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Bu calismada, MS tanili hastalarin substantia alba ve substantia grisea, total ventriculus
lateralis, sag ve sol ventriculus lateralis, ventriculus tertius ve ventriculus quartus hacimlerinin
degerlendirilmesi amaglandi.

Retrospektif olarak yapilan ¢alismamiz, 18-70 yas araliginda toplam 100 bireyin kayitlar
incelenerek yapildi. MS tanili 50 hasta ile kontrol grubu i¢in ayni sayida saglikli bireyin goriintiileri
6l¢lim kriterine alindi. t1 sekansina ait kranial radyolojik goriintiilerden hacim analizleri; web tabanlt
otamatik hacim hesaplama sistemi olan “volBrain Volumetry Report, version 1.0” programi kullanilarak
gerceklestirildi. istatiksel analizler R 4.3.1 (www.r-project.org) programinda yapildi.

Calismamizin MS grubunda, total ventriculus lateralis, sag ve sol ventriculus lateralis
hacimlerinin kontrol grubuna gore istatistiksel olarak anlaml bir sekilde azaldig1 goriildii (p<<0.001).
Ventriculus tertius ve ventriculus quartus hacimlerinin de anlamli bir sekilde azaldig1 goriildii (sirasiyla;
p<0.001, p=0.015). Substantia alba ve substantia grisea hacimleri incelendiginde, gruplar arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir iligki bulunmadi (sirasiyla; p=0.985, p=0.427). Ancak BOS hacminin MS
grubunda azaldig tespit edildi (p=0.031).

Calismamizin verileri daha sonra yapilacak olan ¢aligmalara 6n referans olacaktir. Ayrica,
MS’li hastalarin ventrikiil hacimlerinin boyutunun bilinmesinin, hastaligin klinik agamalarina ve tedavi
stirecine katki saglayacagini diisiinmekteyiz.

ANAHTAR KELIMELER: Multiple Skleroz, Manyetik Rezonans Goriintiileme, Beyin, Ventrikiil,
Volbrain
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This study aimed to evaluate the substantia alba and substantia grisea, total ventriculus lateralis,
right and left ventriculus lateralis, ventriculus tertius, and ventriculus quartus volumes of patients
diagnosed with MS.

Our retrospective study was conducted by examining the records of a total of 100 individuals
between the ages of 18-70. Images of 50 patients diagnosed with MS and the same number of healthy
individuals for the control group were included in the measurement criteria. Volume analyses from
cranial radiological images of the T1 sequence were performed using the "volBrain Volumetry Report,
version 1.0" program, which is a web-based automatic volume calculation system. Statistical analyses
were performed in R 4.3.1 (www.r-project.org).

In our study, it was observed that total ventriculus lateralis, right and left ventriculus lateralis
volumes decreased statistically significantly in the MS group compared to the control group (p<0.001).
Ventriculus tertius and ventriculus quartus volumes were also found to decrease significantly (p<0.001,
p=0.015, respectively). There was no statistically significant difference between the groups when
substantia grisea and substantia alba volumes were analyzed (p = 0.427 and 0.985, respectively).
However, it was shown that the MS group's CSF volume had decreased (p = 0.031).

The data of our study will be a preliminary reference for future studies. Moreover, we believe
that the size of ventricular volumes in MS patients will help with the disease's clinical phases and the
course of treatment.

KEYWORDS: Multiple Sclerosis, Magnetic Resonance Imaging, Brain, Ventricle, Volbrain
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1. GIRIS
Multipl sklerozis (MS), merkezi sinir sisteminin (MSS), ilerleyici bozukluklara

neden olan kronik demiyelinizan bir hastaligidir, genellikle geng eriskinlerde goriiliir
[1].

MS hastaligiin seyri ne kadar uzun olursa o kadar fazla lezyon goriilir. MS
hastalarinda siklikla beyin atrofisi goriilmektedir. Bu durum genellikle MS’in kronik
doneminde ortaya ¢ikar. Atrofi ile beraber ventrikiiler ve sulkal genisleme olur [2]. MS
hastalarinda yapilan arastirmalarda beyin atrofisi ile ilgili bilgiler bireyden bireye

farklilik gostermektedir [3].

Ventrikiiler sistem, iki tane ventriculus lateralis (yan karinciklar), bir tane
ventriculus tertius (3. karincik) ve bir tane ventriculus quartus (4. karincik) olmak
lizere birbirleriyle baglantili dort bosluk icerir. Bu bosluklara ventriculus adi verilir ve
igerisinde liquor cerebrospinalis (BOS) bulunur [4]. Ventriculus lateralis’ler, thalamus
tarafindan sarilir ve ventrikiiler sistemin en kranialinde yer alir. Pars centralis, cornu
frontale (anterius), cornu occipitale (posterius) ve cornu temporale (inferius) adi
verilen 4 kisimdan olusur. Foramen interventriculare (monro deligi) yoluyla 3.
karmciga, 3. karincik aquaductus cerebri (Sylvius kanali) ile 4. karinciga, 4. karmcik
da arkada bulunan apertura mediana ventriculi quarti (Magendi) ve ¢ift olan apertura
lateralis ventriculi quarti (Luschka) denilen delikler yoluyla cavum subarachnoidale

ile baglant1 kurar [5].

MS’de; klinik belirti ve bulgular, BOS incelemeleri, norolojik muayene,
elektrofizyolojik (sinir iletimini Glgen testler) ve Manyetik Rezonans Goriintiileme
(MRG) yardimu ile tan1 konulur. MRG yonteminin yaygin kullanilmasi, MS tanisinin

konulmasinda ve hastaligin takip edilmesinde ¢ok dnemlidir [6].

Bu calismada MS tanili hastalarda beyin ventrikiil hacimleri kontrol grubu ile

<

karsilastirildi. t1 sekansina ait kranial radyolojik goriintiiler “volBrain Volumetry
Report, version 1.0” programi kullanilarak analiz edildi. VolBrain, web tabanl
otamatik bir hacim hesaplama sistemidir. “volBrain Volumetry Report, version 1.0”

programi kullanilarak beyin ventrikiil hacimlerinin analizi yapild1 [7].



2. GENEL BILGILER

2.1. Sinir Sistemi

Sinir hiicreleri ve noroglia hiicrelerinden meydana gelen bir sistemdir. Farkl
organlarindan gelen bilgiler, sinir sistemi araciligi ile tasiir ve islenir. Bu bilgilere
gerekli yanitlar olusturulur. Hiicrelerin devamliligr i¢in i¢ dengenin (homeostazis)

saglanmas1 gereklidir. Sinir sistemi ile hormonlar homeostazisi saglar.

Sinir sistemi, reseptorler aracilifiyla i¢ ve dis ortamdaki degisiklikleri algilar.
Reseptorler, sinir hiicreleri ile baglantili oldugundan 1s1, 151k, ses, koku, mekanik gibi

enerjileri sinir hiicresinde aksiyon potansiyeline doniistiiriir [8].

Viicudun i¢ dengesini saglamak, hareketlerin istemli kontroliinii saglamak ve
istemli hareketleri baglatmak, omuriligin reflekslerinin kontroliinii saglamak,
O0grenme, hatirlama, diisiinme gibi islevleri diizenlemek sinir sisteminin baslica

gorevleridir.

Sinir sisteminin, merkezi (santral) ve cevresel (periferik) olmak tiizere iki
boliimii vardir. MSS, encephalon ile medulla spinalis’ten olusmaktadir. Nervi
craniales, nervi spinales ve nervi autonomicum’un lifleri ¢evresel sinir sistemini

olugmaktadir [Sekil 2.1] [9].

Merkezi R y

sinir T

sistemi RE€ r ! ‘ N |
\ =

5 3 Cerebrum
12 cranial nerves

Cerebellum

8 cervical nerves

Chain of vertebral ganglia, part
of the nerve network of the
autonomic system

12 thoracic nerves

Spinal nerves

5 lumbar nerves
i
/

5 sacral nerves

Sekil 2.1. Sinir sistemi gortinimi [10].



MSS’nin substantia alba ve substantia grisea olmak {izere iki tabakas1 vardir.
Substantia grisea’da, sinir hiicre govdeleri; substantia alba’da ise sinir hiicre
govdelerinin uzantilar1 vardir. Beyinde substantia grisea dista, substantia alba igte

bulunurken medulla spinalis’te substantia grisea igte, substantia alba ise dista bulunur.

Beyin hemisferleri, distan ice dogru; cortex cerebri, substantia alba, bazal
cekirdekler, i¢ orta kisimdaki yapilar ve rhinencephalon’dan olusur [Sekil 2.2] [11].

Beyin ile beyin sap1 i¢inde ventrikiiller bulunmaktadir [12].

Beyinden . <
frontal AN oo ! *) ~
hasit At~ A B U \
qh‘ { - \ ; T X 10
' i \
: T I |
‘n't/('f—* \ Lorotan / : ‘ :
Transes f ) “,
' kst P/V i I L“
B X >
) P /B 4
y Gl s :- ) V)
“Geyazcehel” EIEY h
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Sekil 2.2. Substantia alba ve substantia grisea frontal ve transvers kesit goriintimii [13].

2.1.1. Beyin Ventrikiillerinin Anatomisi

Beyin ile beyin sap1 i¢inde bulunan, kendi aralarinda baglantili, i¢clerinde BOS
bulunan bosluklara ventriculus denir [12]. Her bir beyin hemisferi i¢ine yerlesmis olan
sag ve sol ventriculus lateralis’ler, ventriculus tertius ve ventriculus quartus ad1 verilen
4 tane ventrikiil vardir. Foramen interventriculare (monro deligi) yoluyla 3. karinciga,
3. karincik aquaductus cerebri (Sylvius kanali) ile 4. karinciga, 4. karincik da, arkada
bulunan apertura mediana ventriculi quarti (Magendi) ve ¢ift olan apertura lateralis
ventriculi quarti (Luschka) denilen delikler yoluyla cavum subarachnoidale ile

baglant1 kurar [Sekil 2.3] [5, 12].
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Sekil 2.3. Beyin ventrikiilleri anatomisinin goriiniimii [ 14].

2.1.1.1. Ventriculus Lateralis

Sag ve sol hemisferler i¢inde birer tane bulunan ventriculus lateralis’ler,
hemisferlerin sekline uyum gostererek ‘C’ harfi seklini almistir. Hacmi ortalama 7 ile
10 cc kadardir. Ventriculus lateralisler, thalamus tarafindan sarilir ve ventrikiiler
sistemin en kranialinde yer alir. Ventriculus lateralislerin medial duvarinda bulunan
septum pellucidum denilen boélme her iki tarafin yan ventrikiillerini birbirinden
ayirmaktadir. I¢ yiizii ependim hiicreleri ile kaplidir, icinde BOS vardir. Monro deligi
araciligi ile 3. ventrikiile agilir [ 15]. Ventriculus lateralis; cornu frontale (anterius), pars
centralis, cornu occipitale (posterius) ve cornu temporale (inferius) olmak iizere 4

kistmdan meydana gelir [Sekil 2.4] [16].
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Ventricle

3rd
Ventricle

Sekil 2.4. Ventriculus lateralis’in goriiniimii [17].



Cornu frontale: Lobus frontalis iginde yer alir. Onden corpus collosumun genu
ve rostrum boliimleri tarafindan sinirlanir. Tavanini corpus collosumun truncusunun
On tarafi olusturur. Alttaki ve distaki duvarii nucleus caudatus’un caput kismi, igteki

duvarimi ise septum pellucidum meydana getirmektedir [18].

Pars centralis: Lobus frontalis ve lobus parietalis arasinda bulunur. Foramen
interventriculare ile corpus callosumun splenium bdliimleri arsindadir. Septum
pellucidum araciligi ile cornu frontalisten ayrilir. Lateral duvarinin st kisminda
nucleus caudatus, alt kisminda ise thalamus bulunur. Tavaninda ise corpus callosum’un

alt ytizli bulunur [19].

Cornu posterius: Lobus occipitalis’te bulunur. Corpus callosum’un tapetum’u

dis ve list duvarini; forceps major (igte) ve calcar avis (altta) ise i¢ duvarini olusturur.

Cornu inferius: Lobus temporalis i¢inde bulunan boliimdiir. Catisin1 corpus
callosum’un tapetum’u olusturur. Hippocampus i¢ duvarini, alt duvarini ise eminentia

collateralis (lateralde), hippocampus (medialde) olusturur.

For. interventriculare (monro deligi): Ventriculus lateralis ile li¢iincii ventrikiilii
beynin orta hattinda baglayan kanaldir. Thalamus ile columma fornicis arasinda yer

alir.

Septum pellucidum: 2 yiizii de epandim ile g¢evrili, beyaz ve gri cevherlerden
olusan yar1 saydam duvardir. Yukar1 kisimda corpus callosum’a, asagi kisimda ise

fornix’e asilidir [20].

2.1.1.2. Ventriculus Tertius

Ventriculus tertius, orta kisimda yariga benzeyen, huni seklinde tek bolmeli bir
bosluktur. Her iki thalamus ve hypothalamus arasinda bulunur ve menseini 6n beyin
kesesinden alir. Foramen interventriculare araciligi ile ventriculus lateralislere, sylvius
kanali aracilig ile de ventriculus quartus’a agilir. Onde ve arkada, sagda ve solda, iistte

ve altta olmak tizere 6 duvar1 bulunmaktadir [21].

Ventriculus tertius, hemisferium cerebri’lerin orta kisminda, sag ve sol
ventriculus lateralis’ler arasinda yer alir. Fornix ve corpus callosum’ un asagisinda
bulunur. Lamina terminalis ve commissura anterior 6n tarafta, aquaductus cerebri arka
tarafta, commissura posterior (epithalamica), recessus pinealis, trigonum habenulae

iistte yer alir. Sag ve sol yanlarini st kisimda thalamus’un, alt kisimda ise



hypothalamus’un i¢ yiizleri olugturmaktadir. Ependim hiicrelerinin olusturdugu ince
tabaka ve plexus choroideus, ventrikiillin iist duvarinda bulunur, bu plexus choroideus
ventriculus lateralis’te olanin devamidir [22]. Alt duvarini 6n taraftan baslayarak arka
tarafa dogru chiasma opticum, infundibulum, tuber cinereum, corpus mamillare

olusturur [Sekil 2.5] [23].

Ventriculus tertius i¢inde 3 recessus goriliir. Infundibuluma uzanan recessus
infundibularis, chiasma opticuma uzanan kismina recessus supraorbitalis ve glandula

pinealis’in laminalar1 i¢ine uzanan kismina da recessus pinealis denir [24].

Sekil 2.5.Ventriculus tertius’un goriiniimii [25].

2.1.1.3. Ventriculus Quartus

Pons, cerebellum ve bulbus’un ortasinda tiggene benzeyen bosluklu yapidir. Alt
tarafta bulbus’un tist yarimi ile yukari tarafta pons’un tamaminin ard yiizleri, tabanini
(fossa rhomboidea) meydana getirmektedir. Cerebellum’un centige benzeyen 6n
yiizline yerlesen tegmentum ventriculi quarti ise taban kismini1 meydana getirmektedir.
Sagittal kesitlerde ventriculus quartus’un c¢adira benzeyen bir goriintlisii vardir. Tepe
kisminin apex’i cerebellum’un alt kismina uzanir. Pons ve bulbus’un birlestigi boliim
en genis kismini olusturur [26].

Ventrculus quartus’un i¢ yiizeyi ependim hiicreleri yoniinden oldukca
zengindir, mesencephalon’daki sylvius kanali yoluyla ventriculus tertius ile
baglantilidir. Asagida medulla spinalis’te bulunan canalis centralis ile devam eder.
Lateral duvarini, pedunculus cerebellaris superior’lar yukarida, pedunculus

cerebellaris inferior’lar asagida olusturur. Arka duvarinin alt yariminda 3 delik vardir.
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Apertura mediana ventriculi quarti (magendi) diye adlandirilan delik bir tanedir ve
velum medullare inferius’un asagi-orta boliimiinde obex’e yakin sekilde konumlanir.
Apertura lateralis ventriculi quarti (luschka), recessus lateralis’in daralan ug
noktalarinda yer alir. Bu delikler ventriculus quartusu cavum subarachnoidale’ye
baglar ve BOS bu kisimlardan gecer. Eskenar dortgene benzeyen tabani vardir ve
burada fossa rhomboidea bulunmaktadir. Uggene benzeyen tabanmin iist tarafi

lateralden pedunculus cerebellaris superior ile sinirlandirilir [Sekil 2.6] [27].

Sekil 2.6. Ventriculus quartus’un goriiniimii [28].

2.1.1.4. Plexus Choroideus

Beyinde, ventriculus tertius ve quartus’larin tavani ve ventriculus lateralis’lerin
medial duvarlari i¢ine yerlesmis, ventrikiiler bosluklara dogru ¢ikint1 veren dokulardir.
BOS’un kontroliinii yapan 06zel bir salgi epiteli niteligindedir [29]. Foramen
interventriculare’den gecerek ventriculus lateralislerin pars centralis ve cornu
inferiusu boyunca devem eder. Yiizeyi yaklastk 40 cm? dir. Cornu anterius ve
posterius’ta bulunmaz.Yukarida fornix’in alt yiizii, asagida ise ventriculus tertius’un
tavani ile thalamus’un {ist yliziinii 6rten fissura choraidea’dan gegerek pars centralis’

in dig duvarina dogru uzanir. Koronal kesitlerde ventriculus tertius ve quartus ‘un

plexus choroideuslar1 birbiriyle devamlidir. Ventriculus quartus’un plexus



choroideus’u T harfine benzer, vertikal ve horizantal kisimlart mevcuttur [Sekil 2.7]

[30].

Sekil 2.7. Plexux choroideus’un goriiniimii [31].

2.1.1.5. Beyin Omurilik Sivisi1 (BOS) ve Dolasimi

Plexus choroideus’un kandan siizerek meydana getirdigi temiz, berrak ve
renksiz bir sividir. BOS, merkezi sinir sistemi (MSS) ile ¢cevresinde bulunan kemikler
arasinda birtakim travmalara karsi koruyucu bir su yastigi gorevi vardir. MSS
dokusunun beslenmesi ve atiklarinin uzaklastirilmasi gibi olduk¢a 6nemli bir gorevi
vardir. BOS’un i¢inde az miktarda protein, kalsium, klor, potasyum, sodyum, glikoz,
oksijen bulunur. Siirekli bir akis durumundadir. I mm® BOS’ da 0-3 lenfosit bulunur
[32]. Yetiskinlerde biitiin hacmi 150 ml’ dir. Bu miktarlarin dagilimi sdyledir; spinal
kord ¢evresinde 75 ml, ventrikiiler sistem i¢inde 25 ml, kortikal sulkuslar ¢evresinde
ve sistemler i¢cinde 50 ml’dir. Yetiskinlerde 60 saniyede 0,3-0,4 ml salgilanmaktadir.
24 saatteki BOS tiretimi 500 ml kadardir [33]. MRG sistemi, BOS salgisinin sirkadiyen
ritim gosterdigini, en fazla saat 02.00’da, en az ise saat 18.00°da salgilandigini
gostermektedir. Ventriculus lateralis’lerde olusan BOS, for. monro yoluyla ventriculus
tertius’a ve buradan ise aquaductus cerebri yoluyla ventriculus quartusa ge¢mektedir.
For. magendi ve for.luschka’lar ile BOS ventriculus quartus’ tan sistemlere ve

subaraknoid bosluga gider [Sekil 2.8] [34].



Sekil 2.8. Beyin ventrikiilleri ve BOS dolagimi goriiniimii [35].

2.2. Manyetik Rezonans Goriintilleme (MRG)

MRG son yillarda oldukca 6nem kazanmistir MRG bagka goriintiileme
teknikleri ile degerlendirilemeyen, beyin-omurilik hastaliklarinda, boyunla ilgili
hastaliklarda, kas-iskelet sistemi ile 1ilgili hastaliklarda ve yumusak doku
hastaliklarinin degerlendirilmesinde kullanilan ¢ok gelismis kesitsel bir goriintiileme
yontemidir. MRG oldukga biiylik miknatislarin olusturdugu ¢ok giiclii bir manyetik
alan icinde radyo dalgalarinin kullanilmasiyla bir takim anatomik yapilari, diger
yapilardan tam olarak ayirt etmek, hastalikli ve hastalikli olmayan dokular arasindaki

farklar belirlemek amaciyla kullanilan tibbi bir tetkik yontemidir [36].

Hasta manyetik bir alana yerlestirilir, insan viicudundaki protonlar miknatisin
kutuplar1 dogrultusunda paralel ve antiparalel dizilis gosterip doniis yapar. Diger
asamada radyo dalgalar1 gonderilir ve dokularda bulunan hidrojen atomlarinda
degisiklik olusur. Radyo dalgalar1 gonderilmediginde protonlar miknatis yoniindeki
yerlerine doner. Aldig1 enerjiyi de donerken tekrar verir. Bir alict yardimi ile olusan
enerji sinyale doniisiir. Her bir doku i¢in olusturulan degisim ve eski yerlerine donme
stireleri farklilik gosterir. Sinyaller arasindaki farkliliklarin olmasiyla goriintiiler

olusur [37]. Su igeren dokularda hidrojen iyonu c¢oktur. Su ve yag insan viicudunda



fazladir. Viicutta ¢ok miktarda hidrojen igeren yag ve su MRG’ de birbirinden farkli
davranig gosterir. MRG, hareket sisteminin ve batin i¢i organlar gibi solid organlarin

degerlendirilmesinde ve 6zellikle beyin degerlendirmesinde siklikla kullanilir [38].

MRG’de goriintii olusturulurken dokularin farkli ti¢ 6zelliginden yararlanilir.
Bunlar; T1 relaksasyon stiresindeki farklilik, T2 relaksasyon siiresindeki farklilik ve
proton miktarindaki farkliliktir [39]. Dokular arasindaki sinyal yogunlugundaki fark,
agirlikli olarak doku T1 relaksasyon siiresindeki farkliliklara bagli olan bir goriintii T1
agirlikli goriintii olarak isimlendirilir. Dokularda bulunan proton adetinin farkli

olmasiyla olusturulan goriintiilere proton dansite goriintiiler ad1 verilir [40].

MRG, iyonlastirict radyasyon kullanilmamasi, diger beyin goriintiileme
tekniklerine gore gri ve beyaz cevher ayrimini daha iyi yapmasi, ii¢ boyutlu goriintii
olusturmasi, beynin istenilen bolgesinden kesitler alinabilmesi gibi avantajlar
nedeniyle bir¢ok bilimsel ve klinik ¢aligmada bilgisayarli beyin tomografisinin yerini

almaktadir [Sekil 2.9] [41].

Sekil 2.9. MRG cihazi’nin goriinimii [42].

2.3. Volbrain

VolBrain, MRG beyin verilerini otomatik analiz etmeyi hedefleyen bir siiregler
sistemidir. Arastirmacilarin kendilerine ait yerel sitelerinde herhangi bir altyap:
sistemine gereksinim olmadan MRG verilerinden otomatik bir sekilde hacimsel beyin
verileri elde etmelerine yardimci olmay1 hedeflemektedir. VolBrain tam otomatik

olarak hareket eder ve herhangi bir insan etkilesimi olmadan beyin yapis1 hacimleri
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hesaplayabilir. Sinirli hesaplama kaynaklarini biitiin kullanicilar arasinda paylagmak
amaciyla, her kullanici i¢in giinliik veri sayis1 10 ile sinirlidir. Degerlendirme siiriimii
ticari ¢ikar1 olmayan amaglar icin iicretsizdir [43]. Neuroimaging Informatics
Technology Initiative (NIFTI) formatinda bir MRG beyin hacmi aldigi ve ana
Intrakraniyal Bosluk (ICC) dokularmin hacimleriyle bir pdf raporu iirettigi igin,
kullanicinin bakisiyla bir kara kutu gibidir. Ayrica, beyincik, beyin sap1 ve beyin yarim
kiireleri gibi daha iri 6l¢ekli alanlarin hacim bilgilerini de elde etmeyi saglar. Sonuca
bakilacak olursa, otomatik subkortikal yap1 segmentasyonu yapilir, ilgili hacimler ve
etiket haritalar1 olusur. Tim boru hattinin ortalama islem siiresi yaklasik 12
dakikadir. Ancak sunucuda bekleyen is sayisina bagli olarak siire degisebilir. Bir

sonraki sekilde siirecin kisa bir taslagi gosterilmektedir [Sekil 2.10] [44].

Sekil 2.10. VolBrain programindan alinan goriintii [45].

2.4. Multiple Skleroz Hastalhig1 (MS)

2.4.1. Tanim

MS, genel olarak geng yetiskinlerde rastlanan, merkezi sinir sistemini (MSS)
etkileyen, enflamasyon, demiyelinizasyon, kronik, otoimmiin ve akson hasar1 ile

karaktarize bir hastaliktir [46].

Hastaligin baslangi¢ siirecinde ataklar tam olarak iyilesir ya da hafif sekeller
birakir ve iyilesir. Tekrar eden ataklar sonunda ise hastada kalic1 nérolojik bozukluklar
olusturabilir. MS’in belirtileri MSS’nin hasarina bagl ortaya ¢ikmaktadir. Belirtilerin
bazilar1 ¢ok sik bazilari ise seyrek olarak ortaya ¢ikar. Bu belirtiler monosemptomatik
(optik norit, myelit) olabilecegi gibi komplike (idrara az-sik gitme, giindiiz idrar

kacirma-ani sikisma hissi, kronik kabizlik) de olabilir [47]. Ekstremitelerde gii¢ kaybu,
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duyusal belirti, mesanede sorunlar, yorgunluk, halsizlik, gorsel belirtiler (diplopi,
gorme bulanikligi), dizartri, kognitif sikayetler (bellek-konsantrasyon-dikkat
bozuklugu seklinde) daha c¢ok goriiliirken, hareket bozuklugu, bas agrisi, epilepsi
ndbetleri, demans diizeyinde yikimlar, isitme kaybi1 daha seyrek goriilen belirti ve

bulgulardir [48].

2.4.2. Tarihge

MS’1 ilk olarak, Jean Martin Charcot, 1868 yilinda sinir sisteminin farkli bir
hastalig1 seklinde tanimlamigstir. Tanimlanmasini izleyen yillar siirecinde Alman ve
Fransiz doktorlar tarafindan hastaligin klinik ve patolojik 6zellikleri ortaya konmustur.
MS’in belirti ve bulgular1 1865 yilinda Charcot tarafindan saptanmis, miyelin yikimi
ile primer patolojik durumun meydana geldigini, demiyelinizasyon alaninda glial skar

(bir baska deyisle skleroz) olustugunu gostermistir [Sekil 2.11][49].

Onceden sadece olgular seklinde belirtilmis ancak 1900’lii yillarin basinda,
ndrolojide en ¢ok rastlanan hastaliklardan biri olmustur. Giiniimiizde MS hastas1
sayisinin 2,5 milyon oldugu goriilmektedir. Hastalarin bakimi ve tedavisi oldukga zor

ve maliyetlidir [50].

Sekil 2.11. Jean Martin Charcot [51].
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2.4.3. Epidemiyolojisi

MS psikolojik, ekonomik ve sosyolojik sonuglar doguran, kronik ve biiyiik
Olclide kisinin gilinlilk hayatini etkileyen bir rahatsizliktir. MS, geng yetiskinlerde
bircok 0zilir olusturan non-travmatik nedenlerin basinda gelir [52]. MS hastalarinda
sosyal olumsuzluklara sik rastlanilmaktadir. Hastaligin genis zamana yayilmasi,
hastanin yasamsal aktivitelerinde yardima ihtiya¢ duymasina neden olur. MS, erken
yaslarda iiretkenligin oldukga azalmasina neden olan bir rahatsizliktir [53]. Hastaligin
Avrupa’daki sikligin1 ve boyutunu belirlemeye yonelik epidemiyolojik arastirmalar
yapilmistir. Son otuz yilda yapilan biitiin arastirmalara gére MS’ in prevelansinin
100.000’de 83 oldugu bildirilmistir [54]. Tiirkiye’de yapilmis olan epidemiyolojik
arastirmalarda, MS prevelansi 41- 101,4/100.000 araliginda oldugu saptanmistir [55].
Bu oran daha cok kuzey iilkelerinde, kadinlarda erkeklerin 2 kati siklikta
goriilmektedir. Tiim tilkelerde kadinlarin MS hastas1 olma orani erkeklere oranla daha
fazladir. Tiim tilkeler ve her iki cins i¢inde en yiiksek prevelans oranlari 35 ile 64 yas
arasindadir. Diinya genelinde MS hastaliginin prevalans: ile ilgili arastirmalarda
hastaligin Avrupa kokenlilerde ve beyaz irkta daha fazla oldugu, tropikal iklimlerde
daha seyrek meydana geldigi bildirilmistir [Sekil 2.12] [56].

& o
0 000 0

Sekil 2.12. Multiple sklerozun diinyadaki dagilimi [57].

2.4.4. Etyoloji ve Patogenez

MS nedeni kesin olarak bilinemeyen, karmasik otoimmiin bir rahatsizliktir.

Sinir sisteminde immiinolojik yikimin olusmasi MS’in en bilinen patolojisidir.
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"Miyelin bazik proteini" (MBP) yapisinin hastaligin sebepleri iizerindeki etkisi birgok
calismada tartisma konusu olmustur. Farkli pek cok MBP peptidinin immiin-dominant

antijenler olarak hastaligin meydana gelmesinde etkili oldugu goriilmiistiir [58].

Cevresel ajanlarin, mikroorganizma ve viriislerin hastaligin etiyolojisindeki
etkisi tartistlmig, ancak bu faktorlerin hastalifin  birincil sebebi olarak
gosterilemeyecegi tespit edilmistir. Hastalik olusumuna sebep olan esas nedenin; oto-
immiinitenin ~ gelisimine  sebep olan, immiinolojik mekanizma oldugu
varsayllmaktadir. Sitokin, antijen-ekspresyonu, lokositlerin interaksiyonlar1 ile
diizenleyici T-hiicreleri bu mekanizmalardir. Bu alanda yapilan ¢alismalar, diizenleyici
t-hiicreleri lizerinde yogunlagmistir [59]. Diizenleyici T-hiicreleri, diger T hiicrelerinin
(Th1 ve Th2 gibi) denge/modiilasyonuna yardimci olur. Otoimmiin cevap diizenlenir
[60]. Dogustan gelen immiin mekanizmalarin ve dogal antikorlarin, hastaligin
gelismesinde, hastaliga karsi direngli tepki gosterdikleri ¢aligmacilar agisindan goz
oniinde bulundurulmalidir. Sonugta, MS’e yonelik bugiine kadar pek ¢ok tedavi edici
ajan kullanilmistir ve bundan sonraki siirecte de kullanilmaya devam edilecektir.
"Glatirmer acetate" (copolymer 1), 6zellikle de interferon-beta kombini gibi oral
antijenlerle yapilan ¢aligmalar, ayrica antikor terapisi ve kemik iligi nakli de timit vaat

etmektedir [61].

MS demiyelinizan ve inflamatuar hastaliklar arasinda en ¢ok karsilasilan ve
gelisimiyle ilgili en c¢ok bilgi sahibi olunan hastaliktir. Hastaligin histopatolojik
belirtileri demiyenizasyon, reaktif astroglioz, fokal inflamasyon ve oligodendrosit

kayiplar1 olmasidir [62].

MS’in patofizyolojisinde, MSS’de lokal immiin cevabi1 olusturmasi i¢in aktive
olan hiicrelerin Kan Beyin Bariyeri’ni (KBB) asmasi lazimdir [63]. Bu transendotelyal
migrasyon mekanizmas: oldukca asamalidir. Ik asamada, selliiler adezyon
molekiilleri; 16kositlerde, vaskiiler endotelde salgilanir [64]. Damarin ¢eperi boyunca
gezen l0kositlerin yavaslamasi ve yerlesmesi saglanir. Hastaligin bu asamasinda
makrofaj ve mikroglia hiicreleri énemli bir rol {stlenir. Bu hiicreler mediyatorlerin
salinmasi ile immiin aracili demyelinizasyonu devam ettirmekte rol iistlenir. Myelin
kilifi iceren giiglii inflamatuvar reaksiyon aksonal hasarlara neden olur. Bu tablo
MS’de geri doniissiiz norolojik tutulumun patolojik halidir [65]. B hiicreleri de MS
patogenezinde olduk¢a Onemli bir yere sahiptir. BOS’ da Oligoklonalband olan

hastalarda plaklarin beyaz maddesinde de plazma hiicreleri goriiliir. MS hastalarinda
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Myelin basic protein, Myelin associated protein, Myelin Oligodentrosit Glikoprotein,
Proteolipid Protein ve a-f kristalline karst otoantijenlar; hem BOS da hem kan da
gorilmistiir. Myelin kilifindaki Oligodentrosit Glikoprotein’in demyelinizasyonla
sonlanmis olan anormal B hiicre cevabina karsilik en 6nemli cevap oldugu diistiniiliir.

MS lezyon patolojisinin heterojenligine cesitli faktdrler neden olmaktadir [66].

2.4.5. Patoloji

MS hastaliginin tipik patolojik belirtisi, post kapiller veniillerin gevresinde
bulunan demiyelinizasyon alanlar, KBB’deki bozulma ile karakterize fokal plaklardir.
Bu plaklar hetorojen dagilimlidir ve %50’sine yakini periventrikiiler yerlesim
gostermektedir. Ventriculus lateralisler’in kdseleri, periakuaduktal alan ve ventriculus
quartus’un tabanmi en ¢ok tutulan bolgelerdir. MS sebebi ile hayatin1 kaybeden
bireylerin otopsilerinde, optik sinirde, beyin sapinda ve medulla spinalis’de
makroskobik tutulum gézlenmistir. Beyaz cevher tutulumu, gri cevher’e oranla daha

sik gozlenir [67].

Aktif ve inaktif olarak siniflandirilan plaklarin, aktif doneminde, 6dem ve
myelin kaybr goriilmektedir. Odeme karsin genellikle aksonlar korunmaktadir. Erken
donem bazi MS plaklarinda, remiyelinizasyon goriilebilmektedir. Inaktif plaklarda
aktif myelin yikimima ait belirti bulunmaz. Fibriler gliozis belirgin olup, akson
yogunlugunda belirgin bir azalma s6z konusudur. Oligodendrositler azalmis veya

yoktur. Perivaskiiler alanlarda enflamasyon goriilebilir [68].

Bunun yani sira, MS hastalarinin konvansiyonel MRG incelemelerinde normal
goriinen ak madde daha ileri yontemlerle arastirildiginda normal olmayan bulgular
verebilir. Bu sebeple, MS hastalarinda Klinik belirtiler ve MRG bulgular1 birebir

benzer olmayabilir [69].

2.4.6. Klinik Ozellikler

MS’in klinik siirecinde; rahatsizligin siiresi, alt tipi ve lezyonlarin yerlestigi
yere gore bir¢ok farkli semptomlar ortaya ¢ikmaktadir. Bazi semptomlar etkisini kisa
stire gosterdikten sonra herhangi bir iz birakmadan ortadan kaybolurken, bazilar1 ise
kalict semptomlar olabilir [70]. MS’in baslangic1 akut veya subakut olabilir [71].
Birkag giin veya hafta arasinda pik yapan, sonrasinda semptom ve bulgular agisindan

farkl1 derecelerde diizelmelerin oldugu, ataklarin goriildiigii, klinik bozukluk
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biciminde tanimlanir. Kisinin i¢inde bulundugu durumu atak olarak tanimlanmasi i¢in,
ates olmadan belirti ve bulgularda artma olmasi ya da yeni belirti ve bulgularin
eklenmesiyle seyir gosteren, bir giinden uzun siire devam eden bir tablo olmasi gerekir

[72].

Hastaligin seyrinde, hastalarda dizartri, gérme sorunlari, nistagmus, pozisyon
ve vibrasyon duyularinin bozulmasi, ataksi, intansiyonel tremor, ekstremitelerde gii¢
azalmasi, mesane ile ilgili sorunlar goriilebilir. Bulgularin hepsi non-spesifiktir [73].
Hastalarda ortaya cikan ilk belirtilerin %30’u gérme ile ilgilidir. Optik disk bulgulari,
renkli gérme kaybi, gérme alan1 defektleri, osilopsi, diplopi net ve keskin gérememe

gorme ile ilgili belirtilerdir [74].

Hastaligin ilk belirtileri olarak hastalarin yaklasik %50’sinde bir ya da daha
fazla ekstremitede akut gelisen gii¢ kaybi, ciltte hissedilen karincalanma, uyusukluk
veya duyu bozuklugu goriilmektedir. Bu motor belirtilerin yani1 sira hareket bozuklugu
ve buna bagli olarak 6ziirliilik durumu goriilebilmektedir. Hastalarin bazilarinda agri
sikayetleri, duygu-durum bozulmalari, yorgunluk, halsizlik ve seksiiel islev
bozukluklar1 bulunabilir. Baz1 hastalarda ise dikkat bozuklugu, hafiza kayb,
konsantrasyon sorunlar1 ve zihinsel becerilerde giiclilk yasanmasi gibi sorunlar

olusabilir ve bu durum da MS hastalarinda ortaya ¢ikan biligsel tutulumu gosterir [75].

2.4.7. Tam Olgiitleri

Hastalik belirtilerinin farkli olmasi ve hastaligin seyri bakimindan tan1 koymak
zor olabilir. Resmi anlamda tani ile ilgili ilk caligmalar, 1965 yilinda Schumacher ve
ark. [76] tarafindan yapilmistir. MS tanisini, asagida belirtilen 4 sekilde standart hale

getirmistir. Bunlar:

*  Tanimlanan yas araliginda olan kisilerde (10-50 yas) primer beyaz cevher

lezyonunun bulundugu klinik bulgularin olmasi,
*  Norolojik muayenede ongoriilen belirtilerin var olmast,

* Zaman i¢inde lezyonlarin yerlesiminin asagida belirtilen bulgulardan

birine uyum gostermesi,

a) Fonksiyonel olarak en az 2 tane 6nemli olan belirtiler ile giden ve her biri
24 saatten uzun devam eden, minimum 30 giin ara ile gozlenen ve

remisyonun gerek olmadig atagin olmasi,
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b) Minimum 6 ay kadar ayni dissemine paternin yavas ve progresif

gelisiminin olmasi

* Norolog tarafindan tan1 konulmali. Schumacher tani kriterlerinin yerine
1983 yilinda Poser tani kriterleri geg¢mistir. Poser tani kriterlerinde

laboratuvar bulgular da yer almistir [77].

Kriterde ayn1 zamanda; klinik kesin MS, laboratuvar destekli kesin MS, klinik
olas1 MS ve laboratuvar destekli olas1t MS olarak 4 kategori vardir. Poser tarafinca
ortaya konan kriterler BOS, norofizyolojik testler ve MRG taramasi olarak yeniden
diizenlenmistir. McDonald ve ark. [78] MRG’de, lezyonlarin ortamda yayiliminin tam
tanimini ilk kez 2001 yilinda yapmistir. McDonald Kriterleri olarak adlandirilan bu
kriterler; MS, MS degil, olast MS seklindedir.

2.4.8. MS Tipleri
MS tiplerini Lublin ve Reingold, 4 baslik altinda siniflandirmislardir.

- Relapsing- Remitting MS (RRMS): Atak ve iyilesmelerin oldugu tiptir. En
fazla goriilen MS tipidir. %85 oraninda hastaligin baslangicinda goriiliir.
Bu tip, farkli o6lgiitlerde inflamasyon, MRG’de artmis ya da aktif
lezyonlarla ayirt edilmistir. 24 saat siiren tekrarlar vardir ve araligi en az

bir aydir [79].

- Primer Progresif MS (PPMS): Birincil ilerleyici MS olarak bilinen tipte;
hastaligin baslangicindan itibaren ilerleme mevcuttur. MS’in %10’luk
kismint olusturur. En bilinen 6zelligi, ileri yasin olmasidir. Ayrica,

kullanilan ilaglara direng¢ olusabilir. Bu tipin belirtisi kismi felgtir.

- Sekonder Progresif MS (SPMS): ikincil ilerleyici MS diye isimlendirilir.
Bu tipte atak ya olmaz veya ¢ok az goriiliir. Ancak engellik durumu devam
eder. Enflamasyon patolojik olarak az goriiliir. Genellikle akson kaybi
vardir. Bunun yaninda bazi hastalar, modifiye edici ilaclar alarak

rahatsizligin ilerlemesini azaltmaya calisir [80].

- Relapsing Progresif MS (RPMS): Yinelenen ve ilerleyen bu MS, ilk
zamanlar progresif seyreder. Diizelme durumlarmin oldugu ataklarla
devam eder ve siirekli bir progresyonun var oldugu MS’tir. Hastalarin

%y5’inden daha azini etkiler ve sik goriilmeyen bir tiptir [81].
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2.4.9. MS Tedavisi

MS bireylerin yasam kalitesini olumsuz yonde etkilemektedir. Hastalig1 tam
anlamiyla iyilestirecek tam bir tedavisi bulunmaz, fakat farkli tedavi sekilleri ile
hastalik kontrol altina alinabilir. Baslangi¢ doneminde ataklar kontrol altinda tutulursa

olusacak hasarlanma azaltilabilir [82].

Bagisikligi giiclendirici tedaviler ataklarin sik ve siddetli olmasini azaltabilir
ya da hastaligin ilerlemesini yavaslatabilir. Belirtilere gére mesela yorgunluk, kas
agris1, inkontinans ve duygu durum degisikligi i¢in tedaviler de bulunmaktadr. ilagla
tedavinin yani sira fizik tedavi yontemi de zayiflayan kaslarin gliglenmesine katki
saglar. Bu da bireyin hayat kalitesini artirir. MS’li bireyler ve aileleri gerekli sekilde
bilgilendirilmeli ve gereken moral destegi saglanmalidir. Bu durumun tedaviye olumlu
katkilar1 olmaktadir. Her bireyde farkli ilerleyen bir rahatsizlik oldugu icin, tedavi

bireyde goriilen semptomlara gore sekillenir [83].
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3. GEREC VE YONTEM

Bu ¢alisma, Malatya 11 Saglik Miidiirliigii, Malatya Egitim ve Arastirma
Hastanesi, Noroloji ile Radyoloji Anabilim Dallari’nda gergeklestirildi. Arastirmamiz,
Noroloji ve Radyoloji Anabilim Dallari’na 2019-2022 yillar arasinda gelen hastalarin
kayitlar1 incelenerek yapildi. Malatya Turgut Ozal Universitesi Girisimsel Olmayan
Klinik Aragtirmalar Etik Kurulu’undan etik onay alind1 (30.05.2023 tarih ve 2023/ 28-
158825 sayili karar).

3.1. Arastirma Grubunun Ozellikleri

Arastirmamiz, belirtilen tarihlerde hastaneye basvuran hasta kayitlarindan,
MRG cihaz1 ile ¢ekilen 18-70 yas aralifinda toplam 100 bireyin goriintiilerini

icermektedir.

Calismamiz iki grup seklinde planlandi. MS tanili 50 hasta grubu ve saglikli

olarak raporlanan 50 kontrol grubu bireyin goriintiileri alindi.

Power analiz ile 6rneklem belirlendi. Yapilan hesaplamaya gore (G*power 3.1
programi kullanilarak) 6rneklem biiyiikliigii en az 80 (her grup 40) olarak belirlendi
(0,75 etki biiyiikliigii, 0,05 yanilma payi, 0,95 giiven diizeyi, 0,95 evreni temsil giicii)

Geriye yonelik dosya taramasinda, beyin hacmini etkileyebilecek hastaligi
olan, kafa travmasi ve kranium operasyonu ge¢irmis, alkol, madde kullanimi ve

bagimlilig: olanlar kisiler ¢caligmaya dahil edilmedi.

3.2. Manyetik Rezonans Goriintilleme Protokolii

Calismamiz, MRI SIEMENS Amira (Enlargen, Germany) 1.5 Tesla cihazinda
aksiyel T1 agirhikli ve T2 agirlikli, koronal FLAIR, sagittal T2 agirlikli goriintiiler
alinarak yapildi. MRG protokolii: 3D T1-MPRAGE TR (Repetition time): 2200 ms,
TE (Echo time): 2.79 ms; Flip angle (Sapma ag1s1): 8°; FOV (Field of View): 250 mm,;
Kesit sayisi: 192; Kesit kalinligi: 1 mm; matrix: 205x320 seklindedir.

3.3. Manyetik Rezonans Goriintiilerin Elde Edilmesi

Veri kullanim izni; Malatya Il Saglik Miidiirliigii, Malatya Egitim ve Arastirma
Hastanesi Baghekimligi’'nden alindi. Daha sonra akgiin programi kullanilarak,

caligmaya alinan bireylerin MRG’leri, retrospektif olarak tarandi ve indirildi.
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3.4. Goriintii Analizi ve Ol¢iimler

Radyolojik  goriintiileme yontemi olan MRG, beyin anatomisinin
incelenmesinde, norodejeneratif hastaliklarin tanisinin konulmasinda yaygin bir
sekilde kullanilmaktadir. T1 agirhikli goriintiiler, c¢ogunlukla ndéral yapilarda
dejenerasyon ile seyreden hastalik gruplarinda, anatomik yapilarin degisimlerini ayirt

etmek amaciyla kullanilir [84].

Otomatik, giivenilir, niceliksel olarak hacim degerlendiren MRG yazilimlari,
norolojik hastaliklarin goriintiilenmesinde ve hastaliklarin tanisinin konulmasinda
Onemli bir yere sahiptir [85]. Aragtirmamizda bu 6zelliklere sahip, Web tabanli yazilim

programi olan VolBrain kullanildi.

T1 agirlikl goriintiiler, yapisal analiz i¢in Digital Imaging and Communication
in Medicine (DICOM) veri formatinda kaydedildi. Daha sonra bilgisayara aktarildi
[Sekil 3.4]. Verilerin her biri, voliimetrik analizlerinin yapilabilmesi i¢in dem2niigui
programi kullanilarak Neuroimaging Informatics Technology Initiative (NIfTT)
formatina doniistiirildii. Bundan sonra dosyalar, ventriculus lateralis, ventriculus
tertius, ventriculus quartus, beyaz ve gri cevher hacimleri hesaplanmak iizere,
VolBrain ¢evrimigi internet sayfasina yiiklendi ve ylikleme iglemi tamamlandiktan

sonra VolBrain programi otomatik olarak hesaplama islemini yapti.

2 dcm2nii — O
File Edit Help
Output Format: Compressed FSL (4D NIfTI nii)

GZip...20220104_204929localizers1001a001C.nii.gz

Converting 2/38 volumes: 1
00000003->20220104_204929Iocalizers10012001D.nii

brightest voxel was 343: data will be saved as 16-bit signed integer,
GZip...20220104_204929localizers1001a001D.nii.gz

Converting 3/38 volumes: 1
00000001->20220104_204929localizers10012001E.nii

brightest voxel was 266: data will be saved as 16-bit signed integer.
GZip...20220104_20492%localizers1001a001E.nii.gz

Converting 21/38 volumes: 1
00000005->20220104_204929t2tsetra312530012001A.nii

brightest voxel was 897: data will be saved as 16-bit signed integer,
GZip...20220104_204929t2tsetra51253001a001A.nii.gz

Converting 38/38 volumes: 1

00000008-> 20220104_204929t2tsesag31255001a001A.nii

brightest voxel was 1022: data will be saved as 16-bit signed integer.
GZip...20220104_204929t2tsesag51255001a001A.nii.gz

Conversion completed in 4578 ms |

Sekil 3.1. Dcm2niigui programi kullanilarak NIfTT formatina doniistiirme goriintiisii

[86].
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3.5. VolBrain

VolBrain; beyinde MRG segmentasyonu ile hacimsel hesaplamalar yapan,
otomatik bilgisayar yazilim programidir. Bu program kullanilarak, total substantia
alba-grisea ile BOS, sag ve sol ayr1 ayr1 olmak iizere cerebrum, cerebellum ve truncus
encephali, beyin ventrikiillerinin hesaplar1 yapilabilmektedir. Ayrica, bunlar ile ilgili

bazi alanlarinda hacimleri hesaplanabilmektedir [87] [Sekil 3.5].

Calismamizda VolBrain, ventriculus lateralis, ventriculus tertius, ventriculus

quartus, beyaz ve gri cevher hacimlerini belirlemek i¢in kullanildi.

g;) voI2Brain wolumetry report

Sekil 3.2. VolBrain Goriintiisii [88].

3.6. istatistiksel Analiz

Histogram, Q-Q grafikleri ve Shapiro-wilk testi ile verilerin normal dagilima
uygunlugu degerlendirildi. Levene testi ile varyans homojenligi test edildi. Gruplar
arasi karsilastirmalarda nicel degiskenler icin, Mann-Whitney U testi ile bagimsiz iki
orneklem t testi uygulandi. R 4.3.1 (www.r-project.org) yaziliminda, verilerin analizi

gerceklestirildi. Anlamlilik diizeyi p<0.05 olarak kabul edildi.
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4. BULGULAR

MS tanili 50 hasta ve saglikli 50 bireyin goriintiilerinin degerlendirildigi
calismamizda, gruplar yas ve gruplar agisindan homojen dagilim gostermistir [Cizelge

4.1].

Cizelge 4.1. Gruplarin Demografik Degiskenlerin Dagilimlarina Gore Karsilastirilmasi

Grup
Degisken Grup n/ % Hasta Kontrol Total p degeri
Cinsiyet Erkek N 25 25 50 -
% 50,0% 50,0% 50,0%
Kadin N 25 25 50
% 50,0% 50,0% 50,0%
Total N 50 50 100
% 100,0% 100,0% 100,0%
Degisken N Grup  Ortalama + Standart Sapma  p degeri
Yas 50 Hasta 37,98£12,79 0.152
50 Kontrol 41,62+12,45

n; orneklem sayisi, %; yiizde,*p<0,05; gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamh farklhihk
vardir.

Calismamizda hasta ve kontrol gruplarinin substantia alba ve substantia
grisea’larinin hacimleri incelendiginde, gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir
iliski bulunmadi (sirastyla; p=0.985, p=0.427). Ancak BOS hacminde hasta ve kontrol
grubu arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik bulunmustur (p=0.031) [Cizelge
4.2].

Cizelge 4.2. BOS, substantia alba ve substantia grisea hacimlerinin gruplar arasi

karsilagtirilmasi
Gruplar
Degiskenler Hasta (n=50) Kontrol (n=50)
Ortalama + Standart Sapma Test degeri p degeri
BOS 143.40+50.06 163.98+43.57 2.184 0.031*
Substantia Alba 520.30+87.96 520.63+85.85 0.019 0.985
Substantia Grisea 633.70+102.50 617.80+96.68 0.798 0.427

n; 6rneklem sayisi, p degeri, *p<0,05; gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik vardir.

Hasta grubunda; total ventriculus lateralis, sag ventriculus lateralis ve sol
ventriculus lateralis hacimlerinin kontrol grubuna gore istatistiksel olarak anlamli bir

sekilde azaldig1 goriildii (p<0.001) [Cizelge 4.3.]
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Cizelge 4.3. Ventriculus lateralis hacimlerinin gruplar arasi karsilastiriimasi

Gruplar
Degiskenler Hasta (n=50) Kontrol (n=50) Test
Ortanca (1. ceyrek-3. ceyrek) degeri  p degeri
Total Ventriculus Lateralis 12.63 (9.67-17.91) 24.48(19.84-34.94)  6.218 <0.001*
Sag Ventriculus Lateralis 5.57 (3.92-8.13) 11.8 (8.82-16.12) 6.232 <0.001*
Sol Ventriculus Lateralis 6.53 (4.68-9.35) 12.89 (10.73-18.59)  6.001 <0.001*

n; 6rneklem sayisi, p degeri, *p<0,05; gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik vardir.

Calismamizda hasta ve kontrol gruplarinin ventriculus tertius ve ventriculus
quartus hacimleri karsilastirildiginda; ventriculus tertius ve ventriculus quartus
hacimlerinin hasta grubunda istatistiksel olarak azaldig goriildi (sirasiyla; p<0.001,

p=0.015) [Cizelge 4.4].

Cizelge 4.4. Ventriculus tertius ve ventriculus quartus hacmlerinin gruplar arasi

karsilastirilmasi
Grup
Degiskenler Hasta (n=50) Kontrol (n=50) Test
Ortanca (1. ceyrek-3. ceyrek) degeri p degeri
Ventriculus Tertius 1.14 (0.201.18)  2.03 (1.48-2.44) 6.052 <0.001
Ventriculus Quartus 1.56 (1.531.82) 1.95 (1.56-2.55) 2.424 0.015

n; 6rneklem sayisi, p degeri, *p<0,05; gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik vardir.
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5. TARTISMA

Tibbi goriintileme yontemi olan MRG’nin, intrakraniyal yapilardaki
morfolojik ve patolojik degisikliklerin ortaya konmasinda duyarliligi oldukca
yiiksektir. Bagka teknikler ile goriintiilenemeyen bir¢ok anatomik bdlgenin ve yapinin
degerlendirilmesine imkan saglar. Yumusak doku kontrast ¢dziimleme giicii, en yiiksek
olan goriintiileme teknigidir. Beyindeki patolojilerde, dokuyu kontrast madde
kullanilmadan goriintiileyebilmektedir. Ayn1 zamanda, serebral vaskiiler yapilarin
incelenmesi icin gelistirilen faz kontrast teknikleri kullanilarak, BOS akim
dinamiklerinin incelenmesine, gri ve beyaz cevher sinyallerinin netlikle ayirt

edilmesine olanak saglar [89].

Otomatik yazilimlardan birisi olan VolBrain, belirli bir organ veya bdlgenin
hacminin  hesaplanmasi, hastaliklarin  tanisinin = konulmast  ve tedavisinin
diizenlenmesinde kullanilmasimnin yani1 sira bilimsel aragtirmalarda da siklikla
kullanilmaktadir. VolBrain, ndérodejeneratif hastaliklarin beyin bolgelerinin hacim
degisikliklerini belirlemek amaciyla kullanilir. T1 agirlikli ¢ boyutlu MRG
goriintiilerinin voliimetrik analizlerini yapan yazilimlardan birisidir. Elde edilen {i¢
boyutlu yapilar, iki boyutlu goriintiilere dontistiiriiliir. Béylece, organlardaki normal

yapilar ile timdr ve enfeksiyonlarin hacimsel boyutlar1 hesaplanabilmektedir [90].

MS, MSS’de korteks, substantia alba ve grisea’yr etkileyebilen fokal
demiyelinize plaklarla karakterize, demiyelinizan, kronik inflamatuar ve
norodejenaratif bir hastaliktir [91]. Hastaligin temel 6zelligi; encephalon ve medulla
spinalis’in substantia alba ve grisea’sinda demiyelinizan plaklarin birikmesidir.
Ayrica, atrofi ve geri doniislimii olmayan aksonal dejenerasyon da goriilebilmektedir
[92]. Noropatolojik aragtirmalar MS hastalarinda atrofinin kismen demyelinizasyon
nedeniyle olabilecegini, fakat akson kaybinin da beyin atrofisine neden oldugunu
ortaya koymustur [93]. Saruhan ve ark. [94] MS’li hastalarda yapmis olduklari
caligmalarinda, kontrol grubuna gore total beyin ve gri cevher voliim ortalamalarinin
istatistiksel olarak anlamli diizeyde azaldigini bildirmislerdir. MS hastalarinda yapilan
bagka bir ¢alismada, gri cevher volimiinde belirgin bir diisiis saptanmistir. Bu
azalmanin gri cevherdeki hasar ile iliskili oldugu ve cerebellum, thalamus, cingulum,

occipital ve temporal kortikal bolgelerde bilateral oldugu saptanmistir [95].

MS hastalar ile saglikli kontrol grubunun karsilastirildigi Voksel Tabanh
Morfometri (VIM) analizlerinin kullanildig1 calismalar da yapilmistir. MS erken
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donem ile saglikli bireyler arasinda VTM analizleri kullanilarak gri cevher voliimiinde
farklilik olup olmadigina bakilmis ve anlamli bir fark bulunamamstir. Erken donem
MS hastalarinda gri cevherde atrofi izlenmesi i¢in klinik tan1 konulmasinin {izerinden
en az 3 yil gegmesi gerektigi bildirilmistir [96]. MS’li hastalar iizerinde yapmis
oldugumuz calismamizda ise, kontrol grubu ile karsilastirildiginda substantia alba ve
substantia grisea hacimlerinde gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik

goriilmedi (sirasiyla; p=0.985, p=0.427).

Ekstraaksiyel bosluklar olarak da bilinen intrakranial BOS bosluklari,
superficial serebral sulcus, sylvian fissiirler, bazal sisternalar; ventriculus quartus,
ventriculus tertius ve ventriculus lateralis’lerden olusur [97]. Dastidar ve ark. [98]
yapmis olduklari aragtirmalarinda yas ortalamasi 42 olan, 28 MS’li hasta grubunda,
ortalama total BOS bosluklarmin hacmini 131.9 cm?, BOS hacminin total beyin
hacmine oranini 0,18 cm? olarak tespit etmislerdir. Calismamizda, BOS hacminin hasta
grubunda 143.40+£50.06, kontrol grubunda ise 163.98+43.57 oldugu goriildii. BOS
hacminin MS grubunda azaldig: tespit edildi (p=0.031).

Ventriculus lateralisler, noral dokularin i¢inde bulunmasi, 6l¢ii ve seklinin
degisken olmasi, esnek ve genigleyebilen bir yapisinin olmasi, duvarlarindan énemli
motor, duyusal ve endokrin merkezler gibi otonomik yollarin ge¢mesi nedeniyle
olduk¢a oOnemlidir [99]. Lin ve ark. [100] kadin hastalarin ¢ogunlukta oldugu
calismalarinda, ventriculus lateralis hacmini en fazla goriilen MS tipi olan, atak ve
tyilesmelerin oldugu Relapsing-Remitting MS’li hastalarda 18.3 cm?, hastaligin
baslangicindan itibaren ilerlemenin oldugu Primer Progresif MS (PPMS)’li hastalarda
249 cm?® ve kontrol grubunda 13.5 cm?® olarak hesaplamislardir. Sonugta kontrol
grubuna gore anlamli artisin oldugunu tespit etmislerdir. Calismamizda ise MS’li
hastalarin total ventriculus lateralis hacminin 12.63 cm?, kontrol grubunun total
ventricul lateralis hacminin ise 24.48 cm® oldugu goriildii. Lin ve ark. nin
arastirmalarindan farkli olarak total ventriculus lateralis hacminin MS’li hastalarda
kontrol grubuna gore anlamli bir sekilde azaldig1 goriilmiistiir. Bizim c¢alismamizda
hasta ve kontrol gruplarinin, sag ve sol ventriculus lateralis hacimleri karsilastirildi.
Sag ventriculus lateralis hacmi hasta grubunda 5.57 cm?, kontrol grubunda 11.81 cm?
bulundu. Sol vetriculus lateralis hacminin ise hasta grubunda 6.53 cm?, kontrol

grubunda ise 12.89 cm? olarak bulundu. Hasta gruplarinda kontrol grubunda 6.53 cm?,
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kontrol grubunda ise 12.89 cm? olarak bulundu. Hasta gruplarinda kontrol grubuna

gore sag ve sol vetriculus lateralis hacimlerinde anlamli azalma oldugu tespit edildi.

Her iki thalamus ve hypothalamus arasinda bulunan ventriculus tertius,
foramen interventriculare araciligi ile ventriculus lateralis’lere, sylvius kanali aracilig
ile de ventriculus quartus’a acilir. Ventriculus lateralis’ler gibi ventriculus tertius’da
MS néropatolojisinde dnemli yere sahiptir [101, 20]. Yapilan literatiir taramalarinda
MS gibi norolojik hastaliklarda ventriculus tertius ve ventriculus quartus hacimlerini
degerlendiren ¢alismalarin az sayida oldugu goriildii. Fakat MS tanisinda ventriculus
tertius morfolojisinin degerlendirilmesinin 6nemli oldugu bildirilmistir [102].
Thalamus, hipotalamus ve glandula pineale gibi ventriculus tertius’a komsu yapilarda
da doku kayiplarinin meydana geldigi ve bu kayiplarin en fazla ventriculus tertius’u
etkiledigi belirtilmistir [103]. Yildiz ve ark. [104] MS hastalarinda yaptiklar
calismada, ventriculus tertius hacminde anlamli azalma tespit etmislerdir. Morasescu
ve ark.’nin [105] MS hastalarinda yaptiklart MRG c¢alismasinda, tempora-pariyeto-
oksipital hasarlanmanin gorsel hafiza ve akil yiiriitme becerileri iizerindeki etkisini
incelemislerdir. Bolgesel hacimleri 6l¢iilmek i¢in, FLAIR ve T1 goriintiilerde yar1
otomatik 6l¢iim metodu kullanilmistir. Subkortikal atrofinin belirlenmesinde ise
bikaudat oran ve ventriculus tertius genisliginden yararlanmislardir. Caligsmanin
sonucunda, ventriculus tertius genisliginin kognitif bulgular ile ters korelasyon
gosterdigini bildirmiglerdir. En gii¢lii korelasyonu ise, ventriculus tertius genisligi ile
vizyokonstriiksiyonal beceriler arasinda tespit etmislerdir. Calismamizda hasta ve
kontrol gruplarinin ventriculus tertius hacimleri karsilastirildiginda, hasta grubunun
ventriculus tertius hacminin 1.14 cm?, kontrol grubunun ventriculus tertius hacminin
2.03 cm?® oldugu goriildii. Yildiz ve ark.’nin yaptig1 calismanin bulgularina benzer
sekilde, arastirmamizda MS grubunda ventriculus tertius hacminde azalma olmustur

(p<0.001).

Ventriculus quartus; pons ile medulla oblongata’nin iist yariminin arka
kisminda, cerebellum’un da on tarafinda yer alir. Sylvius kanali yoluyla ventriculus
tertius ile baglantilidir. Asagida medulla spinalis’teki canalis centralis ile birlesir.
Apertura mediana ventriculi quarti (magendi) ve Apertura lateralis ventriculi quarti
(luschka) ventriculus quartus’n cavum subarachnoidale’ye baglar ve BOS bu
kisimlardan gecer [106]. Literatiirde MS’li hastalarda ventriculus quartus hacmini

arastiran ¢ok fazla caligmaya rastlanilmamistir. Bar¢ ve ark. [107] MS’li hastalarda
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yaptiklar1 c¢aligsmalarinda, beyin ventrikiillerinin hacmini (ventriculus lateralisler,
ventriculus tertius, ventriculus quartus toplami) kadinlarda 23.88 cm?, erkeklerde
23.74 cm? olarak tespit etmislerdir. Kontrol grubunda ise kadin ve erkeklerde ortalama
olarak sirasiyla 16.70 cm?® ve 17.21 cm?® oldugunu bildirmislerdir. Calismamizda ise
MS hastalarinda, ventriculus quartus hacmi 1.56 cm?® olarak bulunurken, kontrol
grubunda 1.95 cm? olarak bulundu. Hasta ve kontrol gruplarinin ventriculus tertius ve
ventriculus quartus hacimleri karsilastirildiginda; ventriculus tertius ve ventriculus

quartus hacimlerinin hasta grubunda anlamli bir sekilde azaldig1 goriildi (sirasiyla;

p<0.001, p=0.015).
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6. SONUC VE ONERILER

Beyin ventrikiillerinin boyutu o6zellikle MS gibi nérodejeneratif beyin
hastaliklar1 ile yakindan ilgilidir. Beyindeki olusabilecek atrofi ile birlikte beyin

ventrikiil hacimlerinde de degisiklikler olmaktadir.

Beyin ventrikiil hacimlerinin Ol¢lilmesinde literatiirde pek ¢ok yontem
kullanilmistir. Bizim ¢alismamizda, MS hastalar1 ve saglikli bireylerden olusan kontrol

grubunun beyin ventrikiil hacimleri otomatik bir yontem olan volbrain ile hesaplandi.

Yaptigimiz bu ¢alismada MS hastas1 50 birey ve kontrol grubunu olusturan
saglikli 50 bireyin, substantia alba ve substantia grisea hacimleri, sag ve sol ventriculus
lateralis, ventriculus tertius ve ventriculus quartus hacimleri arasinda asagidaki

farkliliklar ortaya cikti.

1. MS hastalarinda ve kontrol grubunda substantia alba ve substantia
grisea’larin hacimleri incelendiginde, gruplar arasinda istatistiksel olarak

anlamli bir iligki bulunmadi.

2. MS hastalarinda kontrol grubuna gére BOS hacminin istatistiksel olarak

azaldig goriildii.

3. MS hastalarinda; sag ve sol ventriculus lateralis hacimlerinin kontrol

grubuna gore istatistiksel olarak anlamli bir sekilde azaldig: goriildii.

4. MBS hastalar1 ve kontrol grubunun ventriculus tertius ve ventriculus quartus
hacimleri karsilastirildiginda; ventriculus tertius ve ventriculus quartus

hacimlerinin hasta grubunda istatistiksel olarak azaldig1 goriildii.

MS’in, farkli alt tiplerinin bulunmasi, her hastada semptomlarin farkli siddette
olmasi nedeniyle heterojen bir hastaliktir. MS’de beyinde meydana gelen hacimsel
farkliliklar, hastaligin siiresine ve alt tiplerine gore degismektedir, yeteri kadar
katilimci iizerinde ¢alisilamamasi yani 6rneklem sayisinin az olusu ve uzun zamana

yayilamamasi ¢calismamizin dezavantajini olusturmaktadir.
MS’de beyin ventrikiilleri ile ilgili hacim 6l¢iimlerinin yapilacagi ¢calismalarda;
daha homojen ve daha biiyiik 6rneklem gruplari ile ¢calisilmasi, hastalarin belirli zaman

araliklartyla takibinin yapilmasiyla daha iyi verilere ulasilacagt ve daha iyi

degerlendirmelerin yapilacagini diistinmekteyiz.

28



Literatiirde MS hastalarinin beyin ventrikiil hacimlerini volbrain yontemi ile
inceleyen fazla c¢alisma bulunmamasi nedeniyle c¢aligmamizin bu alana katki

saglayacagini diistinmekteyiz.
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