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Anti-Aquaporin 4 Ve Anti-Miyelin Oligodentrosit Glikoprotein Antikor İlişkili 

Nöromiyelitis Optika Spektrum Hastalığı Tanısı Alan Olguların Klinik ve      

Radyolojik Özellikleri 

Clinical and Radiologıcal Features of Patients Diagnosed wıth Anti-Aquaporin 4 and 

Anti-Myelin Oligodentroside Glycoprotein Antibody-Related Neuromyelıtıs Optica 

Spectrum Disease 

Melike DOĞAN ÜNLÜ1  Serpil DEMİRCİ1  

ÖZ 

 

Amaç: Nöromiyelitis Optika Spektrum Hastalığı (NMOSH) tanısı alan ve antikor pozitifliği eşlik eden hastaların klinik, görüntüleme 

ve laboratuvar bulgularını sunmayı amaçladık.  

Araçlar ve Yöntem: Bu retrospektif gözlemsel çalışmaya NMOSH tanısı alan 15 hasta dahil edildi. 

Bulgular: Hastalarımızın 11’i kadın, 4’ü erkekti. Hastalığın ortalama başlangıç yaşı 51.27±12.26 idi. İlk klinik atak 3 hastada eş 

zamanlı optik nörit (ON) ve miyelit iken, 6 hastada miyelit, 5 hastada ON idi. On hastanın aquaporin -4 (AQP-4) IgG antikoru, 5 

hastanın miyelin oligodentrosit glikoprotein (MOG) IgG antikoru pozitifti. Altı hastanın beyin omirilik sıvısı (BOS) proteini  yüksekti. 

Sekiz hastanın BOS oligoklonal bantı Tip 1 negatif, 1 hastanın Tip 2 pozitif, 1 hastanın Tip 3 pozitifti.  Sekiz hastanın kranial manyetik 

rezonans görüntülemesi normal iken 1 hastanın multipl skleroz (MS)’a benzer lezyonları vardı. İki hastanın önceden bilinen Sjögren 

Sendromu (SS) tanısı vardı, 3 hastaya da kliniğimizde SS tanısı koyuldu. Atak tedavisi olarak intravenöz metilprednizolon (1000 

mg/gün) ve töropatik plazma değişimi, profilaktik tedavi olarak oral steroid, azatioprin, ritüksimab ve siklofosfamid tekli veya kom-

binasyon tedavileri verildi.  

Sonuç:  NMOSH’ı prognoz olarak MS’den daha ağır seyretmektedir. Otoimmün hastalıklardan en sık SS ile birliktelik gösterir. MOG 

IgG antikor pozitifliği olanların AQP-4 IgG antikor pozitifliği olanlara göre atak ve profilaktik tedaviye yanıtları daha iyi olduğu 

görülmüştür. 

 

Anahtar Kelimeler: aquaporin 4; miyelin oligodentrosit glikoprotein; nöromiyelitis optika; optik nörit; transvers miyelit  

 

ABSTRACT 

 

Purpose: We aimed to present the clinical, imaging and laboratory findings of patients which diagnosed Neuromyelitis Optica Spect-

rum Disease (NMOSD) and accompanied by antibody positivity. 

Materials ve Metods: This retrospective observational study included 15 patients diagnosed with NMOSH. 

Results: Eleven of our patients were female and four were male. The mean age at onset was 51.27±12.26 years. The first clinical 

attack was simultaneous optic neuritis (ON) and myelitis in 3 patients, myelitis in 6 patients and ON in 5 patients. Ten patients had 

positive aquaporin-4 (AQP-4) IgG antibody and 5 patients had positive myelin oligodentrocyte glycoprotein (MOG) IgG antibody. 

Six patients had elevated cerebrospinal fluid (CSF) protein. CSF oligoclonal band of eight patients was Type 1 negative, 1 pa tient was 

Type 2 positive, and 1 patient was Type 3 positive. Eight patients had normal cranial magnetic resonance imaging, while 1 patient had 

lesions similar to multiple sclerosis (MS). Two patients had a previous diagnosis of Sjögren's Syndrome (SS) and 3 patients were 

diagnosed with SS in our clinic. Intravenous methylprednisolone (1000 mg/day) and thoropathic plasma exchange were given as 

treatment for the attack, and oral steroids, azathioprine, rituximab and cyclophosphamide were given as prophylactic treatmen t. 

Conclusion: NMOSH has a more severe prognosis than MS. It is most frequently associated with SS among autoimmune diseases. It 

has been observed that patients with MOG IgG antibody positivity have better response to attack and prophylactic treatment th an 

patients with AQP-4 IgG antibody positivity. 

 

Keywords: aquaporin 4; myelin oligodentrocyte glycoprotein; neuromyelitis optica; optic neuritis; transverse myelitis  
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GİRİŞ 

Nöromiyelitis Optika Spektrum Hastalığı (NMOSH) optik 

nörit (ON) ve miyelit ile karakterize santral sinir sistemi 

(SSS)’nin inflamatuar demiyelinizan bir hastalığıdır.1 Ka-

dınlarda daha sık görülür ve demiyelinizan hastalıkların 

%1-2’lik kısmını oluşturur. 

