking had poor gingival health.

Keywords: multiple sclerosis, oral health, periodontitis

INTRODUCTION

Performing effective oral care in multiple sclerosis (MS) might beco-
me a challenge due to MS symptoms such as reduced manual dexterity,
pain, numbness and tremors. Besides limitations due to physical findings,
altered immunological responses and medications used to control sy-
mptoms of the disease might contribute to oral health problems, many
of which cause a change in salivary profile and increase the risk of oral
diseases.

Periodontitis is a common chronic disease of the gums affecting about
20-50% of global population (1). Chronic inflammation of dental biofilm
eventually leads to destruction of tooth-supporting structures and to the
loss of periodontal ligaments, alveolar bone resorption and subsequent
teeth loss. It has been reported that periodontitis may affect the develop-
ment and course of various systemic diseases. Since both have an inflam-
matory pathogenesis, a possible link between multiple sclerosis (MS)
and periodontitis has been suggested (2). In this study, the frequency and
degree of periodontitis in individuals with MS were evaluated.

METHODS

In this cross-sectional, case-control study individuals with MS and
healthy volunteers are evaluated in terms of presence and severity of pe-
riodontitis. Clinically definite MS patients over 18 years of age and did
not have an attack and corticosteroid use in the last 3 months and age-
and gender-matched healthy volunteers were enrolled. Exclusion criteria
for all participants were as follows: severe cognitive impairment, presen-
ce of a comorbid disease (thyroid dysfunction, hypertension, diabetes,
anemia, infection, cardiovascular disease), use of drugs that could cause
gingival hyperplasia in the last 3 months, antibiotics and anti-inflamma-
tory drugs use in the last 1 month, and periodontal therapy in the last 6
months.

In accordance with these criteria, oral and radiographic examinations
were performed by an experienced periodontist (CV) on 92 individu-
als with MS and 92 healthy individuals who accepted to participate in
the study. Plaque index, gingival index, probe bleeding percentage, pro-
bing depth, clinical attachment loss level, caries-loss-filled tooth index
(DMFT) were evaluated in all cases by using a William’s periodontal pro-
be. Intra-examiner analysis showed an intraclass correlation coefficient of
0.96 for PD and 0.94 for CAL measurement. Intra-examiner weighted k
(-1 mm) values ranged from 0.84 to 0.93 for PD and 0.84 to 0.92 for CAL
respectively. The presence and degree of periodontitis were determined
according to the very recent 2018 American Periodontology Academy
and European Periodontology Federation World Workshop Classificati-
on (3).

The SPSS, v.20.0 for Windows (IBM, Chicago, II, USA) program
was used for data analysis. Distribution of variables was evaluated with
Kolmogorov-Smirnov test and homogeneity of the variance with Levene
test. Student’s t-test, the X2 test and the Pearson/Spearman correlation
tests were utilized to compare the study groups. The level of statistical
significance for all tests was set at 0.0S.

RESULTS

Socio-demographic data of the cases are given in Tablel. The groups
showed a homogeneous distribution in terms of age, education level,
monthly income, smoking and tooth brushing habits (p>0.05).

The frequency and severity of periodontitis did not show a significant
difference between individuals with MS and healthy volunteers (Tablel).
Periodontal parameters also were not different in both groups (Table2).
Neither in control group nor in MS group periodontal examination in-

dexes did not yield significant difference within groups in terms of gender
and monthly income (p>0.05). However, education, smoking and tooth
brushing habits caused a worse oral health, which was more significant in
MS groups (Table 3).

MS patients with greater disability (EDSS>3.5, 22 subjects) had
much less tooth than healthy controls and exhibited higher plaque index,
gingival index, probe bleeding percentage, probing depth, clinical attach-
ment loss level and DMFT indicating to poorer oral hygienne (Figurel).
Those with lower disability (<3.5 EDSS) had comparable findings with
healthy controls (p>0.005).

In healthy controls, smoking frequency showed no correlation with
periodontal findings. However in MS patients, higher was the smoking
worse was the all periodontal examination findings, pointing to a much
more harmful effect of smoking on oral health in MS patients. In both
groups older age and low education exhibited a moderate-to strong rela-

tionship with poor oral health.

In MS patients, higher was the body mass index higher was the DMFT
(r=0.228, p=0.029) and CAL (r=0.313, p=0.002). Likewise, EDSS se-
verity yielded a mild-to-moderate positive relationship with DMFT
(r=0.391, p=0.000), PD (r=0.250, p=0.017), CAL (r=0.426, p=0.000),
PI (r=0.286, p=0.006) and GI (r=0.250,p=0.016). Multiple regres-
sion analysis yielded that sociodemographic features, body mass index,
DMEFT, EDSS and smoking and tooth brushing habits were significant
factors in predicting oral health and explained about 30% of variance
(F(10,81)=3.385, p=0.001, R>=0.295). The most significant factor was
the tooth brushing habit (f=-0.548, p=0.000).

DISCUSSION

MS is considered the most common cause of disability in younger pe-
ople. Physical difficulties; mainly dexterity loss, motor deficits, coordina-
tion problems, fatigue and pain; experienced by MS patients may pose a
risk to maintaining adequate oral hygiene and oral health self-control. A
strong theoretical basis has been put forward for the possibility of increa-
sed oral health problem in MS patients. Oral health problems confronted
in MS might be multifaceted. Besides altered immunological responses
and limitations due to physical findings, medications used to control
symptoms of the disease might contribute to poor oral health, many of
which with known side effects on the oral mucosa (xerostomia, gingival
hyperplasia, mucositis/ ulcerative stomatitis, dysgeusia, candidiasis and
angular cheilitis) (4).

Periodontitis, chronic inflammation of dental biofilm, has been shown
to affect the development and course of various systemic diseases. Since
both have an inflammatory pathogenesis, a possible link between mul-
tiple sclerosis (MS) and periodontitis has been suggested (2,5). Though
an a priori theoretical association has been suggested, previous studies
reported controversial findings (S). In terms of periodontitis frequen-
cy and severity, we found no significant difference between individuals
with MS and healthy controls. Likewise, DMFT did not changed across
groups in accordance with some previous studies (S).

Although we could not find a difference between healthy controls and
individuals with MS, our findings allows us to produce some inferences.
First, MS patients with higher EDSS had much less tooth than healthy
controls and exhibited higher plaque index, gingival index, probe blee-
ding percentage, probing depth, clinical attachment loss level and DMFT
indicating to poorer oral health. So, a special care and education program
about oral health might be beneficial in this group, especially in those
with advanced age and low education. Second, those MS patients with
advanced age, low education, higher disability and smoking had a greater
oral health burden. So, body weight control and prevention of smoking
would decrease oral health problems in MS patients.
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Tablel. Sociodemographic features and periodontal status of healthy
volunteers and MS patients

MS Control p
n (%) n(%)  value

Gender ( Female) 60(652) 60(652) 1.000

Age 34.16£8.8 36.8+11.5 0.111

Education level Primary 29(31.5) 28(304)

High school 22(239) 20(217) 0896
University 41(44.6) 44(478)

Income (TL/month) <2000 17(18.5) 13(14.1)
2000-5000 69(75)  71(772) 0655
> 5000 6(65)  8(87)

Smoking (cigarette/ None 64(69.6) 72(78.3)

day)

<10 3(33) 2(22) 0405
10-20 25(272)  18(19.6)
Tooth brushing < 1/day 17(18.5) 13(14.1)
frequency
1/day 36(39.1)  36(39.1) 0695
>2/day 39(424) 43(46.7)

Table2. Periodontal examination findings in MS patients and healthy
controls

MS Control P
(mean+SD) (mean+SD)
Teeth number 26.10£2.55 25.96£2.96 0.729
DMFT 6.00+3.25 6.26+3.74 0.614
PD 2.56x1.05 2.61+0.95 0.749
CAL 2.78+2.40 2.83%+2.23 0.883
PI 1.39+0.35 1.394+0.31 0.922
GI 1.28+0.26 1.30+0.24 0.706
BOP% 19.21+£18.43 20.19£16.07 0.701

BOP %: Percentage of bleeding in probing, CAL: Clinical attachment level,
DMFT: The decayed, missing and filled teeth index, GI: Gingival index, PD: Probing
depth, PI: Plaque index.

Table3. Periodontal findings according to education, smoking and
tooth brushing habit

PD CAL GI DMFT PD CAL GI  DMFT
Education level
Primary 29413 39426 14403 6732 3111 44420 14402 76435
H i g h 245109 24422 12402  58+40 28£10 31£19 13303 67441
school
University ~ 236£09 24422 12402 S6+33 22406 1718 12402  S53%36
ANOVA 2777 4778 3415 1068 8819 17433 5205 2703
F(p) (0068)  (0.011) (0.037)  (0348) (0.000) (0.000) (0.007) (0073)
Smoking (cigarette/day)
None 238+09 23#21 12402 S7+32 26109 28£22 13102 61436
<10 28109 24418  13+02  63%51 20£07 1802 12401 30+00
1020 30412 41+28 14403 67431 29412 32425 13103 6942
ANOVA 3647 5311 1389 0892 1242 0438 0119 1079
F(p) (0.030) (0007) (0255)  (0414) (0294) (0647) (0888) (0344)
Tooth brushing frequency
<1/day 39412 56422 1603 7629 3712 48£24 16402 7627
1/day 25809 31+20 1302 62430 27109  36£17 13102 69433
>2/day 20£10  13+16 1101 51434 22405 1618  L1#01  53+41
ANOVA 31075 30683 41402  3.850 17.889 18117 37.895 3067
F(p) (0.000) (0.000) (0.000) (0.025) (0.000) (0.000) (0.000) (0052)

CAL: Clinical attachment level, DMFT: The decayed, missing and filled teeth in-
dex, GI: Gingival index, PD: Probing depth.
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AKCAKOYUNLU, Merve S-00S, S-011 KILIC, Osman Oguzhan S-007
ALTAN, Nilgiin PS-02 KIRZIOGLU, Fatma Yegim PS-08
ALTIPARMAK, Taylan PS-02 KIZILAY, Tugge S-013, S-026
ARICIDUZ, Ozge PS-0S, PS-06 KOG, Emine Rabia S-006, S-029
ARSLAN MEHDIYEV, Duygu $-015 KOLOGLU, Nursena $-030
ASLAN, Asile Seval PS-05, PS-06 KOTAN, Dillcan S-003
AYDEMIR, Duygu PS-01 KOYUNCU, Zehra $-030
BALGETIR, Ferhat S-004 MAVIOGLU, Hatice S-027
BARAKLI, Serdar S-025 MISIRLI, Cemile Handan S-013, S-026
BASAR GURSOY, Azize Esra S-012 MIRZA, Meral $-005, S-011
BATUM, Melike S-027 MUNGAN, Semra PS-03, $-007, S-009,
BAYLAM, Ekin Oykii PS-01 $-025
BICAN DEMIR, Aylin S-029 OKUS, Fatma Zehra S-011
BIGER, Elif Ozge S-005 ONAL GUNAY, Betiil $-031

BIR, Levent Sinan $-016 OZDEMIR, Zeynep $-022
BIRDAY, Erkingiil PS-05, PS-06 OZKAYA, Giiven $-029
BUNUL, S. Destan $-033 OZTURK MUNGAN, Semra S-028
BUNUL, Sena Destan S-002 SAGER, Safiye Giines S-024

CAN DEMIRDOGEN, Birsen S-007 SALTIK, Sema S-024, S-030
CAN USTA, Nuray $-031 SARI, Ummii Serpil $-032

CAM, Mustafa S-021 SUER, Devran S-013, S-026
DAGLI, Seda PS-01, S-008 TASCI, frem $-004
DEMIR, Aysegiil S-001 TEKIN, Selma $-016
DEMIR, Caner Feyzi S-004 TIN, Oguzhan S-030
DEMIR, Selma PS-04 TOKUCOGLU, Figen S-032
DEMIRCI, Serpil PS-01, PS-08, S-008 TOPALOGLU, Ezgi $-029
DEMIRKAYA, Seref S-007 TURAL, Rabia PS-02
DILEK, Tugge Damla S-024, S-030 TURAN, Omer Faruk S-006, S-029
EFENDI, Gékge Yagmur $-033 TURK, Siimeyye Merve S-003
EKEN, Ahmet S-011 TURKOGLU, Recai S-013, S-026
EREN, Fettah S-001 ULUCA KAYA, Birsen PS-03
EREN, Fulya S-022 ULUG, Fitnat S-024
ERIMHAN CEVIK, Damla $-025 UNCU, Giilgiin $-015
ERMIS, Abdulkadir PS-05, PS-06 UNLU, Melike Dogan PS-08, S-008
EROL YILDIZ, Ruziye $-013,5-026 VAROL, Cagla PS-08
GENCER, Mehmet S-013, S-026 VURAL, Géniil S-025

GOK, Tugba Nur $-011 YEKELER OZDEMIR, Fatma PS-02
GONULLU, Emel S-003 YETKIN, Mehmet Fatih $-005,S-011
GULER, Sibel PS-04 YILDIRIM, Neslisah PS-01
GULER, Serhat S-030 YUKSEL, Hatice S-028
GUNDUZ, Zahide Betiil PS-07

GURKAN, Hakan PS-04

GUZEL, Vildan S-012

ILGEN USLU, Ferda $-012

INALKAG GEMICI, Yagmur $-027

IRKEC, Ceyla PS-02

KAYALI SENDUR, Nuriye $-009

KENAR, Safiye Giil $-009

KILIC, Hiiseyin S-024
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