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OZET

Multiple skleroz (MS), santral sinir sisteminin en sik goriilen inflamatuar
demyelinizan hastaligidir. MS temel olarak myelin kiliflar1 ve aksonlart etkileyerek
oncelikle enflamasyona sonrasinda demyelinizasyona sebep olmaktadir. Gegmiste MS
santral sinir sisteminde agirlikli olarak beyaz cevheri etkileyen bir hastalik olarak
diistiniilmekteydi. Fakat gri cevherde meydana gelen patolojik siiregler hastaligin
progresyonuna onemli katkilar saglamasi nedeniyle giderek kabul gormektedir.

Talamus bir¢ok norolojik fonksiyona hizmet eden, kortikal-subkortikal
sirkiilasyonda merkezi bir baglanti konumundadir. Giincel ¢alismalarda talamus
atrofisinin MS hastalarinda uzun dénemde 6ziirliiliik derecesinin ilerlemesi ile korele
oldugu, talamik noronal kaybin ve atrofinin beyaz cevher lezyonlar1 gibi patolojik
siireglere katkida bulundugu gosterilmistir. Bu calismanin amaci MS hastalig: ile
talamus ve kaudat niikleus hacmi arasinda gelisen iligkinin aragtirtlmasidir.

Saglikli 20 olgu ve MS tanili 49 olgu ¢alismaya dahil edildi. Tiim olgularin
talamus ve kaudat niikleus hacimleri Manyetik Rezonans Goriintilleme (MRG) ile
olgiildii.

Calismamizda, hasta grubunda sag-sol talamus voliimii 3,80+0,96 cm? ,sag-
sol kaudat voliimii 3,06 = 0,63 cm? ,kontrol grubunda sag-sol talamus voliimii 6,06 +
0,63 cm?, sag-sol kaudat voliimii 3,87 = 0,56 cm? 6l¢iidii. Hasta grubunda talamus ve
kaudat niikleus voliimiinde kontrol grubuna gore istatistiksel olarak anlamli bir
azalma gozlendi (p<0.05). Hasta ve kontrol grubu talamus voliimleri arasinda yasa
bagl olarak negatif korelasyon mevcut olup istatistiksel olarak anlamli bir farklilik
yoktu (p>0.05). Hasta grubu kaudat voliimleri arasinda yasa bagl belirgin negatif
korelasyon mevcut olup istatistiksel olarak anlamli olarak degerlendirildi (p<0.05).
Ancak kontrol grubunda yasa bagh pozitif korelasyon mevcut olup istatistiksel
olarak anlaml bir farklilik yoktu (p>0.05).

Sonug olarak bu galisma ile MS hastaliginda talamus ve kaudat nekleus
yapilarinda belirgin hacim kaybi1 meydana geldigi gosterilmistir.

Anahtar Kelimeler: Multiple skleroz, talamus, kaudat niikleus, MRG voliim



ABSTRACT

THALAMUS AND CAUDATE NUCLEUS VOLUMES IN PATIENTS WITH
MULTIPLE SCLEROSIS

Multiple sclerosis is the most common inflammatory demyelinating disease
of the central nervous system. MS can affect mainly the myelin sheath and axons
primarily it causes demyelination after inflammation. Historically, multiple sclerosis
(MS) was considered to be a disease that predominantly affected the white matter of
the central nervous system (1,2). However, pathologic changes in the gray matter are
increasingly recognized as important contributors to disease progression.

Thalamus is a central link for several cortical-subcortical circuits, which
subserve many neurologic functions. Recent studies shows that thalamic atrophy
correlated to long-term progression of disability in patients with MS and the
contribution of thalamic neuronal loss and atrophy such as white matter lesions
pathologic processes. The purpose of this study to investigate the association
between MS and the developing thalamus and caudate nucleus volume.

20 subjects and 49 patients with MS were included in our study. The volume
of thalamus and caudate in all patients were measured on MRI examinations.

In our study,the mean volume of right-left thalamus and right-left caudate in
patient group were 3,80+0,96 cm?® and 3,06 + 0,63 cm?, respectively. The mean
volume of right-left thalamus and right-left caudate in control group were 6,06 + 0,63
cm? and 3,87 + 0,56 cm?, respectively. The thalamus and caudate volume of were
significantly lower than control group (P < 0.05). The thalamus volume of patients
and control group depending on age is a negative correlation, were no statistically
significant difference between them (p>0.05). The caudate volume of patients group
depending on age is a negative correlation and statistically significant difference
between them (P<0.05). The caudate volume of control group depending on age is a
positive correlation and were no statistically significant difference between them
(p>0.05).

In conclusion, our study revealed abnormalities of thalamus and caudate
which may be associated with physiopathology of MS.

Keywords: Multiple sclerosis, thalamus, caudate nucleus, MRI volume
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1. GIRIS

Multiple skleroz (MS), santral sinir sisteminin en sik inflamatuar demyelinizan
hastaligidir. MS temel olarak myelin kiliflar1 ve aksonlar1 etkileyerek oncelikle
enflamasyona sonrasinda demyelinizasyona sebep olmaktadir.

MS hastaliginda sik rastlanilan klinik bulgular; agri, yorgunluk, denge ve postiir
bozukluklari, kognitif bozukluklar, vertigo ile mesane ve barsak gibi otonom fonksiyon
bozukluklaridir. Nadir olarak konusma ve yutma bozukluklari, igitsel problemler, nobet
ve solunum problemleri de izlenebilir.

Gegmiste MS santral sinir sisteminde agirlikli olarak beyaz cevheri etkileyen
bir hastalik olarak diistiniilmekteydi. Fakat gri cevherde meydana gelen patolojik
stirecler hastaligin progresyonuna 6nemli katkilar saglamasi nedeniyle giderek kabul
gormektedir (1,2).

Multiple sklerozde sensorimotor, serebellar, viziiel ve kognitif defisitlerle
beraber hastaligin seyri boyunca 6ziirliiliik derecesinin giderek artmasi gri cevher ve
derin gri cevher yapilarina, 6zellikle talamus ve bazal ganglionlar ile ilgili patolojik
stireglere olan ilgiyi arttirmaktadir.

Talamus birgok norolojik fonksiyona hizmet eden, kortikal-subkortikal
sirkiilasyonda merkezi bir baglanti konumundadir (3). Giincel ¢alismalarda talamus
atrofisinin MS hastalarinda uzun dénemde o6ziirliiliik derecesinin ilerlemesi ile korele
oldugu, talamik noronal kaybin ve atrofinin beyaz cevher lezyonlar1 gibi patolojik
stireglere katkida bulundugu gosterilmistir (4-7).

Manyetik rezonans goriintiileme (MRG), MS tanisinda, hastalik aktivasyonunu
ve progresyonunu gosterebilen en onemli goriintiileme yontemidir. Ancak hastaligin
morfolojik 6zelliklerini gostermede konvansiyonel MRG sinirli role sahiptir. Bu MR
lezyon yiikii ile hastaligin yayginlig1 arasindaki uyumsuzlugun en 6nemli nedeni oldugu
diistiniilmektedir (8).

Manyetik rezonans goriintiileme (MRG) yiiksek goriintii ¢o6ziiniirligii nedeni
ile farkli beyin dokular1 arasinda ayrim yapabilme ve degerlendirme yetenegi
oldukca yiiksektir. Gilinlimiizde yapilan bir¢ok ¢alismada ndrolojik hastaliklarin,

beyin yapilarinda voliim degisiklikleri oldugunu gostermektedir.



Bu ¢aligmanin amaci MS hastalig1 ile talamus ve kaudat niikleus hacmi
arasinda gelisen iligkinin arastirilmasidir.

1.1. Genel Bilgiler

1.1.1 MS

Multiple skleroz bir hastalik olarak 1868 yilinda Fransiz ndrolog ve anatomist
Jean Martin Charcot tarafindan tarif edilmistir. Yaptigi post-mortem ¢alismalarla santral
sinir sistemindeki (SSS) plaklar1 gostermistir. Hastaligin ilk tanimlanmasiyla birlikte
ilerleyen yillarda MS giderek artan oranda arastirilmistir.

Multiple skleroz SSS’nin kronik demyelinizan hastaligi olup siklikla geng ve orta
yaslart etkilemektedir. Diinyada yaklasik iki buguk milyon kiside MS oldugu
diistiniilmektedir. Yapilan ¢alismalarda hastaligin kesin etyolojisi bilinmemekle birlikte
genetik yatkinlik ile gevresel ve immiinolojik faktorlerin rol aldigi ortaya konulmustur
(9). Bunun disinda MS ile iliskili olabilecek birgok risk faktorii belirtilmistir. Sigara ve
alkol kullanimi, yiiksek kolesterol, ultraviyole 1s1ga maruziyet, oral kontraseptif ilag
kullanimi1 ve infeksiyonlar risk faktorleri arasinda gosterilmistir (10).

Multiple skleroz siklikla geng eriskin hastalarda goriilmekte olup bayanlari
erkeklere gore daha sik etkilemektedir. MS ortalama 25-30 yaslarda ortaya ¢ikmakta
olup %10 oraninda ¢ocuk ve 50 yas iistii hastalarda izlenir (11).

Multiple skleroz hastalarinin yaklagik %10 unun MS tanisi ile takip edilen bir
akrabasit bulunmaktadir. Monozigotik ikizlerden birinde MS var ise digerinde olma
olasilig1 %25, dizigotik ikizlerde ise bu oran %5 olarak bulunmustur (11).

Bu risk faktorlerine ragmen MS hastaliginin kesin etyo-patogenezi tam olarak ortaya
konulamamistir. Yaygin olarak kabul edilen teorinin, genetik olarak yatkin ¢ocuklarin
gelisim ¢agindan itibaren enfeksiyon, asilama veya go¢ gibi ¢evresel faktorlerle
karsilagmas1 sonucunda myelin proteinlerine karsi gelisen otoimmiinite oldugu kabul
edilmektedir.

1.1.1.1. MS: Néropatoloji

Multiple sklerozde Klasik patolojik bulgu periventrikiiler inflamasyon,
demiyelinasyon ve gliozisdir (12). Periferal T hiicreleri miyelin antijenlerine kars1 aktive
olurlar. Bunun sonucunda MHC II sunucu hiicreler miyelin antijenlerini T hiicrelerine
sunmaktadir.

Vaskiiler adhezyon molekiilleri T hiicrelerinin serebrovaskiiler endotele

yapigmasini, matriks metalloproteaz gurubu enzimler ise ekstraselliiler matriksteki



kollajen ve fibronektini pargalayarak hiicrelerin kan-beyin bariyerinden ge¢mesini
saglamaktadir (13).