Astrosit ayaksı çıkıntılarında bulunan Aquaporin-4’e karşı 

oluşan otoantikor hastalığın patogenezinden sorumlu tu-

tulmaktadır.2 Bu otoantikorların Aquaporin-4’e bağlan-

ması kan beyin bariyerinde aşırı geçirgenlik yapmakta ve 

sonrasında perivasküler inflamasyon, astrosit hasarı, spi-

nal kord ve optik sinirlerde demiyelinizasyonu tetiklemek-

tedir.3 Anti-aquaporin 4 reseptör antikoru (AQP4-IgG) 

%91 spesifite ve %73 sensitivite ile NMOSH için bir bi-

yobelirteç olarak kabul edilmiştir.4 AQP4-IgG en çok be-

yin, omurilik ve optik sinirde bulunur. Hastaların yaklaşık 

%70’inde AQP4-IgG pozitif saptanmaktadır.4 AQP-4 IgG 

antikoru negatif olan bazı NMOSH olgularında 2012 yı-

lında Miyelin Oligodendrosit Glikoprotein (MOG)’e karşı 

serum antikorları olan Anti-MOG İmmunglobulin G anti-

koru (MOG-IgG) bulunmuştur.5 MOG, SSS’indeki oligo-

dendrositler ve miyelin yüzeyinde eksprese edilmektedir. 

MOG-IgG, AQP-4 Ig G için seronegatif olan NMOS has-

talarının yaklaşık %40'ında pozitif olarak saptanmaktadır.6  

NMOSH’nin öncelikli belirtileri ON ve transvers miyelit-

tir (TM). ON sıklıkla bilateral olma eğilimindedir, TM ise 

genellikle omuriliğin üçden fazla segmentini etkilemekte-

dir. 

Uzun süredir MS’in bir alt tipi olarak kabul edilmiştir. An-

cak; son zamanlarda yapılan klinik, görüntüleme, nöropa-

tolojik ve serolojik çalışmalar, NMOSH’nın ayrı bir hasta-

lık olduğunu göstermiştir ve aralarında önemli farklar var-

dır. NMOSH’ı MS’e göre daha geç başlangıçlı olup kadın-

ları daha çok etkilemekte ve daha ağır seyretmektedir.1 

Miyelit ve ON atağı NMOSH’da daha ciddidir ve kalıcı 

özürlülüğe neden olur. NMOSH’da sıklıkla beyin manye-

tik rezonans görüntüleme (MRG)’si normaldir ya da 

MS’nin radyolojik kriterlerini karşılamaz. Spinal kord 

MRG’de üç ya da daha uzun vertebral segmenti içeren lon-

gitüdinal geniş bir lezyon vardır. Beyin omurilik sıvısı 

(BOS) incelemesinde pleositoz ve protein yüksekliği 

NMOSH’de daha fazladır. En önemli özelliği ise NMO-

IgG antikor pozitifliğinin eşlik etmesidir.7,8 BOS’da oli-

goklonal band (OKB) pozitifliği her iki hastalıkta da göz-

lenirken, MS’de daha sıklıkla tespit edilmektedir. BOS’ta 

OKB pozitifliği MS’de %85 iken, NMO’da bu oran %15-

30’dur.7  

Eşlik eden otoimmün sendromlar NMOSH’de sık görülür. 

Bunlar arasında en sık otoimmün tiroidit, sistemik lupus 

eritematozus (SLE) ve Sjögren Sendromu (SS) görülür.1  

Atak tedavisine 1000 mg/gün intravenöz (IV) metilpredni-

zolon (MP) ile başlanmaktadır. Atağın ciddiyetine bağlı 

olarak oral steroid ile doz kademeli olarak azaltılarak de-

vam edilmelidir. Hastanın klinik durumu yeterince düzel-

mezse veya nörolojik semptomlar kötüleşirse terapötik 

plazma değişimi (TPD) beş ila yedi seans yapılabilir. TPD 

ne kadar erken başlanırsa klinik yanıt daha iyi olur.9 Atak-

lar MS’e göre daha uzun sürede düzeldiği ve sekel bırakma 

olasılığı MS’den daha fazla olduğu için NMOSH’nın 

MS’den ayrımı iyi yapılmalı ve mümkün olduğunca vakit 

kaybetmeden atak ve remisyon tedavisine başlanmalıdır.  

Makalemizde demiyelinizan hastalıklar arasında en sık 

karşılaştığımız MS’e göre daha nadir görülen, farklı gö-

rüntüleme, klinik ve laboratuar bulguları olan seropozitif 

15 NMOS hastasını retrospektif olarak değerlendirdik. 

ARAÇLAR ve YÖNTEM 

Bu retrospektif gözlemsel çalışmaya 2016-2021 yılları ara-

sında Süleyman Demirel Üniversitesi Nöroloji Kliniğinde; 

Wingerchuk tanı kriterlerine göre NMOSH tanısı alan 15 

olgu alındı. Hastalara çalışma için bilgi verildi ve yazılı 

onamları alındı. Her hastanın detaylı nörolojik muayenesi 

ve demografik bilgileri kaydedildi. Hastalığın başlangıç 

yaşı, Genişletilmiş Özürlülük Durum Ölçeği (EDSS), atak 

özellikleri, atak sayıları, ataklar arasındaki süre, atak sıra-

sında aldıkları tedavi ve profilaktik tedavi, görüntüleme 

bulguları, beyin omurilik sıvısı (BOS) sonuçları, görsel 

uyarılmış potansiyel (VEP) bulguları ve antikor yanıtları 

retrospektif olarak değerlendirildi. Çalışma protokolü Sü-

leyman Demirel Üniversitesi Tıp Fakültesi Klinik Araştır-

malar Etik Kurulu tarafından (06.01.2022 tarih ve 1/4 sayı) 

onaylandı. 
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BULGULAR 

Hastaların 11’i (%73.3) kadın, 4’ü (%26.7) erkekti. Hasta-

lığın ortalama başlangıç yaşı 51.27±12.26 idi. Hastaların 

ortalama atak sayısı 2.67±1.45 olup ilk atak ile ikinci atak 

arasında geçen ortalama süre 18±31.16 aydı. Hastaların or-

talama EDSS skoru 3.47±1.93 idi (Tablo 1). Üç hastada ilk 

klinik atak eş zamanlı ON ve miyelit iken, 5 hastada ON, 

6 hastada miyelit, 1 hastada ise dirençli bulantı kusma ile 

karakterize Area Postrema Sendromuydu. İlk atak ON olan 

5 hastanın 3’ünde ON atağı tek taraflıydı ve MOG IgG an-

tikoru pozitifti. İlk atağı bilateral ON olan 2 hastanın da 

AQP-4 IgG antikoru pozitifti. İlk atak miyelit olan hasta-

ların 4’ünün AQP-4 IgG, 2’sinin MOG-IgG antikor pozi-

tifliği vardı. Olgulardan 10 hastanın AQP-4 IgG antikoru, 

5 hastanın MOG IgG antikoru pozitifdi (Tablo 1). 

