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ÖZET 

 

Amaç: Diyabetik Hasta Grupları ile Serebral MR Perfüzyon Arasındaki İlişki incelemeyi  

amaçladık.  

 

Materyal-metot: 52 diyabetik hasta ve 39 sağlıklı kontrol grubu çalışmaya dahil edildi. 

Diyabetik hastalar proliferatif retinopati(PRP), non-proliferatif retinopati(NPRP), ve 

retinopati olmayan diyabet(RP olmayan DM) olarak üç gruba ayrıldı. Görüntülemeler 1.5T 

Manyetik Rezonans Görüntüleme (MRG) cihazı kullanılarak  gerçekleştirildi. T2* ağırlıklı 

eko planar görüntüleme sekansı ile DSC Perfüzyon ağırlıklı MR (PA-MR) ile görüntüler 

alındı. Görüntüleme sonucu kaydedilen veriler iş istasyonuna gönderildi (syngo-via, Siemens 

Medikal sistemler). Yazılım yardımı ile elde edilen ham veriler ile CBF haritaları elde edildi. 

Her iki serebral hemisferde gri cevherden region of interest (ROI) ile elde edilen veriler beyaz 

cevherden referans olarak seçilen bölgedeki ROI ile elde edilen veriye oranlandı.  

Çalışmamızdaki sürekli değişkenler için tanımlayıcı istatistikler, grup ortalamalarını 

karşılaştırmada ANOVA, farklı grupları belirlemede Duncan testi kullanılmıştır. Değişkenler 

arasındaki ilişki Pearson korelasyon katsayıları hesaplanmıştır.  

 

Bulgular: Çalışmamızda diyabetik hasta grupları (PRP, NPRP ve RP olmayan DM ) arasında 

NPRP ve RP olmayan DM grubunda her iki serebral hemisferde bölgesel olarak rCBF 

değerleri diğer gruplara göre daha düşük olmakla beraber istatistik olarak anlamlı farklılık 

gözlenmemiştir. Diyabetik hastalar ile sağlıklı kontrol grupları arasında rCBF değerleri 

diyabetik hasta grubunda daha düşüktü. Bununla beraber her iki frontal lob anterior ve 

inferior, her iki singulat girus, her iki temporal lob medial, sağ oksipital lob ve her iki 

talamusta rCBF  değerlerinde istatistik olarak anlamlı farklılık izlenmiştir.   

 

Sonuç: Sonuç olarak, bu çalışma T2DM'de diyabet grupları arasındaki serebral perfüzyonun 

bölgesel etkilerini incelemiştir. Diyabet grupları arasında bölgesel perfüzyon değerleri 

açısından anlamlı fark yoktu.  Sağlıklı kontrol grubuna göre bölgesel hipoperfüzyon genel 

olarak incelenen tüm loblarda görüldü ve çoğunda istatistik olarak fark izlendi. Özellikle 

temporal lob medial (hipokampal) kesimde hipoperfüzyon belirgindi.  

 

Anahtar Kelimeler: Diyabetes Mellitus, Serebral Perfüzyon, Manyetik Rezonans 

Görüntüleme, Diyabetik Retinopati 
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ABSTRACT 

 

Purpose: We aimed to examine the relationship between Diabetic Patient Groups and 

Cerebral MR Perfusion.   

 

Material-method: 52 diabetic patients and 36 healthy control group were included in the 

study. The diabetic patients were divided into three groups as proliferative retinopathy (PRP), 

non-proliferative retinopathy (NPRP) and non-retinopathy diabetes (non-RP DM). The 

imaging processes were performed by using 1.5T Magnetic Resonance Imaging (MRG) 

device. The images were obtained with DSC Perfusion-weighted MR (PW-MR) with T2*-

weighted eco planar imaging sequence. The data recorded as a result of imaging were sent to 

the work station (syngo-via, Siemens Medical systems). The CBF maps were created with raw 

data obtained with software. The data obtained from region of interest (ROI) from gray 

substance in the both cerebral hemispheres were proportioned to the data obtained from ROI 

in the area that was selected as the reference from white substance. Our study uses descriptive 

statistics for continuous variables, ANOVA for comparing group averages, and Duncan test 

for determining different groups. The relationship among variables was calculated with 

Pearson's correlation coefficients.  

 

Findings: In our study, it was determined that the rCBF values were regionally lower on both 

cerebral hemisphere in the NPRP and Non-RP DM groups compared to the other groups and 

there was no statistically significant difference among the diabetic patient groups (PRP, NPRP 

and Non-RP DM). Between the diabetic patients and healthy control groups, rCBF values 

were lower in the diabetic patient group. However, a statistically significant difference was 

observed in rCBF values in both frontal lobes anterior and inferior, both cingulate gyrus, both 

temporal lobes medial, right occipital lobe and both thalami.   

 

Conclusion: As a result, the regional effects of cerebral perfusion among diabetic groups in 

T2DM were examined in this study. No significant difference was observed in terms of the 

regional perfusion values among the diabetic groups.  According to the healthy control group, 

regional hypoperfusion was generally observed in all lobes examined and a statistical 

difference was determined in the majority of them. Hypoperfusion was prominent especially 

in the temporal lobe medial (hippocampal) section.  
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1. GİRİŞ VE AMAÇ 

 

Diyabetes mellitus (DM) kan glukoz yüksekliği ile seyreden karbonhidrat 

metabolizması bozukluğudur. Genelde Tip 1 ve Tip 2 DM olarak sınıflandırılır. 

Etyopatogenezde Tip 1 DM‟ de insulin salgılayan pankreas beta hücrelerindeki otoimmun 

hasar sorumlu tutulurken,  Tip 2 DM‟ de obezite ve insülin direnci suçlanmaktadır (1). 

Özellikle Tip 2 DM son yıllarda giderek artan bir halk sağlığı sorunu haline gelmekte ve  

diyabetin klinik önemi özellikle makrovasküler komplikasyonlar (kardiyovasküler hastalıklar, 

serebrovasküler hastalıklar, periferik damar hastalığı), mikrovasküler komplikasyonlar 

(diyabetik retinopati, diyabetik nöropati ve diyabetik nefropati) olmak üzere kronik 

komplikasyonlarından kaynaklanmaktadır. 

DM dünya genelinde yaygın bir hastalıktır ve diyabetik retinopati (RP) sıklığı giderek 

artış gösteren mikrovasküler bir komplikasyonu olarak görülmektedir. Diyabetik RP, yeni kan 

damarlanmalarının oluşumu ile görülen proliferatif retinopati (PRP) ve non proliferatif 

retinopati (NPRP) olarak iki kısımda sınıflandırılmaktadır.   

Perfüzyon Ağırlıklı Manyetik Rezonans Görüntüleme (PA-MRG) yönteminde, 

herhangi bir takipçi ajanın serebrovasküler sistemden geçişi sırasında oluşturduğu sinyal 

değişikliklerinden yararlanılarak fizyolojik bilgi edinilir. Böylelikle beyin dokusunda 

herhangi bir nedenle bozulan kan akımındaki değişiklikler kalitatif ve kantitatif olarak 

değerlendirilir. Takipçi ajan deuterium oksit ve gadopentetate dimeglumin gibi ekzojen ya da 

su protonları gibi endojen olabilir (2). 

Bu nedenle bu tez çalışmamda Diyabetik Hasta Grupları (PRP, NPRP ve RP olmayan 

DM grupları)   ile Serebral MR Perfüzyon Arasındaki İlişkiyi incelemeyi amaçladık. 
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2. GENEL BİLGİLER  

 

2.1. Diyabetes Mellitus 

2.1.1. Tanım 

DM, pankreas beta hücrelerinden salgılanan insülinin mutlak-göreceli azlığı veya 

hedef dokulardaki etkisizliği sonucu karbonhidrat, protein ve lipid metabolizmalarında çeşitli 

bozukluklara yol açan, neredeyse tüm sistemlerde komplikasyonlara neden olan kronik 

metabolik bir hastalıktır (3). 

2.1.2 Sınıflandırma 

İlk kez 1979 yılında National Diyabetes Data Group (NDDG) (4) daha sonra da 1985 

yılında World Health Organization (WHO) (5) tarafından diyabetin geniş bir sınıflaması 

yapılmıştır. WHO‟nun yaptığı sınıflama kliniksel olup aynı zamanda diyabeti terminolojik 

olarak insüline bağımlı (IDDM) ve insüline bağımlı olmayan (NIDDM) olarak da 

adlandırmıştı. Daha sonra Amerikan Diyabet Birliği (ADA) tarafından 1998 yılında önerilen 

yeni sınıflama ise etyolojik olup keza insüline bağımlı ve insüline bağımlı olmayan diyabet 

yerine Tip 1 ve Tip 2 diyabet terminolojisini de önermektedir.  

DİABETES MELLİTUS‟UN ETİYOLOJİK SINIFLAMASI (ADA 2017) (6) 

I-Tip 1 diyabet (B hücre yıkımı, çoğunlukla mutlak insülin eksikliği) 

A- İmmunolojik 

B- İdiopatik 

II-Tip 2 diyabet 

 İnsülin direnci veya insülin salgı bozukluğu ağırlıklı olarak neden olabilir. 

III-Gestasyonel (Gebeliğin ikinci veya üçüncü trimesterinde teşhis edilen diyabet, gebelikten 

önce belirgin olmayan diyabet) 

IV- Diğer nedenlerden dolayı spesifik diyabet tipleri, örneğin, monogenik diyabet sendromları 

(yenidoğan diyabeti ve gençlerde görülen erişkin tipi diyabeti (MODY) gibi), ekzokrin 
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pankreas hastalıkları (kistik fibroz gibi) ve ilaç veya kimyasal- uyarılmış diyabet (örneğin, 

HIV / AIDS tedavisinde veya organ nakli sonrası glukokortikoid kullanımı ile) 

2.1.3. Epidemiyoloji  

Epidemik olarak DM, gelişmiş ve gelişmekte olan ülkelerde, birçok kişinin sağlığını 

tehdit etmektedir (7). Ama günümüzde bütün dünya DM pandemisi ile mücadele etmektedir. 

Küresel olarak, diyabetli insanların sayısı 2003„de 194 milyondan 2025„de 380 milyona kadar 

artarak bir sonraki yirmi yılda neredeyse iki kat olacağı beklenmektedir (8). Modern çağda 

genetik özelliklere çevresel ve kültürel faktörlerinde eklenmesi özellikle tip 2 DM  

prevalansında artış izlenmiştir. Diyabetin sinsi seyirli olmasından dolayı prevalansının 

saptanmasında zorluk çekilmektedir ve bununla beraber bölgesel ve ırksal farklılıklar 

bulunmaktadır. DM„nin dünyanın bazı kesimlerinde görülme sıklığı daha azdır. Grönland ve 

Alaska eskimolarında DM prevalansı çok düşük olup saptanan olguların geneli tip 2 diyabettir 

(9). Tam tersine Amerika„da yaşayan Pima Kızılderililerinde prevalans % 55„ in üstündedir ve 

dünya üzerindeki en yüksek diyabet prevalansı bu ırktadır (10). Ülkemizde 1999 yılında 

tamamlanan Dünya Sağlık Örgütü destekli Türkiye Diyabet Epidemiyoloji Projesinde 

(TURDEP-I) % 7,2 oranında olan diyabet sıklığı 2010‟ daki TURDEP-II de %13,7 olarak 

saptanmıştır. Tip 2 diyabette yaş arttıkça insidansda artarken kadınlarda Tip 2 diyabet 

prevalansı 65 yaşına kadar erkeklerden daha yüksek iken, 65 yaş üzerinde ise fark yoktur. 

2.1.4. Tip 2 Diyabetes Mellitus Patogenezi 

Tip 2 DM, obezitenin artması ile birlikte prevalansı artan sık görülen bir hastalıktır. 

