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N öroloji, son yıllarda prognostik ve tanısal biyobelirteçlerin klinik uygulamanın önemli bir parçası haline geldiği disiplinlerden biri 
olmuştur. Yaklaşık son on yılda, nörolojide yeni prognostik ve öngörücü kan ve beyin omurilik sıvısı biyobelirteçlerinin keşfinde 

muazzam bir artış oldu. Bu ilerleme, nöro-immünoloji (özellikle multipl skleroz gibi otoimmün demiyelinizan hastalıklar) ve primer 
beyin tümörleri (glioblastoma ve oligodendroglioma dahil) alanlarında daha da belirgindir. Editörler ve sinirbilim araştırmacıları 
olarak, makale gönderimlerinde de benzer bir eğilimi fark ettik. Bu durum da dergimizin güncel ve yakında çıkacak sayılarında artan 
biyobelirteç makalelerinde kendini göstermektedir.

Multipl sklerozun (MS) genetik özellikleri titizlikle incelenmesine rağmen, diğer demiyelinizan bozukluklarla ilişkili polimorfizmler son 
zamanlarda mercek altına alınmıştır. Tekrarlayan optik nörit (RON), moleküler düzeyde nadiren araştırılan bu bozukluklardan biridir. 
RON, MS ve nöromiyelitis optika spektrum bozuklukları (NMOSD) gibi çok çeşitli demiyelinizan bozukluklarda karşılaşılabilen ilgi çekici 
bir hastalıktır. Alternatif olarak RON, iyi karakterize edilmiş herhangi bir nörolojik hastalığın tanısal kriterlerini karşılamadan, tekrarlayan 
inflamatuar optik nöropati (RION) olarak da anılabilen izole edilmiş bir oluşum olarak da ortaya çıkabilir. Tek başına veya diğer 
demiyelinizan bozukluklarla birlikte ortaya çıkan RON, aquaporin-4 (Aqp-4) antikorları sergileyebilir (1). Aqp-4, astrosit fonksiyonları, 
beyindeki su homeostazı ve inflamasyonla ilgili süreçlere katılır (2). Aynı şekilde, Aqp-4 genindeki tek nükleotid polimorfizmleri 
(SNP’ler), NMOSD ve sistemik lupus eritematozus dahil olmak üzere otoimmün bozukluklarda tanımlanmıştır (3). Yakın zamanda 
yapılan bir çalışmada, tipik NMOSD hastalarının ve sağlıklı kontrollerin yaklaşık %6’sında, RION hastalarının ise %40’ında (normal 
nörogörüntülemeye sahip ve bilinen serum otoantikorları olmayan) yeni bir intronik Aqp-4 gen SNP’si (rs26856556) tanımlanmıştır 
(4). Bu bulgunun, farklı bir nöroinflamasyon formu mu yoksa Aqp-4 gen varyantları için potansiyel bir teşhis aracı mı olduğu daha fazla 
çalışmayla araştırılmalıdır.

Dergimizdeki güncel bir makale, izole RION’un, MS’le birlikte görülen RON ve NMOSD’nin özelliklerini ortaya koymuş ve karşılaştırmıştır. 
Bu yazıda, RION hastalarının daha az sayıda nüks, nüksler arası daha uzun süreler, eşlik eden otoimmün bozuklukların daha düşük 
prevalansı ve inflamasyon belirteci olmayan beyin omurilik sıvısı bulguları sergilediği bildirilmiştir (5). Bu bulgular, izole edilmiş RION’un, 
muhtemelen farklı inflamasyon/otoimmünite özellikleriyle tezahür eden MS ve NMOSD’den farklı bir oluşum olduğunu göstermektedir.

Çözünebilir nükleer faktör-κB ligandının reseptör aktivatörü (sRANKL), kemiğin yeniden modellenmesi olan temel işlevinden sıyrılıp 
mikroglial inflamasyondaki kritik rolü ile öne çıkan nörolojik hastalıklar için umut verici bir başka biyobelirteçtir. sRANKL, proinflamatuar 
yolların aktivasyonu ile immün yanıtı artırarak veya tam tersine, regülatör T (Treg) hücreleri ya da mikroglia üzerindeki etkisiyle 
antiinflamatuar yolları aktive ederek çift yönlü çalışabilir (6). Dergimizde yayımlanan bir makale, glioblastoma multiforme (GBM) 
hastalarında artmış serum çözünebilir RANKL düzeylerinin, hastalarda azalan toplam yaşam süresine ve kötü prognoza işaret ettiğini 
ve bu biyobelirtecin hem prognostik hem de terapötik değere sahip olabileceğini belirtmektedir (7). Bununla paralel olarak, başka bir 
çalışma, RANKL ekspresyonu artmış gliomaların daha invazif bir fenotipe sahip olduğunu göstermiştir (8). Tümörogeneze katkısının 
yanı sıra RANKL, beyin iskemisi ve MS için de bir biyobelirteç olarak önerilmektedir (6). MS alt tiplerinde yapılan çalışmalar, tüm alt 
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gruplarda yüksek serum sRANKL seviyeleri göstermiştir (9). Ayrıca, RANKL 
inhibisyonunun, T lenfositlerden salgılanan sRANKL yoluyla Th17 hücre 
grubunun artan aktivitesini azalttığı bildirilmiştir (10). Bunların aksine, 
iskemik beyin hasarı çalışmalarında artmış RANKL aktivasyonunun nöral 
hasar üzerinde nöroprotektif bir etkiye sahip olduğu ortaya konmuştur 
(11).

Biyobelirteçlerin ve kişiselleştirilmiş tıbbın rolü, yalnızca nöro-onkoloji ve 
nöro-immünolojide değil, aynı zamanda serebrovasküler hastalıklarda ve 
nörodejeneratif bozukluklarda da giderek daha önemli hale gelmektedir. 
Yeni biyobelirteçler, kesin teşhis, prognozun belirlenmesi, tedavi yanıtının 
öngörülmesi ve iyileştirilmiş tedavi kararlarında kesinlikle çok yararlı 
olacaktır.
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