Tablo 1. Olguların Demografik ve Klinik Özellikleri. 

Hastalar Yaş  C İlk atak 

1. ve 2. 

atak arası 

süre  

Toplam atak 

sayısı 
OİH AT PT Antikor 

EDSS 

(atak) 
Tanı  

Olgu 1 39 K 
Bilateral ON 

ve myelit 
3 ay 

5 (4 ON, 1 

myelit) 
SS 

Pulse 

TPD 
SP RTX AQP-4 IgG 6 NMOSH 

Olgu 2 53 K ON (bilateral) 1 yıl 
4 (1 ON, 3 

miyelit) 
SS  TPD AZA RTX AQP-4 IgG 4.5 NMOSH 

Olgu 3 62 E Myelit 1 yıl 3 (miyelit) SS Pulse SP AQP-4 IgG 4.5 NMOSH 

Olgu 4 66 K ON (bilateral) 4 yıl 
3 (bil ON, 2 

miyelit) 
Yok TPD RTX AQP-4 IgG 6 NMOSH 

Olgu 5 47 E Myelit 1 yıl 
4 (3 miyelit 

1 ON) 
Yok 

Pulse 

TPD 

AZA Oral  

steroid 
AQP-4 IgG 2.5 NMOSH 

Olgu 6 60 K 
Bilateral ON 

ve Miyelit 
2 yıl 

3 (2 miyelit, 

1 ON) 
Yok Pulse - AQP-4 IgG 2 NMOSH 

Olgu 7 61 K Sağ ON - 1 Yok Pulse AZA MOG IgG 1.5 MOGAD 

Olgu 8 46 K Sol ON - 1 RA Pulse 
Metoteraksat, 

oral steroid 
MOG IgG 1.5 MOGAD 

Olgu 9 47 K Sol ON 1 yıl 2 (ON) Yok 
Pulse 

TPD 
RTX MOG IgG 2.5 MOGAD 

Olgu 10 41 K Miyelit - 1 SS 
Pulse 

TPD 
SP RTX AQP-4 IgG 6 NMOSH 

Olgu 11 33 K 

Area post-

rema send-

romu 

3 ay 
3 (area post-

rema, 2 ON) 
Yok 

Pulse 

TPD 
AZA AQP-4 IgG 1.5 NMOSH 

Olgu 12 60 K Miyelit 2 yıl 3miyelit Yok 
Pulse 

TPD 
- AQP-4 IgG 4.5 NMOSH 

Olgu 13 68 K 
Bilateral ON 

ve miyelit 
10 yıl 

3 (2 ON, 1 

myelit) 
SS Pulse 

AZA Oral 

 steroid 
AQP-4 IgG 6 NMOSH 

Olgu 14 28 E Miyelit - 1 Yok Pulse AZA MOG IgG 1.5 MOGAD 

Olgu 15 58 E Miyelit - 1 Yok Pulse AZA MOG IgG 1.5 MOGAD 
C:Cinsiyet, OİH:Otoimmün hastalık, AT:Atak tedavisi, PT: Profilaktik tedavi, EDSS:Genişletilmiş özürlülük durum ölçeği, ON:Optik Nörit, SS:Sjögren Send-

romu, RA:Romatoid artrit, TPD:Terapötik plazma değişimi, AZA:Azatiyoprin, RTX: Ritüksimab, SP: Siklofosfamid, AQP-4: Aquaporin 4, MOG: Miyelin oligo-

dentrositik glikoprotein, NMO: Nöromiyelitis optika, MOGAD: Miyelin Oligodentrositik glikoprotein ilişkili hastalık  

Beş hastanın BOS sonucuna ulaşılamadığı için elimizde 10 

hastanın BOS sonuçları mevcuttu. 6 hastanın BOS proteini 

yüksekti ve hiçbir hastada BOS’da pleositoz saptanmadı. 

8 hastanın oligoklonal bantı Tip 1 negatif, bir hastanın da 

Tip 2 pozitif (olgu 10), 1 hastanın da Tip 3 pozitifdi (olgu 

14) (Tablo 1).  

Sekiz hastanın kranial MRG’si normal iken 6 hastanın 

nonspesifik iskemik değişiklikleri vardı (Tablo 2). Bir has-

tanın (olgu 5) kranial lezyonları MS radyolojik kriterlerini 

karşılamasa da MS’deki gibi periventriküler, korpus kallo-

zuma teması olan ve U liflerini tutan özellikteydi ve tora-

kal MRG’sinde beş vertebra boyunca kesintisiz görülen 

kontrast tutulumu olan demiyelinizan lezyonu vardı. Bu 

hastanın BOS OKB tip 1 negatif, BOS proteini normal, 

BOS’da pleositozu yoktu, AQP-4 IgG antikoru pozitifti. 