Son yıllarda prevalansı giderek artmıştır ve bu artış büyük oranda obezite ve sedanter yaşam 

şekli ile ilişkilendirilmiştir (11). Hastalığın patogenezi karışıktır. Çünkü hastalarda değişen 

düzeylerde insülin direnci ve görece insülin yetersizliği bulunmaktadır (12). Bu iki durum da 

DM gelişimine katkıda bulunur. Bunun dışında hiperglisemi tek başına pankreas beta hücre 

fonksiyonunu bozabilir ve insülin direncini artırabilir. Bu durumlara sekonder hiperglisemi 

kısır döngüsü metabolik durum daha da kötüleşir (13). 

Pankreas Beta hücrelerinde insülin salınımı için intrasellüler glukoz transportu 

gereklidir. Bir kısmı glukoz transporter 2 (GLUT-2) ile gerçekleşir. GLUT-2 ekspresyonunun 

genetik olarak değiştirildiği ve yüksek miktarda yağlı diyet ile beslenen normal farelerde 

glukoz intoleransı gelişmiştir. Bu durum diyabet gelişimi ve diyet ile alınan yüksek miktarda 

yağ arasında bir korelasyon olduğunu düşündürmektedir (14). 
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İnsülin direnci Tip 2 DM gelişimi için en önemli belirleyici olarak kabul görmektedir. 

Bu durum yaş, kilo alımı ile daha ciddi seviyelere çıkmaktadır. Tip 2 DM gelişimi için yüksek 

riske sahip olan normal kilolu kişilerde açlık ve tokluk hiperinsülinemisi, gelecekte kilo alımı 

ve sonuç olarak hiperglisemiye yatkınlık açısından öngörülmektedir (15). Mevcut 

hipergliseminin muhtemelen insülin gen ekspresyonunu bozarak, pankreas beta hücreleri 

üzerine toksik etkiyle durumun ilerlemesine sebep olacağı düşünülmektedir. Aynı zamanda 

adipositlerden salınan leptin, adiponektin, tümör nekroz faktör-alfa (TNF-alfa) ve resistin gibi 

adipokinler insülin direncinin gelişmesinden sorumlu tutulmaktadır (16). 

Tip 2 DM hastalığı bulunan ailelerin normoglisemik zayıf çocuklarında non-oksidatif 

glukoz metabolizması ile ilişkili kas dokusunda azalmış glikojen sentezinin gözlenmesi ile 

Tip 2 DM patogenezinde genetik faktörlerin önemi ortaya koymuştur (17). 

Genetik ve çevresel faktörlerin birlikteliğinin patogenezdeki önemi ise Tip 2 DM‟si 

olan ailelerin diyabetik olmayan çocuklarının incelendiği bir çalışmada gösterilmiştir. Normal 

vücut ağırlığında olan çocukların insülin duyarlılıkları ailesinde diyabet olmayan sağlıklı 

bireyler ile benzer iken, obezite varlığında sağlıklı bireylere göre belirgin düzeyde insülin 

duyarlılıklarının azaldığı görülmüştür (18).   

DM gelişiminde çevresel ve genetik faktörler ele alındığında çevresel faktörlerin daha 

fazla rol aldığı görülmektedir. Meksika‟da yaşayan Pima yerlilerinde diyabet prevalansı, 

ABD‟de yaşayan Pima yerlilerinin beşte biri kadardır(%6,9‟e karşı %38) (19). 

Obezite, diyabet patogenezi ve ateroskleroz arasındaki ilişkide inflamasyonun rolünün 

olduğu birçok çalışmada araştırılmıştır (20). 

2.1.5 Diyabetes Mellitus Tanısı 

Uzun yıllar boyunca DM tanısı için kullanılan kriterlerin her toplumda benzer 

sonuçları olduğu görülmesi üzerine tanı kriterleri belirlenmiştir. İlkin açlık kan şekeri (AKŞ) 

eşik değeri 140 mg/dL (7,8 mmol/L) kabul edilirken yapılan analizler sonucunda DM tanısı 

için AKŞ eşik değeri 126 mg/dL(7,0mmol/L) olarak belirlenmiştir. 75g oral glukoz tolerans 

testi (OGTT)‟nden 2 saat sonra ölçülen kan şekeri için eşik değer 200 mg/dL(11,1 mmol/L) 

olarak tanımlanmıştır. HbA1c testi 2-3 aylık bir periyottaki kan şekeri seviyesinin 

ortalamasını gösteren kronik hipergliseminin bir belirteci olarak kullanılmaktadır. HbA1c testi 

için ise eşik değer olarak %6,5 gösterilmiştir (21, 22). 
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Amerikan Diyabet Derneği AKŞ 100 mg/dL(5,6 mmol/L) ile 125 mg/dL(6,9 mmol/L) 

arasında olanları, 75g OGTT 2 saat sonrası KŞ 140mg/dL(7,8mmol/L) ile 199 mg/dL(11,0 

mmol/L) arasında olanları ve HbA1c testi için %5,7 ile %6,4 arasında olanları prediyabetik 

hastalar olarak diyabet  için artmış risk kategorisine almıştır (Tablo 1) (23). Pankreastaki beta 

hücre rezervini kandaki C peptid düzeyi gösterir. Kabaca 1,5 ng/ml altındaki kan C-peptid 

düzeyleri beta hücre fonksiyonlarındaki yetmezliği göstermektedir (24). 

 
Tablo 1. Diyabet ve Prediyabet tanı kriterleri. 

 

2.1.6 Tip 2 Diyabetes Mellitus Komplikasyonları 

Tip 2 DM‟de hastalık başlangıcı sinsidir ve tanıda gecikme olağandır. Bunun 

sonucunda tanı anında bazı hastalarda diyabetin komplikasyonları görülebilmektedir. DM‟ de 

makrovasküler (ateroskleroz, koroner arter hastalığı, serebrovasküler hastalık) ve 

mikrovasküler (retinopati, nefropati, nöropati) komplikasyonlar morbiditeden sorumludur.  

DM‟ de; ketoasidoz, hiperglisemi ve hipoglisemi koması gibi akut metabolik 

komplikasyonlar ve hipergliseminin neden olduğu uzun dönem komplikasyonlar (vasküler 

problemler) bulunur (25). Uzun dönem kronik komplikasyonlar küçük kan damarlarının 

hasarlandığı mikrovasküler ve arterlerin hasar gördüğü makrovasküler komplikasyonlar 

olarak iki grupta sınıflandırılmıştır. Mikrovasküler komplikasyonlar; retinopati, nefropati ve 

nöropatiyi iken makrovasküler komplikasyonlar ise kardiovasküler hastalıkları, inme ile 

sonuçlanan serebrovasküler hastalıkları ve periferik arter hastalıklarını içerir (25). 

DM‟ de hipergliseminin kronik komplikasyonlarını açıklayan, birbiriyle benzeşen üç 

farklı teoriden bahsedilmiştir (26);  
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 a) Hücre içi glukozun artışı ve hücresel proteinlerin non enzimatik glikozilasyon yoluyla ileri 

glikozilasyon son ürünlerine  (Advanced Glycation End products: AGEs) yol açtığı 

şeklindedir. AGE„nin kollajen ve ekstrasellüler matriks proteinleri gibi protein yapılarına 

çapraz bağlantısı,  aterosklerozu hızlandırması,  glomerüler disfonksiyona katkıda bulunması,  

nitrik  oksit  sentezini azaltması, endotel disfonksiyonunu indüklemesi  ve ekstrasellüler 

matriks bileşimi ve  yapısını değiştirmesi  gösterilmiştir. 

 b) Hipergliseminin glukozun sorbitol yolu aracılığıyla olan metabolizmasını anlatmaktadır. 

Hücre içi glukoz önce fosforilasyon ve sonrasında glikoliz ile metabolize olur. Hücre içi 

glukoz yükseldiği zaman, glukozun bir kısmı aldoz redüktaz enzimi ile sorbitole dönüştürülür. 

Yüksek sorbitol değerleri hücresel düzeyde fizyolojiyi farklı etkiler (miyoinozitolde azalma,  

redoks potansiyelinde değişiklik)  ve hücresel fonksiyon bozukluğuna yol açabilir.   

 c) Hipergliseminin, intrasellüler sinyal iletiminde gerekli protein kinaz C (PKC)'nin bazı 

izoformlarının aktivasyonuna ve diaçil gliserol artışına neden olduğu gösterilmiştir.  PKC 

diyabetik komplikasyonlara neden olan çeşitli hücresel olaylara etki etmektedir.  Örneğin, 

Glukozun PKC„yi aktive etmesi in vitro olarak endotelyal hücrelerde ve nöronlarda 

fibronektin,  tip IV kollajen, kontraktil proteinler ve ekstrasellüler matriks protein genlerinin 

transkripsiyonunu değiştirmektedir. DM ile ilişkili komplikasyonlarda growth faktörlerinin de 

önemli bir rol oynadığı anlaşılmaktadır. Vasküler endotelyal growth faktör (VEGF) diyabetik  

PRP‟ de lokal  olarak  yükselmiştir  ve  lazer  fotokoagülasyon yapıldıktan sonra azalır.  

Sonuç olarak, hiperglisemi oksidatif stres ve serbest radikal oluşumu ile 

komplikasyonların gelişmesine katkıda bulunabilir (Şekil 1). 

Serebral küçük damar hastalığı (SVD), serebral beyaz ve gri maddede beyin hasarı ile 

sonuçlanan, perforan beyin damar arterlerini, kılcal damarları ve venüllerini etkileyen 

hastalıktan kaynaklandığı düşünülen klinik, bilişsel, nörogörüntüleme ve nöropatolojik 

bulgular sendromunu tanımlamak için yaygın olarak kullanılan bir terimdir (27). 

Tip 2 diyabet, artmış inme ve azalmış kognitif fonksiyon  riskiyle ilişkilidir. Serebral 

SVD ile ilgili olarak, tip 2 diyabetli hastalarda DM olmayan bireylere kıyasla artmış bir 

lakünar infarkt prevalansı tanımlanmıştır (28). Ayrıca, diyabet ve lakunar felci olan hastalar, 

diyabetik olmayanlara göre daha kötü bir prognoz göstermektedir (29). 
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Şekil 1.  Diyabet  Patogenezi. (Kısaltmalar: AGE, gelişmiş glikasyon son ürünleri; APC, 

aktive edilmiş protein C; FFA, serbest yağ asitleri; HDL, yüksek yoğunluklu lipoprotein; 

LDL, düşük yoğunluklu lipoprotein; NFκB, nükleer faktör κB; PDGF trombosit kaynaklı 

büyüme faktörü; PKC, protein kinazı C; ROS, reaktif oksijen türleri; VEGF, vasküler endotel 

büyüme faktörü. Leah A. Klein'ın eseri). 

 

Tip 2 diyabetes mellituslu hastalarda hipergliseminin kronik zararlı etkileri klasik 

olarak mikrovaskuler ve makrovasküler komplikasyonlarıdır. Retina veya böbrekler gibi 

mikroanjiyopatinin klasik hedef organlarına ek olarak, beyin daha yakın zamanda diyabetik 

mikrovasküler komplikasyonlar için hedef organ olarak tanımlanmıştır (30). 

T2DM hastalarında oksipital alanlar sadece serebrovasküler reaktivitenin değil aynı 

zamanda nöral aktiviteyi ve beyin hacmininde azaldığını göstermiştir (31-33). Oksipital 

bölgelerdeki bu anormallikler, görme yolu boyunca vaskülopati ve nöropati içeren, iyi bilinen 

bir diyabet komplikasyonu olan potansiyel görme bozukluğuna bağlanabilir (34). 

Diyabet, endotel fonksiyonunu (35) ve kan-beyin bariyerinin geçirgenliğini 

değiştirerek mikro dolaşımı ve bölgesel metabolizmayı etkiler (36). 
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2.1.6.1. Diyabetik Retinopati 

2.1.6.1.1 Diyabetik Retinopati Epidemiyolojisi 

Tip 2 DM durumunda RP prevalansı 5. Yılda %25-40 iken, 15. yılda bu sayı %50-85‟e 

çıkmaktadır (37). Yüzdelerin ilki oral antidiyabetik (OAD), ikincisi ise insülinle ile tedavi 

edilen olgulara aittir. Yüzdelere bakılırsa insülinle tedavi Tip 2 DM‟ lilerde, OAD‟lerle 

tedaviye göre retinopati oluşma riskini arttırmaktadır. 

2.1.6.1.2. Diyabetik Retinopati Sınıflama  

Diyabetik retinopatide ilk bulgu mikroanevrizmadır. Damarsal geçirgenlik artışı 

eksuda ve maküla ödemi ile sonuçlanırken, retina kapillerlerinin obstrüksiyonu intraretinal 

mikrovasküler anormalliğe neden olur. Diabetik RP‟nin ileri evresinde ise ince, sızıntıya 

yatkın ve kırılgan yeni vasküler yapıların geliştiği neo-vaskülarizasyon ile karakterizedir (38). 

RP, oftalmoskopik bulgulara göre ikiye ayrılmaktadır:  

1. NPRP: Mikroanevrizmalar, retinal hemorajiler, yumuşak ve sert eksudalar izlenir.  

2. PRP: Vitreus içi hemorajilerin eşlik ettiği ya da etmediği neo-vaskülarizasyon mevcuttur. 

2.1.6.1.3. Diyabetik Retinopatide Fizyopatogenez ve Komplikasyon Mekanizmaları 

DM ağırlıklı olarak retinanın mikrovasküler dolaşımını etkiler ve bu doku için gerekli 

olan mikrovasküler yapısal değişikliklerle sonuçlanır. Retinal mikrovasküler yapılar, bazal 

membranda perisitler ile çevrelenmiş şekilde bulunan endotelyal hücrelerden oluşmuştur (39, 

40). İlk görülen histopatolojik lezyonlar olan vasküler bazal membranın diffüz kalınlaşması 

ve perisitlerin seçici kaybı, olağan fundus muayenesinde ortaya konamaz.  

NPRP‟nin ilk klinik görüntüsünü mikroanevrizmalar oluşturur. Noktasal ve lekelenme 

tarzında hemorajiler, venöz dilatasyon/hemorajiler, sert eksuda (zayıf damarlardan sızan 

plazma proteinleri), yumuşak eksudalar (atılmış pamuk lekelenmeleri, iskemi sonucunda 

hasarlanan iskemi sinir lifi şişlikleri) ve intraretinal mikrodamarsal anormallikler (düzensiz 

genişleme ve tortiyöz variköz yapılar) nonproliferatif basamağın karakteristik lezyonlarıdır. 

Bu basamağa fokal kapiller ve arteryel darlık beraberlik göstermektedir.  
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Retinal iskemi sonucunda vazoproliferatif maddelerin salınımı ve proliferatif sürecin 

özelliği olan, neovaskülarizasyon oluşumu gerçekleşir. Retinanın proliferatif damarlanması, 

vitröz kanamaya ve retinal ayrışmaya yol açar ve tedavi edilmezse sıklıkla görme bozulur (41-

45). 

Tümör nekrozis faktör-alfa (TNF-α), interleukin-1beta (IL-1β) gibi proinflamatuar 

sitokinlerin ve monocyte chemotactic protein-1 (MCP-1) gibi kemokinlerin diabetik RP‟li 

hastaların vitröz sıvılarında arttığı görülmüştür (46). Ayrıca insan retina epitel hücrelerinin, 

TNF-α ve IL-1β ile maruziyetinin, glukoz tüketimini, mitokondrial süperoksid üretimini, 

mitogen activated proteine kinase (MAPK) aktivasyonunu ve nükleer faktör-kappa b (NF-κb) 

sinyal yolaklarını artırdığı gösterilmiştir (47). 

Başka bir çalışmada, diabetik RP‟li hastaların bakılan vitröz sıvı örneklerinde, 

interlökin-6 (IL-6), IL-1β ve TNF-α düzeylerinde artış izlenmiştir (48, 49). Vitreus içine IL-

1β uygulanması yapılan ratlarda, NF-Kb aktivasyonunu arttırmış ve bu durum vasküler 

permeabilitede artış ve artmış lökostaz ve aselüler kapillerlerin oluşumu ile sonuçlanmıştır 

(50). Endotelyal hücrelerde TNF-α ve IL-1β ile inkübasyon sonrası VEGF, vascular 

endothelial growth factör reseptör-1 (VEGFR-1) ve siklooksijenaz-2 (COX-2)‟ı gibi 

proinflamatuar sitokin artışı izlenmiştir (51). 

Diabetik RP gelişiminde ve ilerlemesinde proinflamatuar sitokinlerin etkisi ile ilgili 

çok fazla kanıt olmasına rağmen, mekanizmasının ayrıntısı ve hücresel hedefler tam olarak 

ortaya konamamıştır (51).  

Retinanın mikrovasküler yatağı küçük serebral damarların embriyolojik kökenlerini, 

anatomik özelliklerini ve fizyolojik özelliklerini yansıtır (52). Genel popülasyonda yapılan 

kesitsel çalışmalarda retinal mikrovasküler anormallikleri olan kişilerin, MRG'de görülen 

serebral enfarktüs, beyaz cevher bulguları ve mikrobeslemelerin retinopatisi olmayanlara göre 

daha muhtemel olduğunu göstermektedir (53, 54). Başka bir çalışmada ileriye dönük 

çalışmalar (55), mikrovasküler retina anormalliklerinin varlığının, belirgin ve alt klinik 

infarktlarla ilişkili olduğunu kanıtlamaktadır. Daha yakın zamanlarda, herhangi bir 

retinopatinin varlığı da daha yüksek lökoaraiozise ilerlemesi ile ilişkilendirilmiştir (56). 

Retinopati, kümülatif hiperglisemik maruziyet ve daha uzun hastalık süresi (57), ve beyin 

değişiklikleriyle ilişkilidir (58). 
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2.2. Manyetik Rezonans Perfüzyon Görüntüleme 

Perfüzyon, kan ile doku arasında kapiller düzeyde oksijen ve metabolit alışverişi 

olarak tanımlanır. 100 gr beyin dokusundan belirli zamanda geçen kanın miktarı serebral 

perfüzyonu verir. Perfüzyon görüntüleme yöntemlerinde doku ya da organa ulaşan kanın 

hemodinamisi fonksiyonel olarak ölçülmektedir. Perfüzyon MRG tekniği kan akımına 

mikroskopik düzeydeki duyarlılığı gösterir (59). Lokal serebrovasküler hemodinaminin ve 

metabolik aktivitenin araştırılmasında perfüzyon MRG kullanılan yöntemlerden en başta 

gelenlerden biridir (60). Beyin damarsal hastalıklarında (arteriovenöz malformasyonları 

(AVM), arteriovenöz şantlar, anjiyopatiler, Moya moya hastalığı gibi kapiller ektaziler) beyin 

parankiminin vasküler regülasyonunda değişiklik oluşturan ve klinik belirtiler ortaya çıkaran 

hemodinamik bozukluklukları değerlendirmek için kullanılır (61). 

Perfüzyon kanın dokudaki geçişi ile ilişkili olduğundan dolayı vasküler takipçi metodu 

ile beyine giden kanın takip edilmesi ve beyin dokusuna ait perfüzyon miktarının ölçülmesi 

esasına dayanır. Bu amaca yönelik 3 tip vasküler takipçi kullanılır (62-64). 

a)Yayılabilir ajanlar (diffusible): Bu ajanlar kapiller ağ yoluyla dokuya girerek venöz yol 

ile dokudan ayrılırlar. Xenon Bilgisayarlı Tomografi (BT) perfüzyon görüntülemede, SPECT 

ve bazı pozitron emisyon tomografi (PET) cihazlarında kullanılırlar. Bu ajanlardan bazıları 

FDG-F18, NaF-18, Tc-99m perteknetattır. 

b) İntravasküler kompartman ajanları: Bu maddeler dokuya geçmediğinden dolayı 

inceleme esnasında vasküler kompartmanda kalırlar. MR ve BT kontrast maddeleri bu 

sınıflamaya dahildir. 

c) Mikrokürecikler: Bu maddeler belirli bir zaman içerisinde mikrovasküler ağa hapsolurlar. 

İntravenöz kompartmandaki Gadolinyum (Gd) kullanımı sıktır. Gd‟nin perfüzyon için başlıca 

özelliği emilmemesi ve metabolize edilmemesidir. 

Kanın beyin dokusuna ulaşması ve yayılmasını değerlendirmek için endojen ve ekzojen 

olmak üzere iki farklı işaretleyici kullanılır. 

2.2.1 Ekzojen Takipçi Yöntemi 

Kanın kontrast madde ile işaretlenmesine dayanır. Bu yöntem  2 şekilde uygulanabilir. 
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1) Dinamik görüntüleme: Bu metod vasküler ajan olarak kullanılan manyetik kontrast 

ajanın, yani gadoliniumun intravenöz enjeksiyonu sonrasında tekrarlayan görüntüleme 

işlemi şeklindedir (2).  

2) Kararlı durum (steady-state) görüntüleme: Bu yöntemde ise intravenöz infüzyon 

sonrası kontrast ajanın belli bir konsantrasyona ulaşması ile görüntü alınır (63, 65). 

Dinamik incelemede paramanyetik kontrast ajanın kapiller ağdan geçerken, 

çevresindeki lokal manyetik alan değişikliklerden yararlanılır. Bu değişimler inceleme 

sırasında sinyal farklılığı olarak karşımıza çıkar. Gd kontrast ajanı T1 ağırlıklı (T1A) serilerde 

parlaklığa neden olurken, T2 veya T2* ağırlıklı serilerde sinyal kaybına uğratır ve “T2 

duyarlılık etkisi” olarak bilinir. Kapillerlerin sayısı ve içindeki gadolinium miktarına göre 

sinyal kaybı değişiklik gösterir. Kontrast ajanın bolus verilmesini sonrasında 5-6 sn. içinde 

hızlı ve aralıklı görüntüleme yapılır. Burada amaçlanan kontrast ajanın dokudan geçişinde 

lokal manyetik alandaki değişimlerin MR sinyali olarak kaydedilmesidir. Kontrast ajanın 

bolus verilmesinin önemi belirli dozdaki gadoliniuma göre yüksek konsantrasyonlarda bolus 

verilen gadoliniumun kısa bir sürede damarda bulunmasıdır. Böylece yüksek 

konsantrasyonlarda ortaya çıkan sinyal değişimleri de fazla olacaktır (65, 66). Kontrast ajanın 

meydana getirdiği sinyal kaybı MR cihazındaki yazılımlar ile beraber zaman-intensite eğrisi 

oluşturulur ve hemodinamik parametreleri değerlendirmek için konsantrasyon-zaman eğrisine 

dönüştürülür (63, 67). 

Perfüzyon MRG‟de ölçülen hemodinamik parametreler; 

Serebral kan hacmi (Cerebral blood volume=CBV): Belirli bir bölgede 100 gr beyin 

dokusundaki kan volümünü verir. Birimi ml/100 gr beyin dokusudur. CBV haritaları 

konsantrasyon zaman eğrilerinin altında kalan alanın matematik integrasyonu ile elde edilir.  

Serebral kan akımı (Cerebral blood flow=CBF): Belirli bir bölgeden geçen 100 gr beyin 

dokusundaki kan miktarını verir. Birimi ml/100 gr beyin dokusudur. 

Ortalama geçiş zamanı (Mean transit time=MTT): Kontrast ajanın belirli bir bölgeden 

ortalama geçiş zamanıdır. Birimi saniyedir. Beyin dokusunda akan kanın arterden girişi ile 

venden çıkışı arasında yol aldığı mesafe ile ilgili olup CBV ve CBF ile ilişkilidir (MTT = 

CBV/CBF).   
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Pik zamanı (Time to peak= TTP): Kontrast ajanın beyin dokusunun bir bölgesinde pik 

değerine ulaşması için geçen süreyi tanımlar. 

 

Şekil 2. DSC tekniğinde intensite-zaman eğrisi (68). 

Bu parametreler kantitatif değerlendirme gibi görünse de kontrast ajanın veriş hızı, 

miktarı, hastanın total kan volümü ve kardiyak problemler gibi pek çok durumdan 

etkilendiklerinden bu veriler göreceli verilerdir. Bundan dolayı  “relative” kelimesinin baş 

harfi ile ifade edilirler (rCBV, rCBF, MTT gibi). Sonuç olarak ölçülen bölgenin kan akımının 

gerçek sayısal değerini tespit etmek mümkün değildir. Bundan dolayı elde edilen sinyal 

değerleri, simetrik taraf ile karşılaştırarak değerlendirme yapılmalıdır. 

2.2.1.1. Dinamik Görüntüleme 

Dinamik susceptibilite kontrastlı perfüzyon ağırlıklı görüntüleme (DSC-MRG); Bolus 

olarak verilen kontrast ajanın dokudaki sinyal farklılıkları cok kısa sürede gerçekleştiğinden 

ve zaman içinde değişkenlik gösterebildiğinden, bunların belirlenmesi için ultra hızlı 

görüntüleme yöntemleri kullanılmaktadır. Ekoplanar görüntüleme (EPI: Echoplanar imaging) 

bunun için kullanılan ultra hızlı bir donanımdır. EPI ile spin eko (SE) ve gradient eko (GRE) 

sekansları kullanılabilmektedir. GRE sekansı, aynı time to repeat (TR) zamanında daha çok 

kesit alınmasına ve tüm beyinin görüntülenebilmesine olanak sağlar. Aynı zamanda kontrast 

miktarı da SE sekansına göre daha düşük düzeydedir (SE sekansına göre yaklaşık 1.5-2 katı 

kadar daha düşük). Bunun yanında dezavantaj olarak GRE tekniğinde T2* duyarlılık etkisinin 

daha çok olması, büyük vasküler yapılar komşuluğunda ve doku-kemik veya doku-hava ara 
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yüzleri düzeyinde artefakta yol açması sayılabilir. GRE sekansı orta ve geniş çaplı damarlara 

duyarlıdır (62, 63). 

SE sekansı ise ağırlıklı olarak mikrovasküler yapıya, yani kapiller yatağa sensitiftir. 

Bundan dolayı öncelikle tümör anjiogenezinde veya kapiller alan ile ilişkili iskemik 

süreçlerde GRE sekansına göre daha hassastır. Artefaktlar ise SE sekansında GRE sekansına 

göre daha az görülür. Ancak tüm beyni tarayabilmek için GRE sekansına ile 

karşılaştırıldığında daha çok süreye ihtiyaç duyulması dezavantajıdır. Tüm bu durumlara 

rağmen, literatürde birbirlerine belirgin üstünlük sağlamadıkları bildirilmiştir. Bu nedenle 

rutin kullanımda her iki sekans da uygulama alanı bulmaktadır (66, 69, 70). 

Dinamik kontrast enhancement (DCE) perfüzyon görüntülemede, T1A görüntülerde 

kullanılmaktadır (Dinamik kontrastlı perfüzyon ağırlıklı görüntüleme (DCE-MRG). Bu 

perfüzyon yönteminde doku ya da lezyon içerisindeki endotelyal permeabilitenin ölçülmesi 

amaçlanmaktadır. DSC-MRG‟den farklı olarak T1A görüntüler kullanılır. Kan beyin 

bariyerinin bozulduğu durumlarda Gd kapiller ağ dışına doku ve interstisyum içine geçmekte 

meydana getirdiği güçlü dipol-dipol etkileşimle T1 relaksasyon süresinin kısalmasına ve T1A 

görüntülerde sinyalin yükselmesine neden olmaktadır, bu etki relaksitivite olarak adlandırılır. 

Gd relaksitivitenin  "susceptibility" etkilerinden daha güçlü olmasından dolayı, T1A puls 

sekansları T2 ya da T2* görüntülere göre daha düşük doz Gd kullanılmasına yol açmıştır. Gd 

dokuya geçtikten sonra 15-20 sn‟de bir alınan görüntüler nedeniyle inceleme süresi daha uzun 

olmaktadır (70-72).  

2.1.1.2 Kararlı durum veya steady-state perfüzyon görüntüleme 

Bu teknikte T1A ile tüm beynin yüksek uzaysal çözünürlüklü görüntülemesi alınır ve 

CBV‟nin daha net hesaplanmasınına olanak sağlar. Bu yöntemde kontrast maddenin 

intravasküler alandan hücre dışına geçmediğini kabul eder. Kontrast verilmeden önce 

"baseline" görüntüler alınır. Daha sonra kararlı durum zamanında postenjeksiyon görüntüler 

alınır. Kontrast sonrası kararlı durumdaki görüntülerden "baseline" görüntüler çıkarılarak 

mutlak CBV haritası meydana getirilir. Kararlı durum perfüzyon görüntülemenin bazı 

dezavantajları bulunur. Subtraksiyondan dolayı görüntülerin sinyal görüntü oranı düşüklüğü, 

kontrast öncesi ve sonrası görüntüler arasında hasta hareketinin ölçüleri etkilemesi, kan beyin 

bariyerinin yıkıldığı durumlarda takipçi (tracer)‟nin dokuya geçmemesi dezavantaj olarak 

sayılabilir (69).  



14 
 

2.2.2. Endojen Takipçi Yöntemi 

Arteryel spin işaretleme (ASL), endojen takipçi yöntemi olarak kullanım görmektedir. 

ASL‟de dışarıdan bir kontrast maddeye gerek yoktur ve invaziv değildir (73). Arteryal kanda 

akan su protonları incelenecek alana varmadan özel radyofrekans pulsları ile manyetik olarak 

işaretlenmesi tekniğidir. 

İki teknikle endojen takipçi yöntemi yapılabilmektedir (63): 

a) Continuous labeling (Sürekli işaretleme); Proksimaldeki arter içindeki suya devamlı RF 

pulsu uygulanmasına dayanır.  

b) Pulsed or intermittent labeling (Aralıklı işaretleme); Öncelikle kısa bir RF sonrasında 

belirli bir zaman sonra distal kesimde incelenecek kesitin görüntülenmesine dayanır.   

Kandaki manyetik olarak işaretlenmiş su protonları ve işaretlenmemiş su 

protonlarından alınan sinyal değişikliklerinin ölçülmesi ile hemodinamik parametreler elde 

edilmektedir (65). DSC yönteminden farklı olarak ASL‟de işaretlenmiş su sadece damar 

içinde kalmayarak beyin parankimine de difüzyon göstermektedir. Software sorunları 

nedeniyle her MR cihazında mevcut olmaması, uzun çekim zamanları gerektirmesi nedeni ile 

endojen takipçi yöntemi rutin kullanımda değildir (73). 

 



15 
 

3. GEREÇ-YÖNTEM 

 

3.1. Hasta Seçimi: 

2019 yılında Van Yüzüncü Yıl Üniversitesi Radyodiagnostik Anabilim Dalında, Van 

Yüzüncü Yıl Üniversitesi Endokrinoloji ve Metabolizma Bilim Dalında tanı ve takibi yapılan 

52 diyabetik hasta ve 39 sağlıklı kontrol grubu çalışmaya dahil edildi. Çalışma gruplarında 

rutin çekimlerine ek olarak perfüzyon görüntüleri alındı. Diyabetik hastalar proliferatif 

retinopati(PRP), non-proliferatif retinopati(NPRP), ve retinopati olmayan diyabet(RP 

olmayan DM) olarak üç gruba ayrıldı. Retinopati sınıflaması için Van Yüzüncü Yıl 

Üniversitesi Göz Hastalıkları Anabilim Dalına konsülte edildi. Kontrol grubu ise kliniğimize 

başvuran ek bir hastalığı olmayan kontrastlı kranial MRG çekimi için gelen 39 hastadan 

seçildi. Hastaların Van Yüzüncü Yıl Üniversitesi Endokrinoloji ve Metabolizma 

polikliniğinde 10 dakika istirahat sonrası sistolik ve diyastolik kan basıncı değerleri ölçülüp 

kaydedildi. Diyabet süreleri hastalığın başlangıç tarihi hasta anamnezine göre alınıp 

hesaplandı. Düşük molekül ağırlıklı lipoprotein (LDL) değerleri açlık kan biyokimyasından 

elde edilip kaydedildi. Vücut kitle indeksi (BMI) değerleri Van Yüzüncü Yıl Üniversitesi 

Endokrinoloji ve Metabolizma polikliniğinde boy ve vücut ağırlığı bilgilerinden vücut 

ağırlığının boyun cm cinsinden kareköküne bölünmesi ile elde edilip kayıt edildi. Hasta 

yaşları sistemde kayıtlı bilgilerden elde edildi. 

Diyabetik hasta grubu için dahil edilme kriterleri; 18-80 yaş aralığındaki Tip 2 DM’li 

hastalar, hariç tutma kriterleri ise Tip 1 DM’li hastalar, perfüzyonu etkileyecek kalp 

yetmezliği ve kronik akciğer hastalığı bulunan hastalar, serebrovasküler hastalık öyküsü veya 

inme/iskemik değişiklikle uyumlu MR görüntüleme bulguları olan hastalar, serebral atrofi ile 

uyumlu MR görüntüleme bulguları olan hastalar,  nörolojik hastalık öyküsü olan hastalar, 

karaciğer ve böbrek yetmezliği olan hastalar, kan dolaşımını değiştiribilen ilaçları (örn. Β-

blokerler) kullanan hastalar ve ayrıca standart MR dışlama kriterleri, kontrol grubu için ise 

Tip 1 veya Tip 2 DM olmayan ve ek bir hastalığı bulunmayan bireyler.  

Bu çalışma için Van Yüzüncü Yıl Üniversitesi Klinik Araştırmalar Etik Kurulu’nun 

19/ 03/ 2019 tarih 04 nolu etik kurul kararı onay alınmıştır. 
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3.2. MRG Protokolü: 

     Görüntülemeler kranial koile sahip 1.5T MRG cihazı kullanılarak (Magnetom Amira, 

Siemens Medikal sistemler, Forcheim, Almanya) gerçekleştirildi. Tüm hastalardan ek 

patolojilerin ekartasyonu için rutin beyin MRG yanında DSC PA-MRG ile görüntüler alındı. 

DSC PA-MRG sekansı için kullanılan T2* ağırlıklı eko planar görüntüleme sekansı için 

TR:1930ms, TE:38ms, matrix: 575x575, veri akım süresi 60sn, FOV:266 mm, kesit kalınlığı: 

5mm parametreleri kullanıldı. İntravenöz kontrast madde olarak vücut ağırlığının kilogramı 

başına 0.2mmol Gd verilmiş olup kontrast madde otomatik enjektör yardımı ile 5ml/sn hızla 

verildi. Bunu takiben 20ml salin yapıldı. Görüntü alımına kontrast madde verilmesinin 

ardından 6.sn içerisinde başlanmış olup 104 sn süreyle görüntü alındı. Bu süre içerisinde 500 

ham görüntü elde edildi.  

3.3 Görüntülerin Değerlendirilmesi:  

Görüntüleme sonucu kaydedilen veriler sonrasında değerlendirme yapılabilmesi için iş 

istasyonuna gönderildi (syngo-via, Siemens Medikal sistemler). Yazılım yardımı ile elde 

edilen ham veriler işlenerek arteryel input faktör(AIF) üzerinden global olarak ölçülüp CBF 

haritaları elde edildi. Elde edilen bu haritalar üzerinden kortikal gri cevherden  frontal bölge 

anterior için 1.5-2 cm
2
, frontal bölge inferior için 0.6-1 cm

2
, singulat girus için 0.5-0.9 cm

2
, 

temporal bölge anterior için 1.5-2 cm
2
, temporal bölge medial için 1.5-2 cm

2
 , oksipital bölge 

için 1-1.5 cm
2
 , talamus için 0.6-1 cm

2
  alana sahip region of interest(ROI)’ler kullanılarak 

kantitatif ölçümler elde edildi. Referans olarakta aynı hemisferin sentrum semiovale 

düzeyindeki beyaz cevherinden yaklaşık 0.8-1.3 cm
2 

alana sahip ROI’ler kullanılarak 

kantitatif ölçümler alındı. Sağ ve sol hemisferler için ayrı ayrı ölçüm yapıldı. Gri cevherden 

elde edilen rCBF değerleri aynı hemisferdeki beyaz cevher rCBF değerlerine oranlandı. 

Böylece hastada perfüzyonu etkileyebilecek durumların etkisi azaltıldı. Değerler tek bir 

radyolog tarafından bütün hastalarda aynı anatomik düzeyden ve her düzey için 3 ölçümün 

ortalaması ile elde edildi. 

3.4 İstatistiksel Analiz:  

Çalışmamızdaki sürekli değişkenler için tanımlayıcı istatistikler; Ortalama, Standart 

Sapma, Minimum ve Maksimum değerler olarak ifade edilirken; kategorik değişkenler için 

Sayı ve Yüzde olarak ifade edilmiştir. Sürekli değişkenlerin bakımından grup ortalamalarını 

karşılaştırmada Bağımsız T-testi veya Tek Yönlü Varyans Analizi (ANOVA) kullanılmıştır. 
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Varyans analizini takiben farklı grupları belirlemede Duncan testi kullanılmıştır. Değişkenler 

arasındaki ilişkiyi belirlemede gruplarda ayrı ayrı olmak üzere Pearson korelasyon katsayıları 

hesaplanmıştır. Hesaplamalarda istatistik anlamlılık düzeyi %5 olarak alınmış ve 

hesaplamalar için SPSS (ver.23) istatistik paket programı kullanılmıştır. 
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4-BULGULAR 

 

Diyabet polikliniğinde takipli 52 diyabetik hasta (%57,14) ve 39 sağlıklı kontrol grubu 

(%42,86) olmak üzere 91 hastadan oluşan çalışma grubu mevcuttu. Diyabetik hasta grubunda 

hastalarınn % 50’si erkek, % 50’si kadın idi. Kontrol grubunda ise %56,41’ i erkek, %43,59’u 

kadın idi. Yaş ortalamaları diyabetik hasta grubunda 54,36 iken kontrol grubunda 54,05 idi 

(Grafik-1,2). Diyabetik hasta grubu göz hastalıkları konsültasyonuna göre non proliferatif 

diyabetik retinopati (NPDR), proliferatif diyabetik retinopati (PDR) ve retinopatisi olmayan 

diyabet (RP olmayan DM) olarak sınıflandırıldı. NPDR hasta sayısı 13 (%25), PDR hasta 

sayısı 19 (%36,53) ve RP olmayan DM hasta sayısı 20 (%38,47) idi. 

Sistolik kan basıncı ortalama 141 mm Hg, diyastolik kan basıncı ortalama 78 mm Hg 

ölçüldü. Diyabet süresi en düşük 1 yıl iken, en yüksek 25 yıl olup ortalaması 11,3 yıl idi. BMI 

en düşük 20 en yüksek 40 olup ortalama 30,6 idi. 

 

Şekil 3. Diyabetik hasta grubunda tanımlayıcı istatistik  

YAŞ ORT. ERKEK KADIN

DİABETİK HASTA GRUBU

54,36 

26 26 

%50  %50 
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Şekil 4. Sağlıklı kontrol grubunda tanımlayıcı istatistik 

 

Diyabetik hasta grubundaki rCBF ölçümleri;  

Frontal lob anteriorda rCBF ölçümleri sağ serebral hemisfer için PRP grubunda 

ortalama 2,11ml/dk, NPRP grubunda 2,23ml/dk, retinopati olmayan DM grubunda 2,16ml/dk 

idi. Sol serebral hemisfer için PRP grubunda ortalama 2,29ml/dk, NPRP grubunda 2,18ml/dk, 

retinopati olmayan DM grubunda 2,11ml/dk idi (Bakınız Tablo 2.). Frontal Lob Anteriorda 

sağ serebral hemisfer için rCBF değeri PRP grubunda, sol serebral hemisfer için rCBF değeri 

RP olmayan DM grubunda daha düşük olmakla beraber  rCBF ölçümlerinde her iki hemisfer 

içinde hasta gruplarında istatistik olarak anlamlı bir farklılık gözlenmemiştir (p>0,05). 

 

Tablo 2. Frontal lob anteriorda diyabetik hasta gruplarındaki rCBF ölçümlerinin karşılaştırma 

sonuçları (1-PRP, 2-NPRP, 3-RP olmayan DM grubu). 

YAŞ ORT. ERKEK KADIN

KONTROL GRUBU

54,05 

22 

17 

%56,41 
  %43,59 
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Frontal  lob inferiorda rCBF ölçümleri sağ serebral hemisfer için PRP grubunda 

ortalama 2,36ml/dk, NPRP grubunda 1,92ml/dk, retinopati olmayan DM grubunda 2,11ml/dk 

idi. Sol serebral hemisfer için PRP grubunda ortalama 2,48ml/dk, NPRP grubunda 2,26ml/dk, 

retinopati olmayan DM grubunda 2,15ml/dk idi (Bakınız Tablo 3.). Frontal Lob inferiorda sağ 

serebral hemisfer için rCBF değeri NPRP grubunda, sol serebral hemisfer için rCBF değeri 

RP olmayan DM grubunda daha düşük olmakla beraber rCBF ölçümlerinde her iki hemisfer 

içinde hasta gruplarında istatistik olarak anlamlı bir farklılık gözlenmemiştir (p>0,05). 

 

Tablo 3. Frontal lob inferiorda diyabetik hasta gruplarındaki rCBF ölçümlerinin karşılaştırma 

sonuçları (1-PRP, 2-NPRP, 3-RP olmayan DM grubu). 

 

Singulat girusta rCBF ölçümleri sağ serebral hemisfer için PRP grubunda ortalama 

2,59ml/dk, NPRP grubunda 2,52ml/dk, retinopati olmayan DM grubunda 2,41ml/dk idi. Sol 

serebral hemisfer için PRP grubunda ortalama 2,35ml/dk, NPRP grubunda 2,66ml/dk, 

retinopati olmayan DM grubunda 2,36ml/dk idi (Bakınız Tablo 4.). Singulat girusta sağ 

serebral hemisfer için rCBF değeri RP olmayan DM grubunda, sol serebral hemisfer için 

rCBF değeri RP olmayan DM grubunda ve PRP grubunda daha düşük olmakla beraber  rCBF 

ölçümlerinde her iki hemisfer içinde hasta gruplarında istatistik olarak anlamlı bir farklılık 

gözlenmemiştir (p>0,05). 

 

Tablo 4. Singulat girusta diyabetik hasta gruplarındaki rCBF ölçümlerinin karşılaştırma 

sonuçları (1-PRP, 2-NPRP, 3-RP olmayan DM grubu). 
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Temporal lob anteriorda rCBF ölçümleri sağ serebral hemisfer için PRP grubunda 

ortalama 1,96ml/dk, NPRP grubunda 1,82ml/dk, retinopati olmayan DM grubunda 1,81ml/dk 

idi. Sol serebral hemisfer için PRP grubunda ortalama 2,01ml/dk, NPRP grubunda 1,86ml/dk, 

retinopati olmayan DM grubunda 1,84ml/dk idi (Bakınız Tablo 5.). Temporal lob anteriorda 

her iki serebral hemisfer için rCBF değerleri NPRP ve  RP olmayan DM grubunda daha düşük 

olmakla beraber  rCBF ölçümlerinde her iki hemisfer içinde hasta gruplarında istatistik olarak 

anlamlı bir farklılık gözlenmemiştir (p>0,05). 

 

Tablo 5. Temporal lob anteriorda diyabetik hasta gruplarındaki rCBF ölçümlerinin 

karşılaştırma sonuçları (1-PRP, 2-NPRP, 3-RP olmayan DM grubu). 

Temporal lob medialde rCBF ölçümleri sağ serebral hemisfer için PRP grubunda 

ortalama 2,15ml/dk, NPRP grubunda 1,78ml/dk, retinopati olmayan DM grubunda 2,10ml/dk 

idi. Sol serebral hemisfer için PRP grubunda ortalama 2,06ml/dk, NPRP grubunda 2,19ml/dk, 

retinopati olmayan DM grubunda 2,05ml/dk idi (Bakınız Tablo 6.). Temporal lob medialde 

sağ serebral hemisfer için rCBF değeri NPRP grubunda, sol serebral hemisfer için rCBF 

değeri RP olmayan DM grubunda ve PRP grubunda daha düşük olmakla beraber  rCBF 

ölçümlerinde her iki hemisfer içinde hasta gruplarında istatistik olarak anlamlı bir farklılık 

gözlenmemiştir (p>0,05). 

Tablo 6. Temporal lob medialde diyabetik hasta gruplarındaki rCBF ölçümlerinin 

karşılaştırma sonuçları (1-PRP, 2-NPRP, 3-RP olmayan DM grubu). 
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Oksipital  lob rCBF ölçümleri sağ serebral hemisfer için PRP grubunda ortalama 

2,14ml/dk, NPRP grubunda 2,16ml/dk, retinopati olmayan DM grubunda 2,14ml/dk idi. Sol 

serebral hemisfer için PRP grubunda ortalama 2,24ml/dk, NPRP grubunda 2,23ml/dk, 

retinopati olmayan DM grubunda 2,15ml/dk idi (Bakınız Tablo 7.). Oksipital lobda sağ 

serebral hemisfer için rCBF değeri PRP ve RP olmayan DM grubunda, sol serebral hemisfer 

için rCBF değeri RP olmayan DM grubunda daha düşük olmakla beraber rCBF ölçümlerinde 

her iki hemisfer içinde hasta gruplarında istatistik olarak anlamlı bir farklılık gözlenmemiştir 

(p>0,05). 

 

Tablo 7. Oksipital lobda diyabetik hasta gruplarındaki rCBF ölçümlerinin karşılaştırma 

sonuçları (1-PRP, 2-NPRP, 3-RP olmayan DM grubu). 

Talamus  rCBF ölçümleri sağ serebral hemisfer için PRP grubunda ortalama 

2,46ml/dk, NPRP grubunda 2,16ml/dk, retinopati olmayan DM grubunda 2,31ml/dk idi. Sol 

serebral hemisfer için PRP grubunda ortalama 2,47ml/dk, NPRP grubunda 2,49ml/dk, 

retinopati olmayan DM grubunda 2,33ml/dk idi (Bakınız Tablo 8.). Talamusta sağ serebral 

hemisfer için rCBF değeri NPRP grubunda, sol serebral hemisfer için rCBF değeri RP 

olmayan DM grubunda daha düşük olmakla beraber rCBF ölçümlerinde her iki hemisfer 

içinde hasta gruplarında istatistik olarak anlamlı bir farklılık gözlenmemiştir (p>0,05). 

 

Tablo 8. Talamusta diyabetik hasta gruplarındaki rCBF ölçümlerinin karşılaştırma sonuçları 

(1-PRP, 2-NPRP, 3-RP olmayan DM grubu). 
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Diyabetik hasta ve sağlıklı kontrol grubunda rCBF ölçümleri; 

Frontal lob anteriorda rCBF ölçümleri sağ serebral hemisfer için diyabetik hasta 

grubunda ortalama 2,15ml/dk, sağlıklı kontrol grubunda 2,44ml/dk idi.  Sol serebral hemisfer 

için diyabetik hasta grubunda ortalama 2,19ml/dk, sağlıklı kontrol grubunda 2,44ml/dk idi. 

(Bakınız Tablo 9.). Frontal lob anteriorda her iki serebral hemisferde diyabet grubunda 

sağlıklı kontrol grubuna göre rCBF değeri daha düşük olup rCBF ölçümlerinde her iki  

hemisfer için hasta gruplarında istatistik olarak anlamlı bir farklılık gözlenmiştir (p<0,05). 

 

Tablo 9. Frontal lob anteriorda diyabetik hasta grubu ile sağlıklı kontrol grubu rCBF 

ölçümleri ve gruplara göre karşılaştırma sonuçları. 

 

Frontal lob inferiorda rCBF ölçümleri sağ serebral hemisfer için diyabetik hasta 

grubunda ortalama 2,15ml/dk, sağlıklı kontrol grubunda 2,56ml/dk idi.  Sol serebral hemisfer 

için diyabetik hasta grubunda ortalama 2,29ml/dk, sağlıklı kontrol grubunda 2,63ml/dk idi. 

(Bakınız Tablo 10.). Frontal lob inferiorda her iki serebral hemisferde diyabet grubunda 

sağlıklı kontrol grubuna göre rCBF değeri daha düşük olup rCBF ölçümlerinde her iki  

hemisfer için hasta gruplarında istatistik olarak anlamlı bir farklılık gözlenmiştir (p<0,05). 
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Tablo 10. Frontal lob inferiorda diyabetik hasta grubu ile sağlıklı kontrol grubu rCBF 

ölçümleri ve gruplara göre karşılaştırma sonuçları. 

 

Singulat girusta rCBF ölçümleri sağ serebral hemisfer için diyabetik hasta grubunda 

ortalama 2,50ml/dk, sağlıklı kontrol grubunda 2,88ml/dk idi.  Sol serebral hemisfer için 

diyabetik hasta grubunda ortalama 2,43ml/dk, sağlıklı kontrol grubunda 2,89ml/dk idi. 

(Bakınız Tablo 11.). Singulat  girusta her iki serebral hemisferde diyabet grubunda sağlıklı 

kontrol grubuna göre rCBF değeri daha düşük olup rCBF ölçümlerinde her iki hemisfer için 

hasta gruplarında istatistik olarak anlamlı bir farklılık gözlenmiştir (p<0,05). 

 

Tablo 11. Singulat girusta diyabetik hasta grubu ile sağlıklı kontrol grubu rCBF ölçümleri ve 

gruplara göre karşılaştırma sonuçları. 
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Temporal  lob anteriorda rCBF ölçümleri sağ serebral hemisfer için diyabetik hasta 

grubunda ortalama 1,86ml/dk, sağlıklı kontrol grubunda 2,06ml/dk idi.  Sol serebral hemisfer 

için diyabetik hasta grubunda ortalama 1,90ml/dk, sağlıklı kontrol grubunda 2,04ml/dk idi. 

(Bakınız Tablo 12.). Temporal lob anteriorda her iki serebral hemisferde diyabet grubunda 

sağlıklı kontrol grubuna göre rCBF değeri daha düşük olmakla beraber rCBF ölçümlerinde 

her iki hemisfer için hasta gruplarında istatistik olarak anlamlı bir farklılık gözlenmemiştir 

(p>0,05). 

 

Tablo 12. Temporal lob anteriorda diyabetik hasta grubu ile sağlıklı kontrol grubu rCBF 

ölçümleri ve gruplara göre karşılaştırma sonuçları. 

 

Temporal lob medialde rCBF ölçümleri sağ serebral hemisfer için diyabetik hasta 

grubunda ortalama 2,03ml/dk, sağlıklı kontrol grubunda 2,39ml/dk idi.  Sol serebral hemisfer 

için diyabetik hasta grubunda ortalama 2,09ml/dk, sağlıklı kontrol grubunda 2,59ml/dk idi. 

(Bakınız Tablo 13.). Temporal lob medialde her iki serebral hemisferde diyabet grubunda 

sağlıklı kontrol grubuna göre rCBF değeri daha düşük olup rCBF ölçümlerinde her iki  

hemisfer için hasta gruplarında istatistik olarak anlamlı bir farklılık gözlenmiştir (p<0,05). 
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Tablo 13. Temporal lob medialde diyabetik hasta grubu ile sağlıklı kontrol grubu rCBF 

ölçümleri ve gruplara göre karşılaştırma sonuçları. 

 

Oksipital  lobda rCBF ölçümleri sağ serebral hemisfer için diyabetik hasta grubunda 

ortalama 2,14ml/dk, sağlıklı kontrol grubunda 2,42ml/dk idi.  Sol serebral hemisfer için 

diyabetik hasta grubunda ortalama 2,20ml/dk, sağlıklı kontrol grubunda 2,37ml/dk idi. 

(Bakınız Tablo 14.). Oksipital lobda her iki serebral hemisferde diyabet grubunda sağlıklı 

kontrol grubuna göre rCBF değeri daha düşük olmakla beraber rCBF ölçümlerinde sağ 

serebral hemisfer için hasta gruplarında istatistik olarak anlamlı bir farklılık gözlenmiştir 

(p<0,05). 

 

Tablo 14. Oksipital lobda diyabetik hasta grubu ile sağlıklı kontrol grubu rCBF ölçümleri ve 

gruplara göre karşılaştırma sonuçları. 
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Talamusta rCBF ölçümleri sağ serebral hemisfer için diyabetik hasta grubunda 

ortalama 2,32ml/dk, sağlıklı kontrol grubunda 2,63ml/dk idi.  Sol  serebral hemisfer için 

diyabetik hasta grubunda ortalama 2,42ml/dk, sağlıklı kontrol grubunda 2,71ml/dk idi. 

(Bakınız Tablo 15.). Talamusta her iki serebral hemisferde diyabet grubunda sağlıklı kontrol 

grubuna göre rCBF değeri daha düşük olup rCBF ölçümlerinde her iki hemisfer için hasta 

gruplarında istatistik olarak anlamlı bir farklılık gözlenmiştir (p<0,05). 

 

Tablo 15. Talamusta diyabetik hasta grubu ile sağlıklı kontrol grubu rCBF ölçümleri ve 

gruplara göre karşılaştırma sonuçları. 

 

Diyabetik hasta gruplarında yapılan korelasyon testlerinde (Tablo 16); 

Hasta yaşı ile rCBF arasında istatistik olarak anlamlı  korelasyon izlenmedi. 

Hasta sistolik ve diyastolik kan basınçları ile rCBF arasında istatistik olarak anlamlı 

korelasyon izlenmedi. 

Diyabet süresi ile rCBF arasında istatistik olarak anlamlı  korelasyon izlenmedi. 

Düşük yoğunluklu lipoprotein (LDL)  ile her iki temporal lob medialde rCBF arasında 

istatistik olarak negatif korelasyon izlendi. 

Vücut kitle indeksi (BMI) ile sol oksipital lob ve sol talamusta rCBF  ile negatif  korelasyon 

izlendi. 
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Tablo 16. rCBF ile farklı parametreler arasında korelasyon analizleri. 
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5. TARTIŞMA 

 

Çalışmamızda diyabetik hasta grupları (PRP, NPRP ve RP olmayan DM ) arasında 

NPRP ve RP olmayan DM grubunda her iki serebral hemisferde bölgesel olarak rCBF 

değerleri diğer gruplara göre daha düşük olmakla beraber istatistik olarak anlamlı farklılık 

gözlenmemiştir. Diyabetik hastalar ile sağlıklı kontrol grupları arasında rCBF değerleri 

diyabetik hasta grubunda daha düşüktü. Bununla beraber her iki frontal lob anterior ve 

inferior, her iki singulat girus, her iki temporal lob medial, sağ oksipital lob ve her iki 

talamusta rCBF değerlerinde istatistik olarak anlamlı farklılık izlenmiştir.   

Beyin perfüzyon çalışmaları ile sağlıklı bireylerde ve farklı beyin hastalıklarında 

kapiller düzeyde kan akımı ve kan volümü ile ilgili dinamik veriler ile bulgular elde 

edilmektedir. Beyin perfüzyonunu için Pozitron emisyon tomografisi (PET) (74-76) ve 

gadolinium bolus enjeksiyonu ile birlikte perfüzyon ağırlıklı MR görüntüleme (PA-MRG) en 

iyi bilinen yöntemlerdir. (77, 78).  

Perfüzyon MRG santral sinir sistemini ilgilendiren birçok hastalıkta yeni ve ilgi çekici 

bir teknik olmasından dolayı kullanıma başlanmıştır. Literatürde bu alanda çok sayıda çalışma 

vardır. 

Son dönemlerde perfüzyon MRG ile ilgili araştırmalar beynin damarsal hastalıkları ile 

beraber dejeneratif bozukluklarını da ele almıştır. Bu dejeneratif hastalıklara örnek olarak 

Alzheimer, Parkinson, MS ve Diyabetes Mellitus sayılabilir. 

Firbank ve arkadaşlarının Parkinson ile ilgili yaptıkları araştırmada (79), Parkinsona 

sekonder gelişen demans olgularında perfüzyon MRG ve tek foton emisyon bilgisayarlı 

tomografi  (SPECT) beraberliğnin etkinliğini incelemişlerdir. Tc99 HMPAO ile elde edilen 

SPECT‟ te ve perfüzyon MRG de incelenen aynı bölgelerde izleyici ajanın tutulumunun 

azaldığı bölgeler tespit edilmiştir. Başka bir çalışmada da Johnson ve arkadaşları Alzheimer 

hastalarında, kognitif fonksiyonları normal olan kontrol grubu ile arterial spin labeling tekniği 

ile Perfüzyon MRG incelemesi yapılmış ve sonuçlar değerlendirilmiştir (80). Hasta grubunda 

özellikle parietal bölge ve posterior singulat giruslar düzeyinde hipoperfüzyon 

gözlemlenmiştir. Varga ve arkadaşları 2009 yılında Multiple skleroz (MS) hasta grubu ile 

kontrol grubu arasında hemodinamik bir değişikliğin varlığını araştırmış (81) ve DSC 



 
 

30 

 

Perfüzyon MRG yöntemini kullanmıştır. Bu çalışmada değişik alanlardan alınan perfüzyon 

parametreleri değerlendirildiğinde istatistiksel olarak hasta grubunda CBF değerinde anlamlı 

azalma izlenmektedir.  

Bizde çalışmamızda DSC PA-MRG tekniği ile Diyabetik Hasta Grupları (PRP, NPRP 

ve RP olmayan DM) ile Serebral MR Perfüzyon Arasındaki İlişkiyi incelemeyi amaçladık. 

Tip 2 diyabetes mellitus (T2DM) insülin direnci ile karakterize yaygın bir metabolik 

hastalıktır. T2DM'nin bilişsel bozulma ve demans riskinin artmasıyla ilişkili olduğu öne 

sürülmüştür (82). Genel popülasyonda, beyin kan akımı (CBF) düzensizliği bilişsel işlev 

bozukluğu gelişimi için bir risk faktörü olarak kabul edilir (83, 84). T2DM hastaları üzerinde 

giderek artan sayıda araştırma hiperglisemi ile serebrovasküler patoloji arasında bir ilişki 

olduğunu göstermiştir (85, 86). Beynin kronik ve sinsi iskemisine neden olabilir (87). Bu 

nedenle, serebral perfüzyondaki bozukluklar genellikle T2DM hastalarında bilişsel 

bozuklukların önemli bir etiyolojisi hakkında varsayılır. Tip 2 diyabet bilişsel bozulma ve 

vasküler demans riskini arttırmaktadır (88). Bu nedenle diyabetli ve diyabetsiz hastalar 

arasındaki serebral perfüzyondaki farklılıklar bilişsel işlevdeki farklılıklarını açıklayabilir.  

Yüksek vücut kitlesi ve sistemik basınç, serebral perfüzyonu daha da etkileyebilir ve 

yaşlılarda bilişsel azalmaya katkıda bulunabilir (89). Bizim çalışmamızda diyabetik grupta 

sistolik ve diyastolik kan basıncı ve BMI arasında anlamlı korelasyon izlenmedi.  

Popülasyona dayalı bir çalışmada diyabet durumu, hem hipokampal atrofi hem de 

lacunar infarkt riskini ikiye katladı. Hastalık süresi en uzun olan diyabetik hastalarda, insülin 

alanlarda ve komplikasyon olanlarda daha ciddi patolojik beyin anomalileri vardı (90). Bizim 

çalışmamızda da diyabetik hasta grubu ile sağlıklı kontrol grubu arasında rCBF değerleri 

diyabetik hasta grubunda daha düşüktü. Bu düşüş en fazla temporal lob medialde (hipokampal 

bölge) izlenmekteydi.  

Dandona ve arkadaşları (91), 1978 yılında ilk kez diyabetik hastalarda CBF'yi rapor 

etmiş, 59 diyabetik ve 28 kontrol grubundan oluşan bu çalışmada normokapni ve daha 

sonrasında verilen %5 karbonmonoksit (CO) sonrası her iki gruptada yaşla beraber CBF de 

anlamlı düşüş gözlemlemişler. Ayrıca CO sonrası kontrol grubunda CBF değerleri artarken 

diyabetik grupta 26 hastada artarken 23 hastada azaldı. 10 hastada değişmedi. Böylece 

diyabetik hastalarda serebral kan damarlarında değişken reaktivite olduğu varsayıldı. Bu 

durumda diyabetik hastalarda serebrovasküler rezerv azalmaktadır ve ihtiyaç durumunda CBF 

de yeterli artış olmayacağından dolayı serebrovasküler hastalık için riskli grup olarak 
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gözlemlemişlerdir. Bizim çalışmamızda ise 52 Diyabetik hasta ve 39 kontrol grubu mevcuttu. 

Yaş ile birlikte rCBF değerlerinde anlamlı korelasyon izlenmedi. CO değişkeni yerine bizde 

diyabetik grup (PRP, NPRP, RP olmayan DM) mevcuttu. Bu gruplar arasında anlamlı 

farklılık izlenmedi.   

Wenqing Xia ve ark. (92) Tarafından T2DM hastalarında anormal beyin kan akımı 

(CBF) paternlerinin olup olmadığını ve anormal CBF ile bilişsel performans arasındaki olası 

ilişkileri ve T2DM hastalarında hipertansiyonun CBF değişikliklerine etkisini araştırmışlardır.  

T2DM olmayan kontrollerle karşılaştırıldığında T2DM hastaları, öncelikle görsel alanda ve 

default mode network (DMN) (işlevsel bir sistemin parçası olduğu varsayılan birbirine bağlı 

bir beyin yapıları grubunu ifade eder. Bu oluşuma dahil yapılar sıklıkla medial prefrontal 

korteks, posterior singulat girus ve parietal lob inferior iken daha nadir olarakta lateral 

temporal korteks, prekuneus ve hipokampal bölgelerdir) adı verilen oluşumda azalmış CBF 

sergilemiştir. Bu bölgelerde azalmış CBF, bilişsel performans ile korele idi. Prekuneus ve orta 

oksipital girusda CBF için hipertansiyon ve diyabet arasında anlamlı bir etkileşim vardı. Buna 

ek olarak kan basıncı T2DM hastalarında CBF ile negatif korelasyon gösterdi. Ayrıca bu 

çalışma büyük bir T2DM hasta grubu örneğinde invazif olmayan istirahat CBF'sini ölçmüştür. 

T2DM olmayan kontrollerle karşılaştırıldığında, T2DM hastaları doğrudan bilişsel 

performansla ilişkili olan düşük CBF sergilemiştir. İlginç bir şekilde, hipertansiyonun T2DM 

hastalarında CBF‟ yi daha fazla azalttığı ve kötü kontrol edilen kan basıncının azalmış CBF 

ile ilişkili olduğunu gözlemlemişlerdir. Bizim çalışmamızda ise benzer bir şekilde oksipital 

lob, singulat girus, frontal korteks ve temporal lobda (hipokampal bölgede daha belirgin) 

rCBF değerlerinde azalma mevcuttu. Hipokampal bölgede belirgin düşüklük diyabetin 

özellikle hipokampal bölgeyi daha fazla etkilemesi ile uyumlu idi. Bu durumda diyabet 

hastalarında demans riskinin normal popülasyona göre yüksek olduğunu açıklayabilir. Sistolik 

ve diyastolik kan basıncı ile sol talamus dışında anlamlı korelasyon izlenmedi.  

Tiehuis ve arkadaşları, (93) Tip 2 diyabetli toplam 98 hasta ve 47 kontrol katılımcısına 

nöropsikolojik değerlendirme ve total beyin kan akımı (CBF) ölçümü yapıldı. İç karotid 

arterlerde ve baziler arterdeki hacim akışını iki boyutlu faz kontrast manyetik rezonans 

anjiyografi yöntemi ile ölçerek invazif olmayan bir şekilde değerler elde edildi. Tip 2 

diyabetli hastalar nöropsikolojik testlerde daha kötü performans gösterdiler. 100 ml beyin 

parankimi hacmi başına toplam CBF, diyabetli ve diyabetsiz hastalar arasında farklılık 

göstermedi. Tüm grupta total CBF, bilişsel işlevsellik ile pozitif olarak ilişkiliydi. Bu ilişki tip 

2 diyabetten etkilenmedi. Jacobus F. A. Jansen, ve ark. (94) 41 T2DM ve 39 T2DM olmayan 
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hasta grubu ile 3T MRG kullanarak internal karotid arterden (makrovasküler) kan akışı ve gri 

maddeden (GM) mikrovasküler (perfüzyon ) ölçümü yaptı. T2DM'ye sahip katılımcılar, beyin 

korteksinde ve subkortikal GM'de düşük CBF değerlerine sahipti. Subkortikal GM 

hipoperfüzyonun atrofi düzeltildikten sonra kaldığı ve T2DM'nin atrofiden bağımsız olarak 

CBF üzerindeki etkisinin düşük olduğunu gösteren tek bölge özelliğine sahipti. Subkortikal 

CBF, depresyon ile ilişkilendirildi. Diyabette diğer bölgelerdeki CBF, karotis kan akışı veya 

CBF bilişsel işlevle bir ilişki gözlenmedi. Sonuç olarak, toplam „distributed deviating voxels‟ 

(normal bir değerden istatistiksel olarak sapan voksel sayısı “dağıtılmış sapma vokselleri” 

olarak kaydedilir)” tanımlayan yeni bir yöntem, bilişsel performansla ilişkili olmayan 

subkortikal GM'de T2DM ile ilişkili hipoperfüzyon göstermiştir. Bizde çalışmamızda DSC 

PA-MRG tekniği kullanılarak ölçümler alındı. Her iki serebral hemisferde diyabetik hasta 

grupları arasında (PRP, NPRP, ve RP olmayan DM) rCBF değerlerinde anlamlı değişiklik 

izlenmedi. Ancak diyabetik hasta grubu ile sağlıklı kontrol grubu bölgesel rCBF değerleri 

diyabetik hasta grubunda daha düşüktü. Serebral atrofisi olan hastalar çalışmaya dahil 

edilmedi. 

Nagamachi S, ve ark. (95) 27 diyabetik ve 12 non-diyabetik hastada bölgesel serebral 

kan akımı (rCBF) ölçümü için N-isopropyl-123I-iodoamphetamine (123I-IMP) ile tek foton 

emisyon bilgisayarlı tomografi (SPECT) kullandı. Hiçbirinde bilgisayarlı tomografik (BT)‟ de 

serebral enfarktüs yoktu. Diyabetik ve diyabetik olmayan gruplar arasında açlık plazma 

glukozu ve HbA1c düzeyleri dışında fizyolojik veya laboratuvar verilerinde anlamlı bir fark 

yoktu. RCBF'yi ölçmek için sürekli arter kan örneklemesi kullanılarak bir referans örnekleme 

yöntemi kullanılmıştır. Serebrum ve serebellumun her bölgesindeki ortalama rCBF, diyabetik 

grupta, diyabetik olmayan gruba göre anlamlı derecede düşüktü. Sabri O, ve ark. (96) Pür 

serebral mikroanjiopatili 57 hastada diyabetin bölgesel serebral glukoz metabolizması-kan 

akımı (rMRGlu-rCBF) üzerindeki etkisini araştırmış. 57 hastanın 16 sında tedavi gerektiren 

diyabet durumu mevcuttu. Hastalara 1 hafta içinde 18F-fluorodeoxyglucose positron emission 

tomography(18F-FDG PET) and 99Tcm-hexamethylpropylene amine oxime single photon 

emission tomography (99TcmHMPAO SPET) ve magnetic resonance imaging (MRI) 

çalışması yapıldı. Diyabetik ve diyabetik olmayan mikroanjiyopati hastaları 19 yaş kontrol 

grubuyla karşılaştırıldı. Diyabetik hastalarda tüm bölgelerde rMRGlu-rCBF değerleri anlamlı 

derecede düşük bulundu, diyabetik olmayan hastalar ise anlamlı sonuç vermedi.  Bununla 

birlikte, diyabet, atrofi ve mikroanjiyopatinin morfolojik ciddiyeti faktörleri ile varyans 

analizi, diyabetik gruptaki düşük rMRGlu-rCBF'nin, eşlik eden atrofiye bağlı olduğunu, ne 
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diyabetin ne de mikroanjiyopatinin rMRGlu-rCBF'yi etkilemediğini göstermiştir. Bu nedenle, 

diyabetes mellitusta rMRGlu-rCBF'deki bir düşüşün aslında sadece eşlik eden atrofi 

tarafından üretilen bir eser olduğu sonucuna varılabilir. Sonuçlarımız atrofiyi düzelttikten 

sonra bölgesel ve genel MRGlu ve CBF'nin diyabetik hastalarda normal sınırlar içinde 

olduğunu göstermektedir. Bizim çalışmamızda ise DSC PA-MRG tekniği kullanıldı. Her iki 

serebral hemisferde diyabetik hasta grubu ile sağlıklı kontrol grubu arasında bölgesel rCBF 

değerleri diyabetik hasta grubunda daha düşüktü. Serebral atrofisi olan hastalar çalışmaya 

dahil edilmedi. 

