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ÖZET 

Amaç: Multipl skleroz (MS) ile vasküler kökenli ve nonspesifik beyaz cevher 

lezyonları nadiren karışmakta olup benzer yaş gruplarında görüldüklerinde ayırıcı tanıda 

zorluklara yol açabilmektedir. MS tanısı, klinik bulgular ve manyetik rezonans görüntüleme 

(MRG) ile konulsa da yanlış tanılar gereksiz ve hatalı tedavilere neden olabilmektedir. Bu 

çalışmanın amacı, MS ve beyaz cevherin diğer hiperintens lezyonlarının ayırıcı tanısında, 3 

Tesla MR difüzyon ağırlıklı görüntüleme (DAG) kullanılarak b1000 değerli serilerde lezyon 

parlaklaşmasının tanıya katkısını değerlendirmek, ayırıcı tanıda kullanılabilecek kantitatif 

sinyal intensite oranlarını belirlemek ve ADC değerlerinin ayırıcı tanıdaki rolünü araştırmaktır. 

MS’te doku bütünlüğünün nasıl etkilendiğini ve hastalığın seyrini öngörebilecek görüntüleme 

bulgularını ortaya koyarak tanı ve takip süreçlerini daha güvenilir hale getirmek 

amaçlanmaktadır. 

Gereç ve Yöntem: Retrospektif olarak planlanan bu çalışmada, Ege Üniversitesi 

Hastanesi Radyoloji Anabilim Dalı'nda 2016-2024 yılları arasında, 3 Tesla MR cihazında 

görüntüleri bulunan relapsing-remitting MS tanılı 160 olgu (448 lezyon) ve vasküler kökenli 

veya nonspesifik hiperintens beyaz cevher lezyonları bulunan 178 olgu (468 lezyon) üzerinde 

değerlendirmeler gerçekleştirilmiştir. Hasta gruplarında T2A ve DAG-b1000 görüntülerde 

lezyon sayıları kategorize edildikten sonra her hasta için görsel olarak en parlak 3 lezyondan 

ölçümler yapılmıştır. DAG-b1000 görüntülerde görsel olarak lezyon parlaklığı komşu beyaz 

cevhere göre izointens ya da hiperintens olarak sınıflandırılmış, ardından lezyon b1000 sinyal 

intensite ve ADC değeri ölçülmüştür. Karşı hemisfer beyaz cevheri, normal görünen frontal 

beyaz cevher ve talamus referans olarak kullanılarak sinyal intensite ve ADC oranları 

hesaplanmıştır. Bu veriler kullanılarak lezyon ve hasta düzeyinde ayrı ayrı analizler 

gerçekleştirilmiştir. 

Bulgular: DAG-b1000 görüntülerde RRMS tanılı olgularda ölçülen lezyonların 

%86,4’ü, MS dışı olgularda ölçülen lezyonların %32,1’i komşu beyaz cevhere göre hiperintens 

izlenmiştir. MS olgularının %7,5’inde (n=12) ve MS dışı olguların %50,6’sında (n=90) DAG-

b1000 görüntülerde hiperintens lezyon saptanmamıştır. Karşı hemisfer sinyal intensite oranına 

(optimal kesim değeri 1,174) göre ROC eğrisi altında kalan alan (AUC) 0,868 olup, %95 güven 

aralığı 0,844 ile 0,891 arasında bulunmuştur. Lezyon düzeyinde oluşturulan modelde, lezyon 

DAG-b1000 hiperintensitesi, karşı hemisfer ve normal görünün beyaz cevher (NGBC) sinyal 

intensite oranlarına göre sensitivite %82,4, spesifite %79,5 ve genel doğruluk %80,9 olarak 

saptanmıştır. Hasta düzeyinde oluşturulan modelde ise DAG-b1000 hiperintens lezyon sayısı, 
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hasta b1000/NGBC Sİ oranı ve hasta b1000/talamus Sİ oranı kullanılmış olup, sensitivite 

%79,4, spesifite %81,5 ve genel doğruluk %80,5 olarak hesaplanmıştır. 

Sonuç: Multipl skleroz lezyonları, DAG-b1000 görüntülerde MS dışı lezyonlara 

kıyasla daha parlak izlenmektedir. Bu özelliğiyle difüzyon ağırlıklı görüntüleme, multipl 

skleroz ile beyaz cevherin diğer hiperintens lezyonlarının ayırıcı tanısında yüksek doğruluk 

oranları sunmakta ve klinik kullanımı destekleyen önemli bulgular sağlamaktadır. 

 

ABSTRACT 

Objective: Multiple sclerosis (MS) and white matter lesions of presumed vascular 

origin or nonspecific white matter lesions may occasionally be confused, especially when they 

appear in similar age groups, leading to challenges in differential diagnosis. Although MS 

diagnosis is based on clinical findings and magnetic resonance imaging (MRI), misdiagnoses 

can result in unnecessary and erroneous treatments. This study aims to evaluate the contribution 

of lesion hyperintensity on b1000 sequences obtained via 3 Tesla MR diffusion-weighted 

imaging (DWI) to the differential diagnosis of MS and other hyperintense white matter lesions. 

Additionally, it seeks to determine quantitative signal intensity ratios that may aid in 

differential diagnosis and investigate the role of apparent diffusion coefficient (ADC) values. 

By assessing how tissue integrity is affected in MS and identifying imaging findings that may 

predict disease progression, the study aims to enhance the reliability of diagnostic and follow-

up processes. 

Materials and Methods: This retrospective, single-center study was conducted at the 

Department of Radiology, Ege University Hospital, between 2016 and 2024. It included 160 

patients diagnosed with relapsing-remitting MS (448 lesions) and 178 patients (468 lesions) 

with vascular or nonspecific hyperintense white matter lesions whose images were obtained 

using a 3 Tesla MR scanner. Lesion counts in T2-weighted and DWI-b1000 sequences were 

categorized, and measurements were taken from the three visually brightest lesions in each 

patient. Lesion brightness on DWI-b1000 sequences was visually classified as either isointense 

or hyperintense relative to adjacent white matter. Subsequently, lesion b1000 signal intensity 

and ADC values were measured. Reference regions, including contralateral white matter, 

normal-appearing frontal white matter, and the thalamus, were used to calculate signal intensity 

and ADC ratios. These data were analyzed separately at both lesion and patient levels. 
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Results: 86.4% of the lesions measured in RRMS patients and 32.1% of the lesions 

measured in Non-MS patients were hyperintense relative to adjacent white matter on DWI-

b1000 images. Hyperintense lesions were absent in 7.5% (n=12) of MS patients and 50.6% 

(n=90) of Non-MS patients on DWI-b1000 sequences. The area under the ROC curve (AUC) 

for the contralateral hemisphere signal intensity ratio (optimal cutoff value 1.174) was found to 

be 0.868, with a 95% confidence interval of 0.844–0.891. In the lesion-level model, sensitivity, 

specificity, and overall accuracy were determined as 82.4%, 79.5%, and 80.9%, respectively, 

based on lesion DWI-b1000 hyperintensity, contralateral hemisphere, and normal-appearing 

white matter (NAWM) signal intensity ratios. In the patient-level model, the number of 

hyperintense lesions on DWI-b1000, patient b1000/NAWM signal intensity ratio, and patient 

b1000/thalamus signal intensity ratio were used, yielding a sensitivity of 79.4%, specificity of 

81.5%, and overall accuracy of 80.5%. 

Conclusion: Multiple sclerosis lesions appear brighter on DWI-b1000 images 

compared to Non-MS lesions. With this characteristic, diffusion-weighted imaging provides 

high accuracy in differentiating multiple sclerosis from other hyperintense white matter lesions 

and offers significant findings that support its clinical use. 
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1 GİRİŞ 

 

Merkezi sinir sistemini (MSS) etkileyen, kronik otoimmün bir hastalık olan multipl 

sklerozun (MS) temel bileşenleri enflamasyon, demiyelinizasyon, gliozis ve nöronal kayıptır.  

MSS’deki miyelinli aksonlar, MS ataklarının hedefidir ve bu durum, miyelin ve aksonlarda 

farklı derecelerde hasara yol açabilir (1). MS, dünya genelinde 2,3 milyon kişiyi 

etkilemektedir. (2,3). Hastalık genellikle 20 ila 50 yaşları arasında teşhis edilir ve kadınlarda 

erkeklere kıyasla daha sık görülür. Dünya genelinde MS prevalansı 100.000 kişi başına 5 ila 

300 arasında değişmekte olup, yüksek enlemlerde artış göstermektedir. MS hastalarında genel 

yaşam beklentisi, genel nüfusa kıyasla daha düşüktür (75,9 yıl vs. 83,4 yıl) (2). 

 MS' in ortaya çıkışı karmaşık bir konudur; hastalığın kökeni hâlâ tam olarak 

anlaşılamamıştır. Bununla birlikte, son araştırmalar MS'in, genetik yatkınlık ile çevresel 

etkenlerin çocukluk döneminden genç yetişkinliğe kadar olan süreçte birleşimi sonucu ortaya 

çıktığını öne sürmektedir. MS’e genetik yatkınlık açısından önemli derecede etki edebilecek 

spesifik faktörler arasında D vitamini eksikliği, doğum mevsimi, tütün kullanımı ve Epstein-

Barr virüsüne maruz kalma yer almaktadır (4). 

Tanı, belirli periyotlarla güncellenen ve değişen literatür bilgileri ile giderek 

spesifikleşen klinik olarak McDonald ve MRG görüntüleme için MAGNIMS kriterleri ile 

konulmaktadır (5,6). 

Güncel literatürde, radyolojik izole sendrom (RİS), klinik izole sendrom (KİS), 

relapsing-remitting multipl skleroz (RRMS), primer progresif multipl skleroz (PPMS) ve 

sekonder progresif multipl skleroz (SPMS) olmak üzere kabul edilen alt tipleri bulunmaktadır 

(7). Nörolojik bozuklukların geçici alevlenmesi relaps olarak tanımlanır ve relapsing-

remitting MS’in tanımlayıcı özelliğidir (4). Ataklar, merkezi sinir sistemindeki lokalize 

otoimmün süreçlerin alevlenmesiyle tetiklenen ve aksonal iletimin bozulmasıyla ilişkili klinik 

belirtilerdir. MS’teki otoimmün saldırının hedefi olan miyelin kaybı, aksonların elektriksel 

kapasitansında artışa yol açar ve iletim blokajının temel patofizyolojik mekanizması olarak 

kabul edilir (4).  

Son dönemdeki çalışmalar, multipl skleroz tanısında yapılan hataların ve bu hataların 

doğurabileceği olumsuz sonuçların, özellikle agresif immünosupresif tedavilerin uygulanması 

gibi risklerin önemini vurgulamaktadır (8). Çalışmalar, MS ile en sık karıştırılan hastalığın tek 

başına veya başka tanılarla birlikte görülen migren olduğunu ve yanlış tanı alan hastaların 
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%22’sini oluşturduğunu ortaya koymuştur. MS ile sıkça karıştırılan diğer durumlar arasında 

fibromiyalji, nonspesifik beyaz cevher lezyonları, psikiyatrik bozukluklar ve nöromiyelitis 

optika spektrum bozuklukları (NMOSD) yer almaktadır. Vaskülite bağlı beyaz cevher 

lezyonlarının da göz ardı edilmemesi gerekmektedir (9). MS tanısı almış ancak nihayetinde 

yanlış tanı olarak değerlendirilen vakaların oranının %5–10 arasında olduğu tahmin 

edilmektedir (10).  Manyetik rezonans görüntülemede (MRG) görülen nonspesifik beyaz 

cevher anormallikleri ve küçük damar iskemik hastalığı, geçmişte yanlış tanı konulmuş 

hastalarda en sık bildirilen alternatif tanılar olmuştur (11). Zou ve arkadaşlarının yaptığı 

çalışmada 16-45 yaş arası genç erişkinlerde düşük şiddetli ve spesifik bir nedeni bulunmayan 

beyaz cevher hiperintensitelerinin prevelansı %37 olarak bildirilmiştir (12). Bu nedenle MS 

lezyonları ile karışabilmektedir. Serebral küçük damar hastalığı (SKDH) genellikle yaşlı 

popülasyonda gözlenen, serebral arterioller, venüller ve kapillerleri içeren bir grup hastalık 

içerisinde yer alır. Patogenez, vasküler endotelyal hasar, hipoperfüzyon ve iskemi ile kan-

beyin bariyeri fonksiyonunun bozulmasıyla ilişkili olabileceği düşünülmektedir (13). 

Vasküler kökenli olduğu düşünülen beyaz cevher hiperintensiteleri (BCH), diğer bir adıyla 

lökoriazis, beyin MRG veya bilgisayarlı tomografi (BT) incelemelerinde, özellikle inme veya 

demans hastalarında oldukça sık karşılaşılan bir bulgudur. Bu lezyonlar genellikle bilişsel 

bozukluk ile ilişkilidir ve inme riskini üç katına, demans riskini ise iki katına çıkarmaktadır 

(14). Beyaz cevher hiperintensite prevalansı, yaş, hipertansiyon, diyabet, sigara kullanımı gibi 

vasküler risk faktörlerinin artışıyla birlikte, henüz belirlenmemiş birçok diğer risk faktörüyle 

de artış göstermektedir (14). Yaşa ve küçük damar hastalığına bağlı bu hiperintens lezyonları 

MS’in özellikle periventriküler lezyonlarından ayırt etmek zordur bu nedenle ayırıcı tanıda 

görüntüleme bulguları oldukça önemlidir (15).  

Manyetik rezonans görüntüleme, multipl skleroz tanısında kritik bir rol oynar; beyaz 

cevher lezyonlarının (BCL) zaman ve mekânda yayılımını ortaya koyarak MS tanısını 

destekler ve alternatif tanıları dışlamaya yardımcı olur. MS’dekine benzer bir dağılım 

gösteren diğer beyaz cevher hiperintens lezyonlarından özellikle, yaşa bağlı vasküler 

hastalıklar ve migren gibi sık görülen durumlardan, nöromiyelitis optika spektrum 

bozuklukları ve daha nadir görülen hastalıklara kadar birçok bozukluktan ayrımında MR 

görüntüleme önemlidir (15). Difüzyon MR görüntüleme ise MS hastalığının patofizyolojisinin 

anlaşılmasında ve MS ilişkili hasarın kantifiye edilmesinde önemli katkı sağlamaktadır 

(16,17). MS hastalığında difüzyon ağırlıklı görüntülerde (DAG), görünür difüzyon katsayısı 

(ADC) değerlerinde artış izlenmektedir (18). Literatürde ADC değerlerinin beyaz cevher 

hiperintensiteleri ile ayırıcı tanıda, MS tiplendirilmesinde ve takip görüntülerinde faydalı 
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olduğuna dair yayınlar bulunmaktadır (18,19). DAG-b1000 görüntülerle ilgili yeterince 

çalışma bulunmamakta olup literatürde bulunan çalışmalar aktif plakta ve evrelendirilmesinde 

kontrastlı MRG ve difüzyon ağırlıklı MR görüntülerini karşılaştırmaktadır (20). B1000 

değerlikli difüzyon ağırlıklı görüntüler (DAG), direkt kantitatif veri vermemektedir. Ancak 

klinik gözlemimizde MS lezyonlarının b-1000 değerlikli görüntülerde olasılıkla ‘’T2 shine 

through etkisi’’ nedeni ile normal beyaz cevhere göre hiperintens izlenmektedir. Yuzkan ve 

arkadaşlarının yaptığı çalışmada b-1000 değerlikli DAG görüntülerin MS ve serebrovasküler 

küçük damar hastalığına bağlı hiperintensitelerin ayırıcı tanısında yüksek performans 

gösterdiğini bildirmektedir (21).  Bu tez çalışması MS hastalığı ve beyaz cevherin diğer 

hiperintens lezyonlarının ayırıcı tanısında 3 Tesla MR difüzyon ağırlıklı görüntülerde, DAG-

b1000 değerli serilerde lezyon parlaklaşmasının tanıya katkısını değerlendirmek ve kantitatif 

sinyal intensite oranı belirlemek, ADC değerlerinin ayırıcı tanıya katkısını araştırmaktadır. 

 

2 GENEL BİLGİLER 

2.1 MULTİPL SKLEROZ 

2.1.1 TARİHÇE 

 

14. yüzyılın sonunda Hollanda’da yaşayan Schiedamlı Aziz Lidwina, MS’in bilinen 

ilk tanımını yapmıştır (22). Augustus d’Este ise, MS’e bağlı semptomlarının zamanla 

kötüleştiğini yazdığı 26 yıllık bir günlük tutmuştur. Anlatısındaki ilk belirtisi, 28 yaşında 

ortaya çıkan büyük olasılıkla optik nörite bağlı geçici görme kaybıdır. Augustus d’Este, 54 

yaşında motor semptomlar ve yürümesini engelleyen alt ekstremite sorunları nedeniyle 

hayatını kaybetmiştir (22,23). Charcot’un multipl sklerozu adlandırması ve tanımlaması, daha 

önce açıklanamayan bulguların düzenlenmesine ve gelecekteki ilerlemelere zemin hazırlayan 

bir çerçeve sunmuştur. O tarihten itibaren bu bilgi birikimi birleştirilmeye devam etmiştir. 

Charcot’un öğrencileri, hastalığın klinik belirtilerini ölüm sonrası lezyon patolojisi ile 

ilişkilendirmiştir. Joseph Babinski, 1885 yılında yazdığı MS tezi ile beyindeki ve omurilikteki 

plakları tanımlamıştır. Pierre Marie, MS’te otonom disfonksiyon ve yürüme bozukluklarına 

dikkat çekmiştir (22,24). Ernst Leyden, 19. yüzyıl ortalarında MS’in kalıtsal bir bileşeni 

olabileceğini öne sürmüştür. Bununla birlikte, MS’in genetiğini ve hastalığın belirli ailelerde 

kümelenmesini sistematik olarak değerlendirme çalışmaları, 1930’larda Curtius ve diğer 

Alman araştırmacılar tarafından başlatılmıştır  (25). Charcot, Von Frerichs, Vulpian ve 
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diğerleri MS’i ayrı bir klinik varlık olarak tanımlamış ve bu şekilde farklı bir hastalık olarak 

ortaya koymuşlardır (25).Son yıllarda hastalığın nedenlerini ve süreçlerini açıklamaya yönelik 

temel analizlerde ve immünomodülatör ilaçlarda önemli ilerlemeler kaydedilmiştir (25). 

 

2.1.2 EPİDEMİYOLOJİ 

 

Multipl Skleroz, dünyada en yaygın görülen ve genellikle 20-40 yaş arasında tanı 

konulan nörolojik hastalıklardan biri olup, birçok ülkede genç bireylerde travma dışı nörolojik 

yeti kaybının başlıca nedenidir (26). Özellikle yüksek gelirli ülkelerde en sık görülen 

demiyelinizan hastalık olup, dünya genelinde heterojen bir prevalansa sahiptir. Kuzey 

Amerika’da en yüksek seviyededir (100.000 de 140), bunu Avrupa izlemektedir (100.000 de 

108); Doğu Asya’da (100.000 de 2,2) ve Sahra Altı Afrika’da (100.000 de 2,1) ise en 

düşüktür (27). MS Uluslararası Federasyonu’nun bir raporuna göre, küresel median MS 

prevalansı 2008’de 100.000’de 30 iken, 2013’te 100.000’de 33’e yükselmiştir. 

Türkiye’de 2024 yılında Öztürk ve arkadaşları tarafından yapılan ulusal prevelans 

çalışması sonucunda ICD kodu G35 olan hasta sayısı 201.061 olarak belirlenmiş ve bu kodun 

en az üç kez girildiği hasta sayısı 82.225 olarak tespit edilmiştir. Türkiye’de MS prevalansı 

100.000’de 96,4 ve kadın/erkek oranı 2,1/1 olarak hesaplanmıştır. 2022 yılında MS insidansı 

100.000’de 6,2 olarak bulunmuş, ortalama hasta yaşı 43,1 ± 13,3 yıl (kadın: 43,0 ± 13,1; 

erkek: 43,2 ± 13,7) olarak belirlenmiştir. İlk tanı anındaki ortalama yaş ise 34,0 ± 13,0 yıl 

(kadın: 33,6 ± 12,6; erkek: 34,9 ± 13,7) olarak tespit edilmiştir (28). 

MS hastalarında yapılan mortalite çalışmalarında, klinik başlangıçtan 25 yıl sonra 

hastaların %70–88’i hâlâ hayattadır ve başlangıçtan ölüme kadar geçen medyan süre 24 -45 

yıl arasında değişmektedir. MS ile yaşam süresinin 6 ila 14 yıl azaldığı düşünülmektedir (27). 

27.603 MS hastasının dahil edildiği geniş çaplı bir çalışmada, hastalığın ilk 20 yılında 

sağkalımın genel popülasyonla büyük ölçüde benzer olduğunu ancak bu süreden sonra 

mortalitede artış ve yaşam süresinde yaklaşık 6 ila 7 yıl azalma saptanmıştır (29).  

Hasta kayıplarının yaklaşık %50–70’i MS ile ilişkili olarak değerlendirilmekte olup 

bu ölümlerde MS ya ana neden ya da katkıda bulunan bir faktör olarak rol oynamaktadır. 

İlerleyici sakatlık, enfeksiyon riskini artırıp ölüm riskini yükselterek ciddi engellilik 

durumlarına yol açmaktadır. Ölüm nedenleri arasında ikinci sırada kardiyovasküler hastalıklar 

yer almakta olup bu ölümlerin oranı yaşla güçlü bir korelasyon göstermektedir (27). 
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2.1.3 ETİYOLOJİ 

 

Multipl Skleroz, merkezi sinir sistemini etkileyen ve nörodejenerasyona yol açan 

kronik inflamatuar bir hastalıktır. MS’nin etiyolojisi tam olarak bilinmemekle birlikte, genetik 

yatkınlık ile çevresel faktörlerin karmaşık etkileşimi sonucu geliştiği düşünülmektedir  

(30,31).  

MS’nin genetik yönü üzerine yapılan araştırmalar, hastalık ile en güçlü ilişki 

gösteren genetik faktörün HLA-DRB1*15:01 alleli olduğunu ortaya koymuştur. Bu aleli 

taşıyan bireylerde MS riski, taşımayan bireylere kıyasla 3 ila 6 kat daha yüksektir (32,33). 

Bunun dışında MS ile ilişkili olduğu düşünülen 200’den fazla genetik varyant tanımlanmıştır. 

Ancak bu varyantların her birinin etkisi sınırlı olup, genetik yatkınlık büyük ölçüde poligenik 

bir özellik sergilemektedir (31,32)  

Çevresel faktörler arasında Epstein-Barr virüsü (EBV) enfeksiyonu, MS gelişiminde 

en önemli tetikleyicilerden biri olarak görülmektedir. EBV, enfekte B hücrelerinde latent 

enfeksiyon oluşturarak otoimmün yanıtı tetikleyebilir ve kronik antijen sunumu yoluyla 

otoimmün mekanizmaları güçlendirebilir (33,34). Yapılan büyük bir kohort çalışmasında, 

EBV seronegatif bireylerde MS gelişme riskinin neredeyse yok denecek kadar az olduğu, 

EBV seropozitif bireylerde ise bu riskin 32 kat arttığı bildirilmiştir (34). EBV enfeksiyonunun 

çocukluk veya ergenlik döneminde geçirilmesinin MS riskini artırdığına dair kanıtlar da 

mevcuttur (33). 

Vitamin D eksikliği, MS’nin bir diğer önemli çevresel risk faktörüdür. D vitamini, 

bağışıklık sisteminin düzenlenmesinde önemli rol oynar ve düşük seviyeleri, otoimmün 

hastalıklara yatkınlığı artırabilir. D vitamini eksikliği olan bireylerde MS riskinin yüksek 

olduğu birçok epidemiyolojik çalışma ile desteklenmiştir (35,36). Ayrıca D vitamini 

metabolizmasını etkileyen genetik polimorfizmlerin MS duyarlılığı üzerinde etkili olabileceği 

öne sürülmektedir. Özellikle CYP27B1 ve VDR genlerindeki varyantlar, D vitamini eksikliği 

ile MS riski arasındaki ilişkiyi açıklayabilir (36). Coğrafi dağılım çalışmaları da D vitamini 

eksikliğinin önemini ortaya koymaktadır. Daha düşük enlemlerde yaşayan bireylerde MS 

prevalansının daha düşük olması, güneş ışığına maruziyetin ve dolayısıyla D vitamini 

seviyelerinin MS üzerindeki koruyucu etkisini desteklemektedir (35). 

Sigara kullanımı, MS gelişiminde etkili bir diğer modifiye edilebilir risk faktörüdür. 

Sigara içen bireylerde MS gelişme riski %50 oranında artmakta ve hastalığın progresyonu 
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hızlanmaktadır. Sigaranın, enflamasyonu artırarak ve oksidatif stres yoluyla sinir hücrelerine 

zarar vererek bu sürece katkı sağladığı düşünülmektedir (37). Sigara kullanan bireylerde 

nükslerin daha sık görülmesi ve hastalık seyrinin daha kötü olması da bu hipotezi 

desteklemektedir (37). Buna ek olarak bazı mesleki faktörler de MS gelişimi ile 

ilişkilendirilmiştir. Tarım işçileri, berberler, toksik kimyasallara maruz kalan bireyler ve 

petrol sahalarında çalışanların MS riski, genel popülasyona kıyasla daha yüksektir (38). 

Stresin de MS başlangıcı ve nüksler üzerinde önemli bir etkisi olabileceği 

düşünülmektedir. Psikolojik stresin bağışıklık sistemini baskılayarak otoimmün yanıtları 

tetiklediği ve bu durumun MS gelişimini kolaylaştırdığına dair çeşitli çalışmalar mevcuttur 

(39). Özellikle erken yaşta maruz kalınan kronik stresin, bağışıklık toleransını bozarak 

ilerleyen yaşlarda MS riskini artırabileceği ileri sürülmektedir (39). 

 

2.1.4 PATOFİZYOLOJİ 

 

Multipl skleroz, merkezi sinir sisteminin (MSS) inflamatuar ve demiyelinizan bir 

hastalığıdır. Hastalığın patognomonik özelliği, beyaz cevherdeki fokal inflamatuar lezyonlar, 

yani aktif ya da kronik evre plaklardır. Bu plaklar, miyelin kılıf ve aksonal hasara bağlı olarak 

ilerleyici nörodejenerasyona neden olmaktadır. Patolojik süreç, inflamasyonun tetiklenmesi 

ve otoimmün mekanizmalarla ilişkilidir; bu durum hem beyaz hem de gri cevherde belirgin 

anatomik ve işlevsel kayıplara neden olur (40). Aktif plaklar, yoğun makrofaj infiltrasyonu ve 

miyelin yıkımı ile karakterizedir. Patolojik olarak, sitokin üretimi, miyelin yıkım ürünleri ve 

inflamatuar hücre infiltrasyonu gözlemlenir. MS hastalarında hastalık süresi uzadıkça aktif 

plakların oranı azalır ve yerini inaktif ve smoldering (yavaş genişleyen) plaklara bırakır. 

İnaktive plaklar, hastalığın ilerlemiş evresinde baskın hale gelir (40). 

 Relapsing-remitting MS’nin erken evrelerinde, lezyonlar demiyelinizasyon, aksonal 

kayıp ve reaktif gliozis ile karakterizedir. Bu lezyonlar sıklıkla demiyelinizasyon göstermiş 

aksonlar, azalmış oligodendrosit sayısı ve parankim içinde lenfosit ve makrofaj 

infiltrasyonlarını içerir (41). Özellikle RRMS inflamatuar süreçler ile ilişkiliyken, SPMS ve 

PPMS daha çok nörodejeneratif mekanizmalarla ilişkilidir (30). 

MS’in tam anlaşılamamış kompleks patogenezini alt başlıklar halinde incelemek 

patofizyolojiyi anlamada daha uygun olacaktır. 
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2.1.4.1 İmmün Sistem Disregülasyonu 

 

Bağışıklık sistemi, MS’in başlangıç ve ilerleyişinde merkezi bir rol oynar. CD4+ T 

yardımcı hücreleri, özellikle Th1 ve Th17 alt grupları, inflamatuar yanıtın önemli 

düzenleyicileridir. Bu hücreler, demiyelinizasyonu ve aksonal hasarı şiddetlendiren 

interferon-γ (IFN-γ) ve interlökin-17 (IL-17) gibi proinflamatuar sitokinler salgılar. CD8+ 

sitotoksik T hücreleri ise perforin ve granzim salınımıyla doğrudan nöronal hasara yol açar 

(42). 

B hücreleri, antijen sunumu, TNF-α gibi proinflamatuar sitokinlerin üretimi ve 

demiyelinizasyonu artıran antikorların salgılanması yoluyla MS’in ilerlemesine neden olur 

(30,42). Beyin-omurilik sıvısında (BOS) oligoklonal bantların varlığı, intratekal B hücre 

aktivasyonunun önemini göstermektedir (43,44). 

Astrositler ve mikroglialar inflamatuar süreçleri daha da şiddetlendirir. Mikroglialar, 

reaktif oksijen türleri (ROS) ve nitrik oksit (NO) üreterek aksonal yaralanmaya ve 

demiyelinizasyona neden olurken, astrositler IL-6 ve TNF-α gibi sitokinler salgılayarak 

inflamasyonu artırır. Proinflamatuar mikroglialar, sitokin salınımı, glutamat aracılı 

eksitotoksisite ve oksidatif stres yoluyla lezyon oluşumuna, aksonal hasara ve 

nörodejenerasyona katkıda bulunur (30,44,45).  

Bağışıklık hücrelerinin MSS’ye girişinde moleküler taklit mekanizmalarının da 

önemli bir rol oynadığı düşünülmektedir. Özellikle viral ve bakteriyel antijenlerin miyelin 

proteinleri ile benzerliği, bağışıklık sistemini yanlış yönlendiren kritik bir faktördür. Epstein-

Barr virüsü (EBV) enfeksiyonunun MS patogenezindeki tetikleyici etkisi, bu bağlamda dikkat 

çeken bir örnektir (46). 
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2.1.4.2 Kan-Beyin Bariyerinin (BBB) Disfonksiyonu 

 

Kan-beyin bariyerinin (KBB) bozulması, MS’de bağışıklık hücrelerinin MSS’e 

girişini kolaylaştıran erken bir olaydır. Proinflamatuar sitokinler, matriks metalloproteinazlar 

ve ICAM-1, VCAM-1 gibi adezyon molekülleri bu süreçte kritik rol oynar (42,47). 

KBB'nin bozulması sadece inflamasyonu artırmakla kalmaz, aynı zamanda MSS'deki 

homeostatik süreçleri de etkiler. Perivasküler fibrinojen birikimi, MS'in ayırt edici 

özelliklerinden biridir ve mikroglial aktivasyonu tetikleyerek inflamatuar yanıtları artırır. 

Fibrinojenin kortikal lezyonlarda birikmesi, özellikle progresif MS hastalarında belirgin olan 

nöron kaybıyla ilişkilendirilmiştir. Bu durum, KBB disfonksiyonunun inflamasyon ve 

nörodejenerasyon arasındaki bağlantıyı nasıl güçlendirdiğini gösterir (45). 

MS hastalarında serebral perfüzyonda hastalığın tüm evrelerinde azalma, hipoksik 

duruma ve oksidatif strese neden olur. Özellikle, oligodendrositler ve miyelin kılıfları 

hipoksiye karşı oldukça hassastır. Hipoksiye bağlı oligodendrosit kaybı, demiyelinizasyonun 

hızlanmasına ve aksonal fonksiyonların bozulmasına yol açar. Bu süreç, yalnızca relapsing-

remitting MS (RRMS) evresinde değil, progresif MS formlarında da etkili olmaktadır (45). 

 

2.1.4.3 Demiyelinizasyon ve Remiyelinizasyon 

 

Demiyelinizasyon, oligodendrositlerin ve miyelin kılıflarının bağışıklık hücreleri 

tarafından hedef alınmasıyla gerçekleşir. Bu süreç, aksonları metabolik ve mekanik strese 

karşı savunmasız hale getirerek dejenerasyonu hızlandırır. MiRNA-219 ve miRNA-338 gibi 

remiyelinizasyonda önemli moleküllerin düzensizliği, bu sürecin başarısızlığına katkıda 

bulunur (48).   

Oligodendrosit patolojisi, miyelin kaybından önce meydana gelebilir. 

Oligodendrositlerde yüksek metabolik talepler, oksidatif stres ve glutamat toksisitesi gibi 

faktörler, hücre ölümüne ve miyelin kaybına neden olabilir (49). 

Remiyelinizasyon, erken evrelerde etkili olsa da inflamatuar mediyatörlerin 

devamlılığı, astrositik skarlaşma ve LINGO-1 gibi inhibitör moleküllerin varlığı nedeniyle 

sınırlanır. Ek olarak, oligodendrosit progenitör hücrelerinin aktivasyonundaki azalma, miyelin 

yenilenme kapasitesini kısıtlar (2). Remiyelinizasyon, hastalığın farklı aşamalarında 



 

9 

 

değişkenlik gösterir. Gri cevher, beyaz cevhere kıyasla daha hızlı remiyelinizasyon 

kapasitesine sahiptir ve bu durum, düşük remiyelinizasyon inhibitör seviyeleri ile ilişkili 

olabilir (50). 

 

2.1.4.4 Nörodejenerasyon ve Mikroyapısal Hasar 

 

Nörodejenerasyon, MS’in belirleyici bir özelliği olup hastalığın erken evrelerinde 

başlar ve progresif aşamada belirginleşir. Akut inflamatuar lezyonlarda aksonal kesilme 

görülür ve bu durum oksidatif stres, mitokondriyal disfonksiyon ve enerji yetersizliği ile daha 

da kötüleşir (51). Progresif MS’te nörodejeneratif süreçlere bağlı olarak kortikal gri cevher 

atrofisi, bilişsel gerileme ve sakatlıklar gelişebilirken, beyin atrofisinin MRG ile erken tespiti, 

nörodejeneratif sürecin dinamiklerini anlamak ve hastalık ilerleyişini öngörmek için kritik bir 

araçtır  (1,48). 

 

2.1.4.5 Bağırsak Mikrobiyotası ve MS 

 

Bağırsak mikrobiyotası, bağışıklık sisteminin düzenlenmesi ve MSS 

otoimmünitesinin modülasyonunda önemli bir rol oynar. Bağırsak geçirgenliğinin artması, 

mikrobiyal translokasyonu ve nöroinflamasyonu tetikleyen sistemik immün aktivasyonu 

kolaylaştırır. Probiyotikler ve diyet modifikasyonları, bağışıklık homeostazını desteklemek 

için potansiyel stratejiler olarak değerlendirilmiştir (43). 

 

2.1.4.6 Relapsların Patofizyolojik Mekanizmaları 

 

Relapslar, multipl skleroz hastalığının en belirgin klinik özelliklerinden biridir ve bu 

süreçte, proinflamatuar sitokinler, nitrik oksit ve immünoglobulin G fraksiyonundaki 

"nöroelektrik bloklayıcı" faktörlerin önemli bir rol oynadığı bilinmektedir. Bu mediatörler, 

aksonların iyon kanallarını etkileyerek aksiyon potansiyelinin normal iletimini engeller ve 

böylece relaps sırasında aksonal iletimin bozulmasına neden olur (4). Ayrıca, bu süreçler 

mitokondriyal fonksiyonları bozarak enerji üretimini olumsuz etkiler ve nöronal fonksiyon 
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kaybını hızlandırır. Relapsların patofizyolojisi, yalnızca inflamatuar süreçlerin değil, aynı 

zamanda MSS'de ortaya çıkan enerji metabolizması bozukluklarının da bir sonucudur (51). 

 

2.1.4.7 Mitokondriyal Disfonksiyon ve Mitofaji  

 

Mitokondriyal disfonksiyon, MS’nin erken evrelerinden itibaren gözlemlenen bir 

diğer önemli patolojik süreçtir. Enerji metabolizmasındaki bozulmalar, ATP üretiminin 

azalmasına ve aksonların enerji ihtiyacını karşılayamamasına, kalsiyum metabolizmasında ve 

oksidatif stres cevabında bozulmaya ve bu nedenle dejenerasyona neden olur (51). Mitofaji, 

hücresel stresin giderilmesi ve mitokondriyal işlevin korunması için kritik bir süreçtir; ancak 

MS hastalarında bu mekanizma aşırı aktivasyona geçebilir. Aktif MS lezyonlarında PINK1-

Parkin aksının artmış düzeyde olduğu gösterilmiş ve bu durum nörodejenerasyonu tetikleyen 

bir faktör olarak değerlendirilmiştir (51). 

 

2.1.5 TANI 

 

Multipl Skleroz tanısında spesifik bir biyobelirteç bulunmamaktadır. Tanı, büyük 

oranda hastanın tıbbi öyküsüne ve nörolojik muayenesine dayanmaktadır. Bu nedenle, 

atakların doğru bir şekilde tanımlanması büyük önem taşır. MR görüntülemede tek bir 

anatomik bölgenin tutulumu monofokal ataklarla görülebileceği gibi, merkezi sinir sisteminin 

birden fazla anatomik bölgesinin eşzamanlı tutulumu multifokal ataklarla da kendini 

gösterebilir (52). 

Tanı, MS için geliştirilen ve klinik, görüntüleme ve laboratuar bulgularını içeren 

McDonald tanı kriterleri ile konulmaktadır. Bu kriterler MS tanısını kolaylaştırmak için 

mekânsal (MY) ve zamansal (ZY) yayılımın gösterilmesini önermekte olup MS’nin tipik 

belirtileri olan demiyelinizasyon ve inflamasyonu belirlemeye yönelik yapılandırılmış bir 

yaklaşıma sahiptir (5,6). Bununla birlikte, tanının doğrulanabilmesi için alternatif hastalıkların 

dışlanması gereklidir (6). Revize 2017 Mc Donald kriterleri Tablo 1’de gösterilmiştir. 2017 

McDonald kriterleri, MS tanısını daha hassas ve global olarak uygulanabilir hale getirmek 

için 2024 yılında güncellenmiştir. Yeni kriterlerde, Radyolojik İzole Sendrom (RIS), MS’nin 

bir alt kategorisi olarak tanımlanmış ve mekânsal yayılım (MY) ve BOS analizi ile tanının 
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konulabileceği belirtilmiştir. Optik sinir, mekânsal yayılımı göstermek için beşinci topografik 

alan olarak eklenmiş ve ileri görüntüleme tekniklerinin (VEP, OCT) desteklenmesi 

önerilmiştir. Zamansal yayılım (ZY) artık her durumda gerekli olmayıp, kappa serbest hafif 

zincirler (KSHZ) gibi yeni biyobelirteçlerin kullanılabileceği vurgulanmıştır. Periferal rim ve 

santral ven işareti tanıda görüntüleme bulgularına eklenmiştir. Ek olarak, 50 yaş üstü veya 

vasküler risk faktörlerine sahip bireylerde tanı kriterleri sıkılaştırılmıştır (53). 

Mekânsal yayılım, periventriküler, juxtakortikal, infratentoryal veya spinal kord gibi 

MSS'in en az iki farklı bölgesinde lezyon varlığını ifade eder. Bu yayılım, MRG ile 

gadolinyum kontrast madde kullanılarak tespit edilebilir. MRG, MS tanısında temel bir araç 

olup, lezyonların lokalizasyonu ve doğası hakkında detaylı bilgi sağlar. Santral ven işareti gibi 

bulgular, duyarlılığı artırarak yanlış tanıları azaltmaktadır (5,7,54). 

 

Tablo 1. 2017 Revize McDonald Kriterleri 

 

 

Klinik atak 

sayısı 

Klinik olarak objektif kanıtlarla 

saptanan lezyon sayısı 

Tanı için gereken ek veriler 

≥2  ≥2 Gerek yok 

≥2 1 (Belirgin bir 

anatomik bölgede önceki bir 

atağın net klinik kanıtı ile) 

Gerek yok 

≥2 1 Ek atak veya MR ile mekansal yayılım 

 

1 ≥2 Ek klinik atak ya da MR ile zamansal 

yayılımın gösterilmesi ya da BOS'ta 

oligoklonal bant varlığı 

 

1 1 Mekânsal yayılım: Ek atak veya MR ile. 

Zamansal yayılım: Ek atak, MR veya BOS 

oligoklonal bant varlığı ile 
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Zamansal yayılım, yeni lezyonların zaman içinde ortaya çıkmasını ifade eder ve 

MRG ile tespit edilebilir. İlk görüntülemede hem kontrastlanan hem de kontrastlanmayan 

lezyonların aynı anda varlığı, zamansal yayılımın bir göstergesi olarak kabul edilir. Ayrıca, 

yeni bir T2 hiperintens lezyonunun gelişimi, önceki MRG ile karşılaştırılarak ZY’i 

doğrulayabilir.  

BOS analizi, intratekal immünoglobulin G (IgG) üretimini ve oligoklonal bantların 

varlığını göstermek için kullanılır. Oligoklonal bantlar, bazı durumlarda ZY yerine 

geçebilecek kadar güçlü bir biyobelirteçtir (5,6,52). Biyokimyasal testler, tanıyı destekleyici 

ek bilgiler sunar. BOS analizinde glukoz, protein ve laktat düzeyleri ölçülürken, IgG indeksi 

ve oligoklonal bant analizi intratekal immün aktiviteyi gösterir. Ek olarak, görsel uyarılmış 

potansiyeller gibi nörofizyolojik testler, optik nörit gibi MS ile ilişkili durumlarda 

kullanılabilir. Ancak, bu testlerin sonuçları dikkatlice yorumlanmalı ve diğer olası hastalıklar 

dışlanmalıdır (52,55). BOS’taki oligoklonal bantlar (OKB), MS'de intratekal immünoglobulin 

sentezini göstermek için uzun zamandır altın standart olarak kabul edilmekte ve güncel tanı 

kriterlerinde zamansal yayılım yerine kullanılmaktadır (56). Bununla birlikte, kappa serbest 

hafif zincirler (K-SHZ), OKB'lere benzer tanısal duyarlılık ve özgüllük gösteren, maliyet 

açısından avantajlı, nicel ve görsel değerlendirmeden bağımsız yeni bir biyobelirteç olarak 

ortaya çıkmıştır (56). OKB'ler MS’e özgü olmamakla birlikte, merkezi sinir sistemindeki 

kronik immün aktivasyonu tespit etmede oldukça duyarlıdır. MS hastalarının %95'inde 

görülmektedir ancak yokluğu, alternatif tanılar için bir uyarı işareti olarak 

değerlendirilmektedir (57). Ayrıca, MS hastalarının yaklaşık %50'sinde BOS'ta lenfosit 

ağırlıklı pleositoz saptanmaktadır. Bu durum hastalığın inflamatuvar yapısını desteklemekte 

ve ayırıcı tanıya yardımcı olmaktadır (56). Son olarak, BOS'taki Del-1 seviyelerinin, MS 

tanısında IgG'ye kıyasla daha üstün bir tanısal doğruluğa sahip olduğu ve tanı ile prognoz 

uygulamalarında iyileştirme potansiyeli sunduğu gösterilmiştir (58). 

Tüm bu gelişmelere rağmen, MS tanısı karmaşık bir süreç olmaya devam etmektedir. 

Özellikle atipik klinik tablolar veya sınırlı kaynaklarla karşılaşılan bölgelerde, tanı koymak 

zorluk yaratabilir. Yapay zekâ ve kronik aktif lezyonlar gibi yeni teknolojiler, gelecekte 

tanısal doğruluğun artırılmasına yönelik umut vaat etmektedir. Bununla birlikte, bu araçların 

klinik uygulamaya entegrasyonu için daha fazla doğrulama çalışması gereklidir.  
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2.1.6 KLİNİK BULGULAR 

 

Multipl skleroz genellikle genç erişkin yaş grubunda ortaya çıkan, merkezi sinir 

sisteminin disfonksiyonuna bağlı bir veya daha fazla klinik epizod ile kendini gösterir. Bu 

epizodları genellikle kısmi bir iyileşme süreci takip eder. MS vakalarının çoğu başlangıçta 

relapsing-remitting (atak ve iyileşme dönemleriyle seyreden) bir seyir izlerken, yaklaşık 

%10'u, ataklardan bağımsız olarak giderek artan nörolojik sakatlık ile karakterize primer 

progresif MS olarak sınıflandırılır. Ayrıca, MS’nin prodromal bir evresi olduğu ve bu evrede, 

spesifik olmayan klinik semptomların MS’nin tipik semptomlarından önce ortaya çıktığı 

kavramı tartışılmaktadır (59). 

MS’nin özgün bir klinik belirtisi bulunmamasına rağmen, bazı bulgular hastalık için 

oldukça karakteristiktir. Yaygın semptomlar arasında ekstremitelerde veya yüzün bir tarafında 

duyusal kayıplar, görme bozuklukları, akut veya subakut motor güçsüzlük, diplopi, denge ve 

yürüme sorunları, Lhermitte belirtisi, baş dönmesi, mesane ve bağırsak disfonksiyonu, ataksi 

ve ağrı yer alır (60). Görme semptomları arasında en sık rastlanan durum optik nörittir ve 

genellikle tek taraflı göz ağrısı ve görme kaybı ile seyreder (61). 

Genellikle detrusor kasın aşırı aktivitesine bağlı olarak gelişen mesane disfonksiyonu 

hastaların %75’inde, bağırsak disfonksiyonu ise %50 oranında gözlenir (62,63). Ayrıca 

nörojenik mesane disfonksiyonu depolama veya boşaltma işlevlerinde bozulmalara yol açar 

ve genellikle spinal kord veya kortikal lezyonlarla ilişkilidir (64). 

Bilişsel bozukluk, MS hastalarının %70’ine varan kısmında gözlenmekte olup, 

dikkat, bilgi işleme hızı, kısa süreli hafıza ve yürütücü işlevlerde bozulmalar şeklinde kendini 

gösterir (65,66). Bu bilişsel değişiklikler, lezyon yükü, serebral atrofi ve kortikal hasarla 

korelasyon göstermektedir (65). Depresyon, MS hastalarında sık görülür ve bilişsel işlevleri 

daha da kötüleştirerek dikkat, hafıza ve konsantrasyon alanlarını olumsuz etkiler (67). 

Depresyonun, hastaların başa çıkma becerileri ve yaşam kalitesi üzerindeki etkileri oldukça 

belirgindir ve yönetimi önemlidir (68). 

MS’de motor bozukluklar, özellikle paraparezi veya parapleji şeklinde sıklıkla 

görülür ve genellikle spinal kordun inen motor yollarındaki lezyonlarla ilişkilidir. Spastisite 

yaygın bir bulgudur ve bacaklarda daha belirgin olmakla birlikte günlük aktiviteleri 

etkileyebilir (69). Yorgunluk ise MS’nin en yaygın semptomlarından biridir ve hastaların 

%86’sında bildirilmiştir (70). Uhthoff fenomeni gibi sıcaklık duyarlılığı, semptomların geçici 
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olarak kötüleşmesine yol açabilir (71). Tüm bu bulgular, MS tanı ve yönetiminde 

multidisipliner bir yaklaşım gerektirir. 

 

2.1.7 MANYETİK REZONANS GÖRÜNTÜLEME  

 

Manyetik rezonans görüntüleme, tanı koymada, prognoz tahmininde ve hastalığın 

izlenmesinde kritik bir rol oynar. 2001'de McDonald kriterleri kapsamında ilk kez MR 

görüntüleme hem mekânda yayılım hem de zamanda yayılım gösterilmesi için kriterlere dahil 

edilmiştir (72). Bu kriterler, 2010'daki revizyonlarla birlikte tek bir MR taramasında bile MS 

tanısının konulabilmesine olanak sağlamıştır (72). Ayrıca MRG, klinik semptomlar öncesinde 

bile subklinik lezyonları tespit edebilir ve bu özelliğiyle radyolojik izole sendrom (RİS) gibi 

durumların tanımlanmasında kritik rol oynar (73). 

 

2.1.7.1 Manyeti Rezonans Görüntüleme Protokolü 

 

MS tanısında yaygın olarak kullanılan sekanslar arasında T2 ağırlıklı görüntüler, 

FLAIR (Fluid Attenuated Inversion Recovery) sekansı, T1 ağırlıklı görüntüler ve gadolinyum 

bazlı kontrast ajanlar ile elde edilen T1A sekansları yer almaktadır. Özellikle 3D FLAIR 

sekansı hem periventriküler lezyonların hem de juxtakortikal bölgelerdeki lezyonların daha 

net bir şekilde görselleştirilmesini sağlar. Bu sekans, ventriküllere dik uzanan ve "Dawson 

parmakları" olarak bilinen tipik MS lezyonlarının belirlenmesinde en hassas yöntemlerden 

biridir. T2 ağırlıklı görüntüler, beyaz cevherdeki hiperintens lezyonları gösterirken, T1 

ağırlıklı görüntüler, "kara delikler" olarak bilinen ve aksonal kaybı yansıtan hipointens 

alanları tespit etmekte kullanılır. Bununla birlikte, gadolinyum bazlı kontrast ajanların 

kullanımı, aktif inflamasyonun ve kan-beyin bariyeri bozukluklarının tespitinde kritik bir 

öneme sahiptir (5). 

Önerilen protokollerde, manyetik alan gücü olarak 1.5 Tesla tarayıcıların yeterli 

olduğu belirtilse de 3 Tesla tarayıcıların daha yüksek çözünürlük ve hassasiyet sağladığı 

vurgulanmaktadır. Daha yüksek çözünürlük, daha küçük lezyonların tespit edilmesine olanak 

tanır ve hastalığın erken evrelerinde bile yapısal değişikliklerin daha doğru bir şekilde 

değerlendirilmesini sağlar. Dilim kalınlığının 3 mm veya daha ince olması, küçük lezyonların 
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daha net bir şekilde görselleştirilmesine olanak tanır. Ayrıca, yüksek çözünürlüklü matris 

boyutları ve anatomik hizalamayı kolaylaştıran 3D sekanslar, protokolün önemli bileşenleri 

arasında yer almakta olup MAGNIMS kriterlerine göre önerilen MRG protokolü Tablo 2 de 

özetlenmiştir (5).   

Tablo 2. Multipl Skleroz Tanısı İçin Önerilen MRG Protokolü 

Kategori Beyin Spinal Kord Optik Sinir 

Manyetik alan gücü ≥1,5 T (tercihen 3 T) ≥1,5 T (3 

T'nin 1,5 T'ye 

kıyasla ek bir 

değeri yoktur) 

≥1,5 T 

Kesit kalınlığı 3D görüntüleme için 1 mm 

izotropik tercih edilir, ancak eğer 

ardışık (düzlem içi ve düzlem 

boyunca) çekim yapılıyorsa, 1,5 

mm'yi geçmemeli ve 0,75 mm 

örtüşme olmalıdır; 2D 

görüntüleme için, difüzyon-

ağırlıklı görüntüleme hariç, 

boşluksuz ≤3 mm olmalıdır 

(difüzyon-ağırlıklı görüntüleme 

için kesit kalınlığı ≤5 mm olup 

%10-30 arası boşluk 

bırakılmalıdır). 

Sagittal 

kesitler 

boşluksuz ≤3 

mm olmalıdır; 

aksiyal kesitler 

boşluksuz ≤5 

mm olmalıdır. 

≤2-3 mm ve 

boşluksuz 

olmalıdır. 

Düzlem içi 

çözünürlük 

≤1 mm × 1 mm ≤1 mm × 1 

mm 

≤1 mm × 1 

mm 

Kapsama alanı Tüm beyin (mümkün olduğunca 

servikal omuriliği de içermelidir). 

Servikal ve 

torakolomber 

omurilik, 

konus dahil 

edilmelidir. 

Optik sinir ve 

optik kiazma. 

Aksiyal tarama 

yönelimi 

Subkallozal düzlemde belirlenmeli 

(2D görüntüleme için) veya 

yeniden formatlanmalı (3D 

görüntüleme için) eğik aksiyal 

kesitler. 

Omuriliğin 

sagittal 

eksenine dik 

olacak şekilde 

hizalanmalıdır. 

Optik sinir ve 

optik 

kiazmanın 

yönelimine 

hizalanmalıdır. 
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2.1.7.2 Görüntüleme Bulguları 

 

MS lezyonları, beyin ve spinal kordun farklı yerlerinde bulunabilen, genelde 3 

mm’den büyük, perivasküler yerleşimli ovoid lezyonlardır (6,72). Bu lezyonlar ayırıcı 

tanıdaki pek çok lezyon gibi T2A ve FLAİR sekanslarda hiperintens olarak izlenir (74). 

Periventriküler bölgede ventriküllere dik uzanan lezyonlar, Dawson parmakları olarak 

adlandırılır ve MS için oldukça özgüldür (73). T1A serilerde aksonal hasarı ve 

demiyelinizasyonu yansıtan, siyah delikler olarak adlandırılan, kronik inaktif  hipointens 

lezyonlar görülebilir (73). İnfratentorial lezyonlar beyin sapı, serebellum ve serebellar 

pedinküllerde yer alır. Özellikle pons ve medulla oblongata gibi yüksek myelin içerikli 

bölgelerde görülür (75). Lezyonlar yalnızca beyaz cevhere özgü olmayıp kortikal düzeyde de 

bulunabilirler. Kortikal lezyonların tespiti için Double Inversion Recovery (DIR) ve Phase-

Sensitive Inversion Recovery (PSIR) gibi özel MRG teknikleri gerekebilir (73).  

Mekânda yayılım, merkezi sinir sisteminin dört bölgesinde (periventriküler, 

juxtakortikal/kortikal, infratentorial ve spinal kord) en az iki lezyonun varlığı ile kanıtlanır. 

Zamanda yayılım ise gadolinyum tutan ve tutmayan lezyonların aynı anda varlığı ya da takip 

görüntülemelerinde yeni bir lezyonun tespiti ile gösterilir (6). 

Aktif inflamatuar demiyelinizasyon sürecinde kan-beyin bariyerinde meydana gelen 

bozulma, kontrastlı gadolinyum MR görüntülerde dinamik kontrast tutulumu ile ilişkilidir. Bu 

tür lezyonların gadolinyum tutulumu genellikle 2 ila 6 hafta boyunca devam eder (76).  

Kronik MS lezyonları, inflamasyonun akut fazından sonra başlayan ve zamanla daha 

belirgin hale gelen mikroyapısal değişikliklerle karakterizedir. Bu lezyonlar, merkezi sinir 

sisteminin dokusal bütünlüğünü bozarak, aksonal kayıp ve remiyelinasyon süreçlerini etkiler. 

Difüzyon tensör görüntüleme (DTG) gibi ileri görüntüleme yöntemleri, bu mikroyapısal 

değişikliklerin saptanmasında büyük önem taşır (76). 

Yavaş genişleyen lezyonlar (YGL), MS patolojisinin daha ilerleyici formlarında 

yaygın olarak görülen bir fenotiptir. Bu lezyonlar, yüksek çözünürlüklü faz ve duyarlılık 

ağırlıklı MRG ile gösterilebilir. YGL’ler genellikle lezyon periferinde yüksek demir içeren 

inflamatuar bir doku ile çevrilidir ve bu alanlar "paramanyetik rim" ile karakterizedir. Bu tür 

lezyonların varlığı, artan T1 hipointensitesi ile ilişkili olarak doku yıkımının ilerlediğini 

gösterir. Ayrıca, YGL’lerin remiyelinasyon şansının daha düşük olduğu ve kalan aksonların 
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ilerleyici nörodejenerasyona daha duyarlı hale geldiği postmortem çalışmalarla doğrulanmıştır 

(76). 

MRG, yalnızca MS lezyonlarının görüntülenmesini sağlamakla kalmaz, aynı 

zamanda hastalığın alt tiplerinin sınıflandırılmasına da katkıda bulunur. Relapsing-Remitting 

MS (RRMS), aktif inflamasyon ve yeni lezyon oluşumu ile karakterize edilir; bu hastalarda 

gadolinyum tutan lezyonlar sıklıkla izlenir. Sekonder Progresif MS (SPMS), daha az aktif 

inflamasyonla birlikte, belirgin aksonal kaybın ön planda olduğu bir alt tiptir. Primer 

Progresif MS (PPMS) ise lezyonların daha yaygın olduğu ve spinal kordda belirginleştiği bir 

alt tiptir; bu grupta gadolinyum tutan lezyonların görülme sıklığı diğer alt tiplere göre daha 

düşüktür. (77). 

MS’nin ilerleyen evrelerinde, lezyonların ötesinde meydana gelen dokusal hasar ve 

atrofi, hastalığın prognozu açısından kritik bilgiler sağlamaktadır. Bu atrofik değişiklikler, 

frontal girus, talamus ve serebellum gibi spesifik beyin bölgelerinde daha belirgindir. Beyin 

atrofisi, MS hastalarında hem fiziksel hem de bilişsel bozuklukların önemli bir prediktörüdür. 

Beyin hacmindeki küçülme, özellikle korpus kallozum gibi belirli bölgelerde daha belirgindir 

ve bilişsel performansın kötüleşmesiyle doğrudan ilişkilidir (78). Mikroyapısal hasarların 

incelenmesi, hastalığın ilerleyişini tahmin etmek için önemli bilgiler sağlamaktadır.  

Mikroyapısal değişiklikler yalnızca lezyonlarla sınırlı değildir; normal görünümlü beyaz 

cevher (NGBC) de mikroskopik düzeyde etkilenir. Özellikle, NGBC üzerinde yapılan DTG 

ve manyetik transfer relaksasyon (MTR) çalışmaları, bu bölgelerde aksonal kaybın ve 

mikroyapısal bütünlüğün bozulduğunu ortaya koymuştur (76). 

Tedavi etkinliğini değerlendirmek için MRG kullanımı, erken dönemde suboptimal 

yanıt veren hastaları belirlemek açısından önemlidir. Gadolinyum tutan lezyonlar ve yeni T2A 

lezyonlarının varlığı, tedavi başarısızlığını gösteren en önemli radyolojik işaretlerdir (79). 

Örneğin, beta-interferon tedavisi sırasında ilk 6 ila 12 ayda 2 veya daha fazla yeni T2A 

lezyonunun oluşumu, uzun vadeli engellilik riskinin arttığını gösterir. Ancak, farklı ilaçların 

etki mekanizmaları göz önüne alındığında, yeni T2A lezyonlarının değerlendirilmesi sırasında 

tedavi başlangıcından sonraki optimal zamanlamanın belirlenmesi önemlidir. Örneğin, 

glatiramer asetat tedavisinin etkili hale gelmesi 6 aya kadar sürebilir; bu nedenle, bu süre 

zarfında tespit edilen yeni T2A lezyonları, tedavi etkinliğinin değil, hastalığın doğal seyrinin 

bir göstergesi olabilir (79). 
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2.1.7.3 İleri Görüntüleme Yöntemleri 

 

Son yıllarda, gelişmiş MR teknikleri, MS’in erken tanısı, hastalık yükünün ölçülmesi 

ve prognozun öngörülmesi için yeni fırsatlar sunmaktadır. Özellikle, demir hassasiyetli 

teknikler, difüzyon tensör görüntüleme (DTG), myelin su fraksiyonu (MSF) ve proton MR 

spektroskopisi gibi yöntemler, hastalığın patofizyolojisi ve mikroyapısal değişikliklerini daha 

iyi anlamada yardımcı olmaktadır (80). 

MS lezyonlarında biriken demir özellikle, Duyarlılık Ağırlıklı Görüntüleme (SWI) 

sekanslarıyla detaylı analiz edilebilir. SWI, MS lezyonlarındaki "paramanyetik rim" işaretini 

tanımlayarak, kronik aktif lezyonları tespit edebilir. Bu bulgu, genellikle daha kötü prognoz 

ile ilişkilendirilmiştir. Kantitatif Duyarlılık Haritalama (QSM) ise demir, miyelin ve kalsiyum 

birikimlerini kantitatif olarak değerlendiren bir tekniktir. QSM, gadolinyum kullanmadan 

kan-beyin bariyeri bozulmalarını görüntüleyebilir ve progresif MS’de lezyon aktivitesini 

değerlendirmek için alternatif bir yöntem olarak kabul edilmektedir (80). 

Difüzyon tensör görüntüleme, su moleküllerinin dokulardaki hareketini ölçerek 

beyaz cevherin mikrostrüktürel bütünlüğü hakkında bilgi sağlar. MS lezyonlarında, DTG ile 

ölçülen ortalama difüzyon (MD) değerlerinin arttığı ve fraksiyonel anizotropi (FA) 

değerlerinin azaldığı gösterilmiştir (80). Bu değişiklikler, aksonal kayıp ve 

demiyelinizasyonun bir göstergesi olarak kabul edilir. Ayrıca, normal görünümlü beyaz 

cevherde (NGBC) saptanan mikroyapısal değişiklikler, hastalığın global etkilerini 

göstermektedir. Q-space imaging ve difüzyon kurtosis görüntüleme (DKG) gibi ileri difüzyon 

teknikleri, daha hassas mikrostrüktürel analizler sunarak, lezyonların farklı patolojik 

durumlarını ayırt etme potansiyeline sahiptir (80). Magnetizasyon transfer görüntüleme 

(MTR), miyelin içeriğini dolaylı olarak değerlendiren bir tekniktir. Düşük MTR değerleri, 

demiyelinizasyonun göstergesi olarak kabul edilir ve MS lezyonlarında olduğu gibi normal 

görünen beyaz cevherde (NGBC) de gözlemlenebilir. Miyelin su görüntüleme (MSG), 

miyelin su fraksiyonu adı verilen bir metrik kullanarak miyelin miktarını doğrudan ölçer. 

MSG, farklı lezyon türlerini ayırt etmede ve demiyelinizasyon süreçlerini kantitatif olarak 

değerlendirmede önemli bir araçtır. Bu teknik, NGBC’de de değişiklikler göstererek, MS’in 

sadece lezyonlarla sınırlı olmadığını ve yaygın mikroyapısal değişikliklerle karakterize 

olduğunu ortaya koymaktadır (81). 

Proton MR spektroskopisi, beyin dokusundaki metabolik değişiklikleri 

değerlendirmek için kullanılır. N-asetilaspartat (NAA), nöronal bütünlüğün bir göstergesi 
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olarak kabul edilir ve MS lezyonlarında azalır. Buna karşılık, miyo-inositol (In) ve kolin (Ch) 

gibi metabolitler, inflamasyon ve demiyelinizasyon süreçlerinde artış gösterir. 1H-MRS, 

lezyonların farklı evrelerini ayırt etmekte etkili bir araçtır ve bu metabolik değişikliklerin 

klinik engellilik düzeyleriyle korele olduğunu göstermiştir (82,83). 

MRG ile miyelin içeriğinin ölçülmesinde T1A ve T2A görüntülerin sinyal 

yoğunlukları arasındaki oran (T1A/T2A oranı) son zamanlarda ön plana çıkmıştır. Bu yöntem, 

miyelin yoğunluğunu dolaylı olarak yansıtmakta ve klinik uygulamalarda kolayca 

kullanılabilmektedir. MS hastalarında yapılan çalışmalar, bu oranın inflamasyon, 

demiyelinizasyon, aksonal kayıp ve demir birikimi gibi çeşitli patolojik süreçlerden 

etkilendiğini göstermiştir. Bu nedenle, daha güvenilir sonuçlar elde etmek için T1A ve T2A 

görüntülerinin standartlaştırılması ve hareket artefaktlarının önlenmesi gibi teknik 

iyileştirmelere ihtiyaç vardır (84). 

 

2.1.8 SINIFLANDIRMA 

 

Multipl skleroz (MS), klinik seyri, patolojik özellikleri ve tedaviye yanıtları 

açısından farklı alt tiplere ayrılır. Bu sınıflandırma, hastalığın doğal seyrini anlamak ve 

bireyselleştirilmiş tedavi yaklaşımları geliştirmek için kritik öneme sahiptir. 

Relapsing-Remitting MS (RRMS), MS’nin en yaygın görülen alt tipidir ve 

başlangıçta MS hastalarının %85'ini oluşturur (85). Bu tip, belirgin inflamatuar ataklar ve 

bunları izleyen tam veya kısmi iyileşme dönemleriyle karakterizedir. Ataklar sırasında 

gadolinyum tutan T1A lezyonları sıklıkla izlenir ve bu lezyonlar inflamasyonun aktif 

olduğunu gösterir (86).  RRMS hem klinik seyir hem de görüntüleme bulguları açısından 

büyük bir heterojenlik gösterir. Yapılan çalışmalarda, RRMS hastalarında gri madde ve beyaz 

cevher hacminin azaldığı, özellikle difüzyon tensör görüntüleme gibi tekniklerle beyaz cevher 

bütünlüğünün bozulduğu saptanmıştır. RRMS hastalarının bir kısmında zamanla sekonder 

progresif MS (SPMS) evresine geçiş görülür (86). 

Sekonder Progresif MS (SPMS), başlangıçta RRMS olarak tanı alan hastalarda 

zamanla gelişen bir alt tiptir. Bu evrede relapslar genellikle azalırken, nörolojik bozukluklar 

yavaş ve sürekli bir şekilde kötüleşir. SPMS’nin patolojik sürecinde, inflamasyonun rolü 

azalırken nörodejeneratif mekanizmalar daha baskın hale gelir (87). Kortikal 

demyelinizasyon, yaygın beyaz cevher hasarı ve beyin hacminde azalma bu süreçte önemli 
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bulgulardır (87). MRG çalışmalarında, SPMS hastalarında lezyonların yavaş genişlediği, 

ancak akut kontrast tutulumu ile daha az ilişkilendirildiği gösterilmiştir (7). Ayrıca, SPMS 

hastalarında meningeal inflamasyon ve leptomeningeal lenfoid yapılar sıkça görülür, bu da 

hastalığın progresif doğasına katkıda bulunur (87). 

Primer Progresif MS (PPMS), MS hastalarının yaklaşık %10-15'inde görülür ve 

semptomların başlangıcından itibaren sürekli bir nörolojik kötüleşme ile seyreder (88). PPMS, 

genellikle daha geç yaşlarda (beşinci veya altıncı dekad) ortaya çıkar ve erkeklerde kadınlara 

göre daha sık görülür. Klinik olarak, PPMS hastalarında spinal kord tutulumu ön plandadır ve 

bu, yürüme güçlüğü ve motor fonksiyon bozukluklarına yol açar (88). MRG bulguları, 

beyindeki lezyonların daha yaygın olduğunu ve spinal kordda belirgin inflamatuar süreçler 

görüldüğünü göstermektedir. Bununla birlikte, PPMS hastalarında relapslar nadir olup, bu 

durum hastalığın diğer alt tiplerinden önemli bir farkını oluşturur (88). 

Klinik İzole Sendrom (KİS), MS’i düşündüren ilk klinik epizod olarak tanımlanır ve 

tek fazlı bir inflamatuvar demiyelinizan olay ile karakterizedir. Semptomlar tipik olarak akut 

ya da subakut olarak gelişir ve en az 24 saat sürer (89). Tipik başvurular arasında unilateral 

optik nörit, ağrısız diplopi, beyin sapı veya serebellar sendromlar, parsiyel transvers miyelit 

ve Lhermitte belirtisi gibi durumlar yer alır (6,89,90). KİS’li hastaların %30-50'si, özellikle 

görüntüleme bulgularında kontrast madde tutulumu mevcutsa, ilerleyen yıllarda RRMS tanısı 

alır (86). Bu nedenle, KİS tanısı almış hastaların yakın takibi ve düzenli MRG 

değerlendirmesi, hastalığın erken evrede teşhisi ve tedaviye başlamak için kritik öneme 

sahiptir. Tanı, McDonald kriterleri ile mekânsal ve zamansal yayılımın gösterilmesi ile 

konulabilir (89). 

 Radyolojik İzole Sendrom (RİS), beyin veya spinal kord MR görüntülemelerinde, 

demiyelinizan hastalıklarla uyumlu morfoloji ve lokalizasyona sahip beyaz cevher 

lezyonlarının tesadüfen saptandığı bir durumu ifade eder (91). Bu bireylerde genellikle MRG, 

baş ağrısı veya travma gibi alakasız şikayetlerle yapılır (92,93). RIS tanısı koyulabilmesi için, 

demiyelinizan atak öyküsü veya aktif nörolojik kötüleşme olmamalıdır. Prevalansı genel 

popülasyonda %0.06 ile %0,7 arasında değişmektedir ve MS hastalarının sağlıklı 

akrabalarında daha yüksek oranda görülmektedir (91). RİS'li bireylerin yaklaşık üçte biri beş 

yıl içinde klinik izole sendroma veya MS’ye dönüşmektedir.  RİS’ten klinik olarak 

kesinleşmiş MS’ye geçişi öngören faktörler arasında erkek cinsiyet, daha genç yaş (37 yaş 

altı), BOS’ta OKB bulunması ve spinal kord lezyonlarının varlığı yer alır (91,94).  

 



 

21 

 

2.1.9 TEDAVİ 

 

Multiple skleroz tanısı alan bireylerde erken müdahale, hastalığın ilerlemesini 

önlemek için kritik bir öneme sahiptir. İlk atakta tedaviye başlama konusunda yapılan 

çalışmalar, yüksek etkinlikli tedavilerin (YET) erken evrede uygulanmasının, nöronal hasarı 

en aza indirerek uzun vadeli klinik sonuçları iyileştirebileceğini göstermektedir (95). Özellikle 

nöronal rezervin korunmasına yönelik bu tedavi yaklaşımı, erken dönemde başlanan 

tedavilerin uzun dönem klinik iyileşmeyi artırdığını ortaya koymaktadır (95). 

 

2.1.9.1 Atak Tedavisi 

 

MS hastalarında ilk atak (akut relaps) tedavisinin amacı, hastalığın şiddetini 

azaltmak, semptomların süresini kısaltmak ve hastanın işlevselliğini hızla geri kazandırmaktır. 

Akut relaps tedavisinde birinci basamak yaklaşım intravenöz metilprednizolon (IV-MP) 

uygulamasıdır (96). Yayınlanmış çalışmalar, IV-MP'nin relapslardaki etkinliğini kanıtlamıştır. 

Standart doz, günlük 500-1000 mg olacak şekilde 3-5 gün süreyle uygulanmaktadır (97). 

Tedavide oral steroid kullanımının intravenöz kullanıma ek üstünlük olmadığı gösterilmiş 

olup oral kullanımda yan etkilerin daha fazla olduğu bildirilmektedir (96,97). Tedaviye 

rağmen iyileşme gösteremeyen hastalar için plazmaferez, ciddi nörolojik defisitlerin 

iyileşmesini desteklemek amacıyla önerilmektedir. Ancak, intravenöz immünoglobulin 

(IVIG), mevcut kanıtlar yetersiz olduğu için akut relaps tedavisinde rutinde tercih 

edilmemektedir. Ancak IVMP veya plazmefereze yanıtsız hastalarda kullanılabilir (96,98). Bu 

tedaviler, atak sonrası iyileşme sürecini hızlandırsa da hastalığın uzun dönem prognozunu 

değiştirmez. 

 

2.1.9.2 Hastalık Modifiye Edici Tedavi 

 

Hastalık modifiye edici tedaviler (HMT), MS’nin progresyonunu yavaşlatmayı ve 

relaps sayısını azaltmayı hedefleyen farmakolojik ajanlardır. Günümüzde, çoğu relapsing-

remitting MS (RRMS) hastası için onaylanmış 20'den fazla HMT vardır. Bu ajanlar, 
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bağışıklık sistemini modüle etmek, lenfositlerin merkezi sinir sistemine girişini engellemek ve 

belirli immün hücrelerin azalmasını sağlamak gibi farklı mekanizmalarla etki eder. 

İnterferon beta ve glatiramer asetat, uzun süredir RRMS tedavisinde kullanılan 

tedavilerdendir. Bu tedaviler, relaps oranını ve sakatlık progresyonunu %30 oranında 

azaltmıştır (99). PEGile interferon beta-1a gibi daha uzun yarılanma ömrüne sahip formlar, 

tedavi stabilitesi sağlarken, glatiramer asetatın çift doz uygulamaları benzer etkinlik 

sağlamıştır (100,101). Ancak enjeksiyon yeri reaksiyonları ve grip benzeri semptomlar gibi 

yan etkiler tedavi uyumunu etkileyebilmektedir. Son yıllarda oral ajanlar (dimetil fumarat, 

teriflunomid, fingolimod) yaygınlaşmıştır. Dimetil fumarat, relaps oranını %49 oranında 

azaltırken, teriflunomid yıllık relaps hızını %31-36 oranında düşürmüştür (102,103). 

Fingolimod ise, sinir sistemi inflamasyonu azaltmada etkili olmaktadır, ancak kardiyak yan 

etkiler nedeniyle yakın izlem gerektirir. 

Yüksek etkinlikli ilaçların kullanımı genellikle agresif başlangıç gösteren MS 

hastalarına ya da temel tedaviye yanıt alınamayan durumlarda tercih edilmektedir (104). 

Natalizumab, alfa-4 integrinleri inhibe ederek lenfositlerin kan-beyin bariyerini geçmesini 

önler. Relaps sıklığını %67 oranında azaltırken, MRG lezyonlarını %83 oranında azaltır 

(105). Ancak, John Cunningham virüsü (JCV) taşıyıcılarında progresif multifokal 

lökoensefalopati (PML) riski nedeniyle dikkatli kullanılması gerekir (106). Genişletilmiş doz 

aralığı protokolleri, bu riski %90 oranında azaltabilir (107). 

Ocrelizumab, ofatumumab ve alemtuzumab gibi otoantikorlar tedavide kullanılabilir 

(108).  Ocrelizumab, hem relapsing hem de primer progresif MS (PPMS) için FDA onaylıdır 

(109). Ofatumumab ise subkutan uygulama avantajı sunar ve teriflunomid ile 

karşılaştırıldığında relaps sıklığını yaklaşık %55 oranında azaltmıştır (110). 

Cladribine T ve B lenfositlerini seçici olarak deplete eden bu ajan, relaps sıklığını 

%58'e kadar azaltabilir. Tedavi sonrası uzun süreli hastalık kontrolü sağlaması avantajları 

arasında yer alır (111).  

Remiyelinasyon ve nöroproteksiyon için Opicinumab (anti-LINGO-1) ve yüksek doz 

biotin gibi ajanların klinik araştırmalarda umut vaat ettiği ancak beklenen klinik hedeflere 

ulaşamadığı belirtilmiştir (112,113). Siponimod gibi bazı ilaçların, oligodendrositler 

aracılığıyla remiyelinasyonu teşvik etme potansiyeline sahip olduğu preklinik verilerle 

desteklenmiştir (114). 
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2.1.9.3 Semptomatik Tedavi 

 

MS semptomatik tedavisinde amacı, hastanın yaşam kalitesini iyileştirmek ve 

fonksiyonel bağımsızlığını sağlamaktır. 

Baklofen veya tizanidin gibi kas gevşeticiler spastisiteyi azaltmak için kullanılabilir 

(96). Amantadin veya modafinil, yorgunluk semptomlarında fayda sağlayabilir (104). 

Gabapentin veya pregabalin gibi nöropatik ağrı tedavileri kullanılabilir (104). MS hastalarında 

yaygın olan depresyon için antidepresanlar önerilmektedir. Antikolinerjik ilaçlar veya mesane 

kası gevşeticiler tedavi planına dahil edilebilir (98). 

 

2.2 BEYAZ CEVHERİN DİĞER HİPERİNTENS LEZYONLARI 

 

2.2.1 GİRİŞ 

 

Beyaz cevher hiperintensiteleri (BCH), T2 ağırlıklı ve FLAIR sekanslarında beyaz 

madde içinde sinyal artışı olarak görülen lezyonlardır. Bu lezyonlar çoğu zaman beyindeki 

anormal miyelinizasyonu işaret eder ve küçük damar hastalığının bir göstergesi olarak kabul 

edilir. Ancak, çok sayıda vasküler olmayan neden de mevcuttur (115).  İlk olarak 1980'lerde 

"lökoriazis" terimiyle tanımlanan bu lezyonlar genellikle yaşlanma süreciyle 

ilişkilendirilmektedir (116).  

MRG özelliklerine göre beyaz cevher lezyonları (BCL), periventriküler BCL ve 

derin/subkortikal BCL olarak sınıflandırılmaktadır. Periventriküler BCL'ler, frontal hornlar 

etrafında yer alan düzgün başlıklar ile lateral ventrikül cisimleri boyunca uzanan çizgisel veya 

halo benzeri lezyonları içermektedir. Buna karşın, derin/subkortikal BCL'ler, lateral 

ventrikülden uzak, noktasal veya birleşik yapıda lezyonlar olarak tanımlanmaktadır (117). 

Farklı BCL türlerinin patogenezlerinin birbirinden farklı olabileceği belirtilmektedir. Küçük 

damar hastalığına bağlı beyaz cevher lezyonlarının yanı sıra, bu lezyonlar aynı zamanda 

demiyelinizan inflamatuar hastalıklar, lökodistrofiler ve dejeneratif hastalıkların da yaygın 

özelliklerindendir. Beyaz cevher hasarının dağılımı ve yayılımına bağlı olarak klinik 

özellikler, prognoz ve tedavi yaklaşımları değişiklik göstermektedir. Bu nedenle, bu lezyonlar 
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ve hastalıklar grubu, etiyoloji, patogenez, patolojik özellikler, klinik tablolar, görüntüleme ve 

tedavi açısından oldukça farklı klinik durumları içermektedir (115). 

Yaşlı popülasyonda özellikle yaşa bağlı değişiklikler ve küçük damar hastalığına 

bağlı olarak daha yaygın izlenmektedir (118). Bu lezyonların önemi giderek artmaktadır. 

Yapılan geniş kapsamlı bir meta analizde, BCH’nin genel popülasyonda inme riskini yaklaşık 

üç kat, yüksek riskli popülasyonlarda ise daha da belirgin artırdığı gösterilmiştir (119). Bu 

durum, BCH’nin serebral küçük damar hastalığına işaret eden bir belirteç olarak, iskemik 

inme ve kan-beyin bariyeri bozulmasıyla ilişkili olabileceğini düşündürmektedir (119). Ayrıca 

aynı çalışmada genel popülasyondaki bireylerde, demans gelişme ve bilişsel gerileme 

açısından risk artışı olduğu bildirilmiştir (119). BCH, ölüm riskini artıran önemli bir faktör 

olarak da öne çıkmaktadır. BCH’nin genel popülasyonda ölüm riskinde artışa neden olmakla 

birlikte, yalnızca serebral vasküler hastalıkları değil, aynı zamanda periferik vasküler ve 

koroner arteriyel hasarı da yansıttığı düşünülmektedir (119). 

Beyaz madde hiperintensiteleri gençlerde de sıklıkla gözlenmektedir.  Zou ve 

arkadaşları tarafından 16-45 yaşları arasında 887 hasta üzerinde yapılan bir araştırmada genç 

hasta grubunda beyaz cevher hiperintensitesi prevelansı %37 olarak bulunmuş olup yaş, kadın 

cinsiyeti, hipertansiyon, baş ağrısı, senkop ve uyku bozuklukları ile ilişkilendirilmektedir 

(12). Ayrıca sigaranın genç hastalarda küçük damar hastalığına bağlı beyaz madde lezyonları 

için bağımsız risk faktörü olduğu bildirilmektedir (120). Bu lezyonların gençlerde daha az da 

olsa bilişsel fonksiyon bozuklukları ile ilişkili olduğu gösterilmiştir (120). Genç hastalarda 

saptanan bu lezyonlar aynı yaş grubunda nörolojik engelliliğin en önemli nedeni olan MS 

lezyonları ile karışabilmektedir.  

 

2.2.2 ETİYOLOJİ 

 

Beyaz cevher hiperintens lezyonlarının etiyolojisi heterojen olup vasküler ve 

vasküler olmayan sebepler başlıkları altında incelenebilir. Tablo 3’te beyaz cevherin 

hiperintens lezyonlarının etiyolojisi özetlenmiştir. 
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Tablo 3. Beyaz Cevher Hiperintens Lezyonların Etiyolojisi 

Vasküler Nedenler Vasküler Olmayan Nedenler 

 

Küçük Damar Hastalığı 

Ateroskleroz 

Migren 

Amiloid anjiyopati 

CADASIL 

Vaskülit 

Susac Sendromu 

 

Enflamatuar 

 

MS 

ADEM 

NMO 

Enfeksiyöz 

 

HIV Ensefalopatisi 

PML 

Nöroboreliozis 

HSV, CMV, Nörosifiliz 

Toksik 

 

Alkol 

CO zehirlenmesi 

Toluen, eroin kokain 

intoksikasyonu 

Metotreksat ilişkili 

Lökoensefalopati 

Metabolik 

 

B12 eksikliği, Bakır 

eksikliği, hepatik 

ensefalopati, hashimato 

ensefalopatisi 

Neoplastik 

 

Glial tümörler, lenfoma 

 

Travmatik 

 

Radyoterapi, travmatik 

aksonal yaralanma 

Genetik 

 

Lökodistrofiler 
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2.2.3 PATOFİZYOLOJİ 

 

Beyaz madde hiperintensitelerinin patolojisi altta yatan etiyolojiye göre değişkenlik 

gösterebilmektedir. Bu mekanizmaları alt başlıklar halinde incelemek uygun olacaktır. 

2.2.3.1 Vasküler Mekanizmalar ve Kronik İskemik Hasar 

 

BCH oluşumunda en yaygın mekanizma, küçük damar hastalıklarıyla ilişkili kronik 

iskemik süreçlerdir (115). Arteriyoskleroz, lipohyalinozis ve fibrinoid nekroz gibi damar 

duvarındaki yapısal değişiklikler, damar lümeninin daralmasına ve beyaz cevherde 

hipoperfüzyona yol açar. Kronik hipoksi, beyinde inkomplet enfarktüsler ve hücresel seviyede 

oksijen yetersizliği ile sonuçlanır (117). Bu süreç, inflamatuvar genlerin transkripsiyonunu 

aktive ederek kan-beyin bariyerinin disfonksiyonuna neden olur. Bu bozulma, plazma 

proteinlerinin ve proinflamatuvar mediyatörlerin beyine sızmasına ve gliozis, 

demiyelinizasyon ve akson kaybı gibi patolojik değişimlere yol açar (121). Özellikle 

periventriküler bölgelerde, uzun perforan arterlerin anatomik yapısı nedeniyle iskemik hasara 

yatkınlık daha belirgindir. Buna karşılık, subkortikal beyaz cevherde kısa arter dallarının 

doğrudan dallanması nedeniyle benzer şekilde hipoksiye duyarlılık oluşur (117). 

 

2.2.3.2 Kan-Beyin Bariyerinin Rolü ve Permeabilite Artışı 

 

BCH’nin patofizyolojisinde kan beyin bariyeri disfonksiyonu merkezi bir rol oynar. 

Sağlıklı KBB, beyindeki nöroinflamasyonu ve nörotoksik bileşiklerin girişini engelleyerek 

beyin parankimini korur. Ancak, vasküler patolojilere bağlı olarak KBB’nin düzeni 

bozulduğunda, fibrinojen ve serum proteinleri gibi maddeler beyaz cevher dokusuna geçerek 

inflamasyon ve ödemi tetikler (122). Bu süreç endotel disfonksiyonu ve damar geçirgenliğinin 

artması ile ilişkilidir (14). Fibrinojenin oligodendrosit prekursör hücrelerinin farklılaşmasını 

engellediği ve bu durumun miyelin onarımını bozduğu gösterilmiştir (123). Bununla birlikte, 

nörogörüntüleme çalışmaları, beyaz cevher hiperintensiteleri olan bireylerde dinamik 

kontrastlı MRG ile KBB geçirgenliğinin arttığını doğrulamaktadır (14). Bu, KBB 

disfonksiyonunun sadece bir sonuç değil, aynı zamanda BCH’nin önemli nedenlerinden biri 

olduğunu ortaya koymaktadır. Ayrıca, glifatik sistemin atık temizleme fonksiyonunun 

bozulmasının bilişsel gerilemeye katkıda bulunduğu yakın zamanda vurgulanmıştır (124). 
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2.2.3.3 Venöz Kollajenozis ve Venöz İskemi 

 

Venöz kollajenozis, özellikle periventriküler beyaz cevher hiperintensitelerinin 

oluşumunda önemli bir faktördür (125).  Periventriküler bölgelerdeki venüller, venöz kollajen 

birikimi nedeniyle sertleşir ve drenaj fonksiyonlarını kaybeder (125). Bu durum venöz 

iskemiye ve vazojenik ödem oluşumuna yol açar. Venöz hipertansiyonun ve juguler venöz 

reflünün beyaz cevher hasarında önemli bir rol oynadığı bildirilmektedir (126,127). Venöz 

hipertansiyon, mikrosirkülasyonu bozarak beyaz cevherin oksijenlenmesini azaltır ve bu da 

gliozis ve demiyelinizasyona neden olur (126). Ayrıca, periventriküler venöz sistemin yapısal 

özellikleri, bu bölgede kronik hipoksiye yatkınlığı artırır. Venöz drenajın kısıtlanması, 

bilateral BCH gelişimi ile sonuçlanabilir ve bu süreç daha az agresif bir seyirle ilerleyen 

ancak uzun vadede daha ciddi hasar bırakan bir patoloji sergiler (126). 

 

2.2.3.4 Dinamik Serebral Otoregülasyonun Bozulması 

 

Serebral kan akımının düzenlenmesindeki bozulmalar, BCH’nin gelişiminde önemli 

bir mekanizmadır (128,129). Dinamik serebral otoregülasyon (DSO) , beyindeki kan akımını 

metabolik ihtiyaçlara uygun şekilde ayarlar (130). Hipertansiyon, diyabetes mellitus ve diğer 

vasküler risk faktörleri, DSO etkinliğini azaltır (131). Özellikle küçük damar hastalıklarında, 

beyaz cevherin kan akımı talebini karşılamak için gerekli olan arteriyollerdeki genişleme 

yeteneği azalır (132). Bu durum, beyaz cevherin iskemik hasara karşı daha savunmasız hale 

gelmesine neden olur. Otoregülasyonun kaybı ayrıca, hipoperfüzyona bağlı olarak beyin 

dokusunda inflamasyonu artıran bir ortam oluşturur (130). 

 

2.2.3.5 İmmünolojik ve İnflamatuvar Mekanizmalar 

 

Beyaz cevher hiperintensitelerinin patofizyolojisinde inflamasyon önemli bir rol 

oynar (133). Kronik hipoksi ve KBB disfonksiyonu, inflamatuvar hücrelerin beyaz cevher 

bölgelerine sızmasına neden olur (134). Mikroglial aktivasyon ve astrosit proliferasyonu, 

gliozisin ana belirleyicileridir (135). IL-6 ve TNF-α gibi sitokinlerin artışı, inflamasyonun 

beyaz cevher dokusundaki yıkıcı etkilerini artırır (134). Multipl skleroz (MS) gibi 
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inflamatuvar demiyelinizan hastalıklar, miyelin proteinlerine karşı T hücre aracılı 

otoimmünite ile ilişkili olup, oligodendrosit hasarı ve miyelin kaybına neden olur. Bununla 

birlikte, inflamasyon yalnızca demiyelinizasyona değil, aynı zamanda aksonal hasara ve 

gliozis gelişimine de katkıda bulunur (136). 

 

2.2.3.6 Genetik Yatkınlık 

 

BCH’nin oluşumunda genetik yatkınlık önemli bir belirleyicidir (137). İkiz 

çalışmaları, bu lezyonların %55-78 oranında kalıtsal olduğunu göstermektedir (137). Genom 

çapında ilişkilendirme çalışmaları (GWAS), BCH ile ilişkili genetik lokusları tanımlamış ve 

bu genlerin inflamasyon, oksidatif stres ve nöroimmün süreçlerde rol oynadığını ortaya 

koymuştur (138). Örneğin, ACE ve ApoE genlerinin, serebral kan akımı düzenlemesi ve lipid 

metabolizmasında kritik roller oynadığı bilinmektedir (139). Genetik yatkınlık ayrıca, BCH 

gelişimine yol açan çevresel faktörlerin etkisini artırabilir (140). 

 

2.2.3.7 Yapısal ve Histopatolojik Özellikler 

 

BCH’nin yapısal farklılıkları, lezyonların patofizyolojik mekanizmalarına ışık 

tutmaktadır. Periventriküler BCH’ler genellikle gliozis, ependimal hasar ve sıvı birikimi ile 

karakterize iken, subkortikal BCH’ler daha ciddi demiyelinizasyon ve doku kaybı ile 

ilişkilidir (14,141). Bu farklar, lezyonların lokalizasyonuna bağlı olarak değişen patolojik 

mekanizmaları göstermektedir. Ayrıca, BCH'de sıklıkla oligodendrosit apoptozu, akson kaybı 

ve miyelin kaybı gibi histolojik bulgular gözlemlenir (14). 

 

2.2.4 KLİNİK BULGULAR 

 

Beyaz cevher hiperintensiteleri, bilişsel ve motor işlev bozuklukları ile çeşitli 

nöropsikiyatrik belirtilerle ilişkilendirilmekte olup, ileri yaşta sık görülmesi nedeniyle 

nörodejeneratif ve vasküler süreçlerle iç içe geçmiş bir patoloji olarak kabul edilmektedir. Bu 

durum, başta yürütücü işlevlerde azalma olmak üzere, bilişsel işlemleme hızının yavaşlaması, 
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dikkat eksikliği ve epizodik bellek zayıflaması gibi bilişsel bozukluklara neden olabilir (142). 

Özellikle frontal-subkortikal devrelerde meydana gelen hasarlar, bilişsel kontrol 

mekanizmalarını etkileyerek bireylerin günlük yaşam aktivitelerinde belirgin güçlükler 

yaşamasına sebep olabilmektedir. Çalışmalar, BCH yükü arttıkça bilişsel gerilemenin 

hızlandığını ve demans gelişme riskinin yükseldiğini göstermektedir (143). Bu bağlamda, 

BCH'nin sadece vasküler demansın değil, aynı zamanda Alzheimer hastalığının seyrini de 

etkileyebileceği düşünülmektedir (144). 

Motor işlevler açısından değerlendirildiğinde, BCH’nin özellikle yürüyüş 

paternlerinde belirgin değişikliklere yol açtığı bilinmektedir. Subkortikal motor ağların ve 

kortikospinal yolların etkilenmesi sonucu yürüyüş hızında azalma, dengesizlik ve bazen 

parkinsonizm benzeri bulgular gözlenebilir (144). Laküner inmelerle birlikte ortaya çıkan 

motor semptomlar, unilateral veya bilateral hafif-orta dereceli hemiparezi, ince motor 

becerilerde azalma ve reflekslerde artış gibi belirtilerle kendini gösterebilir. Yürüyüş 

dengesizliği ve düşme riskindeki artış, BCH'nin ilerleyici bir nörolojik süreç olduğunu 

destekleyen önemli klinik göstergelerden biridir. Özellikle derin beyaz cevherde yoğunlaşan 

lezyonların, yürüyüş hızını ve postüral stabiliteyi etkilediği bildirilmiştir (143). 

Beyaz cevher hiperintensiteleri aynı zamanda nöropsikiyatrik belirtilerle de 

ilişkilidir. Özellikle depresyon, apati ve bilişsel-duygusal regülasyon bozuklukları, BCH’nin 

frontal bağlantılar üzerindeki etkisiyle açıklanabilir (144). Yapılan çalışmalarda, BCH yükü 

fazla olan bireylerde depresyon insidansının arttığı ve bu durumun vasküler depresyon 

hipotezi ile uyumlu olduğu gösterilmiştir. Beyin görüntüleme bulguları, BCH'nin orbitofrontal 

ve anterior singulat korteks bağlantılarını bozarak motivasyon eksikliği, ilgi kaybı ve 

duygusal yanıt azalması gibi apatinin temel bileşenlerine katkıda bulunduğunu ortaya 

koymuştur. Bu nedenle, BCH’lerin yalnızca bilişsel ve motor işlevleri değil, aynı zamanda 

duygu durum regülasyonunu da doğrudan etkileyebildiği düşünülmektedir (144). 

Klinik olarak en önemli sonuçlardan biri ise BCH'nin inme riski ve genel 

kardiyovasküler sağlığa olan etkisidir. Küçük damar hastalığının en belirgin radyolojik 

göstergelerinden biri olan BCH hem iskemik hem de hemorajik inme için güçlü bir risk 

faktörü olarak kabul edilmektedir. Hipertansiyon, sigara kullanımı ve diyabet gibi vasküler 

risk faktörleri ile birleştiğinde, BCH yükü artış göstererek laküner infarkt riskini yükseltebilir 

(128). 
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2.2.5 GÖRÜNTÜLEME 

 

Küçük damar hastalığının (KDH) nörogörüntüleme ile değerlendirilmesi, hastalığın 

tanısı, sınıflandırılması ve progresyonunun izlenmesi açısından büyük önem taşımaktadır 

(145). Manyetik rezonans görüntüleme, bu hastalığa özgü morfolojik değişikliklerin 

saptanmasında temel yöntem olarak kullanılmaktadır. Küçük damar hastalığının MRG 

bulguları, genellikle subkortikal yapılarda meydana gelen yapısal değişikliklerle 

karakterizedir ve beyaz cevher hiperintensiteleri, lakunlar, perivasküler boşluklar, serebral 

mikrokanamalar ve kortikal süperfisyal siderozis gibi patolojileri içermektedir (146,147). 

Beyaz cevher hiperintensiteleri, küçük damar hastalığının en belirgin görüntüleme 

bulgularından biri olup, özellikle T2 ağırlıklı ve FLAIR sekanslarında hiperintens alanlar 

olarak gözlenmektedir. Bu lezyonlar, periventriküler ve derin beyaz cevher olmak üzere iki 

ana bölgeye lokalize olabilmektedir (146). BCH'nin genişliği ve dağılımı hastalığın ciddiyeti 

ile doğrudan ilişkilidir; ilerleyici beyaz cevher hasarı, bilişsel fonksiyon kaybı, yürüyüş 

bozuklukları ve inme riskinde artış ile ilişkilendirilmiştir (148,149).   

Lakunlar, daha önce geçirilmiş küçük damar enfarktları veya mikrokanamalar 

sonucu oluşan 3 ila 15 mm çapındaki sıvı dolu boşluklardır (146). MRG’de T2 ve FLAIR 

sekanslarında hiperintens, T1 ağırlıklı görüntülerde ise hipointens alanlar olarak izlenirler. 

Beyin-omurilik sıvısı ile benzer sinyal özellikleri taşıdıkları için geniş perivasküler 

boşluklardan ayırt edilmelidir. En sık bazal ganglionlar, talamus, derin beyaz cevher ve beyin 

sapında lokalize olmaktadırlar (150). Lakunların artışı, vasküler bilişsel bozukluk ve yürüyüş 

instabilitesi gibi klinik sendromlarla ilişkilidir (151,152).  

Perivasküler boşluklar (PVB), BOS ile dolu, arterlerin çevresinde yer alan, T2 

ağırlıklı görüntülemede hiperintens, FLAIR sekanslarında ise genellikle silik veya izlenemez 

yapıdadır (153). PVB'ler normal fizyolojik yapılardır, ancak belirgin genişlemeleri küçük 

damar hastalığının bir göstergesi olarak kabul edilmektedir (154). Genellikle bazal 

ganglionlar ve beyaz cevherde gözlenirler. Genişlemiş PVB'lerin artışı, bilişsel bozukluk ve 

demans ile ilişkilendirilmiştir (155). 

Beyin atrofisi küçük damar hastalığı sürecinde görülen yaygın bir bulgudur ve total 

beyin hacminde azalma ile karakterizedir. Atrofi, en sık subkortikal yapılarda belirginleşirken, 

ileri evrelerde kortikal alanları da etkileyebilir (146). Küçük damar hastalığına bağlı atrofi, 
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özellikle hipokampus, bazal ganglionlar ve frontal lobda belirgin olup, vasküler bilişsel 

bozukluklarla ilişkilidir (156,157). 

 

2.2.6 KLİNİK YAKLAŞIM 

 

Beyaz cevher lezyonları ile başvuran hastaların değerlendirilmesi, hastanın yaşı, 

klinik durumu ve MRG’ deki beyaz cevher lezyonlarının paterni gibi faktörlere bağlıdır. Bu 

lezyonlar, serebral küçük damar hastalığını düşündürüyorsa, tam metabolik panel, lipid profili 

ve HbA1c gibi rutin laboratuvar testleri ile vasküler risk faktörleri taranmalıdır. Ayrıca, bu 

hastalarda beyaz cevher lezyonlarının ilerlemesini zaman içinde izlemek amacıyla lezyonların 

niceliksel olarak değerlendirilmesi faydalıdır. Beyaz cevher lezyonlarının yaygınlığı ve 

progresyonunun değerlendirilmesinde Fazekas ölçeği ve yaşa bağlı beyaz cevher 

değişiklikleri derecelendirme ölçeği gibi çeşitli derecelendirme sistemleri kullanılabilir (158–

160) 

Vasküler olmayan beyaz cevher lezyonları olan hastaların, lezyonların etiyolojisini 

belirlemek amacıyla ek değerlendirmelere gereksinim duyulur. Şüpheli multipl skleroz 

vakalarında (oligoklonal bantlar), akut dissemine ensefalomiyelit (ADEM; artmış proteinle 

birlikte lenfositik pleositoz) ve enfeksiyöz demiyelinizasyon (antiviral antikorlar) 

durumlarında BOS analizi yararlı olabilir. MRG spektroskopisi ise farklı metabolit tepe 

noktalarına dayalı olarak lezyonları ayırt etmekte ve beyaz cevher lezyonlarının etiyolojik 

tanısına yardımcı olmaktadır (115). 

Şüpheli vaskülit vakalarında otoantikor serolojisi, ADEM vakalarında anti-miyelin 

oligodendrosit glikoprotein antikorları ve NMOSD vakalarında anti-AQP4 antikorları gibi ek 

testler de yapılabilir. Ayrıca, şüpheli durumlarda metabolik ve toksikoloji taramaları da yararlı 

olabilir. Beyaz cevher lezyonları ve lökodistrofi klinik senaryosuna sahip çocuklarda ise 

genetik test gerekmektedir (115,161) 

Beyaz cevher lezyonlarının farklı etiyolojileri bulunduğundan yaklaşım etiyolojiye 

uygun şekilde olmalıdır. Demiyelinizan patolojilerde immünolojik ajanlar ve anti inflamatuar 

tedaviler, enfeksiyöz patolojilerde antibiyoterapi ve genetik zeminde gelişenlerde spesifik 

tedaviler uygulanmaktadır. Özellikle insidental saptanan lezyonlar hipertansiyon olmak üzere 

çeşitli vasküler risk faktörleri ile ilişkilendirilmiş olup, bu durumun yönetimi için kanıta 

dayalı yaklaşımlar geliştirilmiştir (162). Hipertansiyon, BCH ile en güçlü ilişkili risk 
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faktörlerinden biri olarak öne çıkmaktadır. Meta-analiz verileri, kan basıncı kontrolünün BCH 

progresyonunu yavaşlatabildiğini ve bu durumun özellikle Fazekas skoru yüksek bireylerde 

belirgin olduğunu göstermektedir (163,164). Önerilere göre, kan basıncını 120/80 mmHg 

seviyesinde tutmaya yönelik farmakolojik ve yaşam tarzı müdahaleleri uygulanmalıdır. 

Bununla birlikte, daha düşük kan basıncı hedeflerinin (<120/80 mmHg) ek bir fayda 

sağlamadığına dikkat çekilmekte ve bu tür agresif hedefler genellikle önerilmemektedir 

(165,166). 

Statin tedavisi BCH yönetiminde dolaylı bir rol oynamaktadır. Statinlerin BCH 

volümünü doğrudan azaltma kapasitesine dair sınırlı kanıtlar bulunmakla birlikte, bu ilaçların 

özellikle kardiyovasküler olayların önlenmesindeki etkinliği tartışılmazdır. Yapılan 

çalışmalarda, statin kullanımının BCH progresyonu üzerindeki etkisi net olmamakla birlikte, 

lipit düzeylerinin kontrolü için mevcut kılavuzlara uyulmasının gerekliliği vurgulanmaktadır 

(167).  

Diyet ve egzersiz müdahaleleri, BCH’nin yönetiminde kritik bir öneme sahiptir. 

Özellikle fiziksel aktivitenin, beyaz cevher lezyonlarının ilerlemesini yavaşlatabileceği ve 

genel nörolojik sağlığı desteklemektedir. Tip 2 diyabet hastalarında yapılan uzun dönemli 

çalışmalar, diyet ve egzersiz programlarının BCH volümünü azalttığını ortaya koymaktadır 

(168). Bununla birlikte, bu müdahalelerin bilişsel fonksiyonlar üzerindeki etkisi henüz net 

olarak kanıtlanmamıştır (169). Egzersiz programlarının resmi olarak reçete edilmesi 

genellikle gerekli görülmese de bireylerin düzenli fiziksel aktiviteye teşvik edilmesi 

önerilmektedir. 

Sigara kullanımı, BCH progresyonu ile güçlü bir şekilde ilişkilendirilmiş bir diğer 

risk faktörüdür (162). Sigaranın beyaz cevher bütünlüğüne zarar verdiği ve BCH yükünü 

artırdığı gözlemlenmiştir (170). Sigarayı bırakmanın sadece BCH üzerindeki olası olumlu 

etkileri değil, aynı zamanda genel kardiyovasküler sağlık üzerindeki faydaları da dikkate 

alınmalıdır. Bu nedenle, sigara kullanan bireylere bıraktırma için destek verilmesi önemlidir 

(171,172). 

Son olarak, obstrüktif uyku apnesi (OUA), BCH ile ilişkili bir başka risk faktörüdür. 

Çalışmalar, orta ve şiddetli uyku apnesinin BCH prevalansını artırabileceğini ortaya 

koymuştur. Ancak, OUA tedavisinin BCH progresyonu üzerindeki etkisi henüz tam olarak 

aydınlatılamamıştır. Bu bağlamda, OUA varlığında uyku apnesi tedavisinin düşünülmesi 

önerilmektedir (167). 
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Manyetik rezonans görüntülemede insidental olarak saptanan beyaz cevher 

hiperintensitesi varlığında konsensus önerileri Tablo 4’te özetlenmiştir (167).  

 

 

 

 

 

 

 

Tablo 4. İnsidental beyaz madde hiperintensitelerinin klinik değerlendirilmesi ve yönetimi 

akış şeması 
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2.3 DİFÜZYON AĞIRLIKLI MANYETİK REZONANS GÖRÜNTÜLEME 

 

Moleküler difüzyon ya da brownian hareket ilk kez resmi olarak Einstein tarafından 

tanımlanmıştır. Moleküler difüzyon terimi, bir sıvıdaki (örneğin su) herhangi bir molekülün, 

termal enerji ile uyarıldığında rastgele yer değiştirdiği kavramını ifade eder (173). Difüzyon 

ağırlıklı görüntüleme, 1980’lerin ortalarından itibaren nörolojik görüntülemede devrim 

yaratan bir teknik olup, özellikle inme tanısında altın standart hale gelmiştir. DAG, 

dokulardaki su moleküllerinin rastgele hareketlerini ölçerek mikromimari değişiklikleri 

belirlemeye olanak tanır. Bu sayede inme gibi akut nörolojik durumların yanı sıra tümörler, 

enfeksiyonlar ve inflamatuvar hastalıklar gibi çok sayıda nörolojik patolojide kritik bilgiler 

sağlar (174).  

DAG’nin temel mekanizması, su moleküllerinin rastgele hareketlerini belirleyerek 

doku içi mikro yapıyı anlamaya dayanır. Manyetik alan gradyanları altında protonların 

rastgele hareketi, faz kaymaları ile sonuçlanarak sinyalin zayıflamasına neden olur. Bir spin 

için, statik manyetik alan (B0) varlığında oluşan faz kayması, uygulanan manyetik gradyanın 

gücüne ve süresine bağlıdır. Özellikle spin eko sekanslarında, 180° refokuslama pulsundan 

önce ve sonra eşit dikdörtgen difüzyon ağırlıklı gradyanlar uygulanarak difüzyona duyarlı 

sinyaller elde edilir. Bu sinyallerin analizi ile belirli bir bölgedeki su difüzyon hareketliliği 

hesaplanabilir. Difüzyonun ölçülebilmesi için en yaygın yöntem, bir spin eko sekansı 

kullanarak, 180° refokuslama pulsundan önce ve sonra eşit büyüklükte gradyan darbeleri 

uygulamaktır. Hareket etmeyen bir spin için, bu gradyanlar birbirini dengelerken, hareket 

eden spinler için faz farkı oluşur ve bu durum sinyal kaybına neden olur (175). 

Difüzyonun ölçümünü sağlayan temel parametrelerden biri olan b-değeri, difüzyon 

duyarlılığını belirleyen faktördür ve farklı formüller kullanılarak iki farklı b-değerinde alınan 

görüntülerden görünür difüzyon katsayısı (ADC) hesaplanabilir (175). ADC haritaları, 

dokuların su difüzyon özelliklerini nicel olarak belirlemeye ve patolojinin gösterilmesine 

yardımcı olmaktadır (176). 

Difüzyon ağırlıklı görüntülemenin duyarlılığı, b-değeri ile ifade edilir. DAG sekansı, 

moleküler hareketlere karşı ne kadar duyarlıysa, b-değeri o kadar yüksek olur. Yüksek b-

değerleri, difüzyona karşı daha fazla duyarlılık sağlarken, aynı zamanda sinyal azalmasına ve 

gürültü miktarının artmasına neden olur. B-değerinin artırılması, iki temel yöntemle 

sağlanabilir. Bunlardan ilki, difüzyon gradyanlarının amplitüdünü veya süresini artırmaktır. 



 

35 

 

İkinci yöntem ise de-faz ve re-faz difüzyon gradyanları arasındaki zaman aralığını uzatmaktır. 

Bu değişiklikler, görüntüleme sırasında difüzyon sürecinin daha hassas bir şekilde 

değerlendirilmesine olanak tanır (177). 

B0 görüntüsü, difüzyon gradyanlarının kapalı olduğu bir sekans ile elde edilen 

başlangıç görüntüsüdür. Bu görüntü, T2-ağırlıklı olup, sonrasında oluşturulacak hesaplanmış 

haritaların temelini oluşturur. b0 görüntüsü, T2 sinyal özelliklerini içerdiği için lezyonların 

parlak izlenmesine neden olabilir (177). 

DAG sekansları T2 ağırlıklı olduğundan, bir lezyonun yüksek sinyal göstermesi, iki 

farklı nedene bağlı olabilir. Bunlardan ilki, gerçek difüzyon kısıtlanması, diğeri ise intrinsik 

yüksek T2 sinyalidir. ADC haritası, T2 sinyal etkisini ortadan kaldırarak yalnızca difüzyonun 

kısıtlanmasına bağlı değişiklikleri göstermeyi amaçlar (177). 

Dokuların sinyal seviyesi, b-değerinin artışıyla üstel olarak azalır. Eğer sinyalin 

logaritması b-değerine karşı grafiğe dökülürse, eğim, T2 sinyalinin etkisinden bağımsız olarak 

difüzyon özelliklerini gösterir ve ADC değerini temsil eder. Serbest difüzyona sahip dokular, 

farklı b-değerleri arasında daha büyük sinyal değişimi gösterir. Daha fazla difüzyon; daha 

büyük sinyal değişimi, daha dik eğim ve daha yüksek ADC değeri anlamına gelir (177,178). 

Difüzyon kısıtlı dokular, ADC haritasında düşük sinyal ile izlenir. Bu nedenle, ADC 

haritasında koyu izlenen bir alanın, gerçekten difüzyonun kısıtlanmış olduğu bir bölgeyi 

temsil ettiği kabul edilir. Özetle, DAG sekansı hem T2/T2* ağırlıklı hem de difüzyona duyarlı 

olduğundan, yüksek sinyalin nedeni yalnızca difüzyon kısıtlanması olmayabilir.  Buna T2 

shine through etkisi denir. Ancak, ADC haritasında düşük sinyal gösteren bir bölge, gerçek 

difüzyon kısıtlanmasını işaret eder (178). 

DAG’de en büyük teknik zorluklardan biri, makroskobik hareketlerden kaynaklanan 

artefaktları en aza indirerek mikroskobik hareketlere duyarlılığı koruyabilmektir. Beyin 

dokusunda meydana gelen nabızla senkronize hareketler ve istemsiz kafa hareketleri, faz 

kaymalarına neden olarak görüntüde bozulmalara yol açar (175). Bu hareketleri en aza 

indirmek için nabız tetiklemeli görüntüleme (kardiyak tetikleme) ve navigator eko teknikleri 

kullanılabilir. Nabız tetiklemeli görüntüleme, özellikle beyin sapı ve periventriküler 

bölgelerde hareket artefaktlarını azaltmada etkilidir. Navigator eko yöntemi ise faz 

kaymalarını gerçek zamanlı olarak düzeltmeyi sağlayarak, özellikle çok-atımlı ekoplanar 

görüntüleme (EPG) gibi tekniklerde hareket etkilerini en aza indirir (175). 
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Ekoplanar görüntüleme, difüzyon ağırlıklı görüntüleme için klinik uygulamalarda 

tercih edilen yöntemdir. Bunun temel sebebi, difüzyon duyarlılığı kazandırılan MRG sinyali 

sırasında meydana gelen hareket kaynaklı faz hatalarına karşı düşük duyarlılığa sahip 

olmasıdır (174). EPG, tüm görüntüyü çok kısa bir sürede yakalayabilme yeteneğine sahiptir. 

Ancak, bu yöntem, doku arayüzlerindeki duyarlılık değişikliklerine bağlı olarak artefaktlara 

yatkın olması ve sınırlı uzaysal çözünürlüğe sahip olması gibi dezavantajlar barındırmaktadır. 

Difüzyon MRG’deki önemli teknik gelişmeler, veri doğruluğunu artırmış, görüntüleme 

süresini kısaltmış ve sinyal-gürültü oranını (SGO) iyileştirmiştir (179). 

Turbo-spin eko (TSE) sekansı, duyarlılık artefaktlarını ve distorsiyonu en aza 

indirmek için uygun bir görüntüleme yöntemidir ve aynı zamanda sinyal-gürültü oranını 

artırmaktadır. Ancak, bu yöntemin dezavantajı, görüntüleme süresini uzatması ve böylece 

hareket kaynaklı hatalara daha duyarlı hale gelmesidir (174). 

Readout segmentation EPG (örneğin RESOLVE) teknikleri, difüzyon ağırlıklı 

görüntüleme ve difüzyon tensör görüntüleme (DTG) verilerinin eş zamanlı olarak elde 

edilmesine olanak tanımaktadır. Bu yöntem, single-shot EPG’ye kıyasla duyarlılığa bağlı 

distorsiyon seviyesini azaltmaktadır (180). Ayrıca, özellikle hava-doku arayüzleri söz konusu 

olduğunda, genel görüntü kalitesini ve uzaysal çözünürlüğü iyileştirmektedir. Ancak, bu 

tekniklerin görüntüleme süreleri daha uzundur ve hareket artefaktlarına daha duyarlıdır. Bu 

nedenle, esas klinik kullanım alanı, iç kulak veya omurilik gibi hava-doku arayüzlerine yakın 

küçük bölgelerin incelenmesidir (181). 

EPG ile azaltılmış hacim eksitasyonunun (ZOOMit; Siemens Healthcare, Erlangen, 

Almanya) birleşimi, odaklanmış eksitasyon yöntemi olup, iki ortogonal pals kullanarak kesit 

seçimi yapmaktadır. Bu yöntemde, yalnızca hacimsel kesit kesişiminde bulunan spinler sinyal 

üretmektedir. Böylece, ekstra örnekleme ihtiyacını ortadan kaldırarak distorsiyon azaltımına 

gerek duymadan, daha dar bir görüş alanı sağlanmaktadır (181). Bu yöntemin avantajları 

arasında daha iyi görüntü kalitesi, artmış görüntü keskinliği ve azalmış distorsiyon yer 

almaktadır; üstelik, ekstra görüntüleme süresi gerektirmemektedir. Ancak, sınırlı görüş alanı 

dezavantajı bulunmaktadır. Bu nedenle, özellikle hava-doku arayüzüne yakın küçük yapıların 

(örneğin orbit veya omurilik) değerlendirilmesinde kullanışlıdır (174). 

Liney ve arkadaşları, EPG, RESOLVE ve azaltılmış hacim eksitasyonu ile 

birleştirilmiş EPG’yi karşılaştırmış ve EPG, diğer iki sekansa kıyasla anlamlı derecede daha 

yüksek ADC değerleri sağlamaktadır. RESOLVE sekansı, tekrar edilebilirlik açısından en 

yüksek güvenilirliğe sahiptir (182). 
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3 GEREÇ VE YÖNTEM 

Çalışma için Ege Üniversitesi Tıbbi Araştırmalar Etik Kurulu 12/12/2024 tarih ve 24-

12T/4 sayılı kararı ile etik kurul onayı alınmıştır. 

 

3.1 Çalışma Grubu Seçimi ve Hasta Kriterleri 

 Retrospektif tipte planlanan tek merkezli çalışmaya Ege Üniversitesi Hastanesi Radyoloji 

Anabilim Dalı'nda 2016-2024 yılları arasında, Siemens Magnetom Verio 3 Tesla MR'da (3T 

MR) ele olunan tanı ya da takip görüntüsü bulunan, Multipl Skleroz üzerine uzmanlaşmış 3 

nörolog tarafından güncel McDonald kriterlerine göre kesin tanı konulan, hastane arşivinde 

kayıtlı relapsing-remitting MS tanılı tüm olgular ile deneyimli 3 nöroradyolog tarafından 

değerlendirilen insidental saptanan nonspesifik ya da vasküler orijinli olduğu kabul edilen 

beyaz cevher hiperintensiteleri bulunan olgular hastane PACS (Picture Archiving and 

Communications System) sistemi üzerinden taranarak saptanan olgular dahil edilmiştir. MS 

dışı hasta grubu tanımlamayı kolaylaştırmak adına MS-Dışı adı altında değerlendirilmiş olup 

bu olguların tanımlanması için PACS arşivinde, 'insidental hiperintens lezyon', 'nonspesifik 

hiperintens lezyon', 'nonspesifik beyaz cevher hiperintensitesi', 'küçük damar hastalığı', 'kronik 

iskemik lezyon', 'kronik iskemik hiperintensite', 'vasküler orijinli olduğu düşünülen beyaz 

cevher hiperintensitesi’ anahtar kelimeleri kullanılarak rapor metninde metin tarama 

algoritması uygulanmıştır. 

 

3.2 Dahil Etme ve Dışlama Kriterleri 

Her iki gruba dahil edilen olgular, 18-50 yaş arası bireylerden seçilmiştir. Güncel 

McDonald kriterlerine göre alanında uzman 3 nörolog tarafından kesin relapsing-remitting MS 

tanısı konulan olgular, deneyimli uzman 3 nöroradyolog tarafından tanı konulan, vasküler 

kökenli olduğu düşünülen hiperintens lezyonlar ya da insidental nonspesifik hiperintens 

lezyonları bulunan olgular dahil edilmiştir.  

18 yaş altında ya da 50 yaş üstündeki olgular, komorbid nörolojik hastalıkları olan veya 

tanı koymayı zorlaştırabilecek ek beyin patolojileri bulunan bireyler dışlanmıştır. Aktif dönem 

hastalığı bulunan, kranial MRG'de kontrastlanan lezyonu bulunan, intrakranial cerrahi geçiren, 

akut ya da geçirilmiş inme öyküsü bulunan, intrakranial malignite öyküsü bulunan, malignite 
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nedeniyle kemoterapi alan, intrakranial radyoterapi öyküsu bulunan, kranial MR görüntülerinde 

difüzyon ağırlıklı sekansları bulunmayan olgular dışlanmıştır.  

Görüntülerde 3 mm'den küçük lezyonlar, tüm sekanslarda görüntü alanına girmeyen 

lezyonlar, kortikal ve sulkal alana bitişik lezyonlar ve posterior fossa lezyonları ölçüme dahil 

edilmemiştir. 

 

3.3 Manyetik Rezonans Görüntüleme Protokolü 

Olgulara ait MR görüntüleri, 3 Tesla MR’da (Magnetom Verio, Siemens, Erlangen, 

Almanya) 32 kanallı kafa koili kullanılarak elde edilmiştir. Kontrast kullanılan olgularda MR 

görüntüleme öncesinde antekubital fossadan 18-20 G iv kateter yerleştirilmiş olup, gadobutrol 

1,0 mmol/ml (Gadovist®- Bayer HealthCare, Almanya) kontrast ajanı, 0,1 mmol/kg dozunda 

ve 3-5 ml/s hızında, otomatik enjektör (Bayer Medrad® Spectris Solaris® EP MR Injection 

System, Almanya) kullanılarak verilmiştir.  

Multipl Skleroz tanılı olgularda güncel McDonald ve MAGNIMS kriterlerine uygun 

olacak şekilde planlanan MS spesifik protokol kullanılmıştır. Sagittal ve aksiyal yağ baskısız 

T1A ve T2A görüntüler ve SWI sekansları elde olunmuştır. FLAIR sekansı 3D ince kesitli (1 

mm) ve postkontrast olarak elde olunmuştur. Konvansiyonel MR görüntüler olgunun başvuru 

kliniğine göre değişkenlik göstermekte olup konvansiyonel MRG protokolü kullanılmıştır. 

Difüzyon ağırlıklı seriler, 5 mm kesit kalınlığı, TR: 8100 ms, TE: 81 ms parametreleriyle, 

230 mm görüntüleme alanı (FOV) ve 90º flip açısı kullanılarak ekoplanar görüntüleme (EPI ya 

da EPG) tekniği ile b:0 s/mm², b:1000 s/mm² ve ADC görüntüleri şeklinde elde edilmiştir. Kesit 

kalınlığı, TR ve TE değerlerindeki farklılıklar, MR cihazının rutin çalışma protokollerinde 

kullanılan otomatik optimizasyon algoritmalarının getirdiği ayarlamalardan 

kaynaklanmaktadır. 

Çalışmaya dahil edilen tüm hastalarda, difüzyon ağırlıklı görüntülerin yanı sıra aksiyal ve 

sagittal yağ baskısız prekontrast T1A, koronal ve aksiyal yağ baskısız T2A, SWI ve kontrastsız 

incelemelerde aksiyal FLAIR; kontrastlı incelemelerde ise kontrastlı FLAIR, postkontrast 

aksiyal ve koronal T1A ile 3D MPRAGE T1A kontrastlı görüntülerin tümü ya da bir kısmı elde 

edilmiştir. Çalışmada kullanılan MR protokollerine göre parametreler, Tablo 5’te özetlenmiştir. 
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Tablo 5. Çalışmada kullanılan Multipl Skleroz ve Konvansiyonel MRG Protokolleri 

Simens Verio 

(3 Tesla) 

Sekans Plan TR 

(ms) 

TE 

(ms) 

Kesit 

kalınlığı 

(mm) 

Kesit 

aralığı 

(mm) 

FOV 

(mm) 

Multipl Skleroz 

Protokolü 

T1A Aksiyel 796 9,4 5,0 5,5 225 

 T1A Sagital 600 8,9 4,0 4,8 230  

 T2A Aksiyel 4000 117 5,0 5,5 225 

 T2A  Koronal 4380 88,0 4,0 5,2 200 

 SWI Aksiyel 28 20 1,5 1,5 230 

 FLAİR        Aksiyel 6000 354 1,0 1 208 

 FLAİR Sagittal 6000 354 1,0 1 260 

 FLAİR Koronal 6000 354 1,0 1 194 

 DAG Aksiyel 8100 81 5,0 5,5 230 

 Kontrastlı  

T1 FS 

Aksiyel 796 9,4 5,0 5,5 225 

 Kontrastlı T1  

MPRAGE 

3D 1540 2,53 1,0 1 250 

Konvansiyonel 

MR Protokolü 

T1A Aksiyel 576 9,4 5  

5,5 

225 

 T1A Sagittal 425 8,9 4 4,8 230 

 T2A Aksiyal 3010 117 5 5,5 225 

 T2A Koronal 5260 88 4 5,2 230 

 FLAİR Aksiyel 9000 94 3 3,3 220 

 SWI Aksiyel 28 20 1,5 1,5 230 

 DAG Aksiyel 8100 81 5 5,5 230 
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3.4 Görüntüleme Bulgularının Analizi ve Ölçüm Yöntemleri 

3.4.1 Görüntüleme ve Cihaz Bilgileri 

 

Tüm ölçümler ve veriler Siemens Verio 3 Tesla MR cihazı ile elde olunmuş olup Sectra 

IDS7 PACS sistemine aktarılmış görüntüler üzerinde, Araçlar sekmesi, Ölç, Region of İnterest 

(ROİ) seçenekleri kullanılarak gerçekleştirilmiştir.  

 

3.4.2 Region of İnterest (ROİ) Seçimi ve Ölçüm Lokalizasyonu 

 

Her iki frontal lobda normal görünen beyaz cevher (NGBC) ve talamus bilateral olarak 8 

mm (50 mm2) ROI alanı kullanılarak difüzyon ağırlıklı görüntülerde midtalamik seviyede ve 

normal görünen beyaz cevher foramen monro seviyesinde, hem DAG-b1000 hem de ADC 

haritalarında aynı seviyeden ayrı ayrı ölçülmüştür.  

 

3.4.3 Lezyon Seçimi, Sınıflandırılması ve Ölçüm Yöntemleri 

 

Beyaz cevherde T2A, T2A-FLAIR, DAG-b1000 ve ADC sekanslarının tümünde 

seçilebilen, uzun aksı 3mm ve üzerindeki lezyonlar değerlendirmeye alınmıştır. İlk olarak T2A 

ve FLAIR sekanslarında supratentorial beyaz cevherdeki lezyonlar dağınık ve konfluent olarak 

2 gruba ayrılıp hiperintens lezyon sayısı hesaplanmıştır. Lezyon sayıları 9 ve altında, 10-19 

arasında ve 20 ve üzeri olacak şekilde 3 gruba ayrılmıştır. Ardından DAG-b1000 görüntüleri 

değerlendirilerek DAG-1000 hiperintens lezyon sayısı belirlenmiştir. DAG-b1000 hiperintens 

lezyon sayıları 4 ve altında, 5-9 arasında ve 10 ve üzerinde olacak şekilde gruplara bölünmüştür. 

T2A ya da FLAIR hiperintens lezyonlar ile DAG-b1000 seriler lokalizatör ile aynı kesite 

getirilerek lezyonun b1000 karşılığı teyit edilmiştir. Tüm lezyonların sinyal yoğunluğu DAG-

b1000 serilerde görsel değerlendirildikten sonra piksel değeri ölçülerek, komşu normal beyaz 

cevhere göre en yüksek sinyal fark değerine sahip 3 lezyon seçilmiştir. Ölçüm yapılacak 

lezyonlar önce görsel olarak hiperintens ya da izointens olarak sınıflandırılmıştır. Lezyon alanın 

3’te 2’sini kaplayacak uygun ROI boyutu ile DAG-b1000 sinyal intensiteleri ve ADC değerleri 

için ölçüm yapılmıştır. Karşı beyaz cevher homologlarının DAG-b1000 sinyalleri, lezyonun 

karşı taraf hemisferinde birebir izdüşümünün saptanabilmesi adına mesafe ölçümleri ve 
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lokalizatörler kullanılarak bire bir aynı lokalizasyondan, lezyon ile aynı ROI boyutu ile 

ölçülerek elde olunmuştur. Karşı hemisferde aynı lokalizasyonda lezyon var ise en yakın komsu 

beyaz cevherden ölçüm gerçekleştirilmiştir. Lezyonların DAG-b1000 serilerde görsel olarak 

izointens olması durumunda T2A ya da FLAIR sekanslarda lezyonlar lokalizatör ile DAG-

b1000 görüntülerle eşlenerek ölçümler gerçekleştirilmiştir. Ölçümler 5.yıl radyoloji asistanı 

tarafından yapılmıştır. Her hasta için 3 ve üzerinde lezyon varsa 3 lezyondan, daha az sayıda 

lezyon varsa lezyon sayısı kadar ölçüm yapılmıştır.  

 

3.4.4 Lezyon ve Hasta Düzeyinde Hesaplamalar 

 

Lezyon düzeyinde değerlendirmede, ADC ve DAG-b1000 sinyal intesite değerleri 

ölçüldükten sonra herbir lezyon için Lezyon/ Karşı Hemisfer b1000 sinyal intensite oranı (SİO), 

Lezyon/Talamus b1000 sinyal intensite oranı, Lezyon/NGBC b1000 sinyal intensite oranları 

hesaplanmıştır. Lezyon/Talamus SİO ve Lezyon/NGBC SİO değerleri ipsilateral talamus ve 

NGBC sinyal değerleri ile kullanılarak elde edilmiştir. ADC değerleri için lezyon ADC/talamus 

ADC ve lezyon ADC/NGBC ADC oranları hesaplanmıştır. ADC oranları için ipsilateral 

talamus ve NGBC ADC değerleri kullanılmıştır.  

Hasta düzeyinde değerlendirmede ölçüm yapılan tüm lezyonların DAG-b1000 ve ADC 

değeri ortalaması alınarak hasta b1000 ortalaması ve hasta ADC ortalaması, her iki NGBC ve 

talamus DAG-b1000 ve ADC değerleri ortalaması alınarak hasta NGBC ve talamus b1000 ve 

ADC ortalaması hesaplanmıştır. Bu veriler kullanılarak Hasta/NGBC SİO, Hasta/Talamus SİO, 

Hasta ADC/Talamus ADC ve Hasta ADC/NGBC ADC oranları elde edilmiştir.  

 

3.4.5 İstatistiksel Analiz Yöntemleri 

 

Çalışmada IBM SPSS Statistics 25 kullanılmıştır. İstatistiksel analizler lezyon bazlı 

değerlendirmede; MS ve diğer beyaz cevher lezyonlarının DAG-b1000 Sİ değerleri, karşı 

hemisfer SİO, Lezyon/NGBC SİO, Lezyon/Talamus SİO, Lezyon ADC, Lezyon ADC/NGBC 

ADC, Lezyon ADC/Talamus ADC oranları kullanılarak iki grup arası karşılaştırmalar yapıldı. 

Tüm değişkenler için normallik varsayımı Kolmogorov-Smirnov ve Shapiro-Wilk testleri ile 

değerlendirildi. Normallik testleri sonucunda, DAG-b1000 değeri (MS-Dışı grubu hariç), Karşı 
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Hemisfer SİO, Lezyon/NGBC SİO, Lezyon/Talamus SİO, Lezyon ADC, Lezyon/NGBC ADC 

ve Lezyon/Talamus ADC değişkenlerinin normal dağılıma uymadığı tespit edildi (p <0.05). Bu 

nedenle, normal dağılım göstermeyen değişkenler için parametrik olmayan testler kullanıldı. 

Gruplar arası karşılaştırmalarda, normal dağılıma uyan veriler için bağımsız örneklem t-testi, 

normal dağılıma uymayan değişkenler için ise Mann-Whitney U testi uygulandı. Kategorik 

değişkenler ise Ki-kare testi ile değerlendirildi. Tüm analizler SPSS yazılımı kullanılarak 

yapıldı ve istatistiksel anlamlılık düzeyi p <0,05 olarak kabul edildi.  

Hasta düzeyinde analizlerde gruplar arasında; Hasta DAG-b1000 Sİ ortalaması, Hasta 

ADC ortalaması, Hasta NGBC ve Talamus Sİ ve ADC ortalaması, Hasta/NGBC SİO, Hasta/ 

Talamus SİO, Hasta ADC/Talamus ADC ve Hasta/NGBC ADC oranları karşılaştırılmıştır. 

Gruplar arası karşılaştırmalar için verilerin normalliği Kolmogorov-Smirnov ve Shapiro-Wilk 

testleri ile değerlendirildi. Normallik varsayımını karşılamayan değişkenler için Mann-Whitney 

U testi kullanıldı. İstatistiksel anlamlılık düzeyi p <0,05 olarak kabul edildi. 

Ayrıca değişkenler arasındaki ilişki Spearman’s rho korelasyon analizi ile değerlendirildi. 

Korelasyon katsayısı (r) ve anlamlılık düzeyleri (p <0.05 anlamlı kabul edilerek) araştırıldı. MS 

tanısı ile ilişkili bağımsız değişkenleri belirlemek için iki aşamalı lojistik regresyon analizi 

yapıldı.  MS hastalarını, diğer beyaz cevher lezyonlarından ayırt etmek için çoklu parametreler 

kullanılarak ROC analizleri uygulandı. 

 

4 BULGULAR 

 

4.1 Demografik Veriler 

Çalışmada relapsing-remitting multipl skleroz tanılı 160 (125 K, 35 E) ve MS dışı 

hiperintensitesi bulunan 178 (128 K, 50E) hasta bulunmaktadır. MS olguları 19-50 yaş 

(ortalama 35,3), MS dışı olgular 18-50 (ortalama 41,1) yaş aralığındadır. Yaş grupları 

arasındaki fark istatistiksel olarak anlamlı bulunmuştur (p<0,001). 
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4.2 Multipl Skleroz Hasta Grubu Verileri 

 

Multipl skleroz hasta grubunda başlangıç semptomları en sık supratentorial tutulum ilişkili 

olup %36,1 bunu %31,9 ile optik sinir tutulumu izlemektedir. İlk başvuru semptom dağılımı 

Şekil 1’de grafik olarak gösterilmiştir. En sık komorbidite sigara kullanımıdır (Tablo 6). 

 

 

Tablo 6. Multipl Skleroz hastalarında ek patolojiler 

 

Patoloji Hasta Sayısı Yüzde (%) 

Bilinen Ek Hastalık Yok 115 71.9 

Sigara Kullanımı 11 6.9 

Tiroid Hastalıkları 9 5.6 

Hipertansiyon  6 3.8 

Migren 6 3.8 

Diğer 5 3.1 

Koroner Arter Hastalığı  2 1.2 

Alkol Kullanımı 2 1.2 

36,10%

31,90%

27,10%

11,80%
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Şekil 1. MS hastalarında ilk başvuru semptom dağılım grafiği 
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Çalışmada incelenen MS hastalarının takip süresi ortalama 86,47 ay (±72.59) olup, 

minimum 0 ay ve maksimum 374 ay (31 yıl) arasında değişmektedir. Median takip süresi 70 

ay olarak belirlenmiştir (Şekil 2).  

 

 

Multipl skleroz hastalarının %83,1’i (n=133) tedavi alırken, %16,9’u (n=27) tedavi 

almamaktadır (Şekil 3). Hastaların ortalama tedavi süresi 50,24 ay (±51.76) olarak 

hesaplanmıştır. Tedavi süresi minimum 0 ay, maksimum 192 ay (16 yıl) arasında 

değişmektedir. Median tedavi süresi 32,5 ay olarak tespit edilmiştir (Şekil 4).  

 

 

 

Şekil 2. MS hastalarında takip süresi dağılımı 
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                               Şekil 3. MS hastalarında tedavi durumu 

                         

 

 

Şekil 4. MS hastalarında tedavi süresi dağılımı 
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Tedavi alan grupta en sık kullanılan MS spesifik ilaç interferon beta-1a olarak izlenmiş 

olup ortalama kullanım süresi 43.63 ay olarak bulunmuştur. Kullanılan etken madde ve tedavi 

süreleri Tablo 7’de belirtilmiştir. 

 

    Tablo 7. Multipl skleroz hastalarında tedavide kullanılan etken maddeler ve süreleri 

Etken Madde Hasta Sayısı Min (Ay) Maks (Ay) Ortalama (Ay) 

İnterferon beta-1a 51 1 129 43.63 

Fingolimod 38 4 131 43.03 

Dimetil fumarat 28 1 50 16.82 

Glatiramer asetat 28 1 75 24.93 

İnterferon beta-1b 25 4 120 48.9 

Teriflunomid 21 11 168 44.43 

Kladibrin 9 7 28 18.89 

Okrelizumab 6 6 64 32.83 

Azatioprin 5 3 120 36.80 

Natalizumab 5 8 26 16.00 

Metilprednizolon 3 5 7 6 

Peginterferon beta-1a 2 4 37 20.5 

Mitoksantron 1 20 20 20 
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4.3 MS-Dışı Hasta Grubu Verileri 

 

Vasküler kökenli olduğu düşünülen ya da insidental-nonspesifik saptanan beyaz cevher 

hiperintensiteleri bulunan olgularda en sık semptom baş ağrısı olup klinik semptomatik 

olguların %42,61’ inde rastlanmaktadır. Bu hasta grubuna ait klinik başvuru semptomları Tablo 

8’de belirtilmiştir. HBYS sisteminden klinik bilgileri taranan olguların 115’inde sında semptom 

belirtilmiş olup 63 olgu asemptomatik ya da bilinmiyor olarak sınıflandırılmıştır. 

 

Tablo 8. MS-Dışı Hasta Grubu Klinik Bulguları 

Semptom / Durum  Sayı % (N=115) 

Baş ağrısı  49 42.61 

Baş dönmesi   13 11.3 

Uyuşma / parestezi  9 7.83 

Görme bozuklukları  8 6.96 

Unutkanlık  5 4.35 

Tremor / titreme  5 4.35 

Bulantı / kusma  4 3.48 

Geçici İskemik Atak  3 2.61 

Ataksi  3 2.61 

Denge kaybı / dengesizlik  3 2.61 

Nöbet  2 1.74 

Ptozis  2 1.74 

Halsizlik  2 1.74 

Senkop  2 1.74 

Kafa karışıklığı  2 1.74 

Konuşma bozukluğu  1 0.87 

Bilinç bulanıklığı  1 0.87 

Cinsel isteksizlik  1 0.87 

Ek bulgu yok  63 %35 (N:178) 
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Vasküler kökenli olduğu düşünülen ya da insidental-nonspesifik beyaz cevher 

hiperintensiteleri bulunan olgularda küçük damar hastalığını destekler şekilde en sık 

komorbidite hipertansiyon olup olguların %14,5’inde saptanmıştır. İkinci sıklıkta diyabetes 

mellitus, migren ve epilepsi eşit olarak %8,2 oranında gözlenmiştir. Ek hastalıklara ait oranlar 

Tablo 9’ da gösterilmiştir. 

 

Tablo 9. MS-Dışı hasta grubunda staptanan ek hastalıklar 

Ek Hastalık / Komorbidite   Hasta Sayısı   % (N=110) 

Hipertansiyon (HT)   16   14,5 

Migren   9   8,2 

Epilepsi   9   8,2 

Diabet (DM, Diyabet)   9   8,2 

Hashimato   6   5,5 

Sigara   5   4,5 

Anksiyete bozukluğu   2   1,8 

Panik atak   2   1,8 

Depresyon   2   1,8 

SLE    2   1,8 

Fibromiyalji   2   1,8 

SAK öyküsü   2   1,8 

Hiperprolaktinemi   2   1,8 

Hiperlipidemi   2   1,8 

Talasemi (major veya 

taşıyıcı)  

 2   1,8 

Polikistik böbrek hastalığı   2   1,8 

Diğer (27 farklı 

komorbidite)  

 27   24,5 

Ek hastalık yok    34   30,9 

Bilinmiyor  68 ------- 
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4.4 Lezyon Bazlı Analizler 

Çalışmada 160 relapsing remitting MS tanılı hastada 448 ve MS dışı hiperintensiteleri 

bulunan 178 hastada 468 olmak üzere toplamda 916 lezyon üzerinden değerlendirmeler 

gerçekleştirilmiştir.  

Her hastanın T2A-FLAIR görüntülerinde lezyonlar dağınık ve konfluent olmak üzere 

iki gruba ayrılarak, her iki tanı grubundaki dağılımları incelenmiştir. Analiz sonuçlarına göre, 

MS hastalarında konfluent lezyonların daha sık görüldüğü, MS-Dışı grubunda ise dağınık 

lezyonların baskın olduğu belirlenmiştir (Tablo 10). MS hastalarının %35'inde konfluent 

lezyonlar görülürken, MS-Dışı grubunda bu oran yalnızca %12,4 olarak saptanmıştır. Buna 

karşılık, dağınık lezyonlar MS grubunda %65 oranında izlenirken, MS-Dışı hastalarında bu 

oran %87,6 olarak belirlenmiştir. Bu farklılık istatistiksel olarak anlamlı bulunmuştur 

(p<0.001). Bu bulgular, konfluent lezyonların MS hastalarında daha belirgin bir özellik 

taşıdığını, MS-Dışı hastalarında ise daha çok dağınık formda lezyonların izlendiğini 

göstermektedir. 

 

Tablo 10. Lezyon Morfolojisi ile MS Tanısı Arasındaki İlişkinin Çapraz Tablosu 

Lezyon Durumu MS (n=160) MS-Dışı (n=178) Toplam (n=338) 

Dağınık 104 (%65,0) 156 (%87,6) 260 (%76,9) 

Konfluent 56 (%35,0) 22 (%12,4) 78 (%23,1) 

Toplam 160 (%100,0) 178 (%100,0) 338 (%100,0) 

 

MS ve MS-Dışı gruplarındaki hastaların lezyon sayıları kategorize edilerek 9 ve 

altında, 10-19 ve 20 üzerinde olmak üzere üç gruba ayrılmıştır. Bulgular, MS-Dışı grubunda 

daha düşük lezyon sayısına sahip hastaların daha fazla olduğunu, MS hastalarında ise lezyon 

sayısının daha yüksek olduğunu göstermektedir. MS-Dışı grubunda hastaların %56,7'sinde ≤9 

lezyon bulunurken, MS hastalarında bu oran %41,9 olarak belirlenmiştir. Buna karşılık, MS 

grubunda 10-19 lezyonu olanların oranı %32,5 iken, MS-Dışı hastalarında %25,3'tür. Lezyon 

sayısı ≥20 olan hastaların oranı ise MS grubunda %25,6 iken, MS-Dışı grubunda %18,0 

olarak saptanmıştır (Şekil 5). 
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Gruplar arasındaki farkın istatistiksel olarak anlamlı olup olmadığını değerlendirmek 

için Pearson Ki-Kare testi uygulanmış ve sonuçlar anlamlı bir farklılık olduğunu göstermiştir 

(p<0,05). Ayrıca, Linear-by-Linear Association analizi de gruplar arasındaki lezyon sayısı 

farkının doğrusal bir eğilim gösterdiğini ortaya koymuştur (p=0.010).  

 

 

MS ve MS-Dışı grupları arasındaki DAG-b1000 hiperintens lezyon sayılarının 

dağılımı 0, ≤4, 5-9 ve ≥10 olmak üzere dört kategoride incelenmiştir (Şekil 6). Çalışma 

verilerine göre, MS-Dışı hastalarının %50,6’sında hiç hiperintens lezyon bulunmazken, MS 

hastalarında bu oran yalnızca %7,5’tir. Adjusted Residuals incelendiğinde, MS-Dışı grubunda 

hiperintens lezyon sayısı 0 olan hastaların beklenenden fazla olduğu (+8,6), buna karşın MS 

grubunda bu kategorinin beklenenden düşük olduğu (-8,6) tespit edilmiştir. Lezyon sayısı 5-9 

arasında olan hastalar MS grubunda anlamlı derecede daha fazla bulunmuştur (%30,6’ya karşı 

%3,4; Adjusted Residual = +6,8). Benzer şekilde, 10 ve üzeri hiperintens lezyonu bulunan 

hastalar yalnızca MS grubunda gözlenmiştir (%8,1; Adjusted Residual = +3,9) (Tablo 11). Bu 

durum, MS hastalığında DAG-b1000 hiperintens lezyon yükünün MS-Dışı grubuna kıyasla 

belirgin şekilde daha yüksek olduğunu göstermektedir (p <0.001). Ayrıca, Linear-by-Linear 

Association testi (χ² = 102.452, p <0.001), DAG-b1000 hiperintens lezyon sayısı arttıkça MS 

tanısı alma olasılığının da anlamlı bir şekilde arttığını göstermektedir. 
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Şekil 6. Hasta Grupları Arasında DAG-b1000 Hiperintens Lezyon Sayısı Dağılımı 

 

 

 

Tablo 11. DAG-b1000 Hiperintens Lezyon Sayısı ve Adjusted Residual Değerleri 
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Hiperintens 

Lezyon 

Sayısı 

MS (n=160) MS-Dışı 

(n=178) 

Toplam 

(n=338) 

Adjusted 

Residual 

(MS) 

Adjusted 

Residual 

(MS-Dışı) 

0 12 (%7,5) 90 (%50,6) 102 (%30,2) -8,6 +8,6 

≤4 86 (%53,8) 82 (%46,1) 168 (%49,7) 1,4 -1,4 

5-9 49 (%30,6) 6 (%3,4) 55 (%16,3) +6,8 -6,8 

≥10 13 (%8,1) 0 (%0,0) 13 (%3,8) +3,9 -3,9 
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4.5 Kümülatif Lezyon Analizleri 

 

MS ve MS-Dışı gruplarında ölçüm yapılan toplam 916 lezyonun değerlendirilmesi 

sonucunda, DAG-b1000 hiperintens ve izointens lezyonların dağılımında gruplar arasında 

istatistiksel olarak anlamlı bir fark olduğu saptanmıştır (p <0,001). Özellikle, MS grubunda 

DAG-b1000 hiperintens lezyon oranı anlamlı derecede yüksek bulunurken (%86,4), MS-Dışı 

grubunda bu oran belirgin şekilde daha düşüktür (%32,1). Buna karşılık, izointens lezyon 

oranı MS-Dışı grubunda (%67,9) MS grubuna (%13,6) kıyasla belirgin derecede fazladır 

(Tablo 12) (p <0,001).  

 

Tablo 12. DAG-b1000 Görüntülerde Ölçüm Yapılan Lezyonların Parlaklığa Göre Dağılımı 

 

 

 

Tanı Grubu 

Total MS MS-Dışı 

Lezyon b-1000 Hiperintens Sayı 387 150 537 

%Tanı Gr. 86,4% 32,1% 58,6% 

Adjusted 

Residual 

16,7 -16,7  

İzointens Sayı 61 318 379 

% Tanı Gr. 13,6% 67,9% 41,4% 

Adjusted 

Residual 

-16,7 16,7  

Toplam Sayı 448 468 916 

% Tanı Gr. 100,0% 100,0% 100,0% 
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Difüzyon ağırlıklı görüntülerde b-1000 serilerde lezyonların sinyal intensite değerleri 

(b-1000 Sİ) MS grubunda ortalama 273,84 ±44,15 ve MS-Dışı grubunda 216,56±38,14 ve 

Lezyon ADC değerleri MS grubunda ortalama 1,085±0,17 ve MS-Dışı grubunda 1,11±0,13 

mm2/sn bulunmuştur. Karşı Hemisfer (KH) SİO, MS grubunda ortalama 1,30 (SD: 0,147), 

MS-Dışı grubunda 1,10 (SD:0,096); Lezyon/NGBC SİO, MS grubunda ortalama 1,61 (SD: 

0,29), MS-Dışı grubunda 1,38 (SD:0,20); Lezyon/Talamus SİO, MS grubunda 1,42(SD:0,26) 

MS-Dışı grubunda 1,24 (SD:0,19); Lezyon/NGBC ADC oranı MS grubunda 1,46 (SD:0,24) 

MS-Dışı grubunda 1,53 (SD:0,18) ve Lezyon/Talamus ADC oranı MS grubunda 1,54 

(SD:0,24) MS-Dışı grubunda 1,57 (SD:0,19) olarak saptanmıştır. Hasta gruplarına göre 

lezyon sinyal intensite oranları Şekil 8’de ve ölçülen tüm tanımlayıcı veriler Tablo 13’te 

gösterilmiştir.  
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Tablo 13. MS ve MS-Dışı Gruplarındaki Görüntüleme ve Difüzyon Parametrelerinin 

Tanımlayıcı İstatistikleri 

Parametre Grup Ortalama Min Maks Standart 

Sapma 

DAG-b1000 Sİ MS 273.84 128.0 410.0 44.15 

KH SİO MS 1.300 0.94 1.82 0.147 

Lezyon / NGBC SİO MS 1.617 0.67 3.06 0.294 

Lezyon / Th SİO MS 1.425 0.53 2.36 0.264 

Lezyon ADC MS 1.085 0.74 1.848 0.166 

Lezyon / NGBC ADC MS 1.459 0.92 2.41 0.241 

Lezyon / Th ADC MS 1.540 1.02 2.5 0.245 

DAG-b1000 Sİ MS-Dışı 216.5 112.0 328.0 38.14 

Karşı Hemisfer SİO MS-Dışı 1.104 0.84 1.43 0.096 

Lezyon / NGBC SİO MS-Dışı 1.383 0.98 2.12 0.201 

Lezyon / Th SİO MS-Dışı 1.241 0.86 1.95 0.191 

Lezyon ADC MS-Dışı 1.110 0.796 1.665 0.131 

Lezyon / NGBC ADC MS-Dışı 1.527 1.19 2.37 0.184 

Lezyon / Th ADC MS-Dışı 1.566 1.17 2.4 0.194 

0
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Şekil 8. Hasta gruplarında ölçülen lezyon sinyal intensite ve ADC oranlarının dağılım grafiği 
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Normallik testleri sonuçlarına göre, tüm değişkenler için Kolmogorov-Smirnov ve 

Shapiro-Wilk testlerinde normal dağılım reddedildiğinden analiz Mann Whitney U testi ile 

gerçekleştirilmiştir. Analiz sonuçlarına göre değerlendirilen tüm parametrelerde anlamlı sonuç 

saptanmıştır (p<0.001). Mann-Whitney U testi sonuçları incelendiğinde, b-1000 Sİ, Karşı 

Hemisfer Sİ Oranı ve Lezyon / NGBC SİO değişkenlerinde MS grubunda bu parametrelerin 

ortalama değerlerinin MS-Dışı grubuna kıyasla anlamlı derecede daha yüksek olduğu 

saptanmıştır (Tablo 14). Bu sonuçlar, MS hastalarında DAG-b1000 sinyal yoğunluğunun 

artmış olduğunu ve lezyonların normal beyaz cevhere (NGBC) kıyasla belirgin şekilde daha 

hiperintens göründüğünü ortaya koymaktadır.  

 

Tablo 14. MS ve MS-Dışı Grupları Arasındaki Parametrelerin Analiz Sonuçları 

 

Lezyonların DAG-b1000 serilerdeki görünüm özelliklerine göre MS grubunda 

hiperintens lezyon %86,4 (387), MS-Dışı grubunda %32,1 (150); izointens lezyon oranı MS-

Dışı grubunda %67,9 (318), MS grubunda %13,6 (61) olarak saptanmıştır. Bu lezyonlara 

yönelik alt grup analizleri detaylı olarak incelenmiştir (Şekil 9-14).  

 

 

 

 Mann-

Whitney 

U 

Wilcoxon W Z Asymp. Sig. (2-

tailed) 

DAG-b1000 Sİ 33045,000 142791,000 -17,935 <0.001 

KH SİO 27769,500 137515,500 -19,253 <0.001 

Lezyon / NGBC SİO 52403,500 162149,500 -13,098 <0.001 

Lezyon / Th SİO 59312,000 169058,000 -11,372 <0.001 

Lezyon ADC 90735,000 191311,000 -3,522 <0.001 

Lezyon / NGBC ADC 80858,500 181434,500 -5,989 <0.001 

Lezyon/ Th ADC 94237,000 194813,000 -2,647 0.008 
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4.5.1 Hiperintens Lezyonlar İçin Sonuçlar 

 

DAG-b1000 hiperintens lezyonlar açısından b-1000 Sİ, Karşı Hemisfer SİO, Lezyon 

/ NGBC SİO, Lezyon / Th SİO, Lezyon ADC, Lezyon / NGBC ADC parametrelerinde MS ve 

MS-Dışı grupları arasında istatistiksel olarak anlamlı farklılıklar bulunmuştur (p <0.05). 

Özellikle, b-1000 Sİ, Karşı Hemisfer SİO ve Lezyon / NGBC SİO değerlerinde MS grubunun 

ortalamaları belirgin şekilde daha yüksek bulunmuştur (p<0,001).  Ayrıca, Lezyon ADC 

değerleri açısından da gruplar arasında anlamlı bir fark gözlenmiştir (p = 0.017). Lezyon / 

NGBC ADC açısından da anlamlı bir fark saptanmış olup (p <0.001), Lezyon / Th ADC 

açısından istatistiksel olarak anlamlı bir fark saptanmamıştır (p >0,05). 

 

 

 

 

 

 

Şekil 9. MS ve MS-Dışı Gruplarında Lezyon Tipine Göre B1000 Değerlerinin Dağılımı 
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Şekil 10. MS ve MS-Dışı Gruplarında Lezyon Tipine Göre KH SİO Değerlerinin Dağılımı 

 

Şekil 11. MS ve MS-Dışı Gruplarında Lezyon Tipine Göre Talamus SİO Değerlerinin Dağılımı 
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Şekil 12. MS ve MS-Dışı Gruplarında Lezyon Tipine Göre ADC Değerlerinin Dağılımı 

Şekil 13. MS ve MS-Dışı Gruplarında Lezyon Tipine Göre NGBC ADC Oranlarının  

Dağılımı 
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4.5.2 İzointens Lezyonlar İçin Sonuçlar 

 

DAG-b1000 izointens lezyonlar açısından yapılan Mann-Whitney U testi sonuçları, 

DAG-b1000 Sİ ve Karşı Hemisfer SİO değişkenlerinde MS ve MS-Dışı grupları arasında 

anlamlı fark bulunduğunu göstermektedir (sırasıyla p<0,05 ve p<0,001). 

Ancak, Lezyon/NGBC SİO (p = 0.169), Lezyon/Th SİO (p = 0.509), Lezyon ADC (p 

= 0.631), Lezyon/NGBC ADC (p = 0.346) ve Lezyon/Th ADC (p = 0.980) açısından MS ve 

MS-Dışı grupları arasında anlamlı bir fark saptanmamıştır.  

 

 

 

 

Şekil 14. MS ve MS-Dışı Gruplarında Lezyon Tipine Göre Talamus ADC Oranlarının 

Dağılımı 
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4.5.3 Gruplar Arası Karşılaştırmalar (Kruskal-Wallis Analizi Sonuçları) 

 

MS hiperintens, MS izointens, MS-Dışı hiperintens, MS-Dışı izointens lezyon 

grupları arasında medyanlar arası dağılım farkını görmek amacıyla normallik varsayımı 

sağlanmadığı için (Kolmogorov-Smirnov ve Shapiro-Wilk testlerinde p <0.05) Kruskal-

Wallis analizi gerçekleştirilmiştir. MS ve MS-Dışı grupları arasında tüm parametrelerde 

istatistiksel olarak anlamlı farklılıklar saptanmıştır (p <0.05). DAG-b1000 Sİ değeri, (H = 

416.008, p <0.001), Karşı Hemisfer Sİ Oranı (H = 554.321, p <0.001), Lezyon / NGBC SİO 

(H = 243.515, p <0.001), Lezyon/Th SİO (H = 216.352, p <0.001), Lezyon ADC (H = 14.484, 

p <0.001) ve Lezyon/NGBC ADC (H = 40.515, p= 0.002) açısından gruplar arasında anlamlı 

farklar belirlenmiştir. Lezyon/Th ADC (H = 9.310, p = 0.025) değişkeninde ise istatistiksel 

olarak anlamlı ancak diğer parametrelere kıyasla daha düşük düzeyde bir farklılık 

bulunmuştur.  

 

4.5.4 Post-Hoc Karşılaştırmalar (Bonferroni Düzeltilmiş Mann-Whitney U Testi 

Sonuçları) 

 

Kruskal-Wallis testi ile dört grup (MS hiperintens, MS izointens, MS-Dışı 

hiperintens, MS-Dışı izointens) arasında parametrelerin dağılımında istatistiksel olarak 

anlamlı farklılık olduğundan fark tespit edilen değişkenler için post-hoc olarak çiftler arası 

karşılaştırmalar yapılmış ve Bonferroni düzeltmeli Mann-Whitney U testi ile hangi gruplar 

arasında bu farkın olduğu belirlenmiştir. Sonuçlara göre DAG-b1000 Sİ (p<0.001), KH SİO 

(gruplar için sırasıyla p<0.001 ve p<0.05), MS ve MS-Dışı hiperintens ile MS izointens ve 

MS-Dışı izointens lezyonlar için çiftler arası karşılaştırmalar anlamlıdır. Lezyon/NGBC SİO, 

MS hiperintens ve MS-Dışı hiperintens lezyonlar için anlamlıyken (p<0.001), MS izointens 

ve MS-Dışı izointens lezyonlar için çiftler arası analiz anlamlı bulunmamıştır (p>0.05). 

Benzer şekilde Lezyon/Th SİO, MS hiperintens ve MS-Dışı hiperintens lezyonlar için 

anlamlıyken (p<0.001), MS izointens ve MS-Dışı izointens lezyonlar için çiftler arası analiz 

anlamlı bulunmamıştır (p>0.05).  

Lezyon ADC değerleri için yapılan çiftler arası analizlerde farklılığın MS hiperintens 

ve MS-Dışı izointens lezyonlardan kaynaklandığı ancak diğer çiftler arası karşılaştırmada 

anlamlı farkın bulunmadığı saptanmıştır. Yine Lezyon/Th ADC değerleri için yapılan çiftler 
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arası analizlerde farklılığın MS hiperintens ve MS-Dışı izointens lezyonlardan kaynaklandığı 

ancak diğer çiftler arası karşılaştırmada anlamlı farkın bulunmadığı saptanmıştır.  

Lezyon/ NGBC ADC oranı, MS hiperintens ve MS-Dışı hiperintens lezyonlar için 

anlamlıyken (p<0.001), MS izointens ve MS-Dışı izointens lezyonlar için çiftler arası analiz 

anlamlı bulunmamıştır (p>0.05). 

 

4.5.5 Spearman Korelasyon Analizi Sonuçları 

 

Spearman korelasyon analizi sonuçlarına göre, beklenildiği üzere b-1000 Sİ ile Karşı 

Hemisfer SİO, Lezyon/NGBC SİO arasında istatistiksel olarak anlamlı ve pozitif korelasyon 

tespit edilmiştir (p <0.01). Lezyon / Th SİO ile b-1000 Sİ (r = 0.661, p <0.01) ve Lezyon / 

NGBC SİO (r = 0.734, p <0.01) arasında da anlamlı pozitif korelasyon saptanmıştır. Lezyon 

ADC ile Lezyon / NGBC ADC (r = 0.883, p <0.01) ve Lezyon / Th ADC (r = 0.923, p <0.01) 

arasında istatistiksel olarak anlamlı güçlü pozitif korelasyon belirlenmiştir. Lezyon / NGBC 

ADC ile Lezyon / Th ADC arasında da güçlü pozitif korelasyon (r = 0.856, p <0.01) 

bulunmuştur. 

DAG-b1000 Sİ değeri ile Lezyon / NGBC ADC (r =-0.085, p = 0.01) ve Karşı 

Hemisfer SİO ile Lezyon / NGBC ADC oranları (r =-0.098, p <0.01) arasında istatistiksel 

olarak anlamlı negatif korelasyon tespit edilmiştir. Lezyon / NGBC SİO ile Lezyon ADC (r =-

0.068, p = 0.04) ve Lezyon / NGBC ADC (r =-0.105, p <0.01) arasında zayıf negatif 

korelasyon bulunmuştur. 

 

4.6 MS ve MS-Dışı Grupları Arasında Hasta Düzeyinde Analizler 

Hasta düzeyinde analizlerde gruplar arasında; hasta DAG-b1000 ortalaması, hasta ADC 

ortalaması, hasta NGBC ve talamus b-1000 ve ADC ortalaması, hasta b-1000/NGBC b-1000 

SIO, hasta b-1000/ talamus b-1000 SIO, hasta ADC/talamus ADC ve hasta ADC/NGBC ADC 

oranları karşılaştırılmıştır (Tablo 15).  

Elde edilen tanımlayıcı bulgular Şekil 15 ve Şekil 16’da gösterilmiştir. 
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Tablo 15. MS ve MS-Dışı Gruplarında Hasta Düzeyinde Tanımlayıcı İstatistikler 

Parametre MS Grubu MS-Dışı Grubu 

Hasta b1000 Sİ ortalaması 272,77±39,15 216,19±34,53 

Hasta ADC ortalaması 1,08±0,12 1,11±0,11 

NGBC b1000 Sİ Ortalaması 170,98 ± 24,25 157,58±24,74 

NGBC ADC Ortalaması 0,74±0,04 0,72±0,04 

Talamus b1000 Sİ Ortalaması 194,33±28,68 175,48±27,86 

Talamus ADC Ortalaması 0,70±0,02 0,70±0,04 

Hasta /NGBC SİO 1,61±0,23 1,38±0,16 

Hasta/NGBC ADC Oranı 1,45±0,17 1,52±0,15 

Hasta /Talamus SİO 1,41±0,19 1,24±0,16 

Hasta /Talamus ADC Oranı 1,53±0,18 1,57±0,17 
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Şekil 15. MS ve MS-Dışı hasta grubunda hasta düzeyinde DAG-b1000 Sİ ortalamaları 
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4.6.1 MS ve MS-Dışı Gruplarının Hasta Düzeyinde Parametrelere Göre Bulguları 

 

NGBC Sİ ortalaması, MS grubunda anlamlı derecede yüksek bulunmuştur 

(MedyanMS = 170,50; MedyanMS-Dışı = 158,25; p<0,001). NGBC ADC ortalaması da MS 

grubunda anlamlı olarak daha yüksektir (Medyan MS = 0,744; Medyan MS-Dışı = 0,726; 

p<0,001). 

Talamus Sİ ortalaması, MS grubunda MS-Dışı grubuna kıyasla anlamlı düzeyde 

yüksek bulunmuştur (Medyan MS = 193,5; Medyan MS-Dışı = 174,0; p<0,001). Ancak, 

Talamus ADC ortalaması açısından iki grup arasında anlamlı bir fark bulunmamıştır (p = 

0,856). 

Hasta DAG-b1000 Sİ ortalaması, MS grubunda belirgin şekilde daha yüksektir 

(Medyan MS = 270,17; Medyan MS-Dışı = 219,67; p<0,001). Aynı şekilde, Hasta b-

1000/NGBC SİO (Medyan MS = 1,576; Medyan MS-Dışı = 1,356; p<0,001) ve Hasta b-

1000/Talamus SİO (Medyan MS = 1,379; Medyan MS-Dışı = 1,220; p<0,001) MS grubunda 

anlamlı olarak daha yüksek bulunmuştur. 
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Hasta ADC değerleri ve Oranların Karşılaştırılması
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Şekil 16. MS ve MS-Dışı hasta grubunda hasta düzeyinde DAG-b1000 Sİ ve ADC 

oranları 
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Hasta ADC ortalaması, MS grubunda MS-Dışı grubuna göre istatistiksel olarak 

anlamlı derecede düşük bulunmuştur (Medyan MS = 1,079; Medyan MS-Dışı = 1,099; p = 

0,038). Ayrıca, Hasta ADC/NGBC ADC oranı da MS grubunda anlamlı düzeyde düşük 

saptanmıştır (Medyan MS = 1,436; Medyan MS-Dışı = 1,514; p<0,001). Öte yandan, Hasta 

ADC/Talamus ADC oranı açısından iki grup arasında anlamlı bir fark tespit edilmemiştir (p = 

0,127). 

 

4.7 Yaşa Göre Korelasyon Analizleri 

Spearman korelasyon analizi sonuçlarına göre, yaş ile Talamus Sİ ortalaması 

arasında (r =-0.133, p = 0.014), yaş ile hasta DAG-b1000 Sİ ortalaması (r =-0.187, p = 0.001) 

ve hasta b1000/NGBC SİO (r =-0.225, p<0,001) arasında negatif yönde anlamlı korelasyon 

tespit edilmiştir.  

MS hastalarının değerlendirildiği grupta, yaş ile NGBC Sİ ortalaması (r = 0.203, p = 

0.010), hasta ADC ortalaması (r = 0.258, p = 0.001) ve hasta ADC/NGBC ADC oranı (r = 

0.203, p = 0.010) arasında pozitif yönde anlamlı korelasyon gözlenmiştir.  

MS-Dışı grupta ise yaş ile hasta ADC/TH ADC oranı arasında negatif yönde anlamlı 

bir ilişki bulunmuştur (r =-0.148, p = 0.049) 

 

4.8 Multipl Skleroz Hastalarının Alt Grup Analizi 

4.8.1 Dağınık ve Konfluent Lezyon Gruplarının Yaş, Takip Süresi ve Tedavi Süresi 

Açısından Karşılaştırılması 

 

MS hasta grubunda dağınık ve konflüent lezyon grupları arasında yaş, takip süresi ve 

tedavi süresi açısından yapılan karşılaştırmalara göre, yaş açısından istatistiksel olarak anlamlı 

fark bulunmamıştır (p>0,05). Dağınık ve konflüent lezyon gruplarında takip ve tedavi süresi 

açısından istatistiksel olarak anlamlı fark bulunmuştur (sırasıyla p<0,001, p<0,05). Bu 

bulgular, konflüent lezyon grubunun hem takip süresi hem de tedavi süresi açısından dağınık 

lezyon grubuna göre anlamlı derecede daha yüksek değerlere sahip olduğunu ortaya 

koymaktadır. 
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4.8.2 Tedavi Durumu ile DAG-b1000 Hiperintens Lezyon Sayısı İlişkisinin İncelenmesi 

 

Tedavi durumu ile DAG-b1000 hiperintens lezyon sayısı arasındaki ilişkiyi 

incelemek amacıyla yapılan çapraz tablo analizinde, tedavi almayan hasta grubunda 

hiperintens lezyon sayısı 0 olanların oranı %11,1, 4 ve altında olanların oranı %55,6, 5-9 

lezyonu olanların oranı %29,6 ve 10 ve üzeri lezyonu olanların oranı %3,7 olarak 

bulunmuştur. Tedavi alan hasta grubunda ise bu oranlar sırasıyla %6,8, %53,4, %30,8 ve 

%9,0 olarak saptanmıştır. Tedavi durumu ile DAG-b1000 hiperintens lezyon sayısı arasında 

istatistiksel olarak anlamlı bir ilişki olmadığı belirlenmiştir (p=0,711).  

Tedavi durumu ile lezyonların DAG-b1000 sinyal parlaklığı arasındaki ilişki 

değerlendirildiğinde b1000 sinyal yoğunlukları açısından tedavi alan ve almayan gruplar 

arasında istatistiksel olarak anlamlı bir fark saptanmamıştır (p>0,05  

 

4.8.3 Tedavi Durumu ile Hasta Sİ, ADC Değerleri ve Ortalama Oranlarının İlişkisinin 

İncelenmesi 

 

Tedavi alan ve tedavi almayan hasta gruplarının NGBC SİO, NGBC ADC 

ortalaması, Talamus Sİ ortalaması, Talamus ADC ortalaması, hasta b-1000 ortalaması, hasta 

b-1000/NGBC SİO, hasta b-1000/Talamus SİO, hasta ADC ortalaması, hasta ADC/NGBC 

ADC oranı ve hasta ADC/Talamus ADC oranı bakımından iki grup arasında istatistiksel 

olarak anlamlı bir fark bulunmamıştır (p>0,05).  

 

4.8.4 Takip Süresi ve Tedavi Süresi ile Lezyon Parametreleri Arasındaki İlişkinin 

Değerlendirilmesi 

 

Spearman korelasyon analizlerine göre, takip süresi ve tedavi süresi arasında anlamlı 

ve güçlü bir pozitif ilişki saptanmıştır (r = 0,712, p<0,001). Bu sonuç, takip süresi uzadıkça 

tedavi süresinin de paralel olarak arttığını göstermektedir. Ancak, takip süresi ve tedavi süresi 

ile değerlendirilen lezyon parametreleri arasında anlamlı bir korelasyon bulunmamıştır. Hasta 

bazlı Sİ ortalamaları ve oranları, Lezyon b-1000 değeri, karşı hemisfer, NGBC ve talamus 
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sinyal oranları, ADC değerleri ve bunların birbirine oranları gibi ölçümler, takip süresi ve 

tedavi süresiyle ilişkili bulunmamıştır (p> 0,05).  

4.9 MS-Dışı Hastalarının Alt Grup Analizi 

MS-Dışı grubunu oluşturan hastalar görüntüleme ve klinik bulgularına göre vasküler 

kökenli olduğu düşünülen beyaz cevher hiperintensiteleri (VKBCH) ve insidental-nonspesifik 

(NBCH) hiperintensiteler olarak iki alt grupta incelenmiştir. Vasküler kökenli hiperintensite 

grubunda 107 (26 E, 81 K), insidental-nonspesifik grupta 71(47 K, 24 E) hasta 

bulunmaktadır. VKBCH hasta grubunda toplam 296 lezyon, NBCH hasta grubunda 172 

lezyon analiz edilmiş olup ilk grupta bu lezyonların %30,1’i, 2.grupta %35,5’i DAG-b1000 

görüntülerde hiperintens olarak kategorize edilmiştir (Şekil 17). İki grup arasında hiperintens 

lezyon sayısı açısından anlamlı fark bulunmamıştır (p>0,05). Vasküler kökenli BCH ve 

nonspesifik BCH hasta gruplarının yaş ortalamaları sırasıyla 41.92 ± 7,76 yıl ve 39.79 ± 7,38 

yıl (n = 71) olarak bulunmuş olup iki grup arasında yaş açısından istatistiksel olarak anlamlı 

bir fark olmadığı görülmektedir (p> 0.05). 
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4.9.1 MS-Dışı Alt Gruplarının Lezyon ve Hasta Düzeyindeki Karşılaştırmalı Analizleri 

 

Vasküler kökenli BCH ve nonspesifik BCH alt gruplarının çiftler arası karşılaştırmalı 

analizlerde Lezyon b-1000, Karşı Hemisfer SİO, Lezyon/NGBC SİO, Lezyon/Talamus SİO, 

Lezyon/NGBC ADC oranı, NGBC Sİ ortalaması, NGBC ADC ortalaması, talamus Sİ 

ortalaması, talamus ADC ortalaması, hasta b-1000  Sİ ortalaması, hasta b-1000/NGBC Sİ 

ortalaması, hasta b-1000/talamus Sİ ortalaması, hasta ADC/ NGBC ADC ortalaması ve hasta 

ADC/ talamus ADC ortalaması açısından anlamlı farklılık saptanmamıştır (p>0,05). 

Tanımlayıcı istatistikler Tablo 16 ve Tablo 17’de gösterilmiştir. 

Hasta ADC ortalaması, lezyon/talamus ADC oranı ve lezyon ADC değeri grupları 

dışında değerlendirme yapılan parametrelerde MS hasta grubu ile MS-Dışı alt grupları 

arasında anlamlı farklılıklar mevcuttur (p<0,05). Belirtilen bu gruplarda nonspesifik BCH ve 

MS grubu arasında istatistiksel anlamlı farklılık saptanmamıştır (p>0,05).  

Lezyon ADC değeri, Lezyon/ Talamus ADC oranı, hasta ADC ortalaması arasında 

iki grup arasında anlamlı farklılıklar bulunmuştur (p<0,05). 

 

Tablo 16. Beyaz Cevher Lezyon Tiplerine Göre Lezyon DAG-b1000 ve ADC Parametreleri 

 

 

 

 

 

Parametre Vasküler Kökenli BCH Nonspesifik BCH 

DAG-b1000 Sİ 217,89 (SD: 39,79) 214,26 (SD: 35,11) 

KH SİO 1,10 (SD: 0,09) 1,10 (SD: 0,09) 

Lezyon / NGBC SİO 1,38 (SD:0,20) 1,38 (SD:0,19) 

Lezyon / Th SİO 1,24 (SD: 0,20) 1,23 (SD:0,17) 

Lezyon ADC 1,13 (SD:0,14) 1,07 (SD:0,11) 

Lezyon / NGBC ADC 1,54 (SD:0,19) 1,50 (SD:0,17) 

Lezyon / Th ADC 1,58 (SD:0,20) 1,53 (SD:0,17) 
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Tablo 17. Beyaz Cevher Lezyon Tiplerine Göre Hasta DAG-b1000 ve ADC Parametreleri 

 

4.10 MS ve MS-Dışı Gruplarının Ayırt Edilmesinde ROC Analizleri 

 

4.10.1 Lezyon Düzeyinde ROC Analizleri 

 

4.10.1.1 Karşı Hemisfer Sİ Oranına Göre  

 

Karşı Hemisfer SİO’nun, MS tanısındaki ayırt edici gücünü değerlendirmek 

amacıyla yapılan ROC analizi, 448 MS lezyonu ve 468 MS-Dışı lezyonundan elde edilen 

veriler kullanılarak gerçekleştirilmiştir (Şekil 18). Analiz sonucunda, ROC eğrisi altında kalan 

alan (Area Under the Curve, AUC) 0,868 ve %95 güven aralığı 0,844 ile 0,891 arasında 

hesaplanmıştır (Şekil 19). Elde edilen p değeri<0,001 olarak bulunmuş ve istatistiksel olarak 

anlamlı bir sonuç ortaya koymuştur. Analiz, hiperintens ve izointens lezyonlar için ayrı ayrı 

gerçekleştirildiğinde ROC eğrisi altında kalan alan DAG-b1000 hiperintens lezyonlar için 

0,822 (p <0,001, %95 GA: 0,785-0,858), izointens lezyonlar için ise 0,629 (p = 0,001, %95 

GA: 0,545-0,713) olarak hesaplanmıştır. 

 

Parametre Vasküler Kökenli BCH Nonspesifik BCH 

NGBC b1000 Sİ Ortalaması 158,03 (SD:25,84) 156,90 (SD:23,15) 

NGBC ADC Ortalaması 0,73(SD: 0,04) 0,72 (SD:0,03) 

Talamus b1000 Sİ Ortalaması 175,64 (SD: 29,54) 175,25 (SD:25,33) 

Talamus ADC Ortalaması 0,71 (SD: 0,04) 0,70 (SD:0,04) 

Hasta b1000 Sİ Ortalama 217, 02 (SD:36,79) 214, 92 (SD:31,04) 

Hasta/NGBC SİO 1,38 (SD: 0,16) 1,37 (SD: 0,16) 

Hasta /Talamus SİO 1,24 (SD:0,18) 1,23 (SD:0,15) 

Hasta ADC Ortalama 1,13 (SD:0,11) 1,08 (SD:0,08) 

Hasta /NGBC ADC Oranı 1,54 (SD:0,16) 1,50 (SD:0,12) 

Hasta /Talamus ADC Oranı 1,58 (SD:0,17) 1,54 (SD:0,16) 
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Şekil 18. Lezyon tipine göre karşı hemisfer Sİ oranlarının kutu grafiği 

    

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
Şekil 19. Karşı hemisfer sinyal intensite oranına göre ROC eğrisi 
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Karşı hemisfer oranına göre yapılan analizlerde MS-Dışı tanılı hastaların %79,3’ü 

doğru, %20,7’si ise yanlış grupta, MS tanılı hastaların ise %18,8’i yanlış, %81,3’ü doğru 

grupta sınıflandırılmıştır. Karşı Hemisfer SİO ile gerçek tanı arasındaki uyumu 

değerlendirmek amacıyla Cohen’s Kappa analizi gerçekleştirilmiş ve Kappa katsayısı 0.605, p 

<0.001 olarak bulunmuştur. ROC analizlerinden elde edilen önceki bulgular 

değerlendirildiğinde, Karşı Hemisfer SI Oranı'nın MS hastalarını ayırt etmede belirli bir 

duyarlılık ve özgüllük sunduğu görülmüş olmakla birlikte, test sonuçları bu değişkenin tek 

başına kesin bir tanısal belirteç olarak kullanılamayacağını ortaya koymaktadır.  

Lezyon görünüm özelliğine göre Karşı Hemisfer SİO dağılımı karşılaştırılmış ve 

yapılan McNemar testi sonuçlarına göre, hiperintens lezyonlar açısından p = 0,001, izointens 

lezyonlar açısından ise p = 0,003 olarak hesaplanmıştır. DAG-b1000 hiperintens lezyonlar 

için hesaplanan kappa değeri 0,418, DAG-b1000 izointens lezyonlar için ise 0,239’dir.  

 

4.10.1.2 Lezyon/ NGBC Sİ Oranına Göre 

 

Lezyonların normal görünen beyaz cevher sinyali ile karşılaştırılması sonucunda, 

DAG-b1000 hiperintens lezyonların Lezyon / NGBC SİO MS grubunda MS-Dışı grubuna 

kıyasla daha yüksek medyan değere sahiptir (Şekil 20). DAG-b1000 izointens lezyonlar için 

de benzer bir dağılım gözlenmiştir. ROC analizi sonucunda, AUC 0.750 olarak hesaplanmış 

ve %95 güven aralığı 0.718- 0.782 olarak belirlenmiştir (p <0.001) (Şekil 21). Ancak ROC 

analizi DAG-b1000 hiperintens lezyonlar için Lezyon / NGBC değerine göre yapıldığında 

AUC 0.708 (95% GA: 0.661- 0.755, p <0.001), DAG-b1000 izointens lezyonlar için AUC 

0.556 (95% güven aralığı 0.469- 0.642, p>0,05). Yapılan McNemar testi sonucunda, Lezyon/ 

NGBC SİO' da gruplar arası değişkenlerde istatistiksel olarak anlamlı bir farklılık 

saptanmıştır (p <0,001). Simetrik ölçümler kapsamında değerlendirilen Kappa katsayısı 0,390 

(standart hata:0,030, T:12,082, p<0,001) olarak hesaplanmıştır.  
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Şekil 20. Lezyon tipine göre NGBC sinyal intensite oranlarının kutu grafiği 

 

 

 

Şekil 21. Normal görünen beyaz cevher oranına göre ROC eğrisi 
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Lezyon/ NGBC SİO açısından MS ve MS-Dışı grupları lezyon parlaklığına göre 

bakıldığında DAG-b1000 hiperintens lezyonlarda, MS grubunda Lezyon/NGBC SİO anlamlı 

derecede daha yüksek olduğu bulunmuştur (p<0.001). DAG-b1000 izointens lezyonlarda ise 

Lezyon/NGBC SİO açısından MS ve MS-Dışı grupları arasında istatistiksel olarak anlamlı bir 

fark saptanmamıştır (p = 0.917). 

Kappa analizine göre, Lezyon/NGBC SİO DAG-b1000 hiperintens lezyonlarda orta 

düzeyde bir ayırt ediciliğe sahipken (Kappa = 0.286, p <0.001), izointens lezyonlarda zayıf 

bir ayırt edici özellik göstermektedir (Kappa = 0.113, p = 0.028). 

 

4.10.1.3 Lezyon/ Talamus Sİ Oranına Göre 

 

Lezyon / Talamus Sİ oranının ROC eğrisi analizi sonucunda AUC değeri 0,717 

olarak hesaplanmıştır (95% CI: 0,684- 0,750, p<0,001) (Şekil 22 ve Şekil 23). Analiz DAG-

b1000 hiperintens ve izointens lezyonlar için ayrı ayrı yapıldığında; Hiperintens lezyonlarda 

AUC değeri 0,680 (Standart Hata: 0,025; %95 Güven Aralığı: 0,630- 0,730; p<0,001), 

izointens lezyonlarda AUC değeri 0,473 olarak hesaplanmıştır (Standart Hata: 0,042; %95 

Güven Aralığı: 0,391- 0,555; p=0,509). ROC eğrisi analizine göre, DAG-b1000 hiperintens 

lezyonlar için Lezyon / Talamus Sİ oranı ile MS tanısı arasında istatistiksel olarak anlamlı bir 

ilişki bulunurken (p<0,05), izointens lezyonlar için bu ilişkinin istatistiksel olarak anlamlı 

olmadığı görülmüştür (p>0,05).  
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Şekil 22. Lezyon tipine göre talamus sinyal intensite oranlarının kutu grafiği 

 

 

 

Çapraz tablo analizi, tanı grubu ile lezyon/talamus SİO grup değişkenleri arasındaki 

dağılımı değerlendirildiğinde, MS-Dışı tanısı alan bireylerin %66,7’sinin MS-Dışı grubunda, 

%33,3’ünün ise MS grubunda yer aldığını göstermektedir. Öte yandan, MS tanısı alan 

Şekil 23. Talamus sinyal intensite oranına göre ROC eğrisi 
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bireylerin %34,2’si MS-Dışı grubunda, %65,8’i ise MS grubunda bulunmaktadır. McNemar 

testi sonucunda p = 0,909 bulunmuştur. Bu bulgu, Lezyon/talamus SİO ile tanı grubu 

değişkenleri arasında anlamlı bir ilişki olmadığını ortaya koymaktadır. Kappa katsayısı 0,325 

(p<0,001) olarak hesaplanmıştır.  

 

4.10.2 Hasta Düzeyinde ROC Analizleri 

 

4.10.2.1 Hasta b1000/ NGBC Sİ Ortalama Oranına Göre 

 

Hasta b1000/NGBC Sİ Ortalama değerinin MS ve MS-Dışı grupları arasındaki ayırt 

edici gücünün çapraz tablo analizi sonuçlarına göre, MS hastalarının %81,9’u Hasta 

b1000/NGBC Sİ Ortalama için belirlenen eşik değere büyük eşitken, MS-Dışı hastalarının 

%69,1’i bu eşik değerin altında yer almaktadır. Bu parametre MS tanısı ile güçlü bir bağıntıya 

sahip olmakla birlikte değişkenin MS ve MS-Dışı grupları arasında anlamlı bir ayrım 

sunduğunu doğrulamaktadır (p<0,001). Ayrıca, Kappa katsayısı 0.506 (p <0.001) olarak 

hesaplanmış olup, değişkenin MS tanısı ile orta düzeyde uyum gösterdiği belirlenmiştir. 

Hasta b1000/NGBC Sİ Ortalama değişkeninin tanısal gücünü değerlendirmek için 

yapılan ROC analizine göre, AUC değeri 0.797 (p <0.001, %95 G.A 0.750- 0.844) olarak 

saptanmıştır (Şekil 24). Hasta b1000/NGBC Sİ ortalama değişkeninin MS ve MS-Dışı 

gruplarını ayırt etmede “iyi” düzeyde performans sergilediği görülmektedir.  
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4.10.2.2 Hasta b1000/ Talamus Sİ Ortalama Oranına Göre 

 

Hasta b1000/Talamus Sİ Ortalama değişkeninin MS ve MS-Dışı gruplarını ayırt 

etme gücü ROC analizi ile değerlendirildiğinde AUC 0.757 (%95 G.A 0.706- 0.807) olarak 

hesaplanmıştır (Şekil 25). Buna göre MS-Dışı grubunda bireylerin %70,2’si MS-Dışı, %29,8’i 

ise MS kategorisinde; MS grubunda ise bireylerin %29,4’ü MS-Dışı, %70.6’sı ise MS 

kategorisinde bulunmuştur. Gruplar arasındaki farklı istatistiksel olarak anlamlıdır (p <0.001).  

 

 

 

 

 

Şekil 24. Hasta b1000/NGBC sinyal intensite oranına göre ROC eğrisi 
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4.11 Optimal Kesim Noktaları  

Karşı Hemisfer SİO'ya göre yapılan analizlerde, optimal kesim noktası 1,174 olarak 

belirlenmiştir. Bu eşik değeri için duyarlılık %81,3, özgüllük %79,3 olarak hesaplanmıştır. 

Yanlış pozitif oranı %20,7 olup, elde edilen Youden İndeksi ise 1,605 olarak bulunmuştur.  

Lezyon/NGBC SİO için optimal kesim noktası 1,540 olarak belirlenmiş olup bu 

değer için duyarlılık %58, spesifite %80,8 olarak ölçülmüştür. Elde edilen Youden İndeksi ise 

1,388 olarak bulunmuştur. 

Lezyon/Talamus SİO için optimal kesim noktası 1,31 olup bu değer için sensitivite 

%65,8 spesifite %66,7 olarak hesaplanmıştır. Youden indeksi 1,325 olarak bulunmuştur. 

Hasta b1000/NGBC Sİ ortalama değeri için ROC analizine göre belirlenen optimal 

kesim değeri 1.43, duyarlılık %81,9 ve özgüllük %69,1 Youden indeksi 1.510 olarak 

bulunmuştur. 

Hasta b1000/Talamus Sİ ortalama değeri için ROC analizine göre belirlenen optimal 

kesim değeri 1.33 olup bu değer için duyarlılık %70,6, özgüllük %70,2 ve Youden indeksi 

1.408 olarak hesaplanmıştır. 

Şekil 25. Hasta b1000/Talamus sinyal intensite oranına göre ROC eğrisi 
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MS Tanısında optimal kesim noktaları ve performans değerleri Tablo 18’de 

belirtilmiştir. 

 

Tablo 18. MS Tanısında Optimal Kesim Noktaları ve Performans Değerleri 

 Optimal 

Kesim 

Noktası 

Duyarlılık Özgüllük Youden 

İndeksi 

Karşı Hemisfer SİO 1,174 %81,3 %79,3 1.605 

Lezyon / NGBC SİO 1,54 %58 %80,8 1.388 

Lezyon / Th SİO 1,31 %65,8 %66,7 1.325 

Hasta / NGBC SİO 1,43 %81,9 %69,1 1.510 

Hasta/Talamus SİO 1,33 %70,6 %70,2 1.408 

 

4.12 MS Tanısında Lojistik Regresyon Analizi ile Belirleyici Faktörlerin 

Değerlendirilmesi 

4.12.1 Lezyon Düzeyinde Analizler 

 

Forward Stepwise metodu ile yapılan lojistik regresyon analizi sonuçlarına göre, MS 

ve MS-Dışı hastalarının ayrımında en belirleyici faktörlerden biri lezyonun DAG-b1000 

hiperintens veya izointens olmasıdır. Başlangıç modelinde bağımsız değişken içermeyen 

tahminleme sürecinde doğruluk oranı %51,1 olarak hesaplanmış, ancak modele DAG-b1000 

hiperintens lezyon varlığı eklendiğinde bu oran %77,0'ye yükselmiştir. Tek değişkenli 

modelde DAG-b1000 hiperintens lezyonların MS teşhisini yaklaşık 13 kat artırdığı (OR = 

13.450, p <0.001) belirlenmiştir. İleri seçim yöntemiyle geliştirilen nihai modelde, Karşı 

Hemisfer SİO (OR = 6.136, p <0.001) ve Lezyon/NGBC SİO (OR = 2.653, p <0.001) gibi ek 

değişkenler de modele dahil edilerek, tahmin gücü artırılmış ve genel sınıflandırma doğruluğu 

%80,9’a yükselmiştir. Modelin istatistiksel anlamlılık testleri incelendiğinde, Omnibus testi (p 

<0.001) modelin anlamlı olduğunu ve Nagelkerke R² değerinin 0.502 olması ise modelin MS 

ve MS-Dışı ayrımında %50,2 oranında açıklayıcılığa sahip olduğunu göstermektedir. 

Hosmer-Lemeshow testi p = 0.617 bulunmuş ve modelin veriye iyi uyum sağladığı 

belirlenmiştir. Modelin sınıflandırma performansı değerlendirildiğinde, MS hastalarının 

%82,4 doğrulukla, MS-Dışı hastalarının ise %79,5 doğrulukla tahmin edildiği görülmektedir. 
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Bulgulara göre, MS tanısında DAG-b1000 hiperintens lezyonların güçlü bir prediktör olduğu 

ve karşı hemisfer SİO ile Lezyon/NGBC SİO'nun ek olarak önemli tanısal değer taşıdığı 

belirlenmiştir (Tablo 19). Lezyon/Th SİO ‘nun modele ek katkı sağlamadığı gözlenmiştir 

(p>0,05). 

 

Tablo 19. Lezyon Düzeyinde Lojistik Regresyon Analiz Sonuçlarına Göre Tanısal Anlamlı 

Parametreler 

Logistik 

Regresyon 

Analiz 

Sonuçları 

B S.E. Wald f p 

değeri 

Odd’s 

Ratio 

     %95 G. A 

Alt Üst 

Lezyon Sinyal 

İntensitesi 

1,283 0,212 36,598 1 <0,001 3,609 2,381 5,469 

Karşı 

Hemisfer SİO 

1,814 0,203 80,169 1 <0,001 6,136 4,125 9,128 

Lezyon/NGBC 

SİO 

0,976 0,184 28,035 1 <0,001 2,653 1,849 3,807 

  

Tablo 20. Lezyon Düzeyinde Lojistik Regresyon Analiz Sonuçlarına Göre Modelin Doğruluk 

ve Tahmin Performansı Tablosu 

Model 

Adımı 

Model Parametreleri MS-Dışı 

Doğru 

Tahmin 

MS 

Doğru 

Tahmin 

Genel 

Doğruluk 

(%) 

1. Adım DAG-b1000 parlaklığı  

KH SİO 

%79.3 %81.3 %80.2 

2. Adım DAG-b1000 parlaklığı  

KH SİO 

Lezyon/NGBC SİO 

%79.5 %82.4 %80.9 

 

4.12.2 Hasta Düzeyinde Analizler 

 

Hasta düzeyinde lojistik regresyon analizi sonuçlarına göre, Hasta b1000/NGBC Sİ 

Ortalama değişkeninin tek başına modele eklenmesiyle genel doğruluk oranı %75,1, MS-Dışı 

grubunda %69,1, MS grubunda ise %81,9 doğruluk oranına ulaşılmıştır. Exp(B) değeri 

10.102 olarak hesaplanmış ve değişkenin MS grubunda olma olasılığını artırdığı 

belirlenmiştir (Cox & Snell R² = 0.242 ve Nagelkerke R² = 0.323). Omnibus testi sonuçlarına 

göre modelin genel olarak anlamlı olduğu belirlenmiştir (p<0.001).  
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Hasta b1000/talamus Sİ Ortalama değişkeninin tek başına modele eklenmesiyle 

modelin genel doğruluk oranı %70,4, MS-Dışı grubunda %70,2, MS grubunda ise %70,6 

doğruluk oranına ulaşılmıştır (Omnibus p <0.001). Exp(B) değeri 5.670 olarak hesaplanmış 

ve değişkenin MS grubunda olma olasılığını artırdığı belirlenmiştir. Modelin bağımlı 

değişkeni açıklama gücü Cox & Snell R² = 0.157 ve Nagelkerke R² = 0.210 olarak 

bulunmuştur. 

DAG-b1000 hiperintens lezyon sayısı ve Hasta b1000/NGBC Sİ Ortalama 

değişkenleri modele dahil edildiğinde modelin genel doğruluk oranı %80,5, MS-Dışı 

grubunda %81,5, MS grubunda ise %79,4 doğruluk oranına ulaşılmıştır (Omnibus, p <0.001). 

DAG-b1000 hiperintens lezyon sayısı değişkeni için Exp(B) değerleri sırasıyla 7.037 ve 

42.596 ve Hasta b1000/NGBC Sİ ortalama değişkeni için Exp(B) değeri 6.558 olarak 

bulunmuştur. Modelin bağımlı değişkeni açıklama gücü Cox & Snell R² = 0.387 ve 

Nagelkerke R² = 0.516 olduğu görülmüştür. 

DAG-b1000 hiperintens lezyon sayısı ve Hasta b1000/talamus Sİ ortalama 

değişkenleri modele dahil edildiğinde modelin genel doğruluk oranı %77,8 olup, MS-Dışı 

grubunda %82,0, MS grubunda ise %73,1 doğruluk oranına ulaşılmıştır (Omnibus, p<0,001). 

DAG-b1000 hiperintens değişkeni için Exp(B) değerleri sırasıyla 6.931 ve 48.558 ve Hasta 

b1000/talamus Sİ ortalama değişkeni için Exp(B) değeri 3.323 olarak bulunmuştur. Modelin 

bağımlı değişkeni açıklama gücü Cox & Snell R² = 0.339 ve Nagelkerke R² = 0.452 olarak 

gözlenmiştir.  

Forward stepwise yöntem kullanılarak gerçekleştirilen lojistik regresyon analizinde 

ilk adımda modele DAG-b1000 hiperintens lezyon sayısı değişkeni eklenmiş ve modelin 

genel doğruluk oranı %70,4 (duyarlılık %92,5, özgüllük %50,6) olarak hesaplanmıştır. İkinci 

adımda modele Hasta b1000/NGBC Sİ ortalama değişkeninin dahil edilmesiyle modelin 

doğruluk oranı %80,5 seviyesine yükselmiştir. Üçüncü adımda ise Hasta b1000/talamus Sİ 

ortalama değişkeni eklenmiş, ancak modelin genel doğruluk oranında değişiklik 

gözlenmemiştir. Cox & Snell R² ve Nagelkerke R² değerleri sırasıyla 0.395 ve 0.527 olarak 

hesaplanmıştır. Regresyon katsayıları incelendiğinde, DAG-b1000 hiperintens lezyon sayısı, 

Hasta b1000/NGBC Sİ ortalama ve Hasta b1000/talamus Sİ ortalama değişkenlerinin 

bağımsız değişken olarak modele anlamlı katkı sağladığı belirlenmiştir. DAG-b1000 

hiperintens lezyon sayısı değişkeni için Exp(B) değeri 6.729 ile 35.505 arasında değişirken, 

Hasta b1000/NGBC Sİ ortalama için 5.235 ve Hasta b1000/talamus Sİ ortalama için 1.906 

olarak hesaplanmıştır.   
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Tablo 21. Hasta Düzeyinde Lojistik Regresyon Modeli Uyum ve Performans Ölçütleri 

Tablosu 

Model Adımı 

-2 Log 

likelihood Cox & Snell R Square 

Nagelkerke 

R Square 

1 (DAG-b1000 HİL) 347.280a 0.300 0.400 

2 (+Hasta NGBC SİO) 302.358a 0.387 0.516 

3 (+Hasta Th SİO) 298.008a 0.395 0.527 

 

Tablo 22. Hasta Düzeyinde Lojistik Regresyon Analiz Sonuçlarına Göre Tanısal Anlamlı 

Parametreler 

 

Tablo 23. Hasta Düzeyinde Lojistik Regresyon Analiz Sonuçlarına Göre Modelin Doğruluk                                                                             

ve Tahmin Performansı Tablosu 

 

 

 

 B S.E. Wald df Sig. 

Odds 

Ratio 

95% G. A 

Alt Üst 

DAG-b1000 HİL     46.091 2 0.000       

≤4 1.906 0.370 26.610 1 <0.001 6.729 3.261 13.886 

≥5 3.570 0.554 41.480 1 <0.001 35.505 11.981 105.215 

Hasta NGBC SİO 1.655 0.311 28.321 1 <0.001 5.235 2.845 9.632 

Hasta Talamus SiO 0.645 0.307 4.426 1 <0.001 1.906 1.045 3.476 

Sabit -3.076 0.389 62.508 1 <0.001 0.046     

Model 

Adımı 

Modeldeki Parametreler MS-Dışı 

Doğru 

Tahmin 

MS 

Doğru 

Tahmin 

Genel 

Doğruluk 

(%) 

1. Adım  DAG-b1000 HİL %50.6 %92.5 %70.4 

2. Adım DAG-b1000 HİL 

Hasta NGBC SİO 

%81.5 %79.4 %80.5 

3. Adım DAG-b1000 HİL 

Hasta NGBC SİO 

Hasta Th SİO 

%81.5 %79.4 %80.5 
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5 OLGU ÖRNEKLERİ 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Şekil 26. Talamus ve normal görünen beyaz cevher DAG-b1000 (A) ve ADC (B) 

ölçümleri 

Şekil 27. MS tanılı olguda aksiyel T2A-FLAİR (A) ve DAG-

b1000 (B) görüntülerde lezyonlar hiperintens olarak 

izlenmekte. DAG-b1000 (C) ve ADC (D) görüntülerde lezyon 

(kırmızı ok) ve karşı hemisfer Sİ ölçümleri (beyaz ok) 
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Şekil 28. MS tanılı olguda T2A-FLAİR ve DAG-b1000 

hiperintens Dawson finger lezyonları 

Şekil 29. MS tanılı olguda T2A-FLAİR hiperintens konfluen lezyonlar DAG-b1000 ve ADC 

görüntülerde de hiperintens olarak izlenmektedir. 

Şekil 30. MS tanılı olguda T2A-FLAİR hiperintens lezyonlar mevcut. Ancak bu lezyonlar 

DAG-b1000 görüntülerde izointens ADC görüntülerde hafif hiperintens olarak seçilebilmekte. 
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Şekil 31. Vasküler orijinli T2A-FLAİR hiperintens lezyonları bulunan olguda DAG-b1000 ve 

ADC görüntülerde lezyon ve karşı hemisfer Sİ ölçümleri. DAG-b1000 görüntülerde 

lezyonların izointens olduğuna dikkat ediniz. 

 

Şekil 32. Serebral küçük damar hastalığı bulunan olguda T2A-FLAİR hiperintens konfluen 

lezyonlar DAG-b1000 görüntülerde izointens olarak izlenmektedir. 

 

Şekil 33.Vasküler orijinli hiperintens lezyonları bulunan olguda T2A-FLAİR ve DAG-b1000 

görüntülerde lezyonlar hiperintens olarak izlenmektedir.  

 



 

84 

 

6 TARTIŞMA 

Yetişkinlerde serebral beyaz madde lezyonları, klinik rutin MRG incelemelerinde 

yaygın olarak karşılaşılan bir bulgudur (183). Bu lezyonlar, nonspesifik ve yaşa bağlı 

olabileceği gibi, ciddi nörolojik hastalıkların başlangıcına da işaret edebilir (183). Görüntü 

morfolojisi kısmen örtüşmekte olup, T2 ağırlıklı sekanslarda hiperintens görünüm bu 

değişikliklerin ortak özelliğini temsil etmektedir. Bu nedenle, ayırıcı tanının doğru bir şekilde 

yapılabilmesi için klinik-nörolojik veriler ile BOS analizi de dahil olmak üzere laboratuvar 

bulguları büyük önem taşımaktadır (183). 

Multipl skleroz tanısı ile karıştırılan demiyelinizan dışı en yaygın durumlar; migren 

(%22), fibromiyalji (%15) ve MRG’ de anomalisi bulunan nonspesifik veya lokalize 

edilemeyen nörolojik semptomlar (%12) olarak belirtilmiştir (9). Ayrıca Solomon ve 

arkadaşlarının yaptığı çalışmada MS ile en sık karıştırılan lezyonların nonspesifik beyaz 

madde lezyonları, küçük damar hastalığı ve migren olduğu bildirilmiştir (11). Zou ve 

arkadaşlarının genç erişkinler üzerinde yaptığı çalışmada hafif dereceli beyaz cevher lezyon 

prevelansı %37 olarak saptanmış olup prevelansın bu denli yüksek olması ayırıcı tanıda 

zorlukların artmasına neden olmaktadır (12). Serebral küçük damar hastalığında multipl beyaz 

madde hiperintensitesi bulunması nedeniyle MS ile benzer MRG bulgularına sahip olabilir. 

Vasküler orijinli olduğu düşünülen beyaz madde lezyonları ile MS lezyonları nadiren karışsa 

da KDH bulgularının %20’sinin 50 yaş altındaki olgularda ortaya çıkması tanısal zorluklara 

neden olabilmektedir (184) . Bu nedenle, laboratuvar sonuçları ve klinik bulgular değerli 

bilgiler sağlasa da belirsiz vakalarda MS ile vasküler kökenli hiperintensiteleri ayırt etmek 

güç olabilmektedir. Çalışmanın amacı difüzyon ağırlıklı görüntülerin MS ve nonspesifik-

insidental ve vasküler kökenli olduğu düşünülen hiperintensitelerin ayırıcı tanısında kalitatif 

ve kantitatif katkısını saptamak ve ayırıcı tanıda günlük rutinde kullanılabilecek pratik 

bulguları belirlemektir.  

Çalışmada lezyonların DAG-b1000 Sİ değerlerinin ölçülmesi yalnızca görsel olarak 

lezyonun hiperintensitesini değerlendirmenin yanında kantitatif bir ölçüm de sağlamakta ve 

lezyon parlaklığının derecelendirilmesinde katkı sağlamaktadır. 
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6.1 Demografik Verilerin İncelenmesi 

MS olgularının ortalama yaşı 35,3, MS-Dışı olgularının 41,1 olarak bulunmuş olup 

her iki grupta da kadınların oranı daha fazladır (sırasıyla %78 ve %72). Literatürde MS’de 

kadınların %75, küçük damar hastalığında %57 sıklıkta olduğu belirtilmektedir (142,185). 

MS hastalarında başvuru kliniği en sık uyuşma, his kaybı gibi supratentorial (%36,1) tutulum 

ilişkili bulgular iken 2. sıklıkta optik sinir (%31,9) patolojileri gelmektedir. MS-Dışı hasta 

grubunda en sık eşlik eden patolojiler sırasıyla hipertansiyon (%14,5), migren (%8,2) ve 

diyabet (%8,2) olarak bulunmuş olup literatürde de bu bulgular benzerdir. 

 

6.2 Lezyon Morfolojisi ve Sayısının İncelenmesi 

MS grubunda konfluent lezyonların daha sık gözlenmesi (p<0,001), hastalığın kronik 

inflamatuar süreci ve miyelin kaybının zamanla ilerlemesiyle ilişkilidir. Tekrarlayan 

inflamatuar ataklar sonucunda, özellikle periventriküler ve derin beyaz cevher bölgelerinde 

lezyonların birleşerek konfluent patern oluşturması beklenen bir bulgudur. Ayrıca, MS 

hastalarının bir kısmının uzun süredir tanılı olması, inflamatuar aktivitenin birikmesine ve 

lezyonların birleşme eğiliminin artmasına katkıda bulunabilir. Buna karşılık, MS-Dışı 

grubunda lezyonların daha çok dağınık patern görülmesi (Fazekas 1 ve Fazekas 2), özellikle 

küçük damar hastalıklarına bağlı lezyonların genellikle erken evrelerde hipoksi-iskemiye 

sekonder olarak sınırlı, fokal odaklar şeklinde izlenmesine bağlı olabilir. MS-Dışı grubunun 

beklenenden daha genç yaş ortalamasına sahip olması da vasküler hasarın daha az olmasıyla 

ilişkili olabilir. Çalışmada saptanan bu bulgu MS’in daha yıkıcı seyrinden ya da vasküler 

kökenli hiperintens lezyonları bulunan olguların yaş grubunun görece olarak genç olmasından 

kaynaklanmaktadır. Literatürde beyaz cevher hiperintesiteleri yaşla birlikte artış gösterdiği ve 

prevelansın arttığı gösterilmiştir (186). Bu nedenle ileri yaş hasta grubu ile karşılaştırmalarda 

bu farkın oluşmayabileceği düşünülebilir. 

T2A görüntülerde hiperintens lezyon sayısının MS grubunda anlamlı olarak yüksek 

bulunması, hastalığın multifokal inflamasyon ve miyelin kaybı ile karakterize olmasıyla 

tutarlıdır. Relapsing-remitting MS’te inflamatuar süreçler tekrarlayan lezyon oluşumuna 

neden olurken, MS-Dışı grubunda lezyonların daha sınırlı kalması, hastalık mekanizmalarının 

farklılığını yansıtmaktadır. 

MS ve MS-Dışı grupları arasındaki DAG-b1000 hiperintens lezyon sayılarının 

dağılımına bakıldığında MS-Dışı hastalarının %50,6’sında hiç hiperintens lezyon 
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bulunmazken, MS hastalarında bu oran yalnızca %7,5’tir. DAG-b1000 hiperintens lezyon 

sayısı 5-9 arasında olan hastalar MS grubunda anlamlı derecede daha fazla bulunmuştur 

(%30,6’ya karşı %3,4). Benzer şekilde, 10 ve üzeri hiperintens lezyonu bulunan hastalar 

yalnızca MS grubunda gözlenmiştir (%8,1). Bu durum, MS hastalığında DAG-b1000 

hiperintens lezyon yükünün MS-Dışı grubuna kıyasla belirgin şekilde daha yüksek olduğunu 

göstermektedir. Gruplar arasındaki farkın istatistiksel olarak anlamlı olduğu ve sonuçlar 

hiperintens lezyon sayısı arttıkça MS tanısı alma olasılığının da anlamlı bir şekilde arttığını 

ortaya koymaktadır (p<0,001). Literatürede DAG özellikle aktif inflamatuar lezyonları 

saptanmasında ve MS plaklarının karakterizasyonunda yardımcı olabileceği bildirilmiştir 

(187–189). Bir çalışmada DAG-b1000 görüntülerde hiperintens olarak izlenen 40 lezyonun 

tamamının kontrastlı T1A kontrast tutulumu gösterdiği ve McDonald kriterlerine göre DIT ve 

DIS tanısının tek bir MRG incelemesiyle konulabileceği bildirilmiştir (190). Ancak bu 

çalışmada aktif MS plakları değerlendirilmiş olup bizim çalışmamızda bu olgular dışlanmıştır. 

Yuzkan ve arkadaşlarının yaptığı çalışmada MS hastalarında SKDH’a ya göre DAG-b1000 

hiperintens lezyon sayısının daha fazla olduğu saptanmıştır (21). Bizim çalışmamız da bu 

açıdan benzer bulgulara sahip olup hasta bazlı görüntülerde görsel olarak fazla sayıda DAG-

b1000 hiperintens lezyon varlığının MS tanısını desteklediğini göstermektedir. 

Ölçüm yapılan tüm lezyonların gruplar arasında kümülatif değerlendirilmesinde MS 

grubunda DAG-b1000 hiperintens lezyonların oranının (%86,4) belirgin şekilde yüksek, MS-

Dışı grubunda ise izointens lezyon oranının (%67,9) anlamlı derecede fazla olduğu tespit 

edilmiştir (p<0,001). DAG-b1000 hiperintens lezyonların MS grubunda belirgin şekilde fazla 

olması ve ayrıca ADC görüntülerde de lezyonların parlak görünmesi altta yatan patofizyolojik 

mekanizmalara bağlı olarak T2 shine through etkisinin artmasına sekonder olabilir. MS’te 

gelişen inflamatuar süreçler, kan-beyin bariyerinin bozulmasına, perivasküler inflamasyonun 

artmasına ve miyelin yıkımıyla sonuçlanan immün yanıtın aktive olmasına neden olur (46). 

Bu süreçlerin bir sonucu olarak lezyonların su içeriğinde artış meydana gelir ve bu da T2 

ağırlıklı görüntülemede hiperintensite olarak izlenir. Öte yandan, MS-Dışı grubunda izointens 

lezyon oranının yüksek bulunması, bu gruptaki patolojilerin daha az miyelin kaybı, 

inflamasyon düzeyinin düşük olması veya farklı patolojik süreçlere bağlı olarak gelişmesiyle 

ilişkili olabilir (117). MS-Dışı grubundaki lezyonların etyolojisine bağlı olarak gliozis veya 

non-demiyelinizan süreçlerin daha sık görülmesi, lezyonların difüzyon ağırlıklı görüntülerde 

izointens görünümde kalmasına neden olabilir. Bu durum DAG-b1000 hiperintens lezyonların 

MS hastalarının radyolojik değerlendirilmesinde önemli bir ayırt edici kriter olarak 

kullanılabileceğini ortaya koymaktadır.  
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6.3 Lezyon Düzeyinde Analizlerin İncelenmesi 

Çalışmanın bulgularına göre DAG-b1000 görüntülerde lezyonların ölçülen sinyal 

intensite değerleri (MS grubunda b-1000 Sİ değeri 273,84 ± 44,15, MS-Dışı grubunda 216,56 

± 38,14) MS ve MS-Dışı grupları arasında anlamlı farklılık göstermektedir. Bu farklılık MS 

lezyonlarının DAG-b1000 görüntülerde daha parlak göründüğünü kantitatif olarak da 

desteklemektedir. Bununla orantılı olarak lezyonların KH SİO (MS grubunda 1,30 ± 0,147, 

MS-Dışı grubunda ise 1,10 ± 0,096), Lezyon/NGBC (MS grubunda 1,61 ± 0,29, MS-Dışı 

grubunda 1,38 ± 0,20) ve Lezyon/Talamus SİO değerleri (MS grubunda 1,42 ± 0,26, MS-Dışı 

grubunda 1,24 ± 0,19) MS grubu lezyonlarda yüksek olarak saptanmıştır. Analizlerin 

hiperintens ve izointens lezyonlar için ayrı ayrı yapılan değerlendirmesinde DAG-b1000 

hiperintens lezyonlarda bu parametrelerin belirgin yüksek olduğu saptanmıştır. Ayrıca DAG-

b1000 izointens lezyonlarda görsel olarak algılanamasa da lezyonların karşı hemisfer Sİ 

oranlarında anlamlı farklılık saptanmıştır. Bu bulgu görsel olarak belirgin olmasa da izointens 

lezyonlarda mikroyapısal değişikliklerin difüzyon ağırlıklı görüntüler ile saptanabileceğini 

düşündürmektedir. Post-Hoc Bonferroni Düzeltilmiş Mann-Whitnet U testi sonuçlarına göre 

MS ve MS-Dışı gruplarında hem hiperintens hem de izointens lezyonlar için KH SİO 

değerleri arasında, MS ve MS-Dışı hiperintens lezyonlar için DAG-b1000 Sİ ve 

lezyon/NGBC SİO değerleri arasında anlamlı farklılıklar bulunmuş olup bu parametrelerin iki 

grup ayırıcı tanısında biyobelirteç olarak kullanılabileceği düşünülmüştür. Literatürde bu 

parametrelerin tümünü birlikte değerlendiren bir çalışma bulunmamıştır. Yuzkan ve 

arkadaşlarının yaptığı çalışmada lezyonların görsel olarak DAG-b1000 hiperintensitesi ve 

talamus referans kullanılarak DAG-b1000 ve T2A görüntülerde Sİ ortalama ve maksimum 

oranları üzerinde analizler gerçekleştirilmiştir (21).  

100 MS hastası üzerinde DAG ve geç faz kontrastlı T1A görüntüler üzerinde aktif ve 

inaktif plakları karşılaştıran bir çalışmada DAG hiperintensitelerin aktif lezyonlarda daha sık 

görüldüğü (%68,3) ancak inaktif hastalarda nadiren görüldüğü (%1,7) bildirilmiştir (20). 

Ancak bu çalışmada DAG hiperintens görünümün görsel kriteri detaylandırılmamış olup 

lezyonlardan Sİ değeri ölçümü yapılmamıştır. Çalışmamızda hasta grubu klinik olarak inaktif 

hastalardan seçilmiş olup DAG-b1000 hiperintens lezyon oranı %86,4 olarak saptanmıştır. 

Ancak çalışmanın metodu gereği bu bulgu her hastadan daha az sayıda lezyon ölçülmesinden 

kaynaklı olabilir.  



 

88 

 

Lezyonların ADC değerleri açısından değerlendirildiğinde, MS grubunda ortalama 

ADC değeri 1,085 ± 0,17 mm²/sn, MS-Dışı grubunda ise 1,11 ± 0,13 mm²/sn olarak 

hesaplanmıştır. Lezyon/NGBC ADC oranı (MS grubunda 1,46 ± 0,24, MS-Dışı grubunda 

1,53 ± 0,18) ve Lezyon/Talamus ADC oranı (MS grubunda 1,54 ± 0,24, MS-Dışı grubunda 

1,57 ± 0,19) açısından da gruplar arasında anlamlı farklılık olduğu görülmektedir (p<0.001). 

ADC değişimlerinin hastalık sürecindeki inflamatuar aktivite, hücresel yoğunluk 

değişiklikleri ve miyelin kaybı ile ilişkili olduğu düşünülmektedir. Değerlerin her iki grupta 

da yüksek olması MS hasta grubunda DAG-b1000 hiperintensitelerin olasılıkla T2 shine 

through nedeniyle olabileceğini daha fazla desteklemektedir. DAG-b1000 hiperintens ve 

izointens lezyon gruplarına göre karşılaştırmalarda Bonferroni düzeltmesi uygulanan gruplar 

arası analizlerde lezyon/ NGBC ADC oranında MS ve MS-Dışı grupların hiperintens 

lezyonları arasında anlamlı fark saptanmıştır.  

 

6.4 Hasta Düzeyinde Analizlerin İncelenmesi 

Hasta düzeyinde değerlendirmelerde normal görünen frontal beyaz cevher hem 

DAG-b1000 Sİ değerleri ortalamasında hem de ADC ortalamasında MS grubunda MS-Dışı 

grubuna göre anlamlı yükseklik saptanmıştır. Zacharzewska‑Gondek ve arkadaşlarının yaptığı 

çalışmada MS hastalarında diğer beyaz cevher hiperintensitesi bulunan olgulara göre NGBC 

ADC değerlerinde artış olduğu saptanmıştır (18). Bulgularımız literatür ile benzer olup 

difüzyon ağrılıklı görüntülerin normal görünen beyaz cevherdeki mikroyapısal patolojileri de 

tespit edebileceği ve ayırıcı tanıda faydalı olabileceğini düşündürmektedir. Ayrıca bu 

çalışmada MS grubunda, hastalık süresi ile ortalama ADC değerleri ve lezyon yükü ile 

ortalama ADC değerleri arasında pozitif bir korelasyon saptanmıştır. Bizim çalışmamızda 

hastalık süresi ile ADC değerlerinde anlamlı bir ilişki saptanmamıştır. Elliott ve 

arkadaşlarının çalışmasında, multipl skleroz hastalarında normal görünen beyaz cevherin 

aslında mikroyapısal değişiklikler içerdiği ve yeni lezyonlar oluşmadan önce bu bölgelerde 

MTR düşüşü ve nT2 artışı görüldüğü gösterilmiştir (191). Çalışma, lezyonların rastgele değil, 

belirli hassas bölgelerde geliştiğini ve bu değişikliklerin lezyon oluşumundan yıllar önce 

tespit edilebileceğini ortaya koyarak, MS’in erken tanısında NGBC anormalliklerinin 

biyobelirteç olarak kullanılabileceğini belirtmektedir. Bulgularımız bu açıdan literatürü 

desteklemektedir. 

Öztoprak ve arkadaşları ADC değerlerini kullanarak talamustaki mikroyapısal 

değişiklikleri belirlemek ve MS ile SKDH arasındaki farkı ortaya koymak amacıyla, 50 
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serebral küçük damar hastalığı ve 35 MS hastasını değerlendirmiştir (192). Bu çalışmada 

talamusun ADC değerlerinin, MS ve SKDH ayırt edilmesine yardımcı olabileceği 

bildirilmiştir. Ancak bizim çalışmamızda talamus ADC değerleri arasında MS ve MS-Dışı 

grup arasında anlamlı farklılık saptanmamıştır. Bu açından randomize kontrollü çalışmalara 

gereksinim olduğunu göstermektedir. Farklılık olarak bizim çalışmamızda talamus Sİ 

değerlerinin iki grup arasında anlamlı farklılık gösterdiği dikkat çekmektedir.  

 

6.5 Alt Grup Analizlerinin İncelenmesi 

Multipl skleroz hasta grubuna yönelik analizlerde beklendiği üzere lezyon sayısının 

ve konfluent lezyonların tedavi ve takip süresi ile ilişkili olduğu saptanmıştır. Bu durum 

lezyon yükü arttıkça hem tedavi hem de takip süresinin uzadığını göstermektedir.  

Literatürde bir çalışmada 24 MS ve 30 sağlıklı kontrol üzerinde, difüzyon ağırlıklı 

MRG ve ADC ölçümlerinin, akut MS ataklarında inflamasyonun değerlendirilmesi ve tedavi 

yanıtının izlenmesi için önemli biyobelirteçler olabileceği gösterilmiştir (193). 

Metilprednizolon tedavisi sonrası akut plaklar ve normal görünen beyaz cevherin ADC 

değerlerinin anlamlı şekilde azaldığı ve EDSS ile ADC değerlerindeki değişim arasında 

anlamlı korelasyon olduğu bildirilmiştir. Ayrıca Zacharzewska‑Gondek ve arkadaşları 

tarafından yapılan bir çalışmada NGBC ADC değerleri, MS hastalarında IFN-β tedavisi 

altındaki hastalık aktivitesini öngörmede yardımcı olabileceği bildirilmiştir (194).  Şahin ve 

arkadaşlarının yaptığı çalışmada, MS hastalarında akut ve kronik plakların ADC değerlerinin 

tedavi sonrası azaldığı, akut plakların ADC değerlerinin tedavi öncesinde kronik plaklardan 

daha yüksek olduğu ve NGBC bölgelerinde sağlıklı bireylere kıyasla daha yüksek ADC 

değerleri izlendiği gösterilmiştir (195). Ancak çalışmamızda tedavi durumu, tedavi ve takip 

süresi ile difüzyon ağırlıklı görüntülerde değerlendirilen diğer parametrelerin anlamlı 

korelasyon göstermediği saptanmıştır. Bunun nedeni çalışmamızın bireysel bazlı hasta tedavi 

sürecini değerlendirmemesi ve aktif evre lezyonların dışarıda bırakılmasından kaynaklı 

olabilir. Bizim çalışmamızın üstünlüğü difüzyon ağırlıklı görüntülerde sadece ADC 

değerlerinin değil DAG-b1000 görüntülerin de hem kalitatif hem kantitatif olarak 

kullanılabileceğini gösteriyor olmasıdır. 

MS-Dışı grubuna yönelik alt grup analizlerinde vasküler orijinli olduğu düşünülen 

beyaz cevher hiperintensiteleri ile nonspesifik beyaz cevher hiperintensiteleri bulunan hasta 

gruplarında Lezyon ADC değeri, Lezyon/ Talamus ADC oranı, hasta ADC ortalaması 
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arasında gruplar arasında anlamlı farklılık mevcut iken diğer parametrelerde anlamlı fark 

saptanmamıştır. Bu bulgular nonspesifik lezyonların da yüksek olasıklıkla vasküler orijinli 

olduğunu desteklemektedir. Bu parametrelerdeki farklılıklar olasılıkla lezyonların gelişim 

basamaklarında farklı aşamalarda olmasına ve patolojik hasarın daha hafif olmasına bağlı 

ortaya çıkmış olabilir. Literatürde bu iki grubu karşılaştıran bir çalışma bulunamamıştır. 

 

6.6 Forward-Stepwise Lojistik Regresyon Analizi ile Oluşturulan Modelin İncelenmesi 

MS ve MS-Dışı hastalarının ayrımında Forward Stepwise yöntemiyle geliştirilen 

model, MS tanısında DAG-b1000 hiperintens lezyon varlığının önemli bir belirleyici 

olduğunu göstermiştir. Başlangıçta yalnızca rastgele tahminleme ile %51,1 olan sınıflandırma 

doğruluk oranı, modele lezyon DAG-b1000 görünümü değişkeni eklendiğinde %77,0’ye 

yükselmiştir. Bu bulgu, DAG-b1000 hiperintens lezyonların MS hastalarında daha yaygın 

olduğunu ve difüzyon ağırlıklı görüntülemede MS’in önemli bir bulgusu olabileceğini 

göstermektedir. Lezyon düzeyinde tek değişkenli analizde DAG-b1000 hiperintens 

lezyonların MS teşhisini yaklaşık 13 kat artırdığı (OR = 13.450, p <0.001) bulunmuştur. 

Modele eklenen diğer parametrelerden Karşı Hemisfer SİO (OR = 6.136, p <0.001) ve 

Lezyon/NGBC SİO (OR = 2.653, p <0.001) değişkenlerinin de MS tanısında önemli 

prediktörler olduğu belirlenmiştir. Bu değişkenlerin modele eklenmesiyle genel sınıflandırma 

doğruluğu %80,9’a yükselmiştir. Bu değişkenlerin modele katılmasının amacı lezyonların 

DAG-b1000 görüntülerde normal görünen beyaz cevhere göre hiperintensitesini objektif 

olarak ölçülmesini ve görüntünün piksel değerlerinin çekim tekniğine göre değişiklik 

göstermesinin önüne geçilmesini sağlamaktır. Modelin tahmin performansı incelendiğinde, 

MS hastalarının %82,4 doğrulukla, MS-Dışı hastalarının ise %79,5 doğrulukla doğru tahmin 

edildiği görülmüştür.  

Hasta düzeyinde lojistik regresyon analizinde, ilk adımda modele DAG-b1000 

hiperintens lezyon sayısı değişkeni eklenmiş ve modelin sensitivitesi %92,5, spesifitesi %50,6 

ve genel doğruluk oranı %70,4 olarak saptanmıştır. Modele Hasta b1000/NGBC Sİ ortalama 

değişkeninin dahil edilmesiyle modelin genel doğruluk oranı %80,5 seviyesine yükselmiştir. 

Üçüncü adımda ise Hasta b1000/talamus Sİ ortalama değişkeni eklenmiş, ancak modelin 

genel doğruluk oranında değişiklik gözlenmemiştir. DAG-b1000 hiperintens lezyon sayısı MS 

teşhisinde en önemli prediktör olarak belirlenmiştir. Bu sonuçlar, hiperintens lezyonların ve 

Hasta/NGBC sinyal ortalamasının MS teşhisinde dikkate alınması gerektiğini göstermektedir. 

Buna ek olarak, Hasta b1000/Talamus Sİ Ortalama değişkeninin eklenmesi modelin genel 
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doğruluk oranını artırmamıştır. Bu bulgu, talamus sinyal değişikliklerinin MS hastalarında 

heterojen bir dağılım gösterebileceğini ve bireyler arası farklılıkların yüksek olabileceğini 

düşündürmektedir. Dolayısıyla, talamus sinyal yoğunluğunun MS tanısındaki tanısal değeri, 

ileri çalışmalarda daha büyük hasta gruplarında detaylandırılmalıdır. Model doğruluk 

oranlarının yüksek olması, klinik pratikte bu değişkenlerin kullanılması durumunda MS teşhis 

sürecinin daha doğru ve güvenilir hale gelebileceğini göstermektedir. Ancak, bu modelin daha 

geniş ve farklı hasta gruplarında doğrulanması gerekmektedir. Gelecekteki çalışmalarda, 

farklı MS alt tiplerinde modelin uygulanabilirliği test edilmeli ve modelin zaman içindeki 

prediktif gücü prospektif çalışmalarla değerlendirilmelidir. 

Yuzkan ve arkadaşları tarafından geliştirilen modelde difüzyon parlaklığı ve talamus 

referans alınarak DAG-b1000 ortalama sinyal intensite oranı, T2 maksimum sinyal intensite 

oranları kullanılmış ve multivariable modellerin %85’in üzerinde doğruluk sağladığı ve AUC 

değerlerinin 0.900’ün üzerinde olduğu gösterilmiştir. Ayrıca, MS ve SKDH ayrımında tek 

başına belirleyici olabilecek bağımsız prediktörlerin tanımlandığı belirtilmiştir. Hasta bazlı 

analizlerde, DAG-b1000 ortalama sinyal intensite oranı değişkeninin 1.1 kesim değeri ile 

%90’ın üzerinde doğruluk oranına ulaştığı ve bu etkinin 30-50 yaş aralığındaki hastalar için 

de geçerli olduğu rapor edilmiştir (21).  Çalışmada lezyon bazlı çoklu değişkenli kantitatif 

modelde DAG-b1000 SİO’ ya göre genel doğruluğun %63, hasta bazlı analizde ise %91,7 

olduğu belirtilmiştir. Çalışmamızda saptanan lezyon/talamus SİO optimal kesim değeri 1,31 

ve sensitivite ve spesifite sırasıyla %65,8, %66,7; hasta/talamus SİO optimal kesim değeri 

1,33 ve sensitivite ve spesifite sırasıyla %70,6 ve %70,2 olarak saptanmıştır. Kullandığımız 

modelde lezyon/talamus SİO değerleri MS ve MS-Dışı gruplarını ayırt etmede anlamlı bir 

faktör olduğunu gösterse de son modelde diğer parametreler kadar ayırt edicilik 

sağlamamıştır. Lezyon düzeyinde doğruluk benzer bulunurken hasta düzeyinde analizde 

Yuzkan ve arkadaşlarının oluşturduğu modelin doğruluğuna ulaşılamamıştır. Bunun olası 

nedeni çalışmamızda tüm lezyonların ölçüme dahil edilmemiş olmasından kaynaklanabileceği 

düşünülmüştür. Ayrıca 3 Tesla görüntülerinde subgrup analizlerde ise DAG-b1000 serilerde 

modelde DAG-b1000 Sİ oranı ortalama optimal kesim değeri 1.1, doğruluk, sensitivite ve 

spesifite sırasıyla 82.4%, 81.7%, 84.1% olarak bildirilmiştir. Bu oranlar bizim çalışmamız ile 

benzerlik göstermektedir. Bizim çalışmamızın üstünlüğü, yalnızca talamusla oranlar değil, 

karşı hemisfer beyaz cevheri ve frontal normal beyaz cevher oranları da karşılaştırılmıştır. 

Ayrıca hasta ve lezyon sayısı daha fazla olup tek bir 3T MRG cihazı analizlerde 

kullanılmıştır. Lezyon düzeyinde ideal modelde genel doğruluk değeri %80,9 ve hasta 

düzeyinde ideal modelde genel doğruluk %80,5 olarak saptanmış olup Yuzkan ve 
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arkadaşlarının kullandığı 3 Tesla MRG alt grubuna yakın doğruluk göstermektedir. Diğer 

modellerinde saptanan daha yüksek doğruluk oranlarına erişilememiş olunması pratik bir 

yaklaşım olması adına tüm lezyonları ölçüme dahil etmememizden kaynaklı olabilir. Ayrıca 

ölçüm yapılan hasta ve lezyon sayımızın fazlalığı genel doğruluğu düşürmüş olabilir.   

Sonuç olarak, MS tanısında DAG-b1000 hiperintens lezyonların güçlü bir belirleyici 

olduğu, ek olarak Karşı Hemisfer SİO ve Lezyon/NGBC SİO'nun da önemli tanısal değer 

taşıdığı belirlenmiştir. Bununla birlikte, mevcut literatürden farklı olarak Lezyon/Talamus 

SİO ve Hasta/Talamus SİO değerlerinin gruplar arasında anlamlı farklılık göstermesine ve tek 

başına anlamlı bir faktör olmasına rağmen optimal modele ek katkı sağlamadığı (p>0,05) 

gözlenmiştir. Yine ADC değerleri ve oranlarının gruplar arasında farklılık göstermesine 

rağmen modele ek katkı sağlamadığı gözlenmiştir. Bu bulgular, difüzyon ağırlıklı 

görüntüleme ve kantitatif MRG analizlerinin MS tanısında değerli biyobelirteçler 

sağlayabileceğini desteklemektedir. 

6.7 Çalışmanın Güçlü Yönleri ve Kısıtlılıkları 

Çalışma retrospektif tasarıma sahip olduğundan, sonuçların genellenebilirliği belirli 

ölçüde sınırlanmış olabilir. Hasta sayısı görece fazla olmakla birlikte, özellikle alt gruplar 

arasında yeterli ayrımı sağlayacak düzeyde olmayabilir ve bu nedenle randomize kontrollü 

çalışmalara ihtiyaç duyulmaktadır. Çalışmanın temel amacı, günlük klinik pratikte MS ve 

MS-Dışı hasta gruplarını birbirinden ayırt edecek pratik bir yaklaşım geliştirmek olduğundan, 

lezyon sayısından bağımsız olarak her hastayı temsil edecek üç lezyon üzerinden ölçüm 

yapılmış, ancak 3 mm’nin altındaki ve posterior fossa yerleşimli lezyonlar dışlanmıştır. Bu 

durum, gerçek lezyon dağılımının eksiksiz bir şekilde temsil edilememesine yol açmış 

olabilir. Bununla birlikte, kullanılan verilerin gerçek dünya verisi olması, çalışmanın klinik 

pratikte daha uygulanabilir hale gelmesine olanak tanımaktadır. Hasta grubu büyük oranda 

takipli hastalardan oluşmakta olup olguların ilk tanı anındaki difüzyon ağırlıklı görüntülerin 

karşılaştırılması tanı için literatüre değerli katkılar sağlayabilir. 

Çalışmada, tüm ölçümler tek bir gözlemci tarafından gerçekleştirilmiş olup, bu 

durum belirli ölçümlerin subjektif olmasına neden olmuş olabilir. Bu nedenle, ilerleyen 

çalışmalarda birden fazla gözlemcinin yer almasıyla gözlemciler arası korelasyon ve uyum 

analizlerinin yapılması, metodolojik güvenilirliği artırmak açısından önemli olacaktır. Ayrıca, 

çalışma parametrelerinin ölçümlerinin manuel olarak yapılmış olması, belirli bir ölçüde 

subjektif değişkenlik yaratmış olabilir. Daha objektif ve tekrarlanabilir sonuçlar elde 

edebilmek için, gelecekteki çalışmalarda otomatik veya yarı otomatik analiz yöntemlerinin 
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kullanılması önerilmektedir. Günümüzde gelişen yapay zekâ ve derin öğrenme tabanlı 

görüntü analizleri ile lezyonların otomatik segmentasyonu ve nicel analizi mümkün hale 

gelmiştir. Bu tür teknolojik yaklaşımlar, b1000 ve ADC haritalarının daha objektif 

değerlendirilmesine olanak tanıyabilir ve metodolojik güvenilirliği artırabilir. 

Görüntüleme teknikleri açısından değerlendirildiğinde, çalışmada kullanılan MR 

cihazlarının teknik özellikleri, özellikle manyetik alan gücü ve çekim protokolleri, 

görüntülerin hassasiyeti açısından belirleyici bir faktör olarak öne çıkmaktadır. Farklı 

merkezlerde yapılan çekimlerde cihazlar arası varyasyonlar olabileceği gibi, çekim 

parametrelerindeki farklılıklar, difüzyon ağırlıklı görüntüleme bulgularının 

standardizasyonunu zorlaştırabilir. Gelecekte, çalışmanın çok merkezli bir tasarım ile 

genişletilmesi ve farklı manyetik rezonans protokollerinin karşılaştırılması, bulguların klinik 

geçerliliğini güçlendirebilir. 

Öte yandan, çalışmamız literatürde MS ve nonspesifik ya da vasküler kökenli olduğu 

düşünülen hiperintens lezyonların ayırıcı tanısında, difüzyon ağırlıklı görüntülemelerin 

kalitatif ve kantitatif olarak kullanılabilirliğini en fazla hasta ve lezyon sayısı ile değerlendiren 

en kapsamlı çalışma olma özelliğini taşımaktadır. Literatürde difüzyon ağırlıklı görüntüleme, 

genellikle aktif ve inaktif lezyon ayrımında kullanılmış olup, ayırıcı tanı amacıyla 

uygulanmasına yönelik veriler oldukça sınırlıdır. Bu bağlamda, çalışmamız DAG-b1000 

sekanslarının çok sayıda alan ve bu alanlarla ilişkili oranlar üzerinden değerlendirilmesini 

sağlayan literatürdeki ilk ve tek çalışma olma özelliğini taşımaktadır. Ayrıca, tedavi durumu, 

süresi, takip süresi ve kullanılan ilaçların da çalışmaya dahil edilmesi, difüzyon ağırlıklı 

görüntülemelerin klinik pratiğe entegrasyonunu ve genel kapsamda kullanılabilirliğini 

değerlendirme açısından çalışmanın değerini artırmıştır. DAG-b1000 görüntüler piksel değeri 

dışında gerçek sayısal veriye sahip olmamasına rağmen literatürde daha önce yalnızca ADC 

haritalar üzerinden araştırılan NGBC ve talamus sinyallerini DAG-b1000 görüntüler 

üzerinden karşılaştıran ilk çalışmadır. Bu görüntülerde her ne kadar piksel değeri ölçülmüş 

olsa da kalitatif olarak da tanısal katkı sağlayabileceği gösterilmiştir. 

 

7 SONUÇ ve ÖNERİLER 

Sonuç olarak, elde edilen bulgular, multipl skleroz ilişkili beyaz cevher lezyonları ile 

vasküler orijinli olduğu düşünülen ya da nonspesifik özellikteki hiperintens lezyonları 

bulunan hastaların ayrıcı tanısında difüzyon ağırlıklı görüntülerin hem kalitatif hem de 
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kantitatif olarak kullanılabileceğini ve ölçümlerin tanısal değere sahip olabileceğini 

göstermektedir. Özellikle DAG-b1000 Sİ değerlerinin dolayısıyla DAG-b1000 parlaklığının 

ve karşı hemisfer SİO, NGBC SİO ve talamus Sİ oranlarının MS-Dışı grubuna kıyasla anlamlı 

derecede yüksek olması, altta yatan patofizyolojik mekanizmaların ve lezyon mikroyapısının 

farklılığını yansıtmaktadır. Klinik olarak MS şüphesi ile görüntüleme yapılan ve diğer beyaz 

cevher hiperintensiteleri ile arada kalınan olgularda diğer bulgulara ek olarak DAG-b1000 

görüntülerin değerlendirilmesinde multipl hiperintens lezyonların varlığı MS tanısına katkı 

sağlayabilir. Oluşturduğumuz modelde DAG-b1000 parlaklığına ve sayısına ek olarak karşı 

hemisfer SİO ve NGBC SİO değerlerinin birlikte kullanılmasının yüksek performans 

özelliklerine sahip olduğunu ve güvenilir ayırt edici olarak değerlendirilebileceğini 

göstermektedir. Gelecekte özellikle volümetrik ölçümler ve yapay zekâ uygulamaları 

kullanılarak daha gelişmiş modeller oluşturulabilir. Ayrıca difüzyon ağırlıklı görüntüler 

üzerinde bu modeller ile ayırıcı tanıya ek olarak hastalık takibi ve tedavi yanıtı da 

değerlendirilebilir. 
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EK-I. ETİK KURUL ONAY BELGESİ 
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9 EK-II. ARAŞTIRMA ONAY YAZISI 
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10 EK-III. KLİNİK VERİ KULLANIMI ONAY YAZISI  

 

 

 

 



 

112 

 

11 EK-IV. OLGU RAPOR FORMU 

 

                                                  OLGU RAPOR FORMU  

                                                                                                               Tarih: 

Olgu No 

 

Toplam Lezyon Sayısı   

Hiperintens Lezyon Sayısı    

Lezyon Lokasyonu Sağ Sol 

Lezyon Özelliği Dağınık Konfluen 

Lezyon Sinyal İntensitesi Hiperintens İzointens  Hipointens 

Lezyon B-1000 değeri   

Lezyon ADC değeri   

 

Karşı Beyaz Cevher B-1000 değeri  

Karşı Beyaz Cevher ADC değeri  

Normal Frontal Beyaz Cevher B-1000 değeri Sağ Sol 

Normal Frontal Beyaz Cevher ADC değeri Sağ  Sol 

Talamus B-1000 değeri  Sağ Sol 

Talamus ADC değeri Sağ  Sol 

 

Lezyon/KBC B-1000 oranı   

Lezyon/NAWM B-1000 oranı  

Lezyon/ Talamus B-1000 oranı  

Lezyon/NAWM ADC oranı  

Lezyon/Talamus ADC oranı  

 

 

 

 

 

Yaş  

Cinsiyet K E 

Tanı Tarihi  

Takip Süresi  

Tedavi Durumu  

Ek Hastalık  

Lezyon Tipi  
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12 EK-V. AYDINLATILMIŞ ONAM FORMU 
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13 EK-VI. TEZ BENZEŞİM RAPORU 