MOG IgG pozitifliği olanlardan olgu 7-8-9’un kranial ve 

spinal MRG’sinde hiçbir demiyelinizan lezyonu yoktu 

(Tablo 2). Bu hastaların başlangıç kliniği tek taraflı ON 

idi. Olgu 14 ve 15’in kranial MRG’si normal iken spinal 

MRG’de iki vertebra boyunu geçen demiyelinizan lezyonu 

vardı. 
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Tablo 2. Olguların Manyetik Rezonans Görüntüleme (MRG), Görsel Uyarılmış Potansiyel (VEP) ve Beyin Omurilik Sıvısı (BOS) bulguları.  

Hastalar KRANİAL ve ORBİTA MRG SPİNAL MRG VEP BOS 

Olgu 1 Kranial MRG: Normal Servikal: C1-7 hiperintens ekspansif demiyeli-

nizan lezyon 

Torakal: T1-7 hiperintens demiyelinizan lez-

yon 

P100 latanslarında 

bilateral uzama 

Protein: 40 mg/dl 

OKB: Tip 1 

 

Olgu 2 Kranial MRG: Periventriküler-supraventrikü-

ler beyaz cevher alanlarında nonspesifik iske-

mik gliotik değişiklikler 

Servikal C1-2 düzeyinden başlayıp C7’ye uza-

nım gösteren kordda yer yer ekspansiyona ne-

den olan T1A’da izointens, T2A’da hiperin-

tens yer yer kontrast tutulumu olan patolojik 

sinyal değişikliği 

Torakal: Th 1-7 arasında uzanım gösteren T1A 

da izointens, T2A’da hiperintens heterojen 

kontrastlanan lezyon alanları 

P100 latanslarında 

bilateral uzama 

Yok 

Olgu 3 Kranial MRG: Peri-supraventriküler düzeyde 

beyaz cevher alanlarında, bilateral bazal 

ganglionlarda, T1A da izointens, T2A ve 

FLAIR de hiperintens iskemik gliotik değişik-

likler 

dens axis apeksi hizasında spinal kord-bulbus 

bileşke düzeyinden başlayıp C7’ye kadar uza-

nım gösteren spinal kordun tamamını tutan 

T1A’da izointens, T2A’da hiperintens kontrast 

tululumu gösteren demiyelinizan lezyon 

P100 latanslarında 

bilateral uzama 

Protein: 72 mg/dl 

OKB: tip 1 

Olgu 4 Kranial MRG: Normal Servikal: C1’den başlayıp C7’ye uzanan spinal 

kordun santralinde baskın kontrast tutan demi-

yelinizan hiperintens lezyon 

Torakal: T5-6, T8-9, T9-10 bir vertebra bo-

yunu geçmeyen, kontrast tutulumu olmayan 

milimetrik hiperintens odaklar 

P100 latanslarında 

bilateral uzama 

Yok 

Olgu 5 Kranial MRG: Periventriküler düzeyde birkaç 

adet, ventriküle dik yerleşen ve her iki sereb-

ral hemisferde subkortikal düzeyde U liflerini 

de tutan milimetrik boyutta demiyelinizan 

odaklar 

Servikal: C3-6 arasında spinal kord santral-

posteriorunda daha belirgin izlenen, spinal 

kordda ekspansiyona neden olan yamalı tarzda 

kontrast tutulumu olan sinyal değişikliği 

Torakal: T2’den başlayıp T7 vertebra korpu-

suna kadar süreklilik gösteren, spinal kordun 

santralini tutan, T4-5’de kontrastlanması olan 

demiyelinizan lezyon 

P100 latanslarında 

bilateral uzama 

Protein: 45 mg/dl 

OKB: Tip 1 

Olgu 6 Kranial MRG: Periventriküler supraventrikü-

ler düzeyde iskemik gliotik değişiklikler 

C2-6 düzeyinde spinal kordda ekspansiyona 

neden olan, T1Ada hipointens, T2Ada hiperin-

tens kontrast tutan demiyelinizan lezyon 

Yok Protein: 27 mg/dl 

OKB: Tip 1 

Olgu 7 Kranial MRG: Normal 

Orbita: Demiyelinizan lezyon yok. Kontrast 

tutulumu yok 

 