Myelin kiliftaki demyelinizasyon siirecinin immiinolojik aktiviteye bagli ortaya
cikan makrofaj aktivasyonu, tiimor nekrozis faktdr (TNF) ve sitotoksik lenfositlere bagli
oldugu ortaya c¢ikarilmistir (14). Demyelinizasyon siirecini akut donemde
remyelinizasyon, kronik donemde de aksonal kayip ve kronik plak olusumu
izlemektedir.

Multiple skleroz’un patolojik siireci sonucunda gelisen demyelinize plaklar
heterojen dagilim gostermekte olup siklikla periventrikiiler yerlesim gosterirler. Plaklar
akut ve kronik olarak siniflandirilir. Akut plaklardaki patoloji demyelinizasyondan farkli
olarak 6dem olup aksonlar siklikla korunmustur. Akut donemde plaklarda makrofaj
aktivasyonu belirgin olup myelin debris {iriinleri igerirler. Kronik plaklarda aktif myelin
yikimina ait belirtiler izlenmezken belirgin fibriler gliozis goriiliir. Klinik belirti ve
bulgular genellikle fonksiyonel anatomi ile ilgilidir (2). Etkilenen alanlara bagh
olusabilecek belirtiler tablo 2.1’ de 6zetlenmistir.

Tablo 1. MS’de lezyon bolgeleri ve belirtileri (15).

Anatomik alan Belirtiler Bulgular
Serebrum Kognitif Dikkati  silirdirme ve odaklamada
Hemi-sensoryal ve bozukluk (erken); demans (geg)
motor Ust motor noron bulgulari
Affektif(Ozellikle
Depresyon)
Epilepsi
Fokal kortikal defisitler
Optik sinir Unilateral agrili gorme kayb1 Skotom, azalmig gorme keskinligi,
renkli gormede azalma, relatif aferent
pupil defekti
Serebellum Tremor Disartri, postiirel ve aksiyonel tremor
Beyin sap1 Uyusukluk ve denge sorunlari Ataksi ve ekstremite inkoordinasyonu
Diplopi, osilopsi Nistagmus, interniikleer ve diger
Vertigo karmasik oftalmoplejiler
Konugma ve yutma bozukluklart
Paroksismal belirtiler Dizartri ve psédobulber palsi
Spinal kord Yorgunluk Ust motor noron bulgular
Rijidite ve agrili spazmlar Spastisite
Mesane disfonksiyonu
Erektil impotans
Konstipasyon
Diger Agri
Yorgunluk

Sicaklik ve egzersiz
toleransinin azalmasi




Multiple skleroz plaklar1 periventrikiiler beyaz cevherde, optik sinirlerde ve
spinal kordda daha fazla olmak iizere SSS’nin her bolgesinde bulunabilir. Ozellikle optik
sinir lezyonlarinin klinik olarak agikar olmasi sebebiyle MS hastalarinda optik norit
anamnezi alinabilmektedir (16).

1.1.1.2. Klinik

Multiple skleroz kliniginde onemli ozellikler; atak ve remisyonlarla seyretmesi
ve SSS’de birden fazla lezyona ait belirti ve bulgularin ortaya ¢ikmasidir. Atak sirasinda
izlenen bulgular remisyon doneminde tamamen veya biiyilk oranda diizelmektedir.
MS’de klinik spektrum her hastada farkli sekilde izlenmekte olup hastaligin baslangig
zamanina, klinik tipine ve kalan sekele gore degisebilir (2).

Multiple skleroz klinik bir tan1 olup en az 2 farkli zamanda en az 2 ayri lezyona
ait bulgunun gosterilmesi 6nemlidir.

Duyusal bulgular parestezi veya hiperestezi seklinde olabilir. Boynun pasif
fleksiyonu ile perifere dogru hissedilen elektrik ¢arpma hissi Lhermitte belirtisi olup MS
icin tan1 koydurucu degildir ancak MS agisindan oldukga anlamlidir.

Motor bulgular piramidal tutuluma bagli olarak gelisir ve monoparaziden
kuadriplejiye kadar degisebilir. Derin tendon refleksleri hiperaktif ve Babinski bulgusu
aktif donemde pozitif olabilir.

Serebellar ve beyin sap1 tutulumuna bagli olarak disarti, ataksi, vertigo izlenir.
Charcot triadi; ataksi, nistagmus ve tremor serebellar tutulumun 6nemli bir gostergesi
olup kotii prognoz ile iliskilidir.

Kraniyal sinir tutulumlari; Isitme kaybi, fasiyal paralizi, yutma giicliigi ve
trigeminal nevralji gibi olduk¢a sik goriilen bulgulardir. Geng hastada gecici fasiyal
paralizi veya trigeminal nevralji MS’u diisiindiirmelidir.

Okiiler bulgular, MS hastalarinda yaklasik %25 oraninda izlenir. Siklikla optik
veya retrobulbar norit seklinde goriilmektedir.

Multiple skleroz’da spinal tutulum genellikle transvers myelit seklindedir.
Klinikte paraparezi, seviye veren duyu kusurlari veya sfinkter bozukluklar1 seklinde
izlenir. Siklikla asimetriktir.

Kognitif bozukluklar hastalarin biiyiik kisminda izlenir ve dikkat toplamada
eksiklik, 6grenmede zorluk ve hafiza sorunlari gibi bulgular goriiliir.

Sfinkter ve cinsel islev bozukluklari klinige idrar yapmakta zorluk, idrar
yapamama, kabizlik ve empotans seklinde yansir.

Multiple skleroz klinik olarak 4 farkli spektrum tanimlanmastir:



1. Relapsing- Remitting MS: Hastaligin en sik goriilen formudur. 20-30 yas
araliginda ve siklikla kadinlarda izlenir. Biiyiik oranda diizelen ataklar seklinde baslar.

2. Primer progresif MS: Hastalik baglangicindan itibaren hizla seyreder.
Yaklasik %10-15 oraninda izlenmektedir. Kadin ve erkek orami esittir. Genellikle
parapleji 6n plandadir.

3.Sekonder progresif MS: Baslangigta relapsing-remitting MS gibi olup
zamanla iyilesmeler ortadan kalkar ve progresyon devam eder. Kadinlarda daha sik
izlenmekte olup relapsing —remitting hastalarin biiyiik kismi1 zamanla sekonder progresif
seyir gosterir.

4.Progresif relapsing MS: Baslangicinda yavas norolojik bulgular varken
sonradan ataklar eklenir ve ataklar arasi progresyon izlenir.

MS’de varyant hastaliklar su sekilde siniflandirilmiglardir:

1.Benign MS: ilk atak sonrasinda tamamen asemptomatik seyreder.

2.Spinal MS: izole spinal bulgular izlenir.

3.Noromyelitis optica (Devic hastahi@r): Optik norit ve transvers myelit
tablosuyla kendini gosteren MS varyanti olup daha ¢ok MS hastaliginin nadir gorildigi
yerlerde izlenir.

4. Marburg varyant: Malign MS varyanti olup agir klinik tabloyla baslayip kisa
zamanda ilerler.

5.Balo hastahigi: Nadir bir MS varyantt olup genel olarak patolojisinde
demyelinize ve parsiyel remyelinize aksonlarin siralanmasi seklinde izlenir.

6. Schilder hastahigi: Genellikle ¢ocuk hastalar etkileyip enfeksiyéz durum
sonrasinda klinik tablo gelisir.

1.1.1.3. Tam

Ik tanisal kriterler, hastalik postmortem calismalarda “sclerose en plaques”
olarak tamimlandiktan 100 sene sonra 1965 yilinda Schumacher tarafindan
tamimlanmustir. Ilerleyen yillarda laboratuvar testlerinin (BOS incelemeleri) ve MRG
teknolojisindeki gelismeler ve yaygilasma ile geleneksel yontemlere yardimci
yontemler gelismis ve 1983 yilinda ilk olarak klinik ¢alismalar i¢in gelistirilen Poser
kriterleri tan1 i¢in kullanilmaya baglanmistir (17).

2000 yilinda Poser kriterleri “International panel on the diagnosis of multiple
sclerosis” da ele alinarak revize edilmis ve yeni kriterler WI McDonald kriterleri olarak

isimlendirilmistir (18).



McDonald kriterlerinde amag¢ erken taniy1r saglarken yalanci pozitif sonuglari
ekarte etmekti fakat MRG tami kriterleri arasina girmis ancak geleneksel klinik tani
kriterleri yerini korumustu. Sonradan yayinlanan ¢alismalar BOS ¢alismalari, uyarilmig
potansiyeller ve MRG’nin birlikte kullanilmasi halinde yiiksek 0Ozgiillik ve
duyarliliginin oldugu gosterdi. 2005 yilinda Amsterdam'da toplanan uluslararasi panelde

2000 McDonald kriterleri revize edildi ve glinlimiizde halen kullanilmakta olan Revize

McDonald kriterleri kabul edildi (18).

Tablo 2. Revize McDonald kriterleri, 2005 (18).

Klinik prezantasyon

MS tamnisi icin gerekli ek kriterler

iki veya daha fazla atak; iki veya daha fazla
lezyonun objektif klinik kanit1

Iki veya daha fazla atak; tek lezyonun objektif
klinik kanitt

Tek atak; iki veya daha fazla lezyonun objektif
klinik kanit1

Tek atak; tek lezyonun objektif klinik kaniti
(monobelirtiatik  prezantasyon —klinik izole
sendrom-).

Ek kritere gerek yok

Yer dagilimimin gosterilmesi:
a. MRG ile veya
b. 2 veya daha fazla MS ile ilgili lezyonun
MRG ile gosterilmesi ve pozitif BOS veya
c. Bagka bir alan1 etkileyecek yeni bir klinik
atagin beklenmesi
Zamansal dagilimin gosterilmesi:
a. MRG ile veya
b. ikinci klinik atak
Yer dagiliminin gosterilmesi:
a. MRG ile veya
b. 2 veya daha fazla MS ile ilgili lezyonun

MRG ile gosterilmesi ve pozitif BOS veya
Zamansal dagilimin gosterilmesi:

a. MRG ile veya

b. Ikinci klinik atak
Retrospektif ve prospektif olarak 1 yil boyunca
hastaligin progresyonu ve asagidakilerin ikisi:
a. Pozitif MRG veya 4 veya daha fazla T2
hiperintens lezyon ve pozitif VEP*
b. Pozitif spinal kord MRG (en az 2 adet fokal
T2 lezyonu)
c. Pozitif BOS**

MS’i telkin eden progresif norolojik belirtiler

*Pozitif VEP: korunmus dalga formunda gecikme,** Pozitif BOS: IgG indeksinde artma veya
serumda yokken BOS da IgG oligoklonal bantlarin bulunmasi

Tablo 2’de revize McDonald kriterleri ayrintili olarak goriilmektedir. Buna gére
MS tanist konabilmesi i¢in en az 2 atak ve SSS’nin 2 ayr1 bolgesinin etkilendiginin
gosterilmesi gereklidir. Bunlarin kanitlanabilmesi i¢in sadece fizik muayene ve ayrintili
hikaye veya laboratuvar ve goriintiileme yontemleri yeterlidir.

