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1.GIRIS

Chiari tip 1 malformasyonu serebellum ve beyin sapmin foramen
magnumdan herniasyonu ile karakterize konjenital posterior fossa anomalisidir.(1)
Chiari tip 1 malformasyonlu hastalar asemptomatik olabilecegi gibi 25-30
yaslarda geng eriskin donemde hafif semptomlarla da klinige basvurabilir. (2)
Genellikle bu hastalarin klinige bagvurma dénemi 2-3. dekattir. Olgular hafiften
cok agir norolojik belirtilere varan genis bir klinik spektruma sahiptir. Klasik
olarak en temel bulgu oksipital bas agrisidir. Ust ekstremitelerde giic kaybu,
bayilma ataklar1 ve apneik nobetler diger 6nemli semptomlardir (3). Klinik
bulgularin  degiskenliginin serebellar tonsillerin herniasyon miktarina ve
serebrospinal bileskedeki beyin omurilik sivisi (BOS) akim anomalilerine bagli

oldugu diistiniilmektedir.(4)

Chiari tip 1malformasyonu tanis1 radyolojik goriintiileme yontemleri ile
konulmaktadir; bunlar igerisinde en ¢ok tercih edilen ise manyetik rezonans
goruntilemedir (MRG) (a4). MRG ile morfolojik olarak serebellar tonsillerin
herniasyon derecesi, ventrikiiler dilatasyon, syringomyeli, bazi iskelet anomalileri
degerlendirilebilmesi yani sira tonsiller herniasyonun yol a¢tifi kompresyonun
BOS akim dinamikleri iizerindeki etkisi fonksiyonel olarak da BOS akim MRG
ile gosterilebilmektedir. Bu amacla faz-kontrast MR sekansi MRG’ de
kullanilmaktadir. Bu incelemede foramen magnum diizeyinde BOS akiminin

kalitatif olarak kraniokaudal ve anteroposterior salinimindaki anormallikler yani



sira akim hizi, akim debisi gibi kantitatif Ol¢timlerin degerlendirilmesi de

mimkundar (5-6).

Chiari tip 1 malformasyonu tedavisinde semptomatik hastalarda
dekompresyon teknikleri gibi cerrahi yontemler ve asemptomatik noropatik agriyi

gidermeye yonelik cerrahi dis1 teknikler kullanilmaktadir.(1)

MRG ile tonsiller ektopi tanis1 konulup efektif dlgiimler yapilabilmesine
karsin (7, 6) ektopi boyut ve varligi ile bulgu ve semptomlarin derecesi
korelasyon gostermez. %30’ a varan siklikta 5 mm iizerinde tonsiller ektopi ile
karakterize Chiari tipl malformasyonuna siklikla semptom ve bulgular eslik
etmez (8, 9). Ek olarak tonsiller ektopisi bulunmayan ya da minimal olan
hastalarda Chiari tip 1 malformasyonu semptomlarina benzer semptomlar
goralebilir. Semptomatik Chiari tip 1 malformasyonlu hastalar cerrahi
dekompresyondan fayda gorebilirken BOS akim anomalisi bulunmayan hastalar

fayda gérmeyebilir (10,11).

Literatirde Chiari tip 1 malformasyonlu hastalarda posterior fossa BOS
akim caligsmalar1 yapilmis olmakla birlikte semptomatik ve asemptomatik Chiari
tip 1 malformasyonlu hastalarin ayirimi ile ilgili yapilmis birkag ¢alisma
bulunmaktadir. Hofkes ve arkadaslar1 yaptiklari g¢alismada semptomatik ile
asemptomatik Chiari 1 malformasyonunda BOS akim paterninde farklilik

saptamislar.



Literatirde Chiari tip 1 malformasyonlu hastalarda Perfizyon MR ile
heniiz ¢alisma bulunmamakla birlikte semptomatik ve asemptomatik hastalari
ayirmada posterior fossada perfiizyon degisikliklerinin degerlendirilmesinin etkin
bir yontem olabilecegini diisiinmekteyiz. Ayrica Chiari tip 1 malformasyonlu
hastalarda posterior fossa perfiizyon degisiklikleri, hem tonsiller kompresyona
bagli semptomlarin patogenezini agiklamada hem de tedavi segenegini

belirlemede yol gosterici olabilecektir.

Bu c¢alismanin amaci, Chiari tip 1 malformasyonunda semptomatik ve
asemptomatik hastalarin klinik ve radyolojik olarak ayiriminda BOS akim ve
perfiizyon degisikliklerinin hastaligin evrelendirilmesi ve tedavi ydntemi

belirlenmesindeki katkilarini aragtirmaktir.



2. GENEL BILGILER

2.1 Chiari Malformasyonu

2.1.1 Tanim ve Siniflama

Chiari Malformasyonu (CM) 1891 yilinda Hans Chiari tarafindan posterior
kranial fossa yapilarmin spinal kanal icerisine dogru yer degistirmesi olarak
tanimlanmis ve yaymlanmistir. Arnold tarafindan meningomyelosel ile birlikte
hindbrain sarkmasi olan bir ¢ocuk bildirilmesi Gzerine “Arnold-Chiari
malformasyonu” olarak tekrar tanimlanmistir (12). CM etyolojisini agiklamak igin
bir ¢ok teori ortaya konmasina ragmen nedeni halen tam olarak bilinmemektedir.
Konjenital bir anomali olup edinsel nedenlerden dolay1r da goriilebilmektedir

(12).CM’ nu klasik olarak dort alt tipe ayrilir;

Chiari Tip 1 malformasyonu(CM1): Serebellar tonsiller foramen
magnumdan asagiya dogru yer degistirir. 2. ve 3. dekatta siklikla bulgu verir ve
‘erigkin tip” olarak isimlendirilir (13).Kadinlarda erkeklere gore biraz daha sik

gorulmektedir (12). Otozomal dominant gegis bildirilmistir (14).

Chiari Tip 2 malformasyonu: CMI1’den farkli olarak medulla ve 4.
ventrikiil kaudale dogru yer degistirmistir. Siklikla spinal ve serebral anomalilerde

bu tabloya eslik eder.

Chiari Tip 3 malformasyonu: Servikooksipital bir meningomyelosel kesesi

iginde serebellum ve medullanin bir pargasi bulunur.



Chiari Tip 4 malformasyonu: Serebellum ve beyin sap1 hipoplazisine
kiigiik posterior fossa eslik edebilmektedir. Bu malformasyonlar iskelet

anomalileri ve norolojik disfonksiyonlar ile birlikte gorilebilmektedir.