demiyelinizan lezyonu yok Sağda P100 la-

tanslarında uzama 

Yok 

Olgu 8 Kranial MRG: Normal 

Orbita MRG: Normal 

Demiyelinizan lezyon yok Solda P100 latans-

larında uzama 

Yok 

Olgu 9 Kranial MRG: Normal 

Orbita MRG: Normal 

Demiyelinizan lezyon yok Solda P100 latans-

larında uzama 

Protein: 58 mg/dl 

OKB: Tip 1  

Olgu 10 Kranial MRG: Normal 

Orbita MRG: sol optik sinirde belirgin kont-

rast tutulumu, optik şitte silik kontrastlanma, 

sağ optik sinirde intraorbital anterior kesimde 

hafif silik kontrastlanma 

Spinal MRG: Servikomeduller bileşkeden baş-

layıp T10 a kadar uzanan kontrast tutan ödem 

etkisi oluşturan ve kordda ekspansiyona neden 

olan demiyelinizan lezyon 

Bilateral P100 la-

tanslarında uzama 

Protein: 192 mg/dl 

OKB: Tip 2 

Olgu 11 Kranial MRG: Normal 

Orbita MRG: Normal 

Spinal MRG: Demiyelinizan lezyon yok P100 latanslarında 

bilateral uzama 

Protein: 27 mg/dl 

OKB: Tip 1 

Olgu 12 Kranial MRG: Periventriküler iskemik gliotik 

odaklar 

C1-4  ve T1-8 arası uzanım gösteren T2A hi-

perintens heterojen kontrast tutan lezyon 

Solda P100 latans-

larında uzama 

Protein: 103 mg/dl 

OKB: Tip 1 

Olgu 13 Kranial MRG: Periventriküler iskemik gliotik 

odak 

Servikomeduller bileşkeden başlayıp C7 ye ka-

dar uzanan servikal kordu ekspanse eden hete-

rojen kontrastlanması olan demiyelinizan lez-

yon 

Bilateral P100 la-

tanlarında uzama 

Yok 

Olgu 14 Kranial MRG: normal Servikal MRG: C5 hizasından başlayıp T1’e 

kadar uzanım gösteren demiyelinizan lezyon 

Bilateral P100 la-

tanlarında uzama 

Protein: 110 mg/dl 

OKB: Tip 3 

Olgu 15 Kranial MRG: Periventriküler iskemik gliotik 

odak 

Servikal MRG: normal 

Torakal MRG:T2’den başlayıp T8’e kadar 

uzanan kordu hafif ekspanse eden demiyelini-

zan lezyon 

Bilateral P100 la-

tanlarında uzama 

 

Protein: 140 mg/dl 

OKB: Tip 1 

MRG: Manyetik rezonans görüntüleme, VEP:Görsel uyarılmış potansiyel, BOS: Beyin oirilik sıvısı, OKB: Oligoklonal bant 

İki hastanın önceden bilinen SS tanısı vardı, 3 hastaya da 

kliniğimizde SS tanısı koyuldu. SS eşlik eden hastaların 

AQP-4 IgG antikoru pozitifti. SS olan hastaların ikisinin 

ilk atağı eş zamanlı ON ve miyelitti. Bir hastanın da eşlik 

eden Romatoid Artrit (RA) tanısı ve MOG IgG antikor po-

zitifliği vardı (Tablo 1).  

VEP’de bir hasta hariç diğer hastaların P100 latansında 

uzama vardı. 

Yedi hasta atak tedavisi olarak 1000 mg/gün IV MP (pulse 

steroid) tedavisi alırken 2 hasta sadece TPD, 6 hasta pulse 

steroid ve TPD kombine tedavisini aldı. Profilaktik tedavi 

olarak 4 hastaya sadece azatiyoprin (AZA), 2 hastaya sa-

dece ritüksimab (RTX), SS tanısı olan hastalara RTX, sik-

lofosfamid (SP), AZA tekli veya kombinasyon tedavileri, 

2 hastaya oral steroid ve AZA kombinasyonu, RA eşlik 

eden bir hastaya da metotreksat ve oral steroid kombinas-

yon tedavisi verildi. İki hasta takiplere gelmedikleri için 

profilaktik tedavi başlanamadı (Tablo 1). 
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TARTIŞMA 

Wingerchuk tarafından 2006 yılında NMO tanısı için kri-

terler belirlenmiştir. Bu kriterlere göre ON, TM ve belirti-

len üç destekleyici kriterden ikisinin olması gerekir: 1-Spi-

nal MRG’de 3 ve daha üstü segment tutulumunun olması 

2- Kranial MRG bulgularının MS için tanısal olmaması 3-

NMO-IgG antikor seropozitifliği.7 Bu kriterleri tam olarak 

karşılamayan olgular NMOSH olarak sınıflandırılmış-

tır.1,10 2015 yılında bu kriterler tekrar revize edilmiş, NMO 

ve spektrum hastalıkları NMOSH adı altında tek bir antite 

olarak kabul edilmiştir. Yeni kriterlere göre AQP4 IgG an-

tikor pozitifliği olan olgular için bir ana klinik bulgu tanı 

için yeterlidir, diğer olası tanıların da dışlanması gerek-

mektedir. Bu ana klinik bulgular: 1-Optik nörit, 2-Akut 

transvers miyelit, 3-Area postrema sendromu, 4- Akut be-

yinsapı sendromu, 5- Semptomatik narkolepsi veya akut 

klinik diansefalik sendromu, 6- NMOSH için tipik beyin 

lezyonlarını içeren semptomatik serebral sendrom.11 Olgu-

larımızın hepsi revize edilmiş yeni tanı kriterlerini karşılı-

yordu. 

NMOSH ortalama başlangıç yaşı 35-45 yaş arasındadır ve 

kadınlarda daha sık görülür.12 Hastalarımızın ortalama 

başlangıç yaşı 51.27±12.26 olup hastaların %73.3’ü ka-

dındı. Hastalık %20 hastada monofazik seyir, % 80 has-

tada ise ataklı seyir gösterir.3 Hastalarımızda da ataklı se-

yir hakimdi. Ataklar arasındaki süre değişken olmakla bir-

likte hastaların yaklaşık %90’ının ilk atağı takip eden 3 yıl 

içerisinde ikinci atağı geçirme ihtimali yüksektir.3 Hasta-

larımızın ilk atak ile ikinci atak arası geçen süre ortalaması 

18±31.16 aydı.  

NMOSH’da hastaların %10-25’inde AQP-4 IgG antikor-

ları saptanmaz. Bu seronegatif grubun yaklaşık %21’inde 

MOG’a karşı otoantikorlar saptanır.13 Hasta grubumuzdan 

10 kişinin AQP4 IgG, 5 kişinin de MOG IgG antikoru po-

zitifti. 

