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Summary: Two dimensional gel electrophoresis (2-DE), isoelectric focusing (IEF) and agarose gel electropho-
resis (AGE) were used to examine cerebrospinal fluid (CSF) and sera from 22patients with confirmed
multiple sclerosis, 11 patients with probable multiple sclerosis and 20 control patients with non-inflammatory
neurological diseases of the central nervous System (CNS). All of the 22 patients with confirmed multiple
sclerosis showed abnormal patterns of oligoclonal IgG in all three methods. In the CSF from patients with
probable multiple sclerosis, oligoclonal IgG was detectable in 18 percent with AGE, in 72 percent with IEF
and 90 percent with 2-DE. No oligoclonal IgG was observed in subjects with non-inflammatory neurological
diseases. Many artefacts in IEF, which lead to misinterpretation, are eliminated in the 2-DE System. Based
on our observations and this study in particular, it is evident that some patients have IgG changes which
can be detected only by 2-DE. The application of research-oriented 2-DE for routine clinical purposes is still
limited by its cost and technical complexity.

Zweidimensionale Gelelektrophorese, isoelektrische Fokussierung und Agarose-Gelelektrophorese als Hilfsmittel
für die Diagnose der multiplen Sklerose

Zusammenfassung: Mit Hilfe der zweidimensionalen Gelelektrophorese (2-DE), isoelektrischen Fokussierung
(IEF) und Agarose-Gelelektrophorese (AGE) wurden Liquorproben und Seren von 22 Patienten mit gesicher-
ter multipler Sklerose, 11 Patienten mit fraglicher multipler Sklerose und 20 Kontrollpatienten mit nichtent-
zündlichen neurologischen Erkrankungen untersucht. Bei allen 22 Patienten mit gesicherter Diagnose einer
multiplen Sklerose ließen sich mit allen drei elektrophoretischen Techniken oligoklonale IgG nachweisen. Im
Liquor von Patienten mit fraglicher multipler Sklerose ließen sich in 18% mittels AGE und in 72% der Fälle
mittels IEF oligoklonale IgG nachweisen. Hingegen gelang es mittels 2-DE, in 90% der fraglichen Fälle
oligoklonale IgG nachzuweisen. Bei den nichtentzündlichen neurologischen Krankheiten wurden keine oligo-
klonalen IgG gefunden. Viele Artefakte, die bei der IEF auftreten können, werden mit dem 2-DE System
eliminiert. Aufgrund der vorliegenden Ergebnisse ist es offensichtlich, daß bei einigen Patienten nur mittels
2-DE oligoklonale IgG nachgewiesen werden können. Der Einsatz der forschungsorientierten 2-DE für
Routineuntersuchungen ist gegenwärtig noch begrenzt durch ihre hohen Kosten und technischen Schwierigkei-
ten.

Introduction geneity in CSF is an important aid for the diagnosis
Examinätion of cerebrospinal fluid (CSF) is of poten- of multiple sclerosis, especially in early cases, but also
tial value in searching for changes in neurological of other inflammatory diseases of the central nervous
diseases, owing to its clinical availability and its close System (CNS). For demonstration of these so-called
association with nervous tissue. Above all, the detec- oligoclonal IgG, agarose gel electrophoresis (AGE)
tionofimmunoglobulinG(IgG)ofrestrictedhetero- is at present the most common procedure (l, 2).

J. Clin. Chem. Clin. Biochem. / Vol. 24,1986 / No. 12





Wiederkehr et al: Electrophoretic procedures in the diagnosis of multiple sclerosis 1021

References
1. Link, H. (1973) Clin. Chim. Acta 46, 383-389.
2. Johnson, K. R, Arrigo, S. C., Nelson, B. J. & Ginsberg,

A. (1977) Neurology 27, 273-277.
3. Link, H. & Kostulas, V. (1983) Clin. Chem. 29, 810-815.
4. Delmotte, P. & Gonsette, G. (1977) J. Neurol. 2/5, 27-

37.
5. Nilsson, K. & Olsson, J. E. (1978) Clin. Chem. 24, 1134-

1139.
6. OTarrell, P. H. (1975) J. Biol. Chem. 250, 4007-4021.
7. Harrington, M. G., Merril, C. R., Goldman, G., Xu, X.

H. & MC Farlin, D. E. (1984) Electrophoresis 4, 236-245.
8. Walsh, J. M., Tourtellotte, W. W., Roman, J. & Dreyer, W.

(1985) Clin. Immunol. Immunopathol. 55, 313-327.
9. Wiederkehr, F., Ogilvie, A. & Vonderschmitt, D. J. (1985)

Clin. Chem. 31, 1537-1542.
10. Tracy, R. P., Currie, R. M. & Young, D. S. (1982) Clin.

Chem. 28, 890-899.
11. Oakiey, B. R., Kirsch, D. R. & Morris, N. R. (1980) Anal.

Biochem. 105, 361-363.

12. Tibbling, G., Link, H. & Ohman, S. (1977) Scand. J. Clin.
Lab. Invest. 37, 385-390.

13. Nüsson, K. & Olsson, J. E. (1978) Clin. Chem. 24, 1134-
1139.

14. Laurenzi, M. A. & Link, H. (1978) Acta Neurol. Scand.
55,141-147.

15. Hershey, L. A. & Trotter, J. L. (1980) Ann. Neurol. 8,
426-434.

16. Wurster, U. (1983) Eleclrophoresis '82, W. de Gruyter,
Berlin, New York, pp. 249-259.

17. Olsson, J. E. & Nilsson, K. (1979) Neurology 29, 1383-
1391.

18. Chrambach, A., An der Lan, B., Mohrmann, H. & Felgen-
hauer, H. (1981) Electrophoresis 2, 279-287.

19. Wiederkehr, F., Ogilvie, A. & Vonderschmitt, D. J. (1986)
Electrophoresis 7, 89-95.

20. Anderson, N. L. & Anderson, N. G. (1977) Proc. Natl.
Acad. Sei. USA 74, 5421-5425.

Dr. F. Wiederkehr
Med.-Chem. Zentrallabor
Universitäts-Spital Zürich
Rämistr. 100
CH-8091 Zürich

J. Clin. Chem. Clin. Biochem. / Vol. 24,1986 / No, 12