CM1 Kklinik bulgular1 ¢ok fazla degiskenlik gostermektedir.(15) CM1’de
klinik; beyin sap1, medulla, alt kafa ciftleri, serebellum ve spinal kord basisina
baghdir. Klasik olarak en temel bulgu oksipital bas agrisidir. Bu agr1 birkag
dakika siirebilecegi gibi birkac saatte siirebilmektedir. Agr1 oksipital bolgeden
omuzlara ve her iki kola yayilabilmektedir.(3) Ust ekstremitelerde gii¢ kaybu,
bayilma ataklar1 ve apneik ndbetler diger 6nemli semptomlaridir. Ozellikle bas
hareketleri ile olan vertigo, ¢inlama, norosensoryel isitme kaybi, periferal
vestibulopati otolojik bulgulardir. Okuler semptomlar arasinda retrobulber agri,
diplopi, fotopsi ve fotofobi bulunmaktadir. Ileri olgularda spinal kord ve medulla
oblongata basisina bagli motor ve duyusal yolaklar ile santral sinirlere ait bulgular

(hemiparezi, hemiparestezi, disfaji, babinski pozitifligi vs.) ortaya ¢ikabilir.(16)

Bu klinik  ¢esitliligin = agiklanmasinda  birkag  farkli  teoriden
bahsedilmektedir. Milhorat CM1 ile iliskilendirdigi nedensel faktorleri bes alt

grupta tanimlamaistir;

1-Posterior fossada sikisma ve posterior fossanin normalden daha kiigiik
hacme sahip olmasi
2- Tethered kord gibi spinal kordda asagi ¢eken bir neden olmasi

3- Atlantooksipital ve atlantoaksiyel eklemde hipermobilite



4- Intrakranial basing artim1 ve

5- Intrakranial ve spinal hipotansiyon.(17)

CM1 ile beraber goriilen patolojiler; omurilik santral kanalinin ependimal
katlarinda beyin omurilik sivisinin birikmesi ve kanal i¢i basing artis1 sonucu
gelisen distansiyonla goriilen siringohidromyeli, foramen magnum ¢izgisinin
altindan herniye olan tonsillerin yaptigi mekanik bast sonucu BOS’un
hidrodinamiginin bozulmasiyla olusan hidrosefali ve aralarinda baziler impresyon,
C1-oksiput asimilasyonu, Klippel-Feil anomalisi, C1’in inkomplet anomalisinin
bulundugu kraniovertebral bileske anomalileridir .(18) , Daha c¢ok servikal
bolgede goriilen siringomyeli, hastalarmn. % 20-40’1na eslik ederken, % 10-15

hastada hidrosefali goralir. (6)

CM1’de tam1 MRG ile kraniovertebral bileskenin degerlendirilmesi ile
konur. U¢ mm'ye kadar olan tonsiller herniasyon fizyolojik olarak normal kabul
edilmektedir. MRG ile hastada herniasyon derecesi ile oksiput yiiksekligindeki
azalma miktar1 ve tentorium derinligindeki artma diizeyi saptanabilir. CM1
saptandiginda, siringohidromyeli tanisini ekarte etmek i¢in tiim spinal kanal MRG
ile taranmalidir. Ayrica siringohidromyeli saptanan olgularda kraniovertebral
bileske diizeyinde BOS sirkiilasyonunu degerlendirmek i¢in BOS akim MRG

yapilmalidir.(19, 20)



2.1.2 Ventrikuler Sistem Embriyolojisi

Ugiincii haftanin basinda ektoderm yaprag: sefalik bolgede genis, kaudalde
daha dar, yass1 bir disk bi¢imindedir. Notokordun gelismesi ve indiiktif etkisiyle,
notokordun tizerinde bulunan kisim da ektoderm kalinlasip noral plagt olusturur.
Terlik bigimindeki noral plak zamanla genisleyip primitif ¢izgiye dogru uzanir.
Ugiincii haftanin sonlarina dogru néral plagin lateral kenarlari daha fazla buytytp
yiikselerek noral katlantilar1 olusturur. Noral katlantilar arasinda kalan c¢ukur
bolge ise noral oluk olarak adlandirilir. Noral katlantilar daha sonra birbirlerine
dogru yaklagarak orta hatta birbirleri ile kaynasirlar. Kaynasma gelecekte boynun
olusacagi dordiincii somit bolgesinden baslar, sefalik ve kaudal yonde devam
eder. Bu olaymm sonucunda noral tiip olusur. Ancak embriyonun kaudal ve
kraniyal uc¢larinda kaynagma daha ge¢ meydana geldiginden kraniyal ve kaudal

néroporlar yoluyla amniyon boslugu ile noral tiip arasinda gegici bir iligki kurulur.

Kraniyal néropor 25. giin dolaylarinda ve kaudal ndropor 27. giin
dolaylarinda kapanir.(b8) Noral tiipiin sefalik ucunda primer beyin vezikiilleri ad1
verilen Ui¢ dilatasyon ortaya c¢ikar: (a) prozensefalon veya o©nbeyin, (b)
mezensefalon veya orta beyin, (c) rombensefalon veya arka beyin. Embriyo 5
haftalik oldugunda prozensefalon, telensefalon ve diensefalon olmak iizere iki
bolimden ibarettir. Rombensefalon da metensefalon ve myelensefalon olmak
Uzere iki pargadan olusur. Beyin hemisferleri i¢indeki bosluklar lateral
ventrikiiller, diensefalon boslugu 3. ventrikiil, rombensefalon boslugu da 4.

ventrikiill adiyla bilinir. Uciincii ve dérdiincii ventrikiiller birbirlerine



mezensefalonun liimeni araciligi ile baghdirlar. Bu limen daha sonra giderek
daralir ve bundan sonra akuaduktus serebri (Sylvii) adin1 alir. Lateral ventrikiiller
de 3. ventrikiile foramen Monro ile baglanirlar.(21) Noral tiipiin kapanmasindan
kisa bir siire sonra koroid pleksu mezensimal kokenli epitelyal dokunun serebral
ventrikiil olusma noktalarinda, noral tiip icerisine dogru invajinasyonu seklinde
olusmaya baglar. Koroid pleksus oncelikle 4. ventrikiilde daha sonra da sirasiyla

lateral ventrikillerde ve 3. ventrikiilde olusur.(22)

Hemisfer duvariin diensefalon tavanina bitisik oldugu bolgede néroblast
gelisimi olmaz ve bu bolge oldukea ince kalir. Burada hemisferin duvari, tizeri
vaskiiler mezensimle kapli tek sirali bir epandimal hiicre tabakasindan olusur ve
bu iki yap1 birlikte koroid pleksusu meydana getirir. Koroid pleksusun aslinda
hemisfer tavanini olusturmasi gerekirken, hemisferin degisik bdoliimlerinin
orantisiz olarak biiylimeleri sonucu bu ger¢eklesmez ve koroid pleksus, koroidal
fissiir olarak adlandirilan bir ¢izgiyi izleyerek lateral ventrikiil icerisine girer.
Diensefalon ve myelensefalon tavan plaklarmin iizeri de vaskiiler mezensimle
kapli tek sirali bir epandimal hiicre tabakasindan olusur. Bu iki yap1 bir araya

gelerek 3. ve 4. ventiklliun koroid pleksusunu yapar (21).