MOG, SSS’inde oligodentrositler tarafından üretilen bir 

proteindir. Bu glikoproteinin işlevi tam olarak anlaşılama-

mıştır fakat hücre yüzey reseptörü veya hücre adezyon mo-

lekülü olarak hareket edebilir. Miyelin Oligodentrosit Gli-

koprotein İlişkili Hastalık (MOGAD) SSS’nin nadir görü-

len antikor ilişkili inflamatuar demiyelinizan bir hastalığı-

dır. ON, TM, akut dissemine ensefalomiyelit (ADEM), 

kortikal ensefalit gibi değişen klinik tablolar ile başlayabi-

lir.  Klinik tablo NMOSH’a benzer olsa da son yıllarda ya-

pılan çalışmalar sonucu MOGAD immün patolojisinin di-

ğerlerinden oldukça farklı olduğu bildirilmiştir.14  

MOGAD’da ADEM tablosu ateş, halsizlik, baş ağrısı, bu-

lantı, kusma, mental durum değişikliği, epileptik nöbet, 

motor ve duyu kayıpları, vizüel kayıplar gibi klinik bulgu-

larla karakterizedir, özellikle çocuk hastalarda sık görülür. 

ADEM tanısı alan çocukların serumunda %40-62 oranında 

MOG antikoru saptanmıştır.15-17 ADEM ile başlangıç 

MOG antikoru pozitif olan yetişkin hastaların %18’inden 

az görülür.16,18 

MOGAD’da ON ilk klinik atak olarak %40-60 hastada bil-

dirilmiştir ve daha sıklıkla yaşlı hastalarda görülür. Genç 

olgularda daha sıklıkla tek taraflı ON görülürken geç baş-

langıçlı olgularda da her iki optik sinirin tutulduğu görül-

müştür.19 MOGAD hastalarının yaklaşık %20’sinde baş-

langıç bulgusu olarak izole TM görülür. TM ve ON birlik-

teliği hastaların %8-15’inde görülür.16,18,20 Özellikle genç 

hastalarda NMO’ya benzer 3 vertebra boyunu geçen lon-

gitudinal ekstensif transvers miyelit (LETM) görülebilir. 

NMO’nun aksine spinal kordun alt kısımlarını da içine 

alan akut flask miyelit tarzında tutulumlar yapabilir.21 Dor-

sal medulla oblongata tutulumuna bağlı inatçı bulantı 

kusma hıçkırık kliniği area postrema sendromu olarak bi-

linir, NMO’da daha sık görülür. Bir çalışmada MOGAD 

hastalarının yaklaşık % 15’nde bildirilmiştir ve bu hastala-

rın yaklaşık %91’inde ilk semptom olarak görülmüştür.16 

Bir hastamızın başlangıç kliniği dirençli bulantı kusma ile 

karakterize area postrema semdromuydu. Bu hastanın 

AQP-4 IgG antikoru pozitifti. 

MOGAD tanısı koyduğumuz 3 hasta kadın, 2 hasta erkekti 

ve başlangıç yaşı 40 yaş üstüydü. Üç hastanın başlangıç 

kliniği tek taraflı ON, 2’sinin ise TM’di. Başlangıç kliniği 

ON olan 3 hastanın da spinal, orbita ve kranial MRG’le-

rinde herhangi bir demiyelinizan lezyon yoktu. Başlangıcı 

TM olan 2 hastanın spinal MRG’sinde 3 vertebra boyunu 

geçen LETM vardı. Hastaların VEP’de anterior görme yol-

larında etkilenmesi vardı. Üç hastanın BOS proteinin yük-

sekti, BOS’da pleositozu yoktu ve 2 hastanın OKB Tip 1 

negatif, 1 hastanın da tip 3 pozitifti. 



Ahi Evran Med J. 2024;8(1):94-103 

99 

Anti-MOG ilişkili NMOSH, daha erken başlangıçlı ve 

daha iyi bir klinik ile seyretme eğilimindedir.16 MOGAD 

tanısı alan hastalarımızda da ON kliniğindeki düzelme 

AQP-4 IgG antikoru pozitif olanlara göre daha iyiydi. 2 

hasta atak tedavisi olarak sadece pulse steroidden fayda 

görürken 1’inde pulse steroid sonrası plamaferez tedavisi 

ihtiyacı oldu, bu hastaya da profilaktik olarak ritüksimab 

tedavisi başlandı. LETM olan 2 MOGAD olgusu ise atak 

tedavisinde pulse steroidden fayda gördü ve profilaktik te-

davi olarak AZA başlandı. 

NMOSH’da BOS bulguları MS’den oldukça farklıdır. 

MS’de milimetre küp başına 50’nin altında ve sadece mo-

nonükleer hücre görülürken, NMOSH’de hücre sayısı 

50’nin üzerinde olabilir ve polimorf hücreler görülebilir. 

MS’de BOS proteini normal veya ılımlı yüksek iken 

NMOSH’da artmış olabilir.22 Hastalarımızdan 10 hastanın 

BOS bulguları değerlendirildi. Yedi hastanın BOS proteini 

yüksekti ve hiçbirinde milimetre küpde 50’nin üzerinde 

hücre saptanmadı. NMOSH’da BOS’da OKB pozitifliği 

MS’e göre oldukça nadirdir, %15-30 civarındadır.7 Hasta-

larımızdan sadece olgu 10’nun OKB tip 2 pozitifliği, olgu 

14’ün de Tip 3 OKB pozitifliği vardı. 

NMOSH’nin en spesifik görüntüleme özelliği 3 veya daha 

fazla bitişik vertebra boyunca uzanan ve ağırlıklı olarak 

omurilikte merkezi gri cevheri içeren LETM’dir (Resim 

1). Akut dönemde gadolinyum tutulumu ve ödem görülür. 

Lezyonun uzun segment olması MS’den ayrıt ettiren en 

önemli görüntüleme bulgularından biri olsa da MS’de de 

birleşme eğiliminde olan uzun segment lezyonlar veya 

NMOSH’da da kısa segment lezyonlar görülebilir. Servi-

kal lezyonlar medulla oblangataya kadar uzanabilir. On bir 

hastanın en az üç vertebra boyunca kesintisiz uzanan spi-

nal kord lezyonu vardı. Dört hastanın spinal kordda her-

hangi bir lezyonu yoktu. Bu 4 hastadan 3’ünün MOG IgG 

pozitifliği vardı.  

 
Resim 1. Spinal MRG’da Longitudinal Ekstensif Transvers Miyelit (LETM) Görünümü. 

NMO hastalarının beyin MRG’leri çoğunda normal olsa 

da nonspesifik beyin lezyonları görülebilir. Lezyonların 

MS’in Barkoff Kriterlerini karşılaması nadirdir. 

NMOSH'deki beyin lezyonları, AQP4 su kanallarının yo-

ğun olarak bulunduğu özellikle serebral aquadukta yakın 

olan lateral, üçüncü ve dördüncü ventriküllerin ependimal 

yüzeyini takiben periependimal alanlarda asimetrik olarak 

dağılmaktadır. Korpus kallozum, diensefalik bölge ve be-

yin sapının ependimal yüzeyleri özellikle area postrema ve 

nükleus traktus solitarius gibi alanlar beyin lezyonları için 

tipik yerler olarak kabul edilmektedir.23,24 

Hastalarımızdan 8’inin beyin MRG’si normaldi. Altı has-

tanın periventriküler bölgede milimetrik nonspesifik beyaz 

cevher lezyonu vardı. Olgu 5’in beyin lezyonları MS’deki 

gibi periventriküler ventriküle dik yerleşen, U liflerini tu-

tan ve korpus kallozuma teması olan demiyelinizan lezyon 

özelliğindeydi. Olgu 5’in kranial lezyonları MS’e benzer 

olsa da spinal MRG’sinde servikal ve torakalde en az 3 

vertebra boyunca kesintisiz uzanan demiyelinizan lezyonu 

vardı (Resim 2). Serum AQP-4 IgG antikoru pozitif, BOS 

OKB Tip 1 negatifdi (Tablo 2).  
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Resim 2. Olgu 5’in servikal, torakal ve kranial manyetik rezonans görüntülemesi (MRG). 

Optik sinir tutulumu MS’e göre NMOSH’da daha sık gö-

rülür. Optik sinirlerde kalınlaşma, kontrast tutulumunun 

olması, optik sinirin uzunluğunun yarısından daha uzun 

lezyonların olması, sinirin arka segmentinin veya optik ki-

yazma tutulumunun olması NMOSH’ı lehinedir. MO-

GAD’daki optik nörit bulguları, AQP4-IgG ilişkili 

NMOSH ve MS'deki optik nörit bulgularından farklı bazı 

özellikler gösterir. Bilateral optik sinir lezyonları MO-

GAD’da daha sık görülür. Kiyazma tutulumu çok nadirdir. 

Etraftaki orbital dokulara kadar uzanabilen perioptik kont-

rast artışı hastaların üçte birinden fazlasında görülmekte-

dir.25 Elimizde 5 hastanın orbita MRG’si mevcuttu. MO-

GAD tanısı alan üç hastamızın da orbita MRG’lerinde her-

hangi bir lezyon görülmedi. Sadece olgu 10’nun orbita 

MRG’sinde bilateral optik sinirlerde kontrastlanma vardı 

(Resim 3). Bu hastanın da AQP-4 IgG antikoru pozitifti 

(Tablo 2). 
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Resim 3. Olgu 10’un spinal ve orbita manyetik rezonans görüntülemeleri (MRG).

VEP incelemelerinde NMO hastalarının yaklaşık 

%40’ında P100 latansında uzama ve hastaların yaklaşık 

%25'inde amplitüdlerde azalma bulunmuştur. Hastaların 

biri hariç diğerlerinde P100 latanslarında tek taraflı veya 

iki taraflı uzama vardı.26  

Eşlik eden otoimmün hastalıklar NMOSH’de sık görülür. 

Bu otoimmün hastalıklar arasında en sık otoimmün tiroi-

dit, sistemik lupus eritematozus (SLE) ve SS görülmekte-

dir.1 SS’de ON ve/veya LETM görülebilir. Bu hastalarda 

AQP-4’e karşı antikorlar tespit edilmiştir.27 SS ve NMO 

arasındaki bağlantı net bilinmese de yapılan çalışmalar SS 

ve NMO örtüşmesi olan hastalarda patogenezde ortak bir 

mekanizma olabileceğini düşündürmektedir.28 Hastaları-

mızdan 5’inin SS’u, 1’inin RA tanısı vardı. SS olan 5 has-

tanın 3’üne kliniğimizde tanı koyuldu. Hastalarımızdan 

herhangi bir atak tedavisi başlanmadan önce vaskülit be-

lirteçleri alındı. Göz hastalıkları tarafından kuru göz ve üv-

eit sekeli gibi gözde romotolojik hastalık bulgusu olup ol-

madığı değerlendirildi. SS’ye yönelik antikor pozitifliği ve 

kuru göz bulgusu eşlik eden hastalara tükrük bezi biyopsisi 

yapıldı. Sonuçlar romotoloji bölümü tarafından değerlen-

dirilerek 3 hastaya SS tanısı koyuldu. Eşlik eden otoim-

mün hastalığın prognozu kötüleştirdiği bilinmektedir.29 

Önceden bilinen SS ve RA tanıları olan 3 hasta kullan-

makta olduğu immünsüpresif tedavi altında nörolojik atak 

geçirdi. SS tanısı olan hastalarımız atak tedavisinde 1000 

mg/gün IV MP’dan daha az fayda gördü ve TPD’ye ihtiyaç 

duydu. Aynı zamanda bu hastaların profilaktik tedaviye 

yanıtları da diğerlerine göre daha az oldu. 

NMOSH’da ataklar daha şiddetli ve sekel bırakma eğili-

minde olduğu için atak tedavisine vakit kaybetmeden baş-

lamak önemlidir. Atak tedavisinde ilk tercih 3-5 gün IV 

1000 mg/gün MP (pulse)’dir. MP’den fayda görmeyen 

veya tolere edemeyen hastalara vakit kaybetmeden gün 

aşırı TPD başlanmalıdır. İntravenöz immünoglobulin 
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(IVIG) kullanımına ilişkin veriler sınırlıdır ve IVIG yara-

rını değerlendiren çok merkezli randomize kontrollü bir 

çalışma yoktur.30 Hastalarımızdan 7’si sadece pulse teda-

visi alırken, 2 hastaya sadece TPD yapıldı. 6 hastada ise 

öncelikle pulse ile tedaviye başlanıp sonradan TPD ihti-

yacı oldu. Tüm hastalara koruyucu tedavi başlanana kadar 

1 mg/kg oral steroid tedavisi idame devam edildi. 

NMOSH çoğu vakada tekrarlayan bir seyir izlediğinden, 

genellikle tam olmayan iyileşme ve nörolojik defisitlerin 

hızlı ilerlemesi nedeniyle tanı doğrulandıktan sonra uzun 

süreli immünosupresif tedavi başlatılmalıdır. Buna göre, 

AZA ve RTX şu anda NMO'da en yaygın kullanılan birinci 

basamak tedavilerdir. Diğer immünsüpresif tedaviler ara-

sında mikofenolat mofetil, SP, mitoksantron, metotreksat 

yer alır.9 Son yıllarda yapılan çalışmalarda interlökin 6 

(IL-6)'nın NMO'lu hastalarda NMO-IgG üreten plazmab-

lastların kalıcılığına katkıda bulunduğunu öne sürülmüş-

tür.31 Bu hipoteze göre IL-6 reseptör bloke edici antikor 

olan tocilizumabın tedavide olumlu etkisini gösteren çalış-

malar ağırlık kazanmıştır. Bu nedenle, tocilizumab bu tür 

hastalar için başka bir tedavi seçeneği olarak düşünülebi-

lir.32,33 Klasik tedavi seçeneklerine yanıt alınamayan vaka-

larda yeni geliştirilen monoklonal antikor olan ilaçlardan 

eculizumab, inebilizumab, satralizumab kullanılabilmek-

tedir.34 

Kombinasyon tedavisi, agresif seyirli NMO hastaları için 

potansiyel bir seçenektir. AZA ile oral steroid, metotrek-

sat-oral steroid, siklosporin A-oral steroid, RTX-metotrek-

sat kombinasyon tedavilerinin de NMOSH’da etkili ol-

duğu gösterilmiştir.9 

Hastalarımızdan 4 hastaya AZA, 2 hastaya RTX, 1 hastaya 

SP, 2 hastaya SP ve RTX, 1 hastaya AZA ve RTX, 2 has-

taya oral steroid ve AZA kombinasyon tedavileri başlandı. 

RA eşlik eden bir hastaya da metotreksat tedavisi almak-

taydı, bu tedavinin yanına oral steroid eklendi. İki hasta 

takiplere gelmediği için tedavi başlanamadı. Profilaktik te-

davi sonrası MOG IgG antikoru pozitif olan 4 hastada tek-

rarlayan atak görülmedi (1 hasta takiplere gelmedi). AQP-

4 IgG antikor pozitifliği olan 10 hastanın 5’inde tekrarla-

yan optik nörit ve miyelit atakları gelişti. Profilaktik tedavi 

sonrası atak gelişen 5 olgunun 3’ünde SS tanısı vardı.  

MS’de kullanılan interferon beta, fingolimod, natalizu-

mab, okrelizumab, alemtazumab gibi ilaçların çoğu 

NMOSH’nin semptomlarını kötüleştirebilmektedir.9   

Sonuç olarak klinik, laboratuvar ve görüntüleme bulguları 

olarak MS’den farklı özelliklere sahip olan NMOSH’ı 

prognoz olarak da daha ağır seyretmektedir. Optik nörit ve 

miyelit atakları MS’den daha ağır seyretmekte ve daha 

uzun sürede ve genellikle sekelli olarak iyileşmektedir. 

BOS’da OKB pozitifliği MS’e göre daha nadir görülse de 

klinik gidiş ve görüntüleme bulguları klinisyeni NMOSH’ı 

yönünde şüphelendirmeli ve antikor istemeye yönlendir-

melidir. İlk kez bakılan MOG ve AQP-4 IgG antikorları 

negatif gelse bile klinik ve görüntüleme NMOSH’nı dü-

şündürüyor ise antikorların 3-6 ay ara ile tekrar bakılması 

önerilmektedir. NMOSH’ı otoimmün hastalıklardan en sık 

SS ile birliktelik gösterir. NMOSH’ı tanısı alanlarda altta 

yatan otoimmün hastalıklar da araştırılmalı veya SS tanısı 

olan hastalarda SSS tutulumu açısından NMOSH’ı akla 

gelmelidir. Çalışmamızdaki kısıtlılık olgu sayımızın az ol-

masıdır. Hasta grubumuzdan MOGAD tanısı alan hastala-

rın AQP-4 antikor pozitifliği olanlara göre atak ve profi-

laktik tedaviye yanıtları daha iyi olsa da kesin yorum ya-

pabilmek için daha fazla sayıda olgunun olduğu ileri çalış-

malara ihtiyaç vardır.  

Çıkar Beyannamesi 

Herhangi bir çıkar çatışmasının olmadığını yazarlar beyan 

etmektedirler.  

Teşekkür 

Çalışmada yer alan hastalarımıza teşekkür ederiz. 
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