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Amag: Multipl sklerozis (MS) inflamasyon, demiyelinizasyon ve
akson hasari ile karakterize ak madde 6n planda olmak Uzere,
korteks ve derin gri maddeyi de etkileyebilen otoimmiin bir
santral sinir sistemi hastaligidir. Relapsing remitting Multipl
skleroz (RRMS) ve sekonder progresif Multipl skleroz (SPMS)
doénemlerindeki hastalarin demografik, klinik ve radyolojik
ozellikleri degerlendirilerek progresyonu 6n gordiriict faktorlere
katki saglamak amaglanmistir.

Yontem: Kocaeli Universitesi Tip Fakiiltesi Néroloji Anabilim Dali
Multipl Skleroz polikliniginde takip edilen MS hastalarindan RRMS
ve SPMS grubundaki hastalarin verileri veri tabanindan
kaydedilmistir. iki grup klinik, demografik ve radyolojik bulgular
acisindan karsilastirilarak degerlendirilmistir.

Bulgular: Calismaya 121 SPMS ve 802 RRMS hastasi dahil edildi.
Her iki grup arasinda yas, cinsiyet, egitim durumu gibi demografik
ozellikler ve MS tanisi aldiklarindaki yaslari arasinda anlamli
farklilik bulunmadi. Hastalik stresi SPMS’lerde RRMS’lere gore
daha uzun bulundu. Genisletilmis 6zirltlik durum 6lcegi skorlari
(EDSS), SPMS’lerde RRMS'lere gore daha yiksek bulundu. Son 12
aydaki klinik atak oykist ve radyolojik bulgulardaki aktivite
RRMS’lerde SPMS’e gore daha ylksek bulundu. Spinal bulgularla
baslayan hastalarin orani ise SPMS grubunda daha yiiksekti.
Sonug: SPMS'yi klinik olarak tanimlamak igin genel olarak kabul
goren standartlastirilmis bir degerlendirme yoktur. Klinik ve
radyolojik bulgular esliginde vyapilan ¢alismalar arttikga
progresyon tanisi ve 6n gorduiricu faktorler ile ilgili bilgiler netlik
kazanacaktir.

Anahtar Kelimeler: Multipl sklerosis, progresyon, relaps

ABSTRACT

Objective: Multiple sclerosis (MS) is an autoimmune central
nervous system disease that is characterized by inflammation,
demyelination and axonal damage that can affect the cortex and
deep gray matter, especially the white matter. It is aimed to
contribute to the predictive factors of progression by evaluating
the demographic, clinical and radiological characteristics of
patients in relapsing remitting Multiple sclerosis (RRMS) and
secondary progressive Multiple sclerosis (SPMS) periods.
Methods: The data of the patients in the RRMS and SPMS groups,
among the MS patients followed in the Multiple Sclerosis
outpatient clinic of Kocaeli University Faculty of Medicine,
Department of Neurology were recorded from the database. The
two groups were compared and evaluated in terms of clinical,
demographic and radiological findings.

Results: 121 SPMS and 802 RRMS patients were included in the
study. There was no significant difference between the two
groups in terms of demographic characteristics such as age,
gender, educational status, and the age at which they were
diagnosed with MS. Disease duration was found to be longer in
SPMS than in RRMS. EDSS was higher in SPMS than RRMS. The
clinical attack history in the last 12 months and the activity in
radiological findings were found to be higher in RRMS compared
to SPMS. The rate of patients who started with spinal findings was
higher in the SPMS group.

Conclusion: There is no definitively accepted standardized
assessment to clinically define SPMS. As studies carried out with
clinical and radiological findings increase, information about the
diagnosis of progression and predictive factors will become
clearer.
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Girig

Multipl sklerozis (MS) inflamasyon, demiyelinizasyon ve
akson hasari ile karakterize ak madde 6n planda olmak
Uzere, korteks ve derin gri maddeyi de etkileyebilen
otoimmiin bir santral sinir sistemi (SSS) hastaligidir.t
Miyelin kilifi, oligondendrositler ve daha az oranda akson
ve sinir hiicresinin kendisi hasarlanir. Demiyelinizasyonun
yani sira gelisen aksonal dejenerasyonun MS’de ortaya
¢ikan irreversible norolojik disabilitenin temel nedeni
oldugu artik bilinmektedir. Bu yoniyle MS; inflamatuar,
demiyelinizan ve norodejeneratif bir hastalik olarak
tanimlanmaktadir.?

Klinik olarak MS homojen bir hastalik olmayip her hastada
farkli seyretmektedir. Bu gesitlilik hastaligin baslangig yasi
ve seklinde, progresyonunda, atak sikligi ve siddetinde
goérilmektedir.? Cogu durumda MS ataklarla ve iyilesmeler
ile seyreden relapsing remitting Multipl skleroz (RRMS)
klinik formda ilerlese de primer progresif Multipl skleroz
olarak kabul edilen ¢ok daha az sayida hasta baslangigtan
itibaren ataktan bagimsiz sinsi progresyonla seyredebilir.
RRMS hastalarinin  bir kismi hastaliklarinin ilerleyen
donemlerinde ataktan bagimsiz progresyonla ilerleyen,
sinsi kotllesmenin oldugu sekonder progresif Multipl
skleroz (SPMS) olarak kabul edilen progresif doneme
gecebilirler.* RRMS ve SPMS arasinda, hastaligin
patogenezi, klinik durum ve oOzellikle tedaviye verilen
terapotik yanit agisindan  biayik farkliliklar  vardir.
RRMS'den SPMS'ye gecisi gosteren net klinik,
gorintileme, immunolojik veya patolojik kriterler heniiz
olusturulmamustir.® Biz bu ¢alismada SPMS tanisiyla takipli
hastalarin klinik, radyolojik, demografik 6zelliklerini RRMS
hastalari ile karsilagtirarak sunmayi ve bu sekilde literatiire
1stk tutmayi amagladik.

Yontem

Bu gozlemsel retrospektif kohort calismasi Kocaeli
Universitesi Tip Fakiiltesi Klinik Arastirmalar Etik Kurulu
onay! (2023/25) alinmasi sonrasinda Kocaeli Universitesi
Tip Fakiiltesi Noroloji Anabilim Dali Multipl Skleroz
polikliniginde takip edilen MS hastalari ile yapild.
Elektronik veri tabanimizda kayith hastalarin verileri
incelenerek RRMS ve SPMS hastalari belirlendi. Hastalar
geriye donik olarak incelendiginde 6 ay Oncesine gore
EDSS <5,5 olan hastalarda EDSS de 1 puan artis; EDSS 26
oldugunda, relaps olmaksizin 0,5 puan EDSS artisi
varliginda SPMS olarak degerlendirildi. RRMS ve SPMS
hastalarinin yaslari, cinsiyetleri, egitim diizeyleri, medeni
durumlari, hastalik stireleri, atak sayilari, kranial ve servikal
manyetik rezonans incelemelerindeki T2 hiperintens yeni
lezyonlarin varligi, demiyelinizan plaklarin yerlesimleri, ilk
klinik atak semptomlari ve genisletilmis 6zurlilik durum
Olcegi skorlari (EDSS) kaydedilerek karsilastirildi. Hastalarin
atak sayilari ve manyetik rezonans (MRG) incelemeleri igin
son 12 ay verileri degerlendirildi. Normal dagilim gosteren
degiskenlerin karsilastirlmasinda bagimsiz iki 6rnek T testi
normal dagihm gostermeyen degiskenlerin
karsilastirilmasinda Mann-Whitney U testi kullanildi.
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Bulgular

Calismaya 81'i kadin 40’1 erkek 121 SPMS hastasi ve 579'u
kadin 223’0 erkek 802 RRMS hastasi dahil edildi. RRMS ve
SPMS hastalarinin klinik ve demografik 6zellikleri Tablo
l'de Ozetlenmistir Her iki grup vyaslarina gore
degerlendirildiginde RRMS hastalarinin yas ortalamasi 43
(35-52) iken SPMS grubunun yas ortalamasi 57 (50-64,5)
olarak bulundu (p<0,001). Kadin cinsiyet orani hem RRMS
hem de SPMS grubunda daha yuksekti. RRMS grubunda
kadin cinsiyet orani 72,1 olarak bulundu. SPMS grubunda
bu oran %66,9’du. MS tani tarihinden gliniimiize kadar
gecen hastalik slrelerine bakildiginda SPMS’lerde
ortalama hastalik stiresi 12 yil olarak bulundu. RRMS’lerde
ise ortalama hastalik sliresi 5 yil idi. Hastalarin egitim yillar
mezun olduklari sinifa gére hesaplandi. RRMS’te ortalama
egitim yili 11 (8-12) yil olarak bulunmusken SPMS’te ise 8
(5-10) yil idi (p<0,001). Genisletilmis ozurlalik durum
Olgegi skorlari (EDSS) degerlendirildi. RRMS grubunda
ortalama EDSS 2(1-3) olarak bulunurken SPMS grubunun
ortalama EDSS 5,5 (4,5-6) idi. Her iki grup arasindaki EDSS
farki istatistiksel olarak anlamhydi (p<0,001). Son 12 ayda
klinik atak dykusine bakildiginda RRMS grubunda son 12
ayda atak geciren hasta orani %17 idi, SPMS grubunda ise
%5 idi. Radyolojik bulgular géz 6niine alindiginda iki grup
arasindaki en dikkati ¢eken farkhlik optik norit bulgulari
olan hastalar ile spinal bulgulari olan hastalardaydi. Ayrica
SPMS’lerde RRMS’lere goére yeni lezyon sayisi anlamli
derecede daha dusikti (p<0,05). RRMS hastalarinin
%41’'inde son 12 ayda MRG de yeni lezyon gozlendi
(p<0,05). SPMS hastalarinin ise %16’sinda yeni lezyon
gozlendi. ilk klinik atag optik nérit olarak baslayan hasta
sayist RRMS grubunda 185 (%23,1) iken SPMS grubunda
ise 17 hasta (%14) olarak bulundu. ilk klinik atagi beyin sapi
bulgusu ile baslayan hastalarin orani %37 (297 hasta) iken
SPMS grubunda %31 (38 hasta) idi. ilk klinik atak bulgusu
spinal tutulumla uyumlu hasta sayisi ise RRMS grubunda
143 (%17,8) iken SPMS grubunda 30 (%24,8) idi.

Tartisma

Bu cgalismada SPMS hastalarinin  klinik, demografik,
radyolojik 6zellikleri RRMS’lerle kiyaslanarak her iki grup
arasindaki farkhliklar ve benzerlikler degerlendirilmistir.
MS kadinlarda erkeklere oranla iki kat daha fazla goriilen
bir hastaliktir.® Bizim hastalarimizda da her iki gruptaki
kadin cinsiyet orani literatlirle uyumlu olarak yliksek
bulunmustur. Her iki grup arasinda kadin cinsiyet acisindan
istatistiksel anlamli farklilik bulunmamistir. RRMS ile takip
edilen hastalarin bir kismi ilerleyen slrecte SPMS
donemine gec¢mektedir. Hangi hastalarin progresif faza
gectigi ya da hastalarin progresif faza gecis surelerindeki
farkhliklar ile ilgili oldukga fazla yayin olsa da bu konuda
kesinlesmis kriterler mevcut degildir.® SPMS grubunun yas
ortalamasinin RRMS’lerden yiksek olmasi ve hastalik
sureleri arasinda anlamli farklik olmasinin sebebi klinik
sirecin ve progresif faza gegcisin neticesinde beklenen bir
durumdur.” Yapilan calismalarda egitim siresi ile dzirlulik
arasinda negatif bir iliski bulunmus olsa da bu negatif
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korelasyonun RRMS’lerde daha giiclii oldugu bildirilmistir.8

Bizim g¢alismamizda her iki grup arasinda egitim duzeyleri
arasinda anlamh farkhhk saptanmis olup SPMS grubunun
egitim dlzeyi daha dusuktir. MS hastaliginin ataklarla
seyrettigi RRMS doneminde inflamasyon hakimken
progresyon fazinda gectikce nérodejenerasyon artar.®°®
Dolayisiyla hastalik aktivitesi, atak sikhgl , MRG aktivitesi
RRMS déneminde daha yilksekken progresif faza gectikce
dzirlulik artisi gdzlenir.l® Literatiirle uyumlu olarak bizim
hastalarimizda da RRMS’lerde son 1 yildaki atak geciren
hasta orani ile MRG’de yeni lezyon ortaya ¢ikan hasta orani
SPMS’e gore anlamli derecede daha yuksek bulunmusken
EDSS puani ise SPMS’lerde daha ylksektir. Yapilan
calismalarda klinik ve MRG bulgulari degerlendirildigine

Tablo 1. RRMS ve SPMS klinik ve demografik 6zellikleri

spinal kord lezyonlarinin progresyon igin 6n gordiricu
oldugu bildirilmistir.1%!2 Bizim hastalarimizda da progresif
olanlara baktigimizda spinal kord tutulumu ile baslayan
hastalarin orani RRMS’lere gére anlamli derecede yliksek
bulunmustur. ilk klinik atak fenotipin 6nemi ve
progresyonla iliskisi yapilan calismalar arttik¢a daha da
anlam kazanacaktir. SPMS'yi klinik olarak tanimlamak igin
bircok calisma mevcuttur. Ancak, genel olarak kabul géren
standartlastirilmis bir degerlendirme yoktur. Progresyonu
tanimlamak icin ¢oklu prognostik faktérlerin bir arada
incelenmesi énerilmistir.!>* Klinik ve radyolojik bulgular
esliginde yapilan galismalar arttikga progresyon tanisi ve
on gordurici faktorler ile ilgili bilgiler netlik kazanacaktr.

SP
n (%)/Median (IQR)

Cinsiyet

Kadin 81 (66,9)

Erkek 40 (33,1)
Yas 57 (50-64,5)
Egitim dizeyi 8 (5-10)
EDSS puani 5,5 (4,5-6)
Hastalik siiresi, ortalama yil 5
Son 1 yildaki MR aktivitesi

Yok 102 (84,3)

Var 19 (15,7)
ilk atakta optik nérit varlig:

Yok 104 (86)

Var 17 (14)
ilk atakta spinal tutulum

Yok 91 (75,2)

Var 30 (24,8)

RRMS p
n (%)/Median (IQR)
0,245"
578 (72,1)
224 (27,9)
43 (35-52) <0,001""
11 (8-12) <0,001""
2 (1-3) <0,001"
12 0,001
<0,001"
475 (59,2)
327 (40,8)
0,02"
617 (76,9)
185 (23,1)
0,06"
659 (82,2)
143 (17,8)

*Pearson's chi-square test, “"Mann-Whitney U test, IQR: Interquartile range

Aciklamalar

Calisma 5-7 Kasim 2021 tarihinde istanbul’da yapilan “MS
TEDAVILERI ILE iLGILi BILMEK iSTEYECEGINiZ HER SEY!”
toplantisinda s6zlu bildiri olarak sunulmustur.

Etik Standartlara Uygunluk

Kocaeli Tip Fakiltesi Klinik Arastirmalar Etik Kurulu onayi
alinmistir (2023/25). Tum prosediirler, kurumsal ve/veya
ulusal arastirma komitesinin etik standartlarina ve 1964
Helsinki Bildirgesi’ne uygun olarak gercgeklestirilmistir.

Cikar Catismasi
Yazarlar arasinda ¢ikar gatismasi bulunmamaktadir.
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