Revize McDonald kriterlerinde pozitif MRG’nin de tanimi yapilmistir. Tablo 3’

de pozitif MRG olarak tanimlanan bulgular verilmistir.



Tablo 3. Beyin anormalliklerini ve yer dagilimi gostermek igin MRG kriterleri (18)

Orijinal McDonald Kriteri

2005 revizyonu

Asagidakilerin en az 3 i

En az 1 adet Gadolinyum (Gd) ile kontrastlanan
lezyon veya kontrastlanan lezyon yoklugunda 9
adet T2 hiperintens lezyon

En az bir adet infratentoryal lezyon

En az 1 adet jukstakortikal lezyon

En az 3 adet periventrikiiler lezyon

NOT: Bir spinal kord lezyonu, bir beyin lezyonu

yerine geger

Asagidakilerinen az 3 i

En az 1 adet Gd ile kontrastlanan lezyon veya
kontrastlanan lezyon yoklugunda 9 adet T2
hiperintens  lezyon

En az bir adet infratentoryal lezyon

En az 1 adet jukstakortikal lezyon

En az 3 adet periventrikiiler lezyon

NOT: Spinal kord lezyonu infratentoryal lezyon
yerine geger. Kontrastlanan spinal kord lezyonu
kontrastlanan beyin lezyonu yerine ve her bir

spinal kord lezyonu yeterli T2 lezyon sayisina

ulagmak i¢in kullanilabilir.

1.1.1.4. MRG Bulgular

Manyetik rezonans goriintilleme, MS tanisinda ve hastalarin takibinde en sik

kullanilan goriintilleme yontemidir. MS tanisi konulan hastalarin biiyiik kisminda

anormal MRG bulgulari izlenmektedir (19). MRG bulgularinin olmamast MS tanisini

ekarte ettirmemekte olup klasik MRG bulgularinin varligit MS tanisin1 yaklasik %90-95

oraninda desteklemektedir.

Multiple skleroz plaklar1 siklikla periventrikiiler beyaz cevherde yerlesim

gostermekte olup yuvarlak veya oval sekilde izlenmektedir (Sekil 1). Bunun diginda en

sik yerlesim yerleri; korpus kallosum, perikallozal beyaz cevher, sentrum semiovale,

posterior fossa ve temporal lob beyaz cevheridir.



Sekil 1. Aksiyel FLAIR goriintiide bilateral periventrikiiler, bir kismu perikallozal dik
uzanim gosteren hiperintens MS plaklart.

Multiple skleroz hastaliginda beyaz cevherde izlenen plaklarin ¢ogunlugu T2
agirlikli gortintillerde hiperintens, T1 agirlikli goriintiillerde izointens veya hipointens
olarak izlenir (20).

T2 agirlikli goriintiilerde izlenen periventrikiiler ve subkortikal hiperintens
lezyonlarla BOS hiperintensitesini ayirmak zor oldugundan BOS sinyalini baskilayan
Fluid-Attenuated Invertion Recovery (FLAIR) sekansi kullanilmaktadir.

T2A goriintiilerde hiperintens izlenen lezyonlarin bilyiik kism1 T1A goriintiilerde
normal beyaz cevher ile izointens olarak izlenir. Fakat T2 hiperintens lezyonlarin %5-
20’si T1A gorlntiilerde normal beyaz cevhere gore hipointens izlenir (kara delik). Kara
deliklerin bulundugu alanlar yogun aksonal kayb1 gosterir ve bu bolgelerde
histopatolojik olarak aksonal dansite, radyolojik olarak manyetizasyon transfer orani
(MTO) ve NAA azalmis olarak izlenir (21).

Odeme bagl gelisen akut T1 hipointens lezyonlar ile kara delikler birbirine
benzer Ozellikler gostermekte olup birinci durum gegici Ozellikte olup ikincisi agir
aksonal kayip ile sonuglanan dejenerasyonu gosterir. Kara deliklerde kontrastlanma
olmamas1 ve akut atakta kontrast tutulumu olmasi ile ayrimi yapilabilmektedir.

Multiple skleroz hastalarinda plaklar periventrikiiler dik uzanim tercih ederler
(Dawsons fingers). U fiberlerin tutulumunu gosteren jukstakortikal yerlesimli plaklar
MS i¢in 6nemli bir MRG bulgusudur.



Akut MS plaklarinda kontrastlanma homojen sekilde olup takip
goriintiilemelerde ring tarzinda da kontrastlanabilirler. Kontrast tutulumu yaklasik 2-8
hafta boyunca devam edip sonrasinda azalmaktadir. Lezyondaki kontrastlanmay1 daha
iyl gosterebilmek i¢in 2-3 doz kontrast madde uygulanabilir veya kontrast madde sonrasi
daha ge¢ goriintiiler (30 dakika sonra) alinabilir. Kontrastlanan lezyonlarin hepsi akut
klinik tabloyu gostermeyebilir ve klinik durum sessiz olabilir (22).

Multiple skleroz hastaliginda spinal kord tutulumu en sik servikal bolgeyi
tutmakla birlikte nadiren torakal veya lomber bolgede de izlenebilir. Lezyonlar genelde
periferal ve posterolateral yerlesimli olup 2 vertebral segmentten daha kisa segmenti
tutmaktadir. Proton dansite (PD) goriintiiler plaklar1 géstermede duyarhidir. Akut plaklar
tespit etmek icin kontrast dncesi ve sonrast T1 agirlikli goriintiiler alinmalidir.

Multiple skleroz hastalarinda okiiler tutulum agisindan ince kesit yag baskili

kontrastli T1 agirlikli goriintiiler ile akut optik norit tutulumu gosterilebilir.
1.1.1.5. ileri MR Uygulamalar1

1. Difiizyon Agirhkh Goriintiilleme(DWI) : Dokudaki su protonlarinin
hareketini yansitan ve konvansiyonel sekanslarda kullanilan gradiyentlere ek olarak
diftizyon gradiyenti de kullanilarak yapilan sekanstir. Akut olgularda difiizyon
kisitlanmasi izlenir. Kronik plaklarda ise belirgin demyelinizasyona bagl difiizyon artist
izlenir.

2. Manyetik Rezonans Spektroskopi (MRS): incelenen dokudaki metabolitler
hakkinda bilgi saglayan bir yontemdir. Akut lezyonlarda N-asetil aspartat (NAA) normal
kalirken kolin (Cho) ve kreatinin (Cr) pikleri dikkati ¢cekmektedir. Kronik plaklarda ise
NAA pikinde azalma goriiliirken, Cho ve Cr pikleri ise normal olarak izlenmektedir.

3. Manyetizasyon Transfer Goriintiileme: ilk kez Hoffman tarafindan 1966
yilinda tanimlanmigtir (23). Son yillarda MS c¢alismalarinda siklikla kullanilmaya
baslanan ileri MR uygulamalarindandir. Su gibi protonlarin serbestge hareket ettikleri bir
ortam ile beyin parankimi gibi hareketin kisitlandigi dokular arasindaki proton
iliskilerinin karsilagtirilmasin1 saglar. Bagli protonlar off-rezonans radyo frekans (RF)
pulsu ile satiire edilip manyetizasyonlar1 serbest protonlara aktarilir. RF pulsu dncesi
alman gorintiiller ile RF sonrasi almman goriintillerde sinyal farki oranlanarak
manyetizasyon transfer oran1 (MTO) elde edilir. Bir ¢aligmada “normal goriinen
parankim (NGP)”ve MS lezyonlarindaki MTO distisiiniin  aksonal  kayip,
demiyelinasyon ve daha agir doku hasartyla ilgili oldugu gosterilmistir (24,25).



4. Difiizyon tensor goriintilleme(DTG): Difiizyon 6l¢iimii 6 veya daha fazla
gradyent yoniinde uygulanirsa o bolgedeki ortalama diflizyon miktarini ve yoniinii de
gosterebilen diflizyon tensor goriintiileme elde edilmektedir. DTI 6zellikle anizotropik
difiizyon 0zelligi gosteren (beyaz cevher gibi) dokularda incelenen bdlgedeki her bir
voksel icin efektif diflizyonu 6l¢iip analiz edebilir. Ozellikle plaklar1 karakterize etmek
icin fraksiyone anizotropi (FA) haritalar1 kullanarak plaktaki ortalama goriiniir diflizyon

katsayis1 (ADC) ve FA degerleri ortaya ¢ikarilabilir.

1.1.2. Talamus Fonksiyonlari ve Anatomisi

Talamus, hem c¢eslitli duyularin serebral kortekteki primer duyu merkezine
iletilmesinde, hem de serebellum ve bazal gangliyonlardan gelen hareket ile ilgili
bilgilerin serebral korteksin motor bolgelerine iletilmesinde rolii olan yumurta seklinde,
beyaz cevher igerisinde yerlesimli gri cevher kitlesidir. Talamus 3. ventrikiiliin {ist
boliimiinii her iki yandan sinirlar. Talamus’un lateral yiizli kapsula interna araciligiyla
nukleus lentiformisten ayrilmigtir. Talamus’un pulvinar denilen arka uca dogru
genislemis kismi ise colliculus superior’un iizerinde bulunur. Talamus’un alt yiizii 6n
tarafta hipotalamus, arka tarafta mezensefalonun tegmentum kismi ile komsudur. Sag ve
sol talamus adhesio interthalamica ile medial yiizden birbirine baglanmistir. Igerisinde
bazen noronlar ve bunlarin aksonlar1 olmakla birlikte, bu yol kommissural bir yol
degildir (26).

Talamusu olusturan gri cevher, 6n ve arka yonde ortasindan gegen ve lamina
medullaris interna denilen beyaz cevher bolmesi ile medial ve lateral olmak tizere iki ana
bolime ayrilmistir. Lamina medullaris interna igerisinde talamus’un ¢ekirdeklerine gelen
ve giden liflerin bir kismi yer alir. Ayrica bu laminada kiiciik ¢ekirdeklerde bulunur.
Talamusu sagittal planda ikiye bdlen bu lamina iist ve 6n kisminda iki yapraga ayrilir.
Bu nedenle lamina medullaris interna “Y” harfi fleklinde goriliir. “Y”nin ¢gatal1 arasinda
kalan On-iist bolimde on grup ¢ekirdekler bulunur. “Y”in i¢ tarafinda medial, dis

tarafinda ise lateral grup ¢ekirdekler yer alir (26,27).
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intertalamik adezyon

@e&?’o Anterior LD Lateral dorsal niikleus
5 LP Lateral posterior niikleus
2 VA Ventral anterior niikleus
VL Ventral lateral ntikleus
o N\ W VP Ventral posterior niikleus
| VP 4 Vi Ventral intermediat niikleus
Pulvinar | VIR VPM | Ventral posteromedial niikleus
x‘ . VPM | VPL Ventral posterolateral ntikleus
Medlal genlidilatclsim ‘:Lateral genikulat cisim
Sekil 2. Talamus anatomisi (28)
Tablo 4. Talamus’un Cekirdekleri
A. On gruptaki Cekirdekler: B. Lateral gruptaki ¢ekirdekler:
Nuclei anteriores thalami: Nuc. dorsalis thalami
Nuc. anterodorsalis Nuc. dorsalis ant.
Nuc. anteroventralis Nuc. dorsalis posterior
Nuc. anteromedialis Nuc. pulvinares

Nuc. Ventralis thalami

Nuc. Ventralis anterior

Nuc. Ventralis intermedius
Nuc. Ventralis posterior

Nuc. Ventralis posteriomedialis
Nuc. Ventralis posteriolateralis

C. Medial gruptaki cekirdekler: D. Talamus’un diger cekirdekleri:
Nuc. mediales thalami Nuc. reticulares thalami

Nuc. mediales dorsalis Nuc. interlaminares thalami

Nuc. mediales ventralis Nuc. mediani thalami

Corpus geniculatum laterale
Corpus geniculatum mediale

Multiple Skleroz (MS)’lu hastalarda goriilen ¢eslitli klinik degislikliklerde
talamus’un Onemli bir rolii vardir. MS’li kognitif etkilenmesi olan 33 hastalik bir
caligmada T2 agirlikli MRG’da talamus ve bazal gangliyonlardaki demir depolamasin
gosteren hipointens lezyonlar izlenmistir. Bunun kognitif etkilenmede sorumlu
olabilecegi distintilmiistiir (29).

Talamik gri madde patolojileri MS Kkliniginde olduk¢a o6nemlidir. MS’de
talamusda normale gore %9 N-Asetil Aspartat (NAA) azalmasi, %31 myoinositol artis
gozlenmistir. Azalmis NAA ve artmis myoinositol konsantrasyonlari noéroaksonal
hasarin iyi bir gostergesidir (30).

MS’li hipotermisi olan bir hastada yapilan manyetik rezonans goriintiileme

(MRG) incelemesinde korpus kallozum ile iligkili sag posterior talamus lezyonu
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gozlenmistir. Bu bulgular MS’deki hipotermi, kallosal ve talamik bir patoloji olan
Shapiro’s sendromu( korpus kallosum agenezisi ve epizodik spontan hipotermi ile
alakali anormallikler) ile iligkilendirmistir (31).

Derin gri cevherdeki (6zellikle talamus ve putamende) 6lgiilebilir degisikliklerin
MS’li hastalarda kognitif bozulmalar ile alakali oldugu, 52 Relapsing remitting MS’li
olgu ve 19 kontrol grubu ile ile yapilan MRG c¢alismasinda gosterilmistir (32).

1.1.3. Kaudat Niikleus
Kaudat niikleus motor aktivitenin kognitif kontrolinde ana rolii
oynamaktadir.Anatomik olarak frontal lob anteriordan baslayarak lateral ventrikiil

b

boyunca serebrumun posterior-inferioruna dogru ‘C’ seklinde uzanan derin gri
cevher derivesidir.Ozellikle beynin énemli assosiyasyon alan1 olan posterior parietal

korteks ile birlikte gorev alan bu yap1 hareketlerin zamanlanmasi ve 6l¢iimii ile ilgili

¢ok onemli fonksiyonlar iistlenmektedir (Sekil 3).

Sekil 3. 3D reformat koronal ve aksiyal kesitlerde kaput kaudat niikleus ve posterior
kaudat niikleus (33)
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1.1.4. Manyetik Rezonans Goriintilleme

1.1.4.1. Manyetik Rezonans Goriintiileme Fizik Prensipleri

Manyetik  rezonans  goriintiileme (MRG) manyetik bir  alanda,
elektromanyetik radyo dalgalarmin viicuda gonderilmesi ve geri donen sinyallerin
goriintliye doniistiiriilmesi temeline dayanan bir goriintiileme yontemidir. Yumusak
doku kontrast ¢oziimleme giicii en yiiksek olan radyolojik goriintiileme teknigidir
(34).

Manyetik Rezonans Goriintiileme ilk kez 1946 yilinda birbirinden bagimsiz
iki fizik¢i olan Blach ve Purcell isimli fizikgiler tarafindan, ayni yilda, Amerika
Birlesik Devletlerinde, periyodik sistemdeki bazi atom g¢ekirdeklerinin manyetik
ozelliklerinden kaynaklanan bir fizikokimyasal olay olarak tanimlanmistir.
Buluslarindan dolayi, bu iki aragtirmaciya 1952 yilinda Nobel fizik 6diilii verilmistir.

MRG’nin insan viicudu tzerinde kullanimi ilk tanimlanmasinin ardindan,
uzun yillar sonra ilk kez 1973 yilinda Paul Lauterbur tarafindan gergeklesmistir.
1980 yilinda Hawkens, MRG nin multiplanar goriintiileme 6zelligini ortaya ¢ikarmis
ve bu yontemle ilk lezyonu saptamistir. Atomlarin gekirdek yapisini proton ve ntron
ad1 verilen niikleonlar olusturur. Biitiin niikleonlar kendi etrafinda devamli olarak
spin hareketi denilen doniisler yaparlar. Bu spin hareketleri sayesinde niikleonlar
dogal bir manyetik alan olustururlar ve dis manyetik alanlarin yoklugunda bu
momentler rastgele dagilmistir (35).

Cekirdekteki niikleonlar eger ¢ift sayida ise birbirlerinin spin hareketlerini
ortadan kaldiracak sekilde dizilim gosterirler. Ancak tek sayida niikleon igeren
atomlarda net bir manyetik dipol hareketi bulunur. MRG’de sinyal kaynagi olarak
tek sayida niikleon icermesi ve biyolojik yapilarda fazla miktarda bulunmasi
nedeniyle hidrojen atomu (H+) kullanilir. Normalde dokularda rasgele dagilmis olan
H+ dipolleri giiclii bir manyetik alana yerlestirildiklerinde, dis manyetik alana paralel
ve antiparalel dizilim gosterirler. Paralel dizilim daha az enerji gerektirdigi igin
atomlardan biraz fazlas1 bu dizilimi antiparalel dizilime tercih eder ve bdylelikle net
manyetik vektor ana manyetik alana paralel olur (34, 35). Buna longitudinal
manyetizasyon denir.

Protonlar kendi etraflarindaki spin hareketine devam ederken bir yandan da

dis manyetik alanin giicli ile orantili olarak bu manyetik vektoriin aksi etrafinda

13



salmim (precession) hareketi yaparlar. Salimim hareketinin frekanst Larmour

denklemi ile belirtilmigtir:
®o =g X Bo
Mo: Larmor frekansi

Bo: Dis manyetik alan giicii

g: Gyromanyetik sabit

Insan viicudunu degisik durum ve iliskiler iginde bulunan protonlarn
olusturdugu bir kiitle olarak diisiiniirsek, hidrojen en fazla miktarda bulunan ve
gyromanyetik orani en yiiksek olan protondur, o nedenle MRG sinyalinin dogal
kaynagidir (35). Dokunun net manyetik vektorii (longitudinal manyetizasyon) dis
manyetik alana paralel oldugu i¢in ondan sinyal alamay1z.

Sinyal alabilmek i¢in manyetik vektoriin 90° radyofrekans (RF) pulsu ile
transvers plana yatirilmasi gerekir. RF pulsu ana manyetik alan giicinde ve dokuya
O0zgli Larmour frekansi ile uygulanir (34). Olusturulan yeni durum transvers
manyetizasyon adin1 alir ve RF pulsu kesildiginde protonlar dnceki diisiik enerjili
durumlarina donmeye baslarlar.

Bu sirada protonlarin transvers manyetizasyon saglandiginda gosterdikleri faz
uyumu da bozulmaya baslar ve longitudinal manyetizasyon tekrar artmaya baslar. Bu
degisim ‘free induction decay=FID’ adin1 alir ve sinyal kaydi bu sirada
gerceklestirilir. Alic1 sargilar tarafindan algilanan sinyaller alternatif akima ve sonra
da bilgisayar yardimiyla goriintiiye dondstiiriiliir (34, 35). 90° RF pulsu verildikten
sonra ana manyetik alan yoniindeki longitudinal manyetizasyonun %63 {iniin
yeniden kazanilmasi igin gereken siire T1 relaksasyon zamani olarak isimlendirilir ve
bu siire ana manyetik alanin giicii ile dokularin igyap1 6zelliklerine gore degisir. T1
stiresi hizl1 olan dokular (yag gibi) parlak (hiperintens ) goriiliirler. T1 siiresi uzun
olan dokular ise beyin omurilik sivisi (BOS) gibi diisiik intensitede (hipointens
olarak) gorintiilenirler (34). 90° RF pulsu verilmesinden hemen sonra transvers
manyetizasyonun giicii, 90° pulstan 6nceki longitudinal manyetizasyonun giiciine
esittir. Ayn1 zamanda protonlar arasindaki faz uyumu (in phace) olusmus
durumdadir. RF pulsu kesildikten hemen sonra ise protonlar arasi etkilesimler sonucu
faz birlikteligi bozulur ve faz kaybi (out of phase) olugmaya baglar. Transvers

manyetizasyon azalir ve %37 seviyesine inmesine kadar ki siire T2 relaksasyon
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zamani olarak adlandirilir. T2 siiresi i¢ ve dig manyetik alan inhomojenitelerinden
etkilenir, dis manyetik alan giiciinden bagimsizdir. Gergek T2 siiresi sadece
dokularin  fiziksel = Ozelliklerinden etkilenir. Hem dis alan manyetik
inhomojenitelerinden, hem de dokularin fiziksel 6zelliklerinden kaynaklanan
relaksasyona T2* relaksasyon denir (34, 35).

1.1.4.2. MRG’de Kesit Alinmasi Ve Rekonstriiksiyon

Manyetik rezonans goriintiillemede veri toplama ve goriintii olusturulmasinda
en c¢ok kullanilan yontem Fourier transformasyondur (FT). Bu teknigin asamalari
sunlardir:

1) Inceleme igin viicut ana manyetik alana yerlestirilir.

2) Kesit alinmasi istenen diizleme dik yonde kesit belirleme gradiyenti
uygulanir. Bu sekilde bas ve ayak ucu arasinda farklilasmis manyetik alan giicii
saglanir ve her bolge farkli rezonans frekansina sahip olur.

3) RF sargilan ile kesit alinacak diizlemdeki manyetik alan giicli degerinde
(Larmour denklemine gore) bir puls gonderilerek, sadece istenen kesit alanindaki
protonlar uyarilir. Pulsun frekansi kesit yerini, bant genisligi ise kesit kalinligini
belirlemis olur.

4) Uyarim kesildikten sonra ilgili kesitteki protonlarin rezonansindan olusan
sinyaller algilayici sargilar tarafindan toplanir.

5) Toplanan ham sinyaller, daha 6nceden segilmis frekans ve faz eksenlerine
yerlestirilerek Fourier transformasyonu denilen bir dizi bilgisayar islemine tabi
tutularak goriintiiye ¢evrilir (34).

1.1.4.3. “K” Alam

Dokulardan gelen MRG sinyallerinin FT’den sonra spatial frekanslarina gore
kodlanarak yerlestirildigi yerdir. K alant bir kavramdir ve goriintiisii asii MRG
goriintiistinden farklidir. K alaninda, y ekseninde faz kodlama, x ekseninde ise
frekans kodlama gradiyentlerinden alinan sinyallerin frekanslarina gore yerleri
belirlenir.

Merkezde toplananlar disiik spatial frekanshi sinyallerdir ve kontrast
rezollisyonundan sorumludurlar. Cevrede toplananlar ise yiiksek frekanshdir ve
geometrik rezoliisyondan sorumludurlar. Ayrica goriintiiniin her noktasina K alaninin

tiim noktalar1 etki etmektedir. Faz kodlama gradiyentlerinin sayis1 ya da araliklarinin
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arttirllmasi ile K alani biiyiitiilebilir, bu da goriintiiniin geometrik rezoliisyonunu
arttirir (34).

1.1.4.4. Frekans Kodlama ve Faz Kodlama Gradiyentleri

Frekans kodlama gradiyenti, kesit belirleme gradiyentine dik, kesite paralel
konumda olup ilgili kesitte kesite paralel sinyalin hangi vokselden geldigini belirler.
Kesit iginde farkli gradiyentler olugmasini saglar. Ancak siralarin belirlenmesi ve
matriksin olusturulmasi igin sinyalin hangi siralardan kaynaklandiginin da bilinmesi
gereklidir. Bunun i¢in 3. bir boyut olarak kesit belirleme ve frekans kodlama
gradiyentlerine dik baska bir gradiyent uygulanir ki buna da faz kodlama gradiyenti
denir (34).

1.1.4.5. Hizh Gériintiileme I¢in K Alaninin Hizh Doldurulmasina Yonelik
Teknikler

Half —Fourier transformasyon: Faz kodlama dogrultusunda, sinyallerin
yarisindan biraz fazlasinin toplandigi, geri kalanmin ise bilgisayar tarafindan
tamamlanmasi ile gériintiiniin olusturuldugu bir tekniktir. Tetkik stiresi kisalir ancak
sinyal / giiriiltii oran1 azaldig1 igin rezoliisyon olumsuz etkilenir.

Rektangular FOV: K-alaninin boyutlarinda kiigiilme olmadan, faz
gradiyentlerinin giicii sabit tutulurken ¢izgi araliklar1 arttirilip, ¢izgi sayisi azaltilir.
Rezoliisyon kaybi olmaz. FOV y ekseninde yariya inmis olur (34).

1.1.4.6. MRG’de Kullanilan inceleme Sekanslari

1) Saturation Recovery, Partial Saturation: Sadece 90° puls uygulamasinin
ardindan FID sinyallerinin toplanmasi ile karakterizedir. TR (time repetition)
siiresine bagli olarak goriintiiler, T1 ya da proton dansite 6zelligi kazanir. TR uzun
iken yani pulslar arasi siire arttifinda protonlarin satiirasyonu igin yeterli siire
taninmis oldugundan, goriintiiler proton dansite agirliklidir (saturation recovery). TR
kisa iken goriintiiler partial saturation teknigi ile T1 agirlikli elde edilir.

2) Spin Eko (SE) Sekansi: En yaygm kullanilan sekanstir. Once transvers
manyetizasyon saglamak i¢in 90° RF pulsu uygulanir. 90° pulslar arast siire TR (time
repetition) iken, 90° pulstan maksimum eko sinyali alana kadar gegen siire TE (time

echo) olarak adlandirilir. TE degerinin yaris1 kadar beklendikten sonra 180°’lik ikinci
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bir puls uygulanir. TE siiresi sonunda olusan eko sinyali toplanir. Bu islem TR
zamani kadar sonra tekrarlanir. Faz kodlama yoniinde her bir sira i¢in bu islem tekrar
uygulanir.

Time Repetition (TR) ve TE degerleri degistirilerek goriintiilerin T1, T2 ve
proton agirligi kontrol edilebilmektedir. TR degeri goriintiiniin T1 agirli§indan
sorumludur. TR diisiik tutuldugunda ancak hizli longitudinal manyetizasyona sahip
dokular maksimum longitudinal manyetizasyona ulasacaklar1 ig¢in dokularin
anatomik detay1r fazla olacaktir ve goriinti T1 agirlikli olacaktir. TR uzadikca
goriintli proton yogunluguna gore sinyal artis1 gdsterecek ve proton dansite agirlikli
goriintiiler elde edilmis olacaktir. TE degeri ise goriintiiniin T2 agirhigindan
sorumludur ve doku karakterizasyonu agisindan 6nemlidir. TE siiresi uzadik¢a ¢ok
daha fazla doku longitudinal manyetizasyonunu tamamlayacagi i¢in sinyal / giiriiltii
orani azalacak ve anatomik detay da azalmis olacaktir (34).

Manyetik rezonans goriintiilemede T1 agirlikli goriintiilerde TR kisa (700
msn’ nin altinda), TE kisa (30 msn’ nin altinda) tutulur. Yag dokular1 hiperintens,
BOS hipointens goriiliir. Kontrast madde tutan dokular hiperintenstir. Subakut
kanama iyi goriintiilenir. Anatomik detay maksimumdur. Proton dansite goriintiilerde
TR uzun (2000 msn’ nin iizerinde), TE kisa (30 msn’ nin altinda) tutulur. BOS
hipointenstir.

Hidrojenden zengin dokulardan daha ¢ok sinyal elde edilir. Ancak viicutta
hidrojen yogunlugu pek farklilik géstermedigi i¢in yumusak doku kontrasti géreceli
olarak dusiiktiir. Manyetik rezonans goriintillemede T2 agirlikli goriintiilerde TR
uzun (2000 msn’nin iizerinde), TE uzun (70-80 msn’ nin iizerinde) tutulur. BOS ve
bir¢ok patolojik lezyon hiperintens goriiliir. Patolojiyi saptamada duyarlidir.

Invertion Recovery (IR) Sekansi:

Spin eko sekansindaki 90° puls oncesinde, 180° puls verilerek longitudinal
manyetizasyonun vektorel yonii tersine ¢evrilir. Tl (time invertion) kadar gegen siire
sonta 90° puls uygulanir. Baslangigtaki 180° pulstan sonra longitudinal
manyetizasyon negatif, 0 ya da pozitif yonde iken sonraki 90° pulsa yakalanabilir. 0
iken yakalanirsa ki bu nokta her doku igin farkli olup (null point), o dokunun T1

degerinin %69’una esittir; o dokudan sinyal alinamaz. Boylece TI siiresi belli bir
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dokunun null point degerine uygun segilerek o dokunun goriintiiden silinmesi,
baskilanmasi saglanmis olur.

Manyetik rezonans gorintiilemede TI kisa tutularak (300 msn’nin altinda)
yag dokusundan gelen sinyaller baskilanir ve yumusak dokulardaki patolojik sinyal
ortaya ¢ikarilmis olur (short time invertion recovery = STIR sekansi). TI degeri ve
TR uzun tutuldugunda ise sivi baskilanir (fluid attenuation invertion recovery =
FLAIR sekansi) (34).

3) Gradiyent Eko Sekans1 (GE): Temel olarak MRG siiresinin
kisaltilmasina yonelik olarak gelistirilmistir. 90° puls yerine daha kiigiik ac1
degerinde (flip angle = FA) puls uygulanir. 180°’lik puls yerine ise gradiyent
ceviriciler konulmustur. Sinyal yogunlugunu ve kontrastin1 TR, TE ve FA degerleri
belirlemektedir. FA aras1 mesafe TR, FA ile maksimum eko sinyali arasindaki siire
de TE’yi gostermektedir. Goriintiilerin T1, T2 ve proton agirligin1 FA ve TE belirler.
GE sekansta  transvers  manyetizasyon  relaksasyonu  manyetik  alan
inhomojenitelerinden etkilendiginden relaksasyon zamani daima T2’den kisadir ve
T2* olarak ifade edilir.

Manyetik rezonans goriintiilemede T1 agirlikli goriintiileri elde etmek i¢cin FA
45° ve tizerinde, TE 30 msn ve altinda olmalidir. T2 agirlikli goriintiiler elde etmek
i¢cin ise FA 20° ve altinda, TE 60 msn ve lizerinde tutulmalidir. FA 20° ve altinda,
TE kisa tutuldugunda ise goriintiiler proton dansite agirlikli olacaktir (34).

4) Hizh Géoriintiileme Sekanslari: Konvansiyonel Spin eko incelemelerdeki
tetkik siiresinin uzunlugu nedeniyle hareket artefaktlarinin ortaya ¢ikmasi ve
fonksiyonel incelemelerde yetersiz kalmasi hizli ve yeni tetkiklerin gelistirilmesini
giindeme getirmistir. Sonucta GE ve SE T2 tekniklerinden modifiye edilmis
uygulamalar kullanilmaya baglanmigtir.

A. Fast Gradiyent Eko: Standart GE sekanslarin modifikasyonu ile elde
edilmekte ve 2 ana grupta toplanmaktadir.

a. Steady State Coherent Teknikler: Sinyal olusumunda hem longitudinal
hem de transvers manyetizasyon komponentlerini kullanirlar. Bunun i¢in de steady
state (SS) etkisinden faydalanilir.

Kisa TR degerleri kullanildiginda (incelenen dokunun T2 degerinden kisa)

dokuda transvers relaksasyon tamamlanamaz ve ortamda longitudinal manyetizasyon

18



ile birlikte siirekli bir halde transvers manyetizasyon da bulunur. Bu durum SS etkisi
olarak bilinir ve bu sayede T2 siiresi uzun yapilarin daha fazla sinyal vermesi
saglanmis olur. Degisik firmalarin cihazlarinda farkli isimler ile adlandirilirlar.
GRASS (Gradient Recalled Acquisation at Steady State), FISP (Fast Imaging with
Steady State Precession), GFE (Gradient Field Echo), FFE (Fast Field Echo) bu
isimlerden bazilaridir. GE T2 agirlikli goriintiiler elde etmek i¢in kullanilirlar ve TR
stiresi genelde 50 msn civarindadir (34).

b. Steady State Incoherent Teknikler: Goriintii olusumunda, ardistk RF
pulslar1 arasinda olusan longitudinal manyetizasyondan faydalanilir. Bu teknikte
steady state gelisimi engellenerek hizli T1 agirlikli GE goriintiiler elde edilir. Her RF
pulsundan o6nce baskilayict (spoiling) gradiyent uygulanarak rezidiiel transvers
manyetizasyonlar elimine edilir. FLASH (Fast Low Angle Shot), SPGR (Spoiled
GRASS), CE-FFE-T1 (Contrast Enhanced Fast Field Echo with T1 weighting), GFE
(Gradient Field Echo) gibi isimleri vardir.

c. Magnetization Prepared GE (MP-GE): Hizli GE sekanslarda doku
kontrast1 diisiik seviyelerde oldugu icin sekans oOncesinde hazirlayici pulslarin
eklenmesi disiiniilmistiir. Bu sekilde T1 ve T2 kontrastlari arttirilmis olur. T1
kontrastinin arttiritlmas1 i¢in  180° non selektif hazirlayict puls ile doku
manyetizasyonu tersine gevrilir (inversiyon). Inversiyon siiresi kadar sonra GE
sekans1 uygulanir. T2 kontrast1 i¢in ise 90/ 180/ 90° puls kombinasyonlar1 uygulanir.
Bu sekansin degisik cihazlardaki isimleri; Turbo FLASH (turbo version of Fast Low
Angle Shot), FGR (Fast GRASS), FS (Fast Scan), RS (Rapid Scan) (34).

B) Hizh Spin Eko (FSE, TSE): Konvansiyonel SE’den temel farki, 90°’lik
RF pulsundan sonra K-alanina birden fazla faz ¢izgisi doldurulmasidir. Fast Spin
Eko (FSE), Turbo Spin Eko (TSE) ve Rapid Acquisation Relaxation Enhancement
(RARE) adlart ile tanimlanan bu teknik temelde SE sekansidir, ancak K-alanmin
matematiksel analizi bakimindan konvansiyonel SE sekansindan farklilik gosterir.
Konvansiyonel SE’de her TR siiresi kadar satir taranirken faz kodlama matriksi
kadar da TR tekrar edilir, boylece gerekli slire TR x faz kodlama matriksi x NEX
olarak belirlenir. Hizli SE’de ise Echo-Train Lenght (ETL = Turbo faktor) olarak
isimlendirilen bir parametre vardir ve her TR siiresinde K-alaninda taranan satir

sayisini gosterir. Bu say1 2- 32 arasinda degisir.
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Hizli SE’de ETL degeri uzun tutuldukea tetkik siiresi kisalir ve T2 kontrasti
artar ancak sinyal / giiriiltii orani, goriintii netligi ve kesit sayis1 azalir. Diger bir
problem ise ¢ok sayida 180° puls uygulamasindan kaynaklanan artmis RF birikimi
ve manyetizasyon transfer etkisidir. Single-Shot Fast Spin Echo (SSFSE), esas olarak
FSE ile aymidir, sadece birkag 100 msn’de yeterli kalitede goriintiiler elde
edebilmektedir. MRG-iirografi, MRG kolanjiyografi, MRG myelografi gibi
uygulamalar1 bulunmaktadir.

Half-fourier acquisition single-shot TSE (HASTE) tekniginde ise K-alam
Half- Fourier metodu ile doldurulur. Cekim siiresi daha kisadir, ancak T2 agirligi
daha dustiktiir. MRG-lirografi uygulamalarinda renal parankimi de goOstermesi
nedeniyle tercih edilmektedir (34).

C) Turbo Invertion Recovery: Bu sekansta bir inversiyon pulsundan sonra
uygun bir TI kadar bekledikten sonra 90° eksitasyon pulsu uygulanir ve bunu 180°
RF puls serisi takip eder. Hizli STIR teknigi elde edilmis olur. Kas-iskelet sistemi
goriintiilemesinde yaygin olarak kullanilir. Uzun TE ve uzun TI kullanildiginda ise
BOS sinyali baskilanir ve FLAIR sekansi elde edilmis olur (34).

D) Ekoplanar Gériintiilleme (Echoplanar Imaging = EPI): Klinik olarak
kullanigh, en hizli MRG goriintiileme teknigidir. Diger tekniklerden en 6nemli fark:
kesit goriintiisiinlin tek RF pulsu ile olusturulmasidir. Goriintiileme siiresi birkag
saniye ile ifade edilebilecek diizeye inmistir. En 6nemli dezavantaji ise goriintiilerin
geometrik rezollisyonunun ve sinyal / giiriiltii oraninin diisiik olmasidir. EPI’de SE
ve GE teknikleri mevcuttur. SE EPI’de RF pulsundan sonra 180° pulsu ile spinler faz
konumuna getirilip sinyal olusumu saglanir. GE-EPI ise ilk RF pulsundan sonra,
gradiyent kullanilarak spinlerin tekrar odaklanip sinyal elde edilmesi temeline
dayanir. Gorlntii kontrastt T2* agirliklidir. Manyetik alan inhomojenitelerine
duyarhidir. Hizlih MRG teknigi olan EPIL, endojen ve egzojen kontrast maddeler
verilerek gergeklestirilen ultra hizli ¢ekimlerle fonksiyonel incelemelere olanak
saglamistir. Perfiizyon ve diffiizyon ¢aligsmalar1 basta olmak iizere MRG floroskopi
ve sine kardiyak incelemeler EPI sayesinde yapilabilmektedir (34).

E) GRASE (Gradiyent ve Spin Eko): Gradiyent ve SE sekanslarinin
birlestirilmesi ile elde edilir. Refokiis islemi uygulanmis bir SE ile refokiis islemi

uygulanmis GE’den gelen bilgilerin birlestirilmesi ile goriintiiler daha az RF pulsu ile
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daha hizli elde edilebilir. Dezavantaji kimyasal sifte ve manyetik suseptibiliteye daha
duyarli olmasidir (34).

F) Manyetizasyon Transfer (MT): Goriintilleme sekansindan hemen 6nce
uygulanan genis bantli bir satiirasyon pulsu ile sinyale katkisi kisitli olan bagli proton
havuzu satiire edilir. MT etkisi ile kas ve beyin gibi solid dokulardan gelen sinyal
parsiyel olarak suprese edilir. Bu teknik MRG anjiyografide zemini suprese etmede
ve beyinde kontrastli T1 goriintiilemede kullanilmaktadir. Ozellikle beyaz cevher
gibi bagli protonlarin miktar1 fazla olan dokularin sinyali baskilanarak kontrast tutan
lezyonlarin goriilebilirligi arttirilmaktadir (34).

1.1.4.7. U¢ boyutlu MRG fizigi

U¢ boyutlu goriintiilemenin esas1, kesit belirleme gradienti yerine faz
kodlama gradienti uygulamaktir. Diger sekanslarda uygulanan RF pulsu bu teknikte
incelenmesi planlanan tim dokuya aymi anda uygulamaktir. Dolayisiyla elde
edecegimiz sinyal, bir kesit i¢ine giren protonlar yerine bir volim igindeki
protonlardan geldiginden ¢ok daha yiliksek amplitiidliidiir. Giintimiizdeki cihazlarda
bu uygulanan ikinci faz kodlama stepleri 32 ile 256 arasinda degismektedir. Yani
kesit sayis1 32 ile 256 arasinda degisebilir. Kesit sayis1 2 nin kati olmalidir ve iki
boyutlu tekniklerden farkli olarak TR’dan bagimsizdir (36). iki boyutlu gériintiileme
teknikleri ile ince kesit elde edebilmek icin gradientin giiciinii arttirabilir ya da RF
puls genisligini daraltabiliriz. Bununla birlikte kesit ince oldugunda, kesit ig¢ine diisen
protonlarin miktar1 azalacagindan elde edilen sinyalin amplitiidii belirgin azalacaktir.
Bu azalma diisiikk Tesla degerli cihazlarda belirgin iken, yiiksek Tesla degerli
cithazlarda daha az belirgindir. Bununla birlikte cihazin Tesla degeri ne kadar yiiksek
olursa olsun iki boyutlu goriintiileme teknikleri ile ¢ok ince kesit yapmak miimkiin
degildir. Ancak ii¢c boyutlu teknigi ile 1 mm gibi ince kesitler kolaylikla
yapilabilmektedir. Bunun nedeni sinyalin sadece bir kesit degil, tim doku
volimiinden gelmesidir. Yani sinyal amplitiit azhigi bu teknikle ortadan
kalkmaktadir. Sinyal amplitiitiiniin fazla olmasi SNR (signal-to-noise ratio)’in
yiiksek olmasi demektir. Bu 6zellikleri ile ii¢ boyutlu goriintiileme teknigi ile elde
edilen goriintiilerde uzaysal rezoliisyon, iki boyutlu goriintiileme teknigi ile elde
edilen gorilintiilere gore belirgin yiiksek olmaktadir (37). Ayrica iki boyutlu

goriintliileme teknikleri ile kesitlerimizi arada bosluk olmaksizin devamli bigimde
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alirsak kesitler arasinda “cross talk etki” olugmaktadir. Bu nedenle iki boyutlu
tekniklerde kesitler arasinda bosluk uygulanmaktadir. Ug boyutlu teknikte kesit
kalinlig1 ¢cok ince olmasina karsin “cross talk etki” ¢cok azdir.

Ug boyutlu teknigin bir diger avantaj1 ise elde edilen voliim goriintiilerinde,
inceleme planmnin ikinci bir inceleme yapilmadan degistirilebilmesidir. Ug boyutlu
goriintiilemede dokular aras1 kontrast, iki boyutlu goriintiileme teknigi ile elde edilen
goriintiilerle benzerdir. inceleme siiresi: kesit sayis1 x TR x Matriks x NEX olarak
hesaplanabilir. Bu teknikte kesit sayisi ¢ok oldugundan dolayr inceleme diger
sekanslardan daha uzun siirmektedir.

Ug boyutlu goriintiileme teknigi, diger sekanslarda da uygulanabilmekle
birlikte Gradient-eko sekansinda inceleme siiresinin oldukga kisa olmasi bu teknigin

uygulanmasini miimkiin kilmaktadir (36).
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2. GEREC VE YONTEM

Firat Universitesi Hastanesi Noroloji Klinigi’ne basvuran ve yatarak ya da
ayaktan tedavi goren MS tanis1 almis olgularda, ¢alisma olgiitlerine uyan 49 olgu
caligmaya alindi. Yine c¢alisma oOlgiitlerini karsilayan saglikli bireylerden olusan 20
olgu kontrol grubu olarak ¢alismaya alindi.

Gorilintiileme Oncesinde aglik ya da su igmeme gibi herhangi bir hazirlik
yapilmadi. Ayrica olgulara intravendz kontrast madde verilmedi. MS’li olgular ve
saglikli goniilliiler retrospektif olarak degerlendirildi. Ayrica ¢alisma Firat
Universitesi Tip Fakiiltesi Lokal Etik Kurulu tarafindan onaylandi. Klinigimize
yonlendirilen olgulardan Kklostrofobisi, asir1 obez ve manyetik rezonans
incelenmesine alinmasi kontrendike olan olgular ¢alismadan ¢ikarildi.

2.1. MRG islem ve Voliimetrik Ol¢iim

Goriintiileme ti¢ boyutlu (3 D) T1 agirlikli SPGR MR goriintiileri 1.5T GE
Signa High Speed scanner Excite MR sistemi (General Electric, Milwaukee, WI,
USA) kullanilarak gergeklestirildi. Su goriintiileme parametreleri kullanildi: 1,5 mm
aksiyel ve koronal kesitler elde edildi, Eko zaman1 [TE]: 15.6 ms, repetisyon zamani:
14.4 ms, eksitasyon sayist: 1, goriintii agis1 [FOV]: 240 mm, rotasyon agisi: 20°, bant
genisligi: 20.8, kesit kalinligi: 2.4 mm ve rezoliisyon: 0.9375 x 0.9375 x 2.4 mm. Bu
parametrelerle elde edilen goriintiiller (Advantage Windows, 4,4 software version,
GE Medical Systems) programinda islendi.

Voliimetrik o6lgtimler: Kontrol ve hasta grubundan herbirinin MRG ile
amigdala ve hipokampus bolgelerinin voliimetrik incelemeleri SPGR T1 agirlikli
reformat goriintiiler lizerinden gergeklestirildi.

Talamus ve kaudat niikleus voliim Ol¢iimleri i¢in sinirlarin belirlenmesinde
talamus i¢in aksiyal kesitte medialde 3. ventrikiilin ist bolimii,lateralde kapsula
interna ve arka uca dogru genislemis kismi ise colliculus superior ile ara planlart
sinirlandirildi.Alt yiizli 6n tarafta hipotalamus, arka tarafta mezensefalonun tegmentum
kismina gelmeden bir dnceki kesitte sonlandirildi.Kaudat niikleus i¢in voliimetrik analiz
degerleri medialde lateral ventrikiiliin anterior hornu ve orta kesim diizeyi boyunca

inferiorda talamus ve putamen sinirlar1 girmeden onceki kesitte sonlandirilarak elde

edildi.
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2.2. istatistiksel Analizi

Calismamizin istatistiksel analizinde SPSS(Statistical Package for the Social
Sciences=SPSS (22.0 for Windows) programi uygulanarak veriler ortalama =+
standart sapma olarak ifade edildi. Kontrol ve hasta grubu arasindaki farkliliklarin
analizi i¢in student t testi kullanilirak karsilastirildi. Kontrol ve hasta grubunun kendi
icinde yasa bagl korelasyon varligi Independent Samples Test ile analiz edildi. Tiim

analizlerde p<0.05 sonucu istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.
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3. BULGULAR

Calismaya 49 MS olgusu ve 20 kontrol grubu olmak iizere toplam 69 olgu
alindi. 6 MS olgusu klostrofobi ve goriintiilerin hareket artefaktli olmasi nedeniyle
calisma dis1 birakildi.

Calismaya alinan 69 olgunun cinsiyete gore oranlart Tablo 5’de
gosterilmistir.

Tablo 5. Calisma gruplarinin cinsiyete gore oranlari

Grup Cinsiyet Say1 Oran
MS Erkek 15 69.3
Kadin 34 30.6
Total 49 100.0
Normal Erkek 12 60.0
Kadin 8 40.0
Total 20 100.0

Multiple skleroz olan olgularin yas ortalamasi 34,4 + 1,5 yil (17-60 yil),
kontrol grubunun yas ortalamasi 39,3 = 3,0 yil (17-58 y1l) idi. Calismaya dahil edilen
gruplarin yaglar arasinda anlaml fark bulunmadi.

3.1. Hasta ve Kontrol Grubunun Talamus Voliimii

Gruplar aras1 talamus voliimi karsilagtirildiginda; hasta grubundaki talamus
voliimiinde kontrol grubuna gore istatistiksel olarak anlamli azalma izlendi (p<0.05).
Gruplar arast kaudat voliimii karsilastirildiginda; hasta grubundaki kaudat
voliimiinde kontrol grubuna gore istatistiksel olarak anlamli azalma izlendi (p<0.05).
(Tablo 6)

Tablo 6. Hasta ve Kontrol Grubunun Talamus ve Kaudat Volimii (T testi)

Gruplar Talamus (cm°) Kaudat(cm®)
Kontrol (n=20) 6,06 + 0,63 3,87 +£0,56
Hasta (n=15) 3,80+0,96 3,06 0,63
P degeri p<0.05 p<0.05

Calismamizda, hasta grubunda sag-sol talamus voliimii 3,80+0,96 cm? ,sag-
sol kaudat voliimii 3,06 = 0,63 cm? ,kontrol grubunda sag-sol talamus voliimii 6,06 +
0,63 cm® , sag-sol kaudat voliimii 3,87 = 0,56 cm?® Ol¢iilmiis olup hasta grubunda
talamus ve kaudat niikleus voliimiinde kontrol grubuna gore istatistiksel olarak

anlamli bir azalma gézlendi (p<0.05).
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Hasta ve kontrol grubu talamus voliimleri arasinda yasa bagl olarak negatif
korelasyon mevcut olup istatistiksel olarak anlamli bir farklilik yoktu (p>0.05).

Hasta grubu kaudat voliimleri arasinda yasa bagli belirgin negatif korelasyon
mevcut olup istatistiksel olarak anlamli olarak degerlendirildi (p<0.05). (Sekil 4)
Ancak kontrol grubunda yasa bagl pozitif korelasyon mevcut olup istatistiksel
olarak anlamli bir farklilik yoktu (p>0.05).

Hasta ve kontrol grubu yasa bagh talamus voliimii korelasyonu (T testi)

Hasta ve kontrol grubu talamus voliimleri arasinda yasa bagli olarak negatif
korelasyon mevcut olup istatistiksel olarak anlamli bir farklilik izlenmedi (tablo 7).

Tablo 7. Hasta ve kontrol grubu yasa bagli talamus voliimii korelasyonu(T testi)

Gruplar p degeri r(korelasyon katsayisi)
Hasta(n=49) p>0.05 0,149
Kontrol(n=20) p>0.05 0,115

Hasta ve kontrol grubu yasa bagh kaudat voliimii korelasyonu (T testi)
Hasta grubu kaudat voliimleri arasinda yasa bagli belirgin negatif korelasyon
mevcut olup istatistiksel olarak anlamli olarak degerlendirildi (Sekil 1). Ancak
kontrol grubunda yasa bagli pozitif korelasyon mevcut olup istatistiksel olarak
anlamli bir farklilik izlenmedi.

Tablo 8. Hasta ve kontrol grubu yasa bagli kaudat voliimii korelasyonu (T testi)

Gruplar p degeri r(korelasyon katsayisi)
Hasta(n=49) p<0.05 0,468
Kontrol(n=20) p>0.05 0,207

5.0 4

r=-0.46 p<0.05

4,5 4

4,0 4

3,5 1

3,0 4

Kaudat (cnv)

2,5 4

2,0 4

1,5

T T T T T T T 1 T 1 T 1 T T T T T T T T T 1
10 15 20 25 30 35 40 45 50 55 60 65
Yas

Sekil 4. Hasta grubunda yasa bagl kaudat voliimde anlamli negatif korelasyon.
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Sekil 5. MS hastasinda sag talamus aksiyel kesit MRG goriintiisii.

Sekil 6. MS hastasinda sol talamus aksiyel kesit MRG goriintiisii.
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Sekil 8. MS hastasinda sol kaudat niikleus aksiyel ve sagittal kesit MRG goriintiisii.
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Sekil 9. Kontrol grubunda sag ve sol kaudat niikleus kaput kesimi aksiyel kesit MRG

goruntisi.

Sekil 10. Kontrol grubunda sag ve sol talamus aksiyel kesit MRG goriintiisii.
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4. TARTISMA

Gegmiste MS santral sinir sisteminde agirlikli olarak beyaz cevheri etkileyen
bir hastalik olarak diisiiniilmekteydi. Fakat gri cevherde meydana gelen patolojik
siirecler hastaligin progresyonuna onemli katkilar saglamasi1 nedeniyle giderek kabul
gormektedir (1,2).

Multiple skleroz hastaliginda sik rastlanilan klinik bulgular; agri, yorgunluk,
denge ve postiir bozukluklari, vertigo ile mesane ve barsak gibi otonom fonksiyon
bozukluklar ve kognitif bozukluklardir.

Kognitif hasarin patofizyolojisi net degildir. Kortikal yapilar1 subkortikal
yapilara baglayan intra ve inter hemisferik beyaz cevher yolaklarmin MS lezyonlar
tarafindan etkilenmesiyle kognitif yikimin olustugu 6nemli bir faktormiis gibi
gozikse de, gri madde atrofisi gibi bagska mekanizmalar da bu siiregten sorumlu
tutulmaktadir. Klinik magnetik rezonans goriintiileme c¢alismalarina gére MS deki
kognitif hasarin beyindeki hastalik yiikii ile orantili oldugu sdylense de spesifik
kognitif parametreler ile bolgesel lezyon yiikii arasindaki iligki de tartismalidir (38).

Manyetik rezonans goriintiileme yiiksek goriintii ¢oziiniirliigli nedeni ile farkl
beyin dokulari arasinda ayrim yapabilme ve degerlendirme yetenegi oldukca
yiiksektir. Gliniimiizde yapilan birgok calismada MS hastalarinda, beyin yapilarinda
voliim degisiklikleri oldugunu gdstermektedir.

Yakin zamanda MS hastalarinda yapilmis birgok MRG  voliimetrik
calismalarda kortikal ve derin gri cevher yapilarinda gelisen atrofik degisikliklerin
hastalik boyunca gelisen progresif kognitif bozulmalar ile anlaml bir sekilde daha
fazla korelasyon gosterdigi bildirilmistir.

Talamus birgok norolojik fonksiyona hizmet eden, kortikal-subkortikal
sirkiilasyonda merkezi bir baglanti konumundadir (3). Ozellikle bellek, emosyon,
dikkat, uyaniklik, motivasyon ve dil modiilasyonunda gorev yapmaktadir (39).

Talamus, hem g¢esitli duyularin serebral korteksteki primer duyu merkezine
iletilmesinde, hem de serebellum ve bazal gangliyonlardan gelen hareket ile ilgili
bilgilerin serebral korteksin motor bolgelerine iletilmesinde rolii olan beyaz cevher
icerisinde yerlesimli gri cevher kitlesidir.

Giincel calismalarda talamus atrofisinin MS hastalarinda uzun donemde

oziirlilik derecesinin ilerlemesi ile korele oldugu, talamik noéronal kaybin ve
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atrofinin beyaz cevher lezyonlari gibi patolojik siireclere katkida bulundugu
gosterilmistir (4-7).

Talamik atrofiye baglh gelisen 3. ventrikiiliin genisligi ile kognitif durum
arasinda giiclii bir iliski vardir ve subkortikal atrofi, tiim beyin atrofisine veya lezyon
yiikkiine gore kognisyona daha duyarli oldugu bulunmustur (40). Yapilan PET
calismasinda Talamik hipometabolizma ile kognitif fonksiyon bozuklugu arasinda
korelasyon saptanmustir (41). 3. ventrikiiliin genisligi MS de sadece o andaki kognitif
performans1 yansitmakla kalmayip ileriki donemlerde gelisecek kognitif
disfonksiyonunda habercisi oldugu tespit edilmistir. Ozellikle gorsel hafiza ve bilgi
islem hiz1 ile korele oldugu tespit edilmistir (42).

Rocca ve ark. (6) 20 Klinik izole sendrom, 34 relapsing-remitting ve 19
sekonder progresif MS olup toplam 73 MS olgusunda ve 13 kontrol grubunda
talamus hacminde belirgin azalma oldugunu gostermislerdir. Ayrica 12 aylik periotta
takip edilen hastalarin takip MRG’lerinde voliimetik azalma ile ilgili degisikliklerin
progresif bir sekilde devam ettigini bildirmislerdir.

Wylezinska ve ark. (5) 14 relapsing-remitting MS olgusu ve 14 kontrol
grubunda yaptiklart MRG spektroskopi ve voliimetrik ¢alismada, talamusta NAA’da
azalma ve atrofiyi diisindiiren hacim kaybini ortaya koymuslardir.

Cifelli ve ark. (4) 14 sekonder progresif MS olgusu ve 14 kontrol grubunda
yaptiklar1 MRG voliimetrik ¢alismada MS hastalarinda talamusta hacim kaybr ile
iligkili atrofik degisikligi gdstermis olup orta derecede genislemis 3.ventrikiil
boyutlar ile korele olabilecegini bildirmistir. Ayrica MRG spektroskopi ile talamusta
noronal kayb1 gosteren NAA’da azalma oldugunu gostermislerdir.

Mesaros ve ark. (43) DTI ve voliimetrik bir ¢alismada MS hastalarinda
talamusta hacim kaybi oldugunu ve FA degerlerinde kontrol grubuna gore azalma
gosterdigini ayrica 15 aylik periyotta progresif bir azalma oldugunu ortaya
koymuslardir.

Filippi ve ark. (44) voksel temelli morfometri ile gri madde 6l¢iimlerinde MS
hastalarinda ve klinik izole sendromda talamus, hipotalamus, putamen ve kaudat
niikleusta hacim kayb1 meydana geldigini gostermislerdir.

Zivadinov ve ark. (7) MS hastalarinda yaptiklar1 bir ¢alismada talamus

hacminde belirgin azalma ile beraber lateral ventrikiil genisliginde artis ile
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karakterize talamik atrofiyi destekleyen bulgular elde etmislerdir. Bu verilere
dayanarak MS fizyopatogenezinde ve hastaligin takibinde Oziirliillik derecesi ve
kognitif kaybi1 aciklayabilecek bir biyomarker olabilecek ozellikte oldugunu o6ne
siirmiislerdir.

Fisniku ve ark. (45) 73 hasta ve 25 kontrol grubu ile yaptiklari bir ¢alismada
beyaz cevher atrofisi ve T2 hiperintens lezyonlara kiyasla gri ve derin gri cevher
atrofisinin hasta grubunda daha belirgin bir azalma ile beraber korelasyon
gosterdigini ayrica disabilite ile daha yakindan iligkili oldugunu géstermislerdir.

Henry ve ark. (46) Klinik izole sendrom (KIS) ile ilgili yaptiklar1 ¢alismada
24 hasta grubu ve 18 saglikli grupta MRG voksel temelli morfometre kullanilarak
yaptiklar1 talamik voliim Gl¢iimlerinde hasta grubunda belirgin talamus atrofisinin
bulundugunu géstermislerdir.

Vercinello ve ark. (47) 3 relapsing-remitting ve 3 sekonder progresif MS
olgusunda yaptiklar1 bir c¢alismada, demiyelinizan plaklarin dagilimi ile ilgili
talamus, serebral korteks, bazal ganglionlar ve hipokampus gibi derin gri yapilarda
da dagilim gosterdigini ve ndronal, sinaptik dejenerasyona ve hacim kaybina neden
olabilecegini ileri stirmiislerdir.

Houtchens ve ark. (48) 62 relapsing-remitting, 16 sekonder progresif ve 1
primer progresif olmak iizere 79 MS olgusunda ve 16 kontrol grubunda yapyiklari
normalize talamus hacim ol¢ilimlerinde, MS olgularinda talamus hacminde belirgin
azalma izlendigini ve klinik disabilite ile anlamli korelasyon gosterdigini, ayrica
norodejeneratif proges agisindan anlamli bir klinik biyomarker 6zelligi olabilecegini
gostermislerdir.

Calismamizda gruplar arasi talamus volimii karsilastirildiginda; hasta
grubundaki talamus voliimiinde kontrol grubuna gore istatistiksel olarak anlamli bir
azalma izlendi. Hasta ve kontrol grubu talamus voliimleri arasinda yasa bagl olarak
negatif korelasyon mevcut olup istatistiksel olarak anlamli bir farklilik yoktu.

Kaudat niikleus motor aktivitenin kognitif kontrolinde ana rolil
oynamaktadir. Ozellikle beynin énemli assosiyasyon alani olan posterior parietal
korteks ile birlikte gorev alan bu yap1 hareketlerin zamanlanmasi ve l¢timii ile ilgili
¢ok onemli fonksiyonlar iistlenmektedir. Frontal subkortikal kognitif fonksiyonda

onemli bir ara baglant1 olmas1 ve MS hastalarinda gelisen kognitif kayip ile 6nemli
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korelasyon gostermesi beyaz cevher lezyon yiikii ve T1, T2 sinyal ozellikleri ile
kiyasla daha fazla 6nem arzetmektedir.

Bermel ve ark. (49) 24 MS hastas1 ve 10 tane kontrol grubunda yaptiklari
kaudat voliim 6l¢timiinde; MS hastalarinda %19 oraninda kaudat voliimiinde azalma
oldugunu gostermistir.

Popescu ve ark. (50) 127 MS hastast ve 50 kontrol grubunda yaptiklar derin
gri cevher yapilarinda ait bir ¢alismada kaudat ve talamus hacimlerinde azalma ile
uyumlu bulgular elde etmislerdir.

Fisher ve ark. (51) longitudinal bir ¢alismada 4 y1l ve daha fazla gézlemlenen
MS hastalarinda yaptiklar1t MRG volliimetrik incelemelerde gri cevher atrofisini
gosteren hacimsel kaybin bu hastalikta etyolojiye yonelik arastirmalarda 6nemli bir
veri oldugunu gdstermislerdir.

Audoin ve ark. (52) 62 klinik izole sendrom ve 37 kontrol grubunda
yaptiklari bir calismada hacimsel kaybin limbik sistem ve 6zellikle bilateral talamus
olmak iizere derin gri cevherde oldugunu gostermislerdir.

Ramasamay ve ark. (53) 40 relapsing-remitting, 17 primer progresif, 14
sekonder progresif olmak {izere 71 MS olgusunda, 17 klinik izole sendrom ve 38
kontrol grubunda yaptiklari bir ¢alismada derin gri madde (6zellikle talamuslar) ve
serebellar beyaz cevher atrofisinin erken evre MS ile iliskili olabilecegini ve kortikal
incelmenin ilerlemis hastalikla iligkili oldugunu gdstermislerdir.

Calismamizda gruplar arasi kaudat volimii Kkarsilastirildiginda; Hasta
grubundaki kaudat voliimiinde kontrol grubuna gore istatistiksel olarak anlamli bir
azalma izlendi.

Sonug olarak bu c¢alisma ile MS fizyopatolojisini agiklayabilecek talamus ve
kaudat volimleri ile ilgili anormallikler gosterilmistir. MS’de klinik ve ilerleyici
kognitif bozulmalar ile konvansiyonel MRG sekanslariyla degerlendirilen beyaz
cevher atrofisi arasinda anlamli bir korelasyon izlenmemistir. Talamus ve kaudat
niikleus gibi derin gri ¢ekirdek yapilarinda bir ¢ok calisma ile beraber ¢alismamizda
da gosterildigi gibi atrofi ve hacim kaybinin gelismesi MS takibinde ve tedavisinde
bu yapilarin 6nemli bir biyomarker 6zelligi gosterebilecegini diisiindiirmiistiir. Ancak
daha genis hasta gruplariyla yapilacak calismalar ile daha anlamli sonuglarin elde

edilecegi kanaatine varilmistir.
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