Rusinek ve arkadaşları (97) prospektif olarak 87 hastada serebral perfüzyon için 

sağlıklı kontrol grubu, insülin direncine (IR) sahip ancak diyabetli olmayan hastalar ve tip 2 

diyabetes mellitus (T2DM) olmak üzere üç çalışma grubu oluşturdu. ASL perfüzyon yöntemi 

kullanıldı. 87 çalışma deneğinin tümü bir arada değerlendirildiğinde, istirahat CBF'si ile end 

tidal CO2, cinsiyet, bilişsel puan, obezite ve diyastolik kan basıncı arasında anlamlı bir ilişki 

olduğunu gözlemlemişlerdir. Aynı zamanda bu çalışma IR'li hastalarda anlamlı CBF ve 

vasküler reaktivite bozuklukları olduğunu göstermektedir. Bu bozulmalar, T2DM grubunda 

izlenmemiştir. Siobhan M Hoscheidt, ve ark. (98) yaptığı çalışmada IR, kötü serebrovasküler 

sağlık durumu ve demans için artan risk ile ilişkilidir. IR' ın bilişsel, asemptomatik orta yaşlı 

bireyler arasında manyetik rezonans görüntüleme (MRG) ile makro ve mikrodamarlardaki 

serebral kan akımı üzerine homeostatik model değerlendirmesi (HOMA-IR) tarafından 

endeksli etkisini incelemişlerdir. 120 hasta ile yapılan ASL perfüzyon çalışmasında yüksek 

HOMA-IR‟ nın büyük damarlardaki akım hızında ve kortikal perfüzyonda azalma ile 

korelasyonunu göstermektedir. Yüksek HOMA-IR, özellikle internal karotis arterlerde 

(ICAS), frontal ve temporal lob bölgelerinde belirgin olmak üzere çeşitli beyin bölgelerinde 

düşük serebral perfüzyon ile ilişkilidir. Bulgular orta yaştaki yüksek IR'li bireylerde 

makrovasküler kan akışının ve mikrovasküler perfüzyonun çözümlenmesi için yeni kanıtlar 

sunmaktadır. Bizim çalışmamızda diyabetik hastalar PRP grubu, NPRP grubu ve RP olmayan 

DM grubu olmak üzere 3 gruba ayrıldı. Bu gruplar arasında NPRP ve RP olmayan DM 

grubunda rCBF değerleri PRP grubuna göre daha düşük olmakla beraber istatistik olarak 

anlamlı fark yoktu. Yaş, cinsiyet, BMI, sistolik kan basınçları arasında anlamlı korelasyon 

yoktu. Diyastolik kan basıncı ile sol talamus dışında anlamlı korelasyon yoktu. Ancak diyabet 

grubunda kontrol grubuna göre rCBF değerleri düşüktü ve istatistik olarak anlamlı farklılık 

vardı.   
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Yüksek dereceli bilişsel kontrolden sorumlu kritik bir bölge olan anterior singulat 

korteks(ACC)' in dorsal kısmı boyunca artmış rCBF görülmüştür (99). Hiperperfüzyonu 

sıklıkla hafif bilişsel bozulmalarda gözlenir ve bu durum nöropatolojiye karşı telafi edici bir 

cevabı temsil eder. Bilişsel bozulmaların yaşlı T2DM hastalarında (> 65 yaş) daha genç 

yaştakilerden daha belirgin olduğu göz önüne alındığında, bu çalışmada artmış ACC 

perfüzyonu artan glikoz ve oksijen ihtiyacına vasküler bir yanıtı yansıtabilir (100). Bizim 

çalışmamızda ise diyabetik hasta grubunda kontrol grubuna göre singulat kortekste azalmış 

rCBF izlendi.    

WeiyingDai ve ark. (101), T2DM'nin, anterior ve posterior bölgelerinde istirahat 

CBF'sinin azaldığını ve yaş, hipertansiyon ve hematokrit için karşılaştırılan kontrollere 

kıyasla artmış HOMA-IR ile ilişkili olduğunu göstermiştir. İstirahat CBF düşüklüğünün 

fonksiyonel performansla ilişkilendirilir. T2DM hastalarında, oksipital bölge posteriorda, 

serebellum, posterior singulat, prekuneus, talamus, parietotemporal, bazal ganglion bölgeleri 

ve DMN‟ nin prefrontal bölge anteriordaki alanında azalmış CBF gösterilmiştir. Azalan CBF, 

global olarak daha yüksek hematokrit ile kuvvetle korele idi. Bu bulgular hipertansiyon ve yaş 

varlığından bağımsızdır. Ek olarak azalmış CBF, bazal bellek performansı ve IR ile ve iki 

yıllık izlemde düşük bellek ve bilişsel fonksiyon skorlarıyla ilişkiliydi. Bu çalışmada yaşlılık 

ve daha yüksek hematokrit azalmış CBF ile hipertansiyon ise bölgesel olarak artmış CBF ile 

ilişkilendirilmiştir. Hematokrit ve global CBF arasındaki ters ilişki, mikrosfer teknikleri (102, 

103) ve Xe-133 BT yöntemleri (104) kullanılarak yapılan önceki çalışmalarda belirtilmiştir. 

Bu durumu açıklayan teoriler; 1-düşük hematokrit düşük oksijen arzı sağlar ve böylece beyin 

otoregülasyonu nedeniyle kan akışında artışa neden olur. 2- düşük hematokrit viskozitenin 

azalmasına yol açar ve ayrıca kan akış hızını arttırır. Kadın katılımcılarda, erkek katılımcılara 

göre kadınlarda erkeklerden daha düşük hematokrit sonucu oluşabilecek anlamlı derecede 

yüksek CBF gözlemlemlenmiştir. Daha yaşlı popülasyonlarda kan basıncını azaltılması,  

CBF'nin artması ve kan akış hızıyla ilişkilendirilmiştir (105). T2DM'ye özgü azalmış CBF 

paterni (anterior ve posterior bölgelerde), Alzheimer hastalığı olan hastalarda gözlenen 

paterne çok benzemektedir (106, 107). Bizim çalışmamızda ise her iki serebral hemisferde 

diyabet hastalarında kontrol grubuna göre bölgesel olarak frontal lob, temporal lob, oksipital 

lobda rCBF değerlerinde azalma izlenmektedir. Aynı zamanda singulat girus ve talamusta da 

azaldığı izlenmektedir. rCBF değerleri yaş ve hipertansiyon ile korelasyon göstermedi.  

Bazı çalışmalar T2DM ve diyabetik olmayan kontrol grupları arasında benzer cinsiyet 

dağılımlarına sahip değildi, ancak kadın denekler arasında erkek deneklerden daha yüksek 
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CBF vardı (108, 109). Bizim çalışmamızda kadın erkek oranı birbirine yakın idi. 

Çalışmamızda cinsiyet ile rCBF arasında korelasyon izlenmedi. 

Diyabetin vasküler komplikasyonları hastalığın en ciddi belirtileridir. Ateroskleroz, 

diyabetli hastalarda yaşam ömrünün bozulmasının ana nedenidir, diyabetik nefropati ve 

retinopati sırasıyla son dönem böbrek hastalığına ve körlüğe en fazla katkıda bulunanlardır. 

Diyabetin vasküler komplikasyonlarının önlenmesinde en köklü klinik ilerlemeler, nefropati 

ve retinopati riskini azaltan yoğun kan glukozu düşürücü, kardiyovasküler hastalık riskini 

azaltan antihipertansif ilaç, panretinal fotokoagülasyon ve vasküler endotel büyümesini 

hedefleyen ajanlardır. Ayrıca diyabetik retinopatinin ilerlemesini yavaşlatan faktör (VEGF) 

ve kardiyovasküler hastalık riskini azaltan statin tedavisi sayılabilir. Bu gelişmelere rağmen, 

diyabet komplikasyonları büyük bir problem olmaya devam etmektedir (110).  

Bir çalışmada (111), tip 2 diyabet ve DR‟li (daha önce kalp hastalığı olmayan) 

hastaların, diabetik RP olmayan hastalara kıyasla daha belirgin serebrovasküler hastalık 

(SVD) belirtileri göstermeleridir. Daha spesifik olarak, diabetik RP' nin varlığı daha ciddi 

SVD ile ilişkilidir. Ayrıca, daha şiddetli diabetik RP derecelerine sahip hastalar da daha 

şiddetli SVD dereceleri göstermektedir. Diabetik RP' li tip 2 diyabetli deneklerde, distal 

vasküler direncin göstergesi olan orta serebral arter pulsatil indeksi değerlerinde daha yüksek 

değerlere sahipti. Başka bir çalışmada (112) 50-70 yaş arası 95 diyabetik hasta (hastalardan 

18‟i diabetik RP) retinopatili ve retinopati olmayan olarak iki gruba ayrılmış. Bu çalışmada 

gruplar arasında yaş, eğitim süresi, hastalık süresi, glisemi düzeyi, HbA1c düzeyi, vücut kitle 

indeksi (BKİ), total kolesterol, trigliserit düzeyleri ve kan basıncı açısından istatistiksel olarak 

fark izlenmemiştir. Diabetik RP'li hastalara göre her iki hemisferdeki frontal, oksipital ve 

parietal loblarda ve serebral kortekste serebral perfüzyonda istatistiksel azalmalar 

bulunmuştur. Diğer serebral bölgelerle ilgili olarak diabetik hastalar ile diabetik RP arasındaki 

serebral kan akışında anlamlı bir fark bulunmamıştır. Her iki hemisferden frontal, oksipital ve 

parietal lob ve serebral kortekste diabetik RP ve serebral perfüzyon bozuklukları arasında 

negatif ilişki olduğunu gösterdi. Ayrıca, diabetik RP ile serebral perfüzyon bozuklukları 

arasında sol temporal loblarda ve sol serebral kortekste ilişki bulunmuştur. Bizim 

çalışmamızda diyabetik hasta gruplarında (PRP, NPRP ve RP olmayan DM) her iki serebral 

hemisferde bölgesel rCBF değerlerinde NPRP ve RP olmayan DM grubunda, PRP grubuna 

göre daha düşük değerler izlenmesine rağmen istatistik olarak anlamlı fark izlenmedi.   

Bu çalışmada bazı sınırlamalar vardı. Çalışmamızdaki coğrafi bölgede sosyokültürel 

olarak eğitim seviyesini düşüklüğü nedeniyle ve diyabetin sinsi seyirli olmasından dolayı 



 
 

36 

 

diyabet süresi ile ilgili bilgiler subjectiftir. Seçilen anatomik bölgelerin bazılarında çok fazla 

damar etkisi olduğundan o bölgeye kurulan ROİ bu damarsal faktörden etkilenmiş olabilir. Bu 

etkiyi minimale indirmek için her lokalizasyon için 3 farklı ölçümün ortalaması alındı. 

Çalışmamıza dahil TD2M'li denekler toplumda yaşayan bir popülasyondan seçildi ve çoğu 

kontrol altındaydı.  
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6. SONUÇLAR 

Sonuç olarak, bu çalışma T2DM'de diyabetik hasta grupları arasında serebral 

perfüzyonun bölgesel etkilerini incelemiştir. T2DM‟de diyabet grupları arasında bölgesel 

perfüzyon değerleri açısından fark yoktu. T2DM‟de sağlıklı kontrol grubuna göre bölgesel 

hipoperfüzyon genel olarak incelenen tüm loblarda görüldü ve her iki frontal lob anterior ve 

inferior, her iki singulat girus, her iki temporal lob medial, sağ oksipital lob ve her iki 

talamusta istatistik olarak fark izlendi. Özellikle temporal lob medial (hipokampal) kesimde 

hipoperfüzyon belirgindi.  

Etik standartlara uygunluk: 

Van Yüzüncü Yıl Üniversitesi Klinik Araştırmalar Etik Kurulu‟nun 19/ 03/ 2019 tarih 04 nolu 

etik kurul kararı ile çalışmaya başlanmıştır. 

Bu çalışma, Van Yüzüncü Yıl Üniversitesi Bilimsel Araştırma Projesi tarafından 

desteklenmiştir. 

Hasta onamı çalışmaya katılan tüm katılımcılardan alınmıştır. 
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Resim 1. Çalışmamızda elde edilen DSC tekniğinin intensite-zaman eğrisi.  



 
 3
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Resim 2. T1 ağırlıklı görüntüler üzerinden bazı referans noktaların seçimi. Beyaz cevher için (sol). Talamus için (sağ ). Temporal lob medial için 

(orta). 
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Resim 3. Frontal lob anteriorda CBF haritaları ve ROI ile ölçülen rCBF değerleri.  Sağlıklı 

grup (sol). Hasta grubu (sağ). 

 

 

 Resim 4. Singulat girusta CBF haritaları ve ROI ile ölçülen rCBF değerleri. Sağlıklı grup 

(sol). Hasta grubu (sağ). 
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Resim 5. Sağ temporal lob anteriorda CBF haritaları ve ROI ile ölçülen rCBF  değerleri. 

Sağlıklı grup (sol). Hasta grubu (sağ).  

 

  
Resim 6. Temporal lob medialde CBF haritaları ve ROI ile ölçülen rCBF değerleri. Sağlıklı 

grup (sol). Hasta grubu (sağ). 
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Resim 7. Oksipital lobda CBF haritaları ve ROI ile ölçülen rCBF değerleri. Sağlıklı grup 

(sol). Hasta grubu (sağ). 

 

 

    

  
Resim 8. Talamusta CBF haritaları ve ROI ile ölçülen rCBF değerleri. Sağlıklı grup (sol). 

Hasta grubu (sağ). 
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