2.1.3 BOS Fizyolojisi

BOS, koroid pleksus sekresyonlart ile birlikte parankimal kapillerlerden ve
hiicresel metabolik islemler sonucu olusan intersitisyel sivinin karigimidir.

Erigskinde toplam 150 cc BOS bulunmaktadir. Bunun 75 ml’si spinal kord



cevresinde, 25 ml’si ventrikiler sistem icerisinde, 50 ml’si ise kortikal sulkuslar

cevresinde ve sisternler i¢erisinde bulunmaktadir.

Yaglilarda intrakraniyal BOS miktar1 bayanlarda 75 ml’den 150 ml’ye,
erkeklerde ise 190 ml’ye ¢ikmaktadir (23). Eriskinde BOS dakikada 0,3-0,4 ml
salgilanmakta olup giinliitk BOS {iretiminin sabit ve yaklasik 500 ml kadar oldugu
disiiniilmektedir. Bununla birlikte kantitatif MRG teknikleri ile BOS Uretiminin
sirkadiyen ritm gosterdigi, liretimin sabaha karsi saat 02.00’da maksimum,
O0gleden sonra saat 18.00’da ise en az oldugunu ve giinlik BOS iiretiminin

yaklasik 650 ml oldugu gosterilmektedir (24).

Lateral ventrikiiller i¢erisinde olusan BOS Foramen Monro araciliiyla 3.
ventrikiile ve buradan da Akuaduktus Sylvii araciligiyla 4. ventrikiile
ulagsmaktadir. Foramen Magendi ve Luschka’lar ile BOS 4. ventrikulden

sisternlere ve servikal subaraknoid araliga gegcmektedir.



Sekil 1. intrakraniyel BOS akim yolu ve ydnleri

BOS'un ventrikiilosisternal hareketi ilk yapilan ¢aligmalarda “bulk flow”
teorisi ile agiklanmistir. “Bulk flow” teorisi 1960’11 yillarda Welch ve
Friedman’in araknoid graniilasyonlarin mekanik valf gérevi gordiiklerini ortaya
atmastyla ¢ikmistir (25). Bu teoriye gore BOS koroid pleksuslarda yapilmakta ve
araknoid granulasyonlarda emilmektedir ve BOS’un ventrikller sistemden
araknoid graniilasyonlara hareketini ve emilimini saglayan giic BOS un iiretildigi
yerdeki basincin emildigi yerdeki basingtan hafifce yiiksek olmasidir (26). Ancak
akima duyarli MRG c¢alismalart BOS akiminin pulsatil 6zellikte oldugunu,
sistolde arteriyel kan akimu ile birlikte BOS’un kraniyokaudal yonde, diastolde ise
kaudokraniyal yonde hareket ettigini gostermektedir (24). Kardiyak siklus

boyunca net akim kraniyokaudal yonde olmaktadir (27). BOS’un %60°1 koroid

10



pleksus tarafindan iiretilmektedir. BOS’un %40’1nin ise beyin kapillerleri veya

ependim tarafindan iiretildigi tahmin edilmektedir.

Monro-Kellie Doktrini

1783 yilinda anatomist Alexander Monro tarafindan ortaya atilan ve
sonrasinda 1825 yilinda patolog George Kellie tarafindan gelistirilen doktrine
gore beyin, BOS ve kan hacimlerinin toplami kranyum i¢inde sabit bir toplam
hacmi olusturur. Bunlardan birindeki artig, digerlerindeki esit azalma ile
dengelenmelidir. V hacim olarak kabul edildiginde asagidaki esitlik Monro-Kellie

doktrinini tanimlar.

VBeyin + Vios + Vkan = Sabit

Bu esitlige intrakranyal boglukta gelisen bir kitleyi (6rnegin hematom ya

da tiimor) ekledigimizde Monro-Kellie doktrini asagidaki gibi ifade edilir.

VBeyin + VBos + Vkan + Vkite = Sabit

Swvilarin hacim-basing iliskilerini belirleyen fizik yasalarina gore bu rijid
boslukta bulunan hacimlerden birinde artis oldugunda 6nce BOS ve kan
voliimiinde kompensatuvar bir azalma olur, ancak hacim artis1 siirdiigiinde ve
daha fazla uzaklastirilabilecek kan ya da BOS hacmi kalmadiginda intrakraniyal

basing da eksponensiyal bir artis olur.

11



Intrakranyal yer kaplayict bir kitle gelistiginde once ventrikiil ve
sisternalardaki BOS spinal bosluga dogru yer degistirir, ardindan kanin baglica
vendz komponenti kranyum disina itilir. Bu durum gelisen kitleye yer kazandirir
ve intrakranyal basing artmaz. Kitle biiylimeye devam ettiginde kompensatuvar

olarak yer degistirebilecek hacim kalmaz ve intrakraniyal basing artar.

Intrakranyal boslukta hacim artis1 oldugunda, belli bir noktaya kadar, BOS
ve kanin kranyum disina kagmasiyla intrakraniyal basing artis1 tamponlanir.
Ancak bu noktadan sonra kiiglik hacim artiglar1 (dV), giderek artan oranlarda (dP)

basing artisina neden olur (28).

Koroid pleksus baglica lateral ventrikiillerin atrial duvarlarinin ependimal
yuzeyleri boyunca, 3. ventrikiil tavaninda ve 4. ventrikiiliin posterior-inferior
duvar1 boyunca yerlesim gdstermektedir (20). Uretim fenestre koroid pleksus
kapiller endotelinden ultrafiltrasyon ve koroid pleksus epiteli tarafindan regiile
edilen aktif sekresyon ile olmaktadir (24,29). BOS sekresyonu primer olarak aktif
sodyum (Na+) transportuna baglhidir. Epitelin ventrikiiler BOS ile temas halindeki
yuzeyinde (apikal membran) Na+-K-+pompasi bulunmaktadir. Pompa sodyumu
hiicre disina atarak hiicre i¢i sodyum seviyesini diisiiriir ki bu da epitelin plazmaya
bakan ylzinde (bazolateral membran) aktif Na+-H+ degisimi ile
sonuglanmaktadir. Ayni zamanda bazolateral membranda CI-HCO03" degisimi
olur. Koroid pleksus i¢ine alinan CI" apikal membrandan kanallar araciligi ile
salgilanir. Apikal membrandan sodyumun atilmasi ile BOS hipertonik o6zellik

kazanir. Ancak suyun koroid epitelinden aquaporin kanallar1 ile veya beyin
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parankiminden ventrikiiler ependim araclig1 ile ventrikiile ge¢mesi ile BOS
izotonik oOzellik kazanir. (24). Ayrica BOS basincindaki uzun siire artis ve

yaslanma BOS tiretimini etkileyebilmektedir (30).

Yapilan caligmalarda fetus doneminde araknoid villus veya graniilasyonlar
izlenmemistir. Dogumla birlikte araknoid projeksiyonlar durada goriilmeye baglar
ve bunlardan bazilar1 venler ile iliskilidir. Infant dénemde araknoid villus ve
granilasyonlarin sayist artmaya baslar (31). Neonatal ddénemde araknoid
graniilasyonlarin yeni olusmaya baglamast BOS emiliminde alternatif yollarin
oldugunu diisiindiirmektedir. Papoiconomou ve arkadaslarinin koyunlar iizerinde
yaptig1 calisma neonatal donemde BOS emiliminde ekstrakraniyal lenfatiklerin
rolii olabilecegini gostermektedir. Santral sinir sistemi parankimi lenfatik damar
icermemektedir. Ancak hayvan deneylerinde BOS’na enjekte edilen isaretlenmis,
radyoaktif proteinler ekstrakraniyal lenfatiklerde saptanmistir. Enjekte edilen
molekiiller kranyumu bazi sinirlerin etrafindaki subaraknoid aralik araciligiyla
terk etmektedir. En 6nemli yol olarak ise kribriform tabakay1 gecen olfaktor sinir
gOziukmektedir. Olfaktor sinir araciligiyla nazal mukozaya gelen BOS burada
lenfatik damarlar tarafindan emilmekte ve boyundaki lenf nodlar1 araciligr ile
plazmaya donmektedir. Ayrica BOS’un kraniyumu bagka sinirler araciligi ile de
terk ettigi distiniilmektedir. Bu goriis radyoaktif maddenin optik sinir ve vagus

sinirinde de saptanmasiyla de desteklenmektedir (31).

13



2.1.4 Posterior Fossa Anatomisi

Mezensefalon beyin sapinin en ince kismi olup, rostral 1.5 cm’lik kismini
olusturur. Mezensefalon tektum, tegmentum, substansia nigra ve serebral
pediinkiiller (krus serebri) olmak {izere dort ayr1 kisimdan olusur. Pons medulla
oblangata’nin rostralinde yerlesmistir ve posteriordan 4. ventrikiil tabanina
bakildiginda kapsadigi alan stria medullarisler diizeyinden troklear sinir’in ¢iktig1
inferior kollikuluslarin alt kismina kadar uzanir. Medulla oblangata pontomediiller
bileskeden C1 koklerine kadar 2.5-3 cm’lik bir bolgede yer alir. Medulla
oblangata diizeyinde orta hatta bulunan medyan sulkusun her iki tarafinda yer alan
piramisler kortikospinal liflerden olusur. 4. ventrikiil tabaninda alt {igte bir kisim
medulla oblangata tarafindan, st tigte ikilik kisim ise pons tarafindan olusturulur.
Burada, medulla oblangata ile pons arasindaki sinir ventrikiil tabanini transvers

olarak gegen stria medullaris tarafindan ¢izilir.(32)

Mezensefalon beyin sapi’nin en rostral kismidir ve transvers kesitlerde
onden arkaya dort ayr1 kisma ayrilir; serebral pediinkiiller (krus serebri),
substansia nigra, tegmentum ve tektum. Mezensefalon biri 6nde, digeri arkada

olmak iizere iki ayr1 kranial sinir(III ve VI) ile iligkilidir.

Pons kopri demektir ve bu isim iki serebellar hemisferi 4. ventrikul
anteriorunda birlestirdigi i¢in 16. yiizyillda Varolio tarafindan verilmistir. Pons
bazis pontis ve tegmentumdan olusur. Bazis pontis ponsun kabarik 6n kisminda

yer alir ve ipsilateral olarak burada sonlanan kortikopontin lifler tarafindan
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olusturulur. Ponsun ikinci kismi, tegmentum yapisal olarak medulla oblangata’ya
benzer. Pons trigeminal (KS V), abdusens (KS VI) ve fasiyel (KS VII) ve

vestibulokoklear (KS VIII) sinirler ile iliskilidir.(33)

Medulla oblangata pontomediiller bileskeden C1 koklerine kadar 2.5-3
cm’lik bir mesafeyi kaplar. Piramisler medulla oblangata icinde yer alan 6nemli
yapilardan bir tanesidir. Piramisler orta hatta bulunan medyan sulkusun her iKki

tarafinda yer alir ve kortikospinal liflerden olusturulur.

Rhombensefalon’un 6n kismi olan metensefalondan meydana gelen
serebellum beyin sap1 ile birlikte posterior kranial fossada yer alir, pons ve
medulla oblangatanin dorsal yiizeylerini Orter ve 4. ventrikiiliin ¢atisinin
olusmasina katkida bulunur.(34) Serebellum orta hattaki vermis ve iki lateral
hemisferden olusur. Vermis adi verilen serebellumun ortasinda bulunan kortikal
bolim, serebellar hemisferleri birbirine baglar ve sagittal kesitte hemen hemen
sirkiiler bir yapidadir. Vermisin siiperiordaki rostral ucuna lingula, ventrikiil
sinirindaki kaudal ucuna nodul adi verilir. Serebellar hemisferlerin vermise komsu
bolimleri paravermian bdlge olarak adlandirilir.(35) Serebellar tonsiller
serebelluma slperolateralde seyreden bir ak madde yolu olan tonsiller pedinkiil
araciligl ile baglanmistir. Tonsillerin medial, superomedial, inferior ve kismen
inferolateral kisimlar1 serebelluma baglantili degildir. 4. ventrikiil tavani ¢adir
benzeri bir yapidadir ve tavanin en iist noktasi olan fastigium ventrikiil ¢atisinin
en yuksek ve genis boliimii olup tavami siiperior ve inferior kisimlara ayirir.

Serebellum i¢indeki korpus mediillare 4. ventrikiil ¢atisinin medial ve ventralinde,
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fastigium dilizeyinde ¢adir bi¢giminde bir reses olusturmak {iizere siiperior ve
inferior iki laminaya bollndr; superior ve inferior meduller velum (lamina).
Mediiller yapinin biiyiik kismi rostrale devam ederek superior mediiller velumu
olusturur. 4.ventrikiil tavani inferior kismi orta hatta fastigium diizeyinde superior
ve inferior mediiller velumun birlesmesi ile baslar ve kaudalde tela koroidea ile
devam eder.(36) Tela koroidea 4. ventrikiil taban1 kaudalindeki apekste birlesen
ve tenia adi verilen dar kabartilar boyunca ventrikiil tabani inferolateral
kenarlarina yapisir. Tela koroidea’nin subaraknoid bosluga {i¢ agikligi bulunur;
lateral reseste yer alan bir ¢ift foramen Luschka ve dordinci ventrikilin kaudal

ucunda orta hat yerlesimli foramen Magendie.(36)

2.1.4 Chiari Tip 1 Malformasyonunda Tedavi

Cerrahi Yontemler

Literaturde Chiari tip 1 malformasyonunun cerrahi tedavi yontemleri ile
iligkili pek cok teknikten s6z edilmektedir. Temel cerrahi yaklasim inferior
serebellum ve servikomeduller bélgenin dekompresyonu yoluyla normal CSF
sirkulasyonunun saglanmasidir. CSF akiminin tekrar diizeltilmesi ve intrakranial
ve intraspinal subaraknoid alanlar arasindaki akim dengesinin saglanmasi cerrahi
prosediirlerin esas amaclaridir. Cerrahi tedavinin sadece semptomatik chiari tip 1
malformasyonlu hastalarda kullanilmasi diisiincesi yaygindir. Amerikan Cocuk
Beyin Cerrahisi Birligi asemptomatik ¢cocuklarin profilaktik tedavilerinde cerrahi
secenegini endike olmadigi goriisiinde birlesmistir.(37) Nash ve ark. bildirilerinde

semptomatik Chiari tip 1 hastalarda ancak radyolojik posterior fossa
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patolojilerinin ~ kanitlanmasi sartiyla cerrahi  yontemlerin  kullanilacagini
savunmuslardir.(38) Benzer sekilde bu konuda c¢alismalari bulunan Nagib
belirleyici tanisal faktorlerin bas agrisi, skolyoz, boyun agrisi, uyku apnesi gibi

klinik bulgular oldugunu savunmaktadir.(39)

Cogu klinik seriler CM21 cerrahi tedavisinde serebellum ve
serebellomeduller bileske dekompresyonu amaciyla suboksipital kranyektomi ve
C1 posterior arkinin eksizyonunu i¢eren posterior fossa kranyektomisine ek olarak

desteklenmis duraplastisini savunmaktadir.(40)

Sekil 2.: Chiari 1 malformasyonu ve dekompresyon ameliyat1 sematik gosterimi
Valentine ve ark. 99 hastalik bir seride cerrahi sonrasi semptomlarda
gerileme oranini %78, syrinks boyutlarinda gerileme oranini ise %91.5 olarak

bulmuslardir.(41) 31 hastadan olusan bir baska seride ise operasyon oOncesi
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semptomlarda post-operatif donemde %70 gerileme oldugu dikkati ¢ekmistir.(42)
Cerrahi tedavi karar1 kadar hafif semptomu bulunan hastalarda cerrahi tedavinin
ne zaman yapilacagl da ¢oziimlenmesi gereken onemli bir sorundur. Bunun igin
hastanin semptomlar1 ve radyolojik bulgular1 6énemli bir yol gdsterici olacaktir.
Hali hazirda standart bir cerrahi yontem belirlenmemis olmakla birlikte cerrahi
tedavi kriterleri, cerrahi zamani ve hastanin uygunlugu ile iligkili randomize

caligmalara ihtiyag duyulmaktadir.(43)

Cerrahi Dis1 Yontemler

CM1 da beyin sapi, serebellum ve spinal kordda olusan basi sonucu
hastalarda noropatik agr1 meydana gelmektedir. Santral sinir sistemindeki bu
patoloji farkli semptomlara yol agmakta ve ciddi boyutlara ulasan total sinir hasari
ile fonksiyon kayiplar1 gelisebilmektedir. Agr1 kontrolii CM1 hastalarda hastaligin
nadir gorinmesi ve belirtilerinin  6zgil olmamasi nedeniyle sorunlu bir
konudur.(44)Cerrahi dis1 tedavi yontemlerinde iki yaklasim bulunmaktadir;

farmakolojik terapi ve non-farmakolojik terapi.

Farmakolojik terapide noropatik agrinin giderilmesi ve kaybolan noronal
aktivitenin  iyilestirilmesinde  antikonvulzanlar, lokal anestezikler ve

antidepresanlar gibi ilaglar kullanilmaktadir.(45)

Etkileri konusunda net kanitlar bulunmamakla birlikte non-farmakolojik
terapide ise; diger tedavi yontemlerinin basarisiz kaldigi durumlarda spinal veya
periferal elektrik stimulasyon, termoterapi, Kkineziterapi, hidroteapi, postural
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egzersizler ve konusma terapisi gibi daha ¢ok fizik tedavi yontemleri

kullanilmaktadir. (46)

2.1.6. Chiari Tip 1 Malformasyonunda Tedavi Oncesi Degerlendirme

CM1 tanist radyolojik ve klinik kriterler kullanilarak konulur.(9)
Radyolojik gorintuleme yontemlerinden radyografiler, bilgisayarli tomografi,
bilgisayarlt tomografi myelografi ve magnetik rezonans tanida yol gosterici

tetkiklerdir.

Servikal ve kafatasi grafileri sinirli tanisal degere sahiptir. CM1’de %30-
50 kemik anomalileri eslik etmekte olup bunlarin tanisinda kullanilmaktadir. Bu
anomaliler basiler invajinasyon, atlantooccipital flizyon, atlantoaksiyel
asimilasyon, Klippel-Feil deformitesi, konjenital spinal darlik ve hemivertebradir.
Ozellikle cerrahi tedavi oncesi potansiyel kemik anomalilerinin gosterilmesi

biylk 6neme sahiptir.

Bilgisayarli tomografi ise; kemik pencerede daha ince kesit gorunti elde

etme Ozelligi ile birliktelik gosteren kemik anomalilerinde kullanilmaktadir.

Bilgisayarli tomografi myelografi yerini biyik oranda magnetik rezonans
goriintiilemeye birakmistir. Ektopik tonsillerin ve posterior fossa sisternlerinin

kompresyonunu gostermede kullanilan bir yontemdir.(47)
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Ayrica serebellar bulgular, beyin sap1 ya da spinal kord kompresyonu
belirtilerinin saptanmasi i¢in klinik semptom ve bulgular, nororadyolojik tetkikler
disinda da glinlimiizde pek kullanilmayan noérofizyolojik testler de mevcuttur.
Beyin sap1 isitsel uyarilmis potansiyeller (BAEP) ile beyin sapt kompresyonu
saptanabilirken, duyusal (somatosensoryel) uyarilmis potansiyeller (SEP) ile de

hem beyin sap1 hem spinal kord kompresyonu saptanabilmektedir.(48, 49)

2.2. Konvansiyonel MR ve Chiari tip 1 Malformasyonu

Bundan birka¢ dekat oncesine kadar CM1 tanis1 konmasi bilgisayarl
tomografi ile birlestirilen invaziv prosediirler (servikal myelografi vb.)
gerektirmekteydi.(50) Son 2-3 dekatta MR tekniginin gelismesi ile tibbi literatiire
Chiari malformasyonun klinik tanis1 ve cerrahi yontemlerle tedavisine iliskin pek

cok yenilik ilave olmustur.(51)

CMZl’da MR gorintileme yontemini kullanarak yapilan ilk kantitatif
calisma Aboulezz ve arkadaslarinin serebellar tonsillerin foramen magnumdan 3
mm ve lzerinde herniye olmadigini gosterdikleri 82 saglikli kontrol grubu ile
yapilmis ¢alismadir. Bu ¢alismanin sonucunda serebellar tonsillerin sagittal MR
gorlintiilerinde 5 mm den fazla herniye olmasimin CM1 tanisinda anlamli olacagi

goriistinde birlestiler.(52)
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Sekil 3. Sagital T2W gorinttlemede serebellar tonsiller herniasyon

Bu konuda benzer fakat daha genis bir grup iizerinde Barkovich ve ark .
1986 yilinda baska bir ¢aligmalar1 bulunmaktadir. 200 kisilik asemptomatik grup
ve 25 kisiden olusan semptomatik hasta {izerinde yaptiklar1 calismada serebellar
tonsillerin 2-3 mm herniye olmasini1 normal olarak tespit etmisler, semptomatik
hastalarda 5 mm ve iizeri herniasyon oldugunu gostermisler fakat herniasyon

orani ile semptomlar arasinda iligski olmadigina deginmislerdir.(53)

Aboulezz ve ark. ile Elster ve Chen CM1 tanisinda MR gorlintiileme

yontemi kullanilarak benzer kriterler kullanmiglardir. Bunlar;
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1-Sagittal T1 agirlikli goriintileme kullanilarak serebellar tonsillerin
foramen magnum diizeyinden (basion ve opistion alt kenarlar1 arasi)
cizilen ¢izginin 5 mm asagisina herniye olmasi

2-Chiari malformasyonuna eslik edebilecek diger durumlar(siringomyeli,
servikomediiller biikiilme vs.) birlikteliginde 3-5 mm tonsiller
herniasyon

3-Chiari tip 2 ile uyumlu radyolojik ve klinik bulgularin olmamasi

4-Onceden servikal ve kranyel operasyon gecirmemis olmak

5-Serebellar tonsillerin herniasyonuna neden olabilecek ikincil bir sebep

olmamasi (intrakranyel kitle vs.) (52, 6)

Talal A.Amer ve ark. yaptig1 30 hastalik bir ¢alismada T1 ve T2 sekanslar1
kullanilarak yapilan MR goriintiilleme de serebellar herniasyona eslik eden
bulgular soyle siralanmistir; siringomyeli, kii¢iik posterior fossa, kanca sekilli
tonsiller, posterior fossa sisternleri ve subaraknoid mesafelerinde daralma,

medulloservikal bukulme, supratentoryel hidrosefali ve kifoskolyozdur.(54)

CM121’na en sik eslik eden anormallik foramen megnum diizeyindeki BOS
akim bozukluguna bagh gelisen siringomyelidir.(55)William ve Barnett sirinks
kavitesinin santral kanalla iliskisine gore smiflamislardir(56).BOS ile es icerige
sahip olanlar ‘communicating’ olarak ayirt edilmistir. Burada sivi santral kanal
araci@iyla dordiincii ventrikiil ile iligski igerisindedir. Bu tipte sirinks kavitesi

santralde yer almakta olup CML1 iliskili siringomyeli olarak da adlandirilir. (57)
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Sirinks kavitesini T1 agirlikli goriintiilerle degerlendirmek miimkiin olmakla
birlikte T2 agirlikli goriintiiler esas degerli sekanstir. (58) T2 agirlhikh
gorilintiileme sirinks kavitesi hiperintens goriinmekte, sirinks sinirlari, uzunlugu ve

cap1 daha net degerlendirilebilmektedir. (59)

CML1 etyolojisinde pek ¢ok sebep sayilmakta olup bunlardan birisi de
posterior fossanin normalden kiigiik gelisimi ya da hipoplastik posterior kranyel
fossadir.(60) Sekula ve ark. sagital T1 agirlikli gériintiilemeyi kullanarak posterior
fossada bazi morfolojik yapilarin uzunlugu, agist gibi Olciileri degerlendirmis ve
semptomatik hastalarda klivus, basisfenoid, basioksiput uzunlugunda azalma ile

tentoryum agisinda artma bulmustur.(61)

2.3. Faz Kontrast Sine MR ve Chiari tip 1 Malformasyonu

MR Anjiyografi (MRA) esas olarak anatomiyi degil, hareket eden yapinin
fizyolojisini gosterir. Temelde hareketli yapilar Spin Eko sekansinda hipointens,
buna karsin Gradiyent Eko sekansinda hiperintens olarak goriilmektedir. Bundan
dolayt MRA goriintiisiiniin  elde edilmesinde Gradiyent Eko sekanslan

kullanilmaktadir (62).

Sinyal kontrasti, incelenen hacimdeki duran ve hareketli protonlarin
manyetizasyon farkindan elde edilir. Bu amagla temelde Time of Flight MRA
(satiirasyon yontemi) ve Faz Kontrast MRA (¢ikartma yontemi) olmak iizere iki

yontem kullanilmaktadir.
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Time of Flight (TOF) tekniginde sinyalin temelini daha 6nceden uyarilmis
ve sinyal giicii baskilanmis duragan dokular ile sinyal kaydi aninda inceleme
alanina giren yeni spinler arasindaki longitiidinal manyetizasyon farki olusturur.
Cok kisa TR ve TE degerleri kullanilarak ardi ardina RF pulsu uygulandigindan
kesitteki tlim protonlar longitiidinal manyetizasyonlarin1 tamamlamakta, bir bagka
deyisle satiire olmaktadir. Ancak hareketli yapi ile birlikte kesite giren yeni
protonlar satiire olamayacaklarindan, sabit dokularin diisiik sinyal 6zelligine
karsin, hareketli yapilardan yiiksek sinyal kaydedilmektedir. Akim nedeni ile
hareketli protonlar siirekli tazelendiginden satiire olmayacaklar, bu nedenle de
egilebilecek daha biiylik longitiidinal manyetizasyona sahip olacaklardir. Bu
durum akima bagli parlaklasma (flow related enhancement) olarak da
adlandirilmaktadir. Ortaya ¢ikan bu farkin biiylikligli vaskiiler sinyalin giiciinii
belirler. Kesiti terk edip baska bir kesite giren protonlar, bir onceki Kkesitte
aldiklar1 uyarilar nedeniyle, yeni kesit igerisindeki diger olusumlara gore faz
farklilig1 gosterecektir. Bir manyetik alan gradiyenti boyunca hareket eden
protonlarin fazlar1 degiskendir. Gradiyent boyunca akmakta olan protonlar
arasinda hiza bagli gelisen tranvers manyetizasyondaki faz degisikligi, Faz

Kontrast MRA tekniginin temelini olusturmaktadir.

Bu teknik ¢ift eko esasina dayanmaktadir. Goriintiiler zit yonde bir cift
manyetik alan gradiyenti calisiyorken ¢iftler halinde alinir, ilk eko harekete bagh
kaybr ifade eden "dephasing" dir. Bunun etkisi sonucu hareketli spinlerden

sinyalsiz goriintiiler elde olunur. ilk ekonun sonrasinda ayni bdlgeye birincinin
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simetriginde ikinci bir selektif puls uygulanarak, bu sefer hareketli spinlerdeki faz
degisikligi sinyalli olarak kaydedilir. Yani hareketli spinler transfer
manyetizasyonda faz sifti gosterirler. Bu ikinci isleme ise "rephasing" adi verilir.
Boylece ilk 90°’lik RF pulsunu takiben, bipolar puls ile kesit igerisindeki
dipollerin fazlar1 belirlenir. Kaydedilen refaze ve defaze goruntiler bilgisayar
yardimu ile birbirinden ¢ikarilir. Yani akimin kompanse edildigi faz imajlarindan,
akima duyarli faz imajlar1 ¢ikartilarak net faz sifti elde edilir. Sonug¢ olarak,
tizerinde sadece incelenecek olan akimin (faz farklilig1 gosteren yapilarin)
bulundugu, sabit (faz farklilig1 géstermeyen) yapilarin ise silindigi goriintiiler elde

edilir. Bu net faz sifti, akim hiz1 ile dogru orantilidir.

Faz Kontrast MRA tekniginin en 6nemli bir 6zelligi de, sekansin belirli bir
hiz araligina duyarli olmasidir. Akimi1 kodlayan bipolar gradiyent pulslar1 dyle
dizayn edilmeli ki, akimdaki maksimum hizin olusturacagi faz degisikligi 180
derecenin altinda olsun. Bu degere hiz kodlama degeri denilmektedir(Velocity
Encoding; Venc). Segilen Venc degeri incelenen bolgedeki maksimum akimdan
yiiksek olmalidir. Secilen Venc goriintiilerdeki en yiiksek akim hizini1 gosterir.
Akim hiz1 daha fazla ise faz imajlarda ters yonde kiigiik intensiteler seklinde
kodlanir (aliasing etkisi). Dolayisiyla maksimum akim hizi ile yaklasik olarak
ayni degerdeyse maksimum sinyal kaydi alinir. Akim hizi Venc’in iki katiysa o
vokselden sinyal alinmaz. Sonug¢ olarak damarlarda kesintiler olusur. Venc ¢ok
yiiksek segilirse diferansiyel sinyal biiyiikligi ¢ok diisiik kalir ve sinyal gurilti

orani diiger.
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BOS akim dinamigi en iyi kardiyak tetiklemeli iki boyutlu faz kontrast
sine MR goriintiileme ile degerlendirilmektedir. Inceleme retrospektif veya
prospektif kardiyak tetiklemeli olarak elde olunabilir. Her iki teknikte de elde
edilen veri “ortalama modulus image” (Refaz géruntu), “magnitude of complex
diference image” (Magnitid goérunti) ve “directional phase difference image”
(Faz goriintli) olarak ayr1 ayr1 gorlntiilenebilir ve bu goriintiiler sine olarak

izlenebilir.

Ortalama modulus imaj (Refaz goriintii); yiiksek Kkaliteli, akim
kompenzasyonlu, yalnizca in-flow (magnitude) bilgisi iceren gradiyent eko T1
agirlikli goriintiilerdir. Faz bilgisi icermezler. Anatomik yapinin degerlendirilmesi
icin kullanilir.“Magnitude of complex difference” imaj (Magnitid géruntd); 3
ortogonal primer kompleks ¢ikarma imajinin birlestirilmesi ile elde edilir. Her bir
imaj bir vaskiiler yapida akim olup olmadigi konusunda bilgi verir. Bu arka planin
tamamen suprese olmasi ve akim olan her pikselde mutlaka sifirdan biiyiik bir
sinyal Olgiilmesi ile gerceklestirilir. Burada akim igermeyen dokulardan gelen
sinyal tamamen baskilanmig, olup sinyal aliman tiim pikseller akimi temsil
etmektedir ancak bu goriintiilerde akimin yoniinii ya da biiyiikliigiinii séylemek

olas1 degildir.

“Directional phase difference” imaj (Faz gorint); ham verilerin
islenmesiyle elde edilir. Secilen yonle ayn1 yondeki akim hiperintens (beyaz), ters
yondeki akim ise hipointens (siyah) olarak kodlanir. Akim olmamasi ara intensite

(gri) ile Kkarakterizedir. Goriintiiniin  net olmamasinin sebebi  sinyalin
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blyiikliglinden ¢ok fazim1 gostermesindendir. Bu imaj tipi aliasing’e ¢ok
duyarhdir ve uygun kodlama yapilmazsa yanlis sonugla akim yoni ters
algilanabilir. Elde edilen hiz ve yon bilgileri kullanilarak hem sayisal hem de
grafiksel sonuglar elde edilir. Dolayisiyla faz goriintiiler diger sekanslara gore

daha fazla bilgi verir.

Sekil 4. Faz Kontrast sine MR gorintileme a) refaz b) magnitud c)faz gériintiler

Her iki yontemde de kardiyak tetikleme EKG veya parmak pletismograf
ile gerceklestirilebilir. Ancak kardiyak siklus fazina gére BOS akiminin fazi
kullanilan yonteme gore degisir. Parmak pletismograf ile parmakta sistol kalpteki
sistolden 400-500 msn sonra izlenmektedir. Bu nedenle her iki tetikte zamana

kars1 BOS hiz egrisi 180 derece out of phase gdstermektedir.(62-65)

Prospektif tetikleme; sinyal toplanmasi EKG’deki R dalgas1 ile baslar,
yaklasik 50-75 msn siirer ve bir sonraki R dalgasindan 200 msn 6nce biter. TR ve

dolayisiyla sine goriintii sayisi, R-R arasindaki siireye baglidir. R-R arasindaki son
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200 msn’lik siire boyunca BOS akimi degerlendirilemez. Bu prospektif 6l¢timiin
dezavantajlarindan birisidir. Bu siire boyunca BOS akimi kraniyel yondedir. Elde

edilen goriintiiler sistol agirliklidir.

Retrospektif tetikleme; tarama baslatilmadan 6nce hastanin ortalama kalp
hiz1 belirlenir. Tarama yapildiktan sonra elde edilen goriintiiler retrospektif olarak
hastanin kalp atim hizina gore bir kardiyak siklus boyunca yerlestirilir. Her siklus
igin yapilan 6l¢iim sayis1 operator tarafindan belirlenebilir. TR, R-R siresinden
bagimsizdir ve tiim kardiyak siklus boyunca goriintileme imkani vardir. Bir
kardiyak siklus boyunca net akimin sifir oldugu varsayilir ve bu da arka plan faz

hesaplamasinin diger teknige gore daha dogru bir sekilde olmasini saglar. (66, 67)

Faz Kontrast Sine MR ile akim hakkinda hem kalitatif (gorsel) hem de
kantitatif (sayisal) veriler elde edilmektedir. Bunun i¢in in-plane ve through plane
olmak tizere iki farkli sekans gelistirilmistir. Kalitatif incelemede (in-plane)
sadece akimin olup olmadigi, akim varsa hangi yonde oldugu hakkinda bilgi elde
edilir. Ancak ortaya c¢ikan intensiteden akimin hizi hakkinda rolatif bilgi elde
edilebilir. Kalitatif inceleme sekansi; araknoid kistlerde baglant1 olup olmadiginin
arastirtlmasinda, CM1 bulunan olgularda posterior fossa yapilarindaki BOS akim
patolojilerinin belirlenmesinde, 3.ventrikiilostomilerin patentliginin
degerlendirilmesinde, endoskopik akuaduktoplasti sonrasi akuaduktal BOS

akiminin degerlendirilmesinde kullanilmaktadir.
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Kantitatif incelemede ise (through-plane) maksimum akim hizi ve
ortalama voliim gibi degerler elde edilebilir. Bu sekans 6zellikle kraniyal MR
incelemelerinde serebral akuadukt ve CM1’de foramen magnum diizeyi akimi
hakkinda bilgi edinmek i¢in kullanilmaktadir. Akimin kantifikasyonu icin
kullanilan sekans kalitatif inceleme i¢in kullanilan sekanstan daha uzundur.
Akuaduktan gecen akim normalde bifaziktir. Her kardiyak siklusta hem kraniyal
hem de kaudal akim vardir. EKG tetiklemesi aninda yani grafigin zaman
komponenti sifirdayken akim kraniyel yone dogrudur. Bundan hemen sonra
kraniyel yonde pik yapar, daha sonra kaudale dogru yer degistirir ve kaudal yonde
pik yapar. Siklusun sonuna dogru tekrar kraniyel yonde akim olur. Normal
sartlarda net kraniyel ve kaudal akim neredeyse birbirine esittir, aradaki fark
sadece birka¢ mikrolitredir. Ancak bu durum patolojik sartlarda degiskenlik

gosterebilir.(68, 69)

CMZ1’de tonsiller herniasyon foramen magnum duzeyinde subaraknoid
mesafeyi daraltmaktadir. Ik bakista geometrik bir sorun olarak gériilen bu durum
etkilerinin ve sebebinin aciklanmasi zor bir patofizyolojik kaskadin baslangicina
neden olmaktadir.(70) Bu patofizyolojik kaskadin agiklanmasinda bazi teoriler

ortaya atilmistir;

1. Foramen magnum dlzeyinde serebellar tonsiller sikistirmasina bagli
subaraknoid mesafede morfolojik degisiklikler (71)
2. Foramen magnum diizeyinde subaraknoid mesafenin sikismasina bagl

BOS akiminda daralma
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3. Akimin daralmasina bagli anormal BOS akimi ve potansiyel artmis
direng

4. Her kardiak siklusta artmis direng sonucu kranyel ve spinal subaraknoid
mesafe arasinda azalmis BOS akimi

5. Kranyel ve spinal subaraknoid mesafe arasi olagan BOS volumiinii
saglamak amaciyla artmis basing gradiyenti

6. Bu basing gradiyentinin anormal mekanik zorlamasi sonucu serebellum
morfolojisi ve ndral dokular ile vaskiilaritede meydana getirdigi

hasar(72, 73)

Noral dokularda basinca bagli meydana gelen bu hasar CM 1’ de olusan
norolojik semptomlarin nedeni olabilir. Bu nedenle etyolojik faktorleