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ABSTRACT 
Tumefactive Mu/tiple Sclerosis: Case Report and Review of the 
Literature 
Scientific background: Tumefactive mu/tiple sclerosis (MS) is a rare 
variant ofb MS. it has been reported that this disorder characterized by 
large, demiyelinating lesions has displayed a monophasic course or 
subsequently it could develop into typical MS. However, in some patients 
with MS, tumefactive demiyelinating lesions cou/d be encountered during 
the course of the disease. in such cases, other demiyelinating disease, MS 
variants, primary central nervous system vasculitis, glioma or other 
neoplasms should also be taken into consideration in differential diagnosis. 
in the diagnosis of such large lesions, physiologic magnetic resonance 
imaging (MRI) investigations have also been recommended as an a/ternative 
to brain biopsy in recent years. Although the disease has been reported to 
display an aggressive course in some limited MS cases in whom new-onset 
attack characterized by tumefactive lesion is present, the effect of these 
large lesions on the prognosis of MS patients have not conclusively been 
identified. 

Objective: To report the case of a forty-year-old female whose 
tumefactive MS plaque has been identified in the acute attack 
characterized by behavior and personality changes with a diagnosis of 
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relapsing-remitting MS (RRMS) and compare the obtained data with the 
literature findings. 
Material and methods: Routine neurological examination and 
biochemical investigations, infectious and collagen vascular disease tests, 
evoked potential studies, cerebrospinal fluid examination, oligoclonal 
band analysis, conventional MRI and diffusion weighted MRI methods 
were performed. 

Results: Tumefactive demiyelinating lesion has been identified in a case 
with a diagnosis of RRMS and, radiological and clinical improvement was 
observed by means of pulse steroid treatment. 
Conclusions: Tumefactive lesions may develop in typical RRMS cases 
during the course of the disease and physiologic MRI methods have been 
observed to be useful in the diagnosis of these lesions. Contrary to the 
limited literature findings, the relatively good prognosis identified in the 
present case with such a lesion has been found to be significant. The 
clinical significance of these large plaques should be revealed through 
more comprehensive studies to be conducted. 

ÖZET 
Bilimsel zemin: Tümefaktif mult ipl skleroz (MS), MS'in nadir görülen bir 

varyantıdır. Geniş, demiyelinizan lezyonlarla karakterize o lan bu tablonun 

Anahtar kelimeler: multıpl skleroz, tümefaktif, fizyolojik manyetik rezonans görüntüleme 
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monofazik seyir gösterdiği veya sonradan t ipik MS'e dönüşebildiğ i 

bildirilmiştir. Bununla birlikte bazı MS'li olgu larda hastalığ ın seyri 
sı rasında tümefaktif demiyelinizan lezyonlara rastlan ı lab i lir. Bu 

durumlarda ayırıcı tanıda diğer demiyelinizan hastalıklar, MS varyantları, 

primer santral sinir sistemi vasküliti ile glioma ve d iğer tümörler de 
düşünülmelidir. Bu tip geniş lezyon ların tanısında son dönemde beyin 

biyopsisine alternatif olarak fizyolojik manyetik rezonans görüntüleme 
(MRG) incelemeleri de önerilmektedir. Tümefaktif lezyonla karakterize, 

yeni atağının olduğu gösteri lmiş s ı nırlı sayıdaki MS olgusunda, hastalık 
seyrinin agresif bir süreç izlediğ i bildirilmesine karşın bu geniş lezyon ların 

MS hastalarında, prognoz üzerindeki etkisi tam belirlenememiştir. 

Amaç: Relapsing-remitting MS (RRMS) tanısıyla takipte iken kişilik ve 

davran ış değişikliği ile karakterize yeni atak bulgu ları olan ve MRG'de 
tümefaktif MS p lağı saptanan 40 yaşındaki kadın olguyu bildirmek ve 

olguyla ilgili elde edilen verileri literatür bilg ileri ışığ ı nda tartışmak. 

Gereç ve Yöntemler: Rutin nöroloj ik muayene ve biyokimyasal 

incelemeler, enfeksiyöz ve kollajen doku testleri, uyarı l mış potansiyel 
çalışmaları, serebrospinal s ıvı incelemesi, o ligoklonal band araştırması ve 

konvansiyonel MRG ile diffüzyon ağırlık lı MRG tetkikleri yapıldı. 
Sonuçlar: RRMS tanılı olguda tümefaktif demiyelinizan lezyon tanınmış 

ve pulse steroid tedavisi ile klinik ve radyolojik düzelme izl enmiştir. 

izlenimler: Tipik RRMS olgularında hastalığın seyri sırasında tümefaktif 

lezyonun gelişebild i ği ve bu lezyon ların tanınmasında f izyolojik MRG 

yöntemlerinin faydalı olduğu görülmüştür. Kıs ıtl ı literatür bilgilerinin 
tersine bu tipte lezyonu saptanan olgumuzdaki göreceli iyi prognoz 
dikkat çekici bulunmuştur. Bu gen iş plakların klinik önemi yapılacak 

daha kapsamlı çalışmalarla ortaya konulmalıdır. 

GİRİŞ 

Tümefaktif mult ipl skleroz MS'in nadir görülen bir 
varyantı olup, MRG ile gösterilebilen geniş ve kit le 
etkisi olan demiyelinizan plakların (>2 cm) varlığı ile 
karakterizedir. 1

·
5 Bu hastalığın tanım ı sını rlı olgu 

raporlarına ve olgu serilerine dayanmaktadır. Gen iş 

demiyelinizan lezyonlarla karakterize olan bu 
tablonun monofazik seyir gösterdiği veya sonradan 
tipik MS'e dönüşebildiği bildirilm iştir. 2•5•7 Bu t ip 
lezyonları olan olguların prognozları hakkında henüz 
doyurucu bir veri yoktur. Özellikle geniş demiyelinizan 
l ezyonların daha sonradan tipik RRMS'e nası l 

dönüştüğü ise pek bilinmemektedir. Bununla birlikte 
bazı MS'li olgularda hastalığ ın seyri sı rasında atipik 
kontrast tutulumu gösteren, geniş, soliter ve çevresel 
ödemin daha belirgin olduğu tümefaktif lezyonlara 
da rastlanılabi lir. Bu tip lezyonlarla karakterize, yeni 
atağın olduğu sınırlı sayıdaki MS olgusunda, hasta lı k 

seyrinin agresif bir süreç izlediği bildi rilmiştir.2,1.s Bu 
durumlarda ayı rıcı tanıda diğer demiyelinizan 
hastalıklar, MS varyantları, primer santral sinir sistemi 
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vasküliti ile glioma ve d iğer tümörler de 
düşünülmelidi r _ s,s-ıı Bu tip geniş lezyonların tanısında 

son dönemde beyin biyopsisine alternatif olarak 
fizyolojik MRG incelemeleri de önerilmektedir.8•

12
·
21 Bu 

olguların tedavisinde ise tipik immünomodülatör 
tedavinin daha az yararlı olup olmayacağı konusu 
net lik kazanmamıştır. Bu yazıda, RRMS tanısıyla 

izlenen ve glatiramer asetat tedavisi alan 40 yaşında 
kadın olgunun, tümör benzeri geniş çevresel ödemi 
olan tümefaktif MS plağı ile karakterize yeni atağının 
MRG, klinik gözlem ve tedavi sonuçları tartış ı l mış ve 
hastalığ ın prognoz özelliklerinin literatür eşliğ inde 

irdelenmesi amaçlanmıştır. 

OLGU 

RRMS tan ısıyla izlenen 40 yaşı nda kad ı n hasta, 
kliniğimize aşırı sakinlik, dalgınlık, zaman zaman 
kontrolsüz ve fazla konuşma nedeniyle başvurdu. 
Olgunun öyküsünde 3 atak tanımlanmaktayd ı. ilk 
olarak Şubat 2002'de sol gözde görme kaybı 

nedeniyle başvurduğu bir merkezde MS tanısı 

a l mış ve 3 gün süreyle 1 gr/gün intravenöz 
metilprednizolon (İVMP) tedavisi uygulanmış ve 
semptomlar düzelmiş. Mart 2003'te ise sağ gözde 
görme kaybı nedeniyle benzer bir tedavi alarak 
düze lm iş . Nisan 2004'te ise sol yan güçsüzlüğü 
nedeniyle yatırı larak tedavi uygulanmış (5 gün 
süreyle 1 gr/gün İVMP) ve olguya RRMS tan ısı 

konularak, günlük glatiramer asetat (GA) tedavisi 
başlanmış. Bu ataktan sonra olguda minimal sol 
hemiparezi bulgu l arı kalmış. 6 ayd ı r atak 
izlenmeyen olguda son 1 O gündür belirgin kişi lik 

ve davranış değişik l ik l eri olmaya başlamış. 

Nöroloj ik muayenede bi linç aç ı k, koopere, 
fundoskopide bilateral temporal solukluk, solda 
sekel minimal hemiparezi, DTR'ler hiperaktif ve 
Babinski pozitif saptand ı. Detaylı nöropsikiyatrik 
incelemede, olguda önceden olmayan; olaylara, 
kişilere ve çevresindeki konuşmalara karş ı aşırı 

sakinlik, kayıtsız kalma, ilgisizlik, zaman zaman 
dalgınlık bazen de aşı rı samimi davranışlar ile 
karakterize frontal disinhibisyon sendromu 
bulguları gözlendi. Kognitif işlevl erin korunmuş 
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1A. 

1B. 

1C. 

Şekil 1A. Aksiye! 1 B. Korona!, turbo spin eko (TSE) T2 ağırlık l ı MR 
incelemede sağda belirgin bilateral frontal loblarda korteks ve ak maddede 
uzan ım gösteren hiperintens lezyon izlenmektedir. 1 C. Kontrast madde 
sonrası aksiye! spin eko T1 ağırl ıklı görüntüde lezyonun periventriküler 
komponentinde silik sınırl ı , yarımay şekill i kontrast tutulumu izlenmektedir. 

olduğu saptanan olguda ayrıca zaman zaman 

kontrolsüz ve fazla konuşma izlendi . Mini-mental 
test skoru 29/30 saptandı. 

Hemogram, sedimantasyon, kan biyokimyası, 

serolojik testleri normal, beyin omurilik sıvısında 

oligoklonal band negatif, hücre yok, protein 84 mg/dl 

(15-45 mg/dl), lgG indeksi 0.58 (0-0.65) saptandı. 
Somatosensoryel uyarılmış potansiyellerde (SEP) 

Türk Nöroloji Dergisi 2006 Cilt: 12 Sayı:5 

solda, görsel uyarılmış potansiyellerde (VEP) bilateral 

latans gecikmesi tespit edildi. işitsel uyarılmış 
potansiyeller (BAEP) ise normaldi. HIV, brucella, 
salmonella, tropenema pallidum, borrelia 
burgdorferi, Ebstein-Barr virusu, CMV, HSV, 

toksoplazma gondii ve otoimmun antikorlar (ANA, 
Anti-DNA, AMA) negatif veya normal bulundu. 

EEG'de solda frontotemporal bölgede minimal yavaş 
aktivite asimetrisi izlendi. Kraniyal MRG 
incelemesinde supratentoriyel alanda sağ frontal 
lobda, karşı frontal alana da uzanım gösteren 6.0x7.0 

cm büyüklüğünde, fronto-bazal segmentten başlayıp 

fronto-orbital yapılara ve superior frontal alana 
uzanım gösteren, korpus kallosum genu ve korpus 
anterior bölümünü de tutan, PD, T2 ve FLAIR 

sekanslarında hiperintens, T1 ağırl ı klı sekansda 

hipointens olarak görünen lezyonlar saptandı. 
intravenöz kontrast madde (İVKM) verilmesini takiben 
lezyonun periventriküler komponentinde silik sınırlı, 

yarımay şekill i (ince heterojen) kontrast tutulumu 
izlendi. Ayrıca solda orta serebellar pedinkülde, sağ 

globus pallidus posterior bölümünde ve sağda 
parietal lob inferior parietal girusunda kortiko­

subkortikal benzer sinyal özelliğinde sekel natürde, 

belirgin patolojik kontrast tutulumu göstermeyen 
lezyonlar saptandı (Şekil 1 A, 1 B, 1 C). Difüzyon ağırl ıklı 

ve ADC görüntülerde bilateral frontal alanlarda 

hiperintensite izlendi ve bulgular difüzyon artışı lehine 
yorumlandı (Şekil 2A, 2B). Olguda, öykü, klinik 
bulgular ve laboratuvar verileri ile MRG görüntüleri 

birlikteliğinde tümefaktif MS ön planda düşünüldü ve 

steroid tedavisi planlandı. Yedi gün boyunca 1 gr/gün 
dozunda İVMP uygulanan olguya takiben 64 mg/gün 

dozunda oral metilprednizolon tedavisi başlandı. 

Uygulanmakta olan GA tedavisine devam edildi. 

Olguda iVMP tedavisini takiben sosyal, davranışsa! ve 
emosyonel reaksiyonlarda kısmi düzelme izlendi. 3 

ay sonraki kontrol MRG'de benzer sinyal 
özel l iğinde, silik sın ı rlı kontrast tutulumunun devam 

ettiği bilateral frontal lezyonun belirgin geri led iğ i 

gözlendi. Olgunun bu dönemdeki nöropsikiyatrik 
incelemesinde sosyal, davran ışsa! ve emosyonel 
reaksiyonlar arasındaki dissosiasyon ı lım l ı şeki lde 

devam etmekteydi ve tedaviye olanzapin 
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2A. 

2B. 

Şekil 2A. b 1000 değerinde difüzyon ağ ı rl ı kl ı görüntüde lezyonun 

hiperintens karakterde olduğu, 2B. ADC görüntülerde lezyonun diffüzyon 

artışına bağlı olarak hiperintens sinyal özel liğinde olduğu görülmektedir. 

2.5 mg/gün eklendi. Birinci yıl sonunda çekilen 
kontrol MRG'de ise önceki frontal lezyonların 

kaybolduğu, iVKM tutu lumunun olmadığı, bu 
bölgelerde beyaz cevher volümünün azaldığı ve 
hemisferik kortikal sulkusların genişlediği gözlendi 
(Şekil 3A, 3B). Muayenede ise ılımlı emosyonel labilite 
saptandı. Onsekizinci aydaki muayenede, olgu halen 
ataksız ve GA tedavisi alıyordu. Nöropsikiyatrik 
değerlendirmede emosyonel labilitenin tama yakın 

düzeldiği izlendi. 

TARTIŞMA 

MS genç erişkinlerde görülen, sı kl ıkla alevlenme ve 
düzelmelerle seyreden, multifokal nörolojik bulguların 
eşlik ettiği kronik bir hastalıktır. Aynı zamanda 
santral sinir sisteminin inflamatuvar demiyelinizan 
hastalıklarının prototipi ve en sık görülen formudur. 
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3A. 

3B. 

Şekil 3. Takip MR incelemede, 3A. Aksiye! TSE T2 ağı rl ıkl ı görüntüde 

atrof iye eşl ik eden bilateral frontal loblarda gliozis-sekel değişiklikler 

izlenmektedir. 3B. Kontrast sonrası T1 aksiyel kesitte kontrast madde 

tutulumunun olmadığı, bu bölgelerde beyaz cevher volümünün azaldığ ı ve 

hemisferik kortikal sulkusların genişled iği görülmektedir. 

Tanı-semptom ve bulgular, hastalığın klinik seyir 
özellikleri, MRG, nörofizyolojik testler ve BOS 
incelemesi ile konulmaktadır.22•24 Olgumuzdaki 
bulgular; Uluslararası MS tanı panelinde bildirilen, MS 
tan ı kriterlerini 25 karşılıyordu; 4 atak ve lezyonlara ait 
objektif klinik bulgular. 

MS'de ortaya çıkan beyaz cevher lezyonları değişken 
görünümlü olmakla birlikte 2 cm'den daha fazla 
büyük lezyon oluşması nadirdir. MRG'de, akut MS 
plakları sı klıkla kontrast tutulumu ve buna eşlik eden 
çevresel ödem gösterirler. Bununla birlikte MS'li 
olgularda bazen kontrast tutulumu gösteren, geniş, 
soliter ve çevresel belirgin ödemin olduğu tümefaktif 
lezyonlara da rastlanı labilir (>2 cm). Bu durumlarda 
ayırıcı tanıda diğer demiyelinizan hastalıklar, MS 
varyantları, primer santral sinir sistemi vaskülit i ile 
glioma ve diğer tümörler de düşünülmel id ir .8•1 1 Bu t ip 
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genış lezyonların ta nısında beyin biyopsisi 
düşünülür1 ·5· 7· 10·26 ancak invazif bir teknik olması 
nedeniyle öncelikle başka tanısal yöntemlere 
başvurulur.3.4.a Non-invazif yöntemlerden magne­

tizasyon transfer, MR spektroskopi, perfüzyon MRG 

ve difüzyon-ağırlıklı görüntüleme gibi fizyolojik MRG 
incelemeleri son dönemlerde bu tip lezyonların ayırıcı 
tanısında kullanılmaktadır. 12

•
21 

Akut dönemde tümefaktif lezyonlar MRG'de T2 
ağırlıkl ı kesitlerde, çoğunlukla yuvar lak, 
hiperintens alanlar şeklinde görülür ve 
çevrelerindeki normal dokuda reaktif olarak 

gelişen yoğun ödem alanı nedeniyle kitle etkisi 
oluştururlar. 1 2·14•16 Ayrıca İVKM sonrası alınan T1 

ağırlıklı kesitlerde ise beyaz cevher bölgelerinde 
silik sınırlı (ince hetorejen), yarımay şekilli kontrast 

tutulumu gözlenmesi bu lezyonlar için spesifik 

kabul edilmektedir. 18 Ancak benzer görünümün 
serebral abse, nekrotik veya kistik beyin 
tümörlerinde de izlenebildiği saptanmıştır. 19•20 

Difüzyon ağırlıklı (DA) MRG tekniği ku llanılarak 

yapılan çalışmalarda abse ile nekrotik veya kistik 
tümör ayırımı yapılabilmektedir. 12

·
15

·
19

·
21 Yoğun 

pürülan içerikten dolayı abseler DA kesitlerde 

belirgin hiperintensite sinyali gösterirken zıt olarak 

kistik veya nekrotik tümörler berrak seröz sıvı 

içeriğinden dolayı (intratümoral hemoraji veya 
enfekte olmuş nekrotik tümör hariç) hipointens 

sinyal ile vizualize olurlar. Ayrıca serebral 
abselerde, ADC görüntülemelerde kısıtlanmış 

diffüzyon lehine hipointens sinyaller izlenir.20
•
21 

Olgumuzda, MRG incelemede bilateral fronto­

bazal ve fronto-orbital alanlarda PD, T2 ve FLAIR 

sekanslarda hiperintens, T1 ağırlıklı sekansda 
hipointens, İVKM sonrası lezyonun periventriküler 
komponentinde sil ik sın ı rlı, yarımay şekilli kontrast 

tutulumu izlenm iş ve DA ile ADC görüntü­
lemelerde ise diffüzyon artışı lehine olan 

hiperintens sinyaller saptanmıştır. Önceden 3 atak 

tanımlanan RRMS tanı l ı olgumuzda, DA-MRG ve 
ADC görüntüleme bulguları ile tümör ve abse 

oluşumları ekarte edilmiş, tümefaktif MS plağı ön 
planda düşünülerek, iVMP tedavisine başlanmıştır. 
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Bu tedavi ile bilateral orbitofrontal-subkortikal 
devrelerin etkilenmesiyle ortaya çıkan frontal 

disinhibisyon sendromu bulgularında ve MRG'de 
progresif düzelme kaydedilmiştir. 

Tümefaktif MS ile ilgili literatür bilgileri daha çok 

olgu sunumlarına dayanmakta ve bu konu 
üzerinde henüz ortak bir görüşün o l uşmadığı 

dikkati çekmektedir. ilk olarak bu olgular "tümör 

benzeri demiyelinizan lezyon" olarak adlandırıl­

mış, ancak son on yıldır "tümefaktif MS" tan ı mı 

kullanılmaktadır.3 önceleri bu tümör benzeri 

demiyelinizan lezyonların multipl skleroz ile akut 
dissemine ensefalomyelit arasmda bir ara evre 

olduğu ileri sürülmüştür.6 Kepes, tümör benzeri 
demiyelinizan lezyonları olan 31 olgunun sadece 

3'ünde takipte klinik olarak kesin MS geliştiğ i ni 

bildirmişti r . 6 Öte yandan bu o lguların 1 'inde ve 

diğer 2 farklı olgu raporunda aşılama sonrası 

lezyonların geliştiği saptanmıştır.21·28 Sonradan MS 

geliştiği gözlenen olguların ataklarındaki demiyeli­
nizan plak büyüklüğü ise <2 cm olarak tespit 
edilmiştir. Ayrıca sonradan klinik olarak kesin MS 

gelişen olgularda agresif bir relapsing-remitting 
seyirin olduğu gözlenmiştir. Annesley-Williams ve 

ark. nöropatolojik incelemeler sonunda akut 

tümoral demiyelinizasyon olarak yorumladığı 14 
olgusunun 7'sinde RRMS, 3'ünde progresif formda 

MS gel i ştiğini bildirmişlerdir. 7 Diğer 4 olgudan 
3'ünün kısa zamanda kaybed i ldiği, birinin takip dışı 
kaldığı bu çalışmada RRMS'li olgulardan 4'ünde ise 

sık atak saptanmıştır. Sugita ve ark. ise l ezyonlarını 

benzer şekilde tanım ladığı 3 olgusunda rekürrense 

rastlanmadığını bildirmiş-lerdir.9 Ernst ve ark. tipik 

RRMS tanısıyla izlenen, tümefaktif demiyelinizan 
plağın neden olduğu klinik bulguları olan, yeni bir 

atak ile başvuran bir olgu yayınlamışl ardır.8 Bu 
olguda steroid tedavisini takiben kismi düzelme 
gözlendiği ancak tedavi sonrası 3. ayda <2 cm 

multipl yeni lezyonlarla karakterize yeni bir atağın 

daha geliştiği ve hastalığ ı n agresif bir seyir 
gösterdiği belirtilmişti r. Bu olguların tümünde tipik 

immünomodülatör tedavinin yararı ise net olarak 
ortaya konmamıştır. Ayrıca Selkirk ve Shi tüm 
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ataklarda tümefaktif l ezyonların gösterildiği, 

agresif seyirli, relapsing-remitting tümefaktif MS 
düşünülen bir olgu yayınlamışlardır.2 Yukarıdaki 

çe l işk ili verilere rağmen son dönemde yapılan 

daha kapsam lı bir çalışmada, Gavrilova ve ark. 

biyopsi destekli yaptıkları ve inflamatuar 

demiyelinizan hastalık tanısı n ı koydukları 62'si 
tümefaktif lezyonlu toplam 87 olguyu incelem işler 

ve tümefaktif lezyonu olanlarla olmayan olgu la rın 

klinik seyirleri arası nda fark olmad ığı nı 

bildirmişlerdir. 26 

Bizim çalışmamızdak i olgu, önceden RRMS tan ı sı 

almış, GA tedavisi kullanmakta olan, öyküsünde 4 

yılda 3 atağın izlendiği ve yeni gelişen atağında 

tümefaktif lezyonun saptandığı bir MS olgusudur. 
Akut dönemde steroid tedavisinden yarar görmüş 

ve 18 aylık takip periyodunda yeni bir atak ile 

başvu rmamıştır. Olgumuzdaki göreceli iyi prognoz 
dikkat çekici bulunmuştur. Bu olgu ile ilgili 

gözlemlerimiz ve diğer çalışmalarda elde edilen 

verilerden an laşılacağı gibi, tümefaktif MS 
olgularının, MS ile yakın il işk i içinde oldukları, 

MRG'de tümöre benzer görüntü oluşturdukları ve 

prognostik olarak tartışma lı bir klinik tablo 

sergiledikleri söylenebil ir. Sonuç olarak, tümefaktif 

MS'in demiyelinizan hastalıklar içerisindeki yerini 

belirlemede ya da tümefaktif demiyelinizan 

plakların MS hastalarında prognoz üzerine olan 

etkisini saptamada bugüne kadar elde edilen 

veriler yeterli değildir ve daha uzun süreli, 

kont rollü, ileri çalışmalara ihtiyaç vardır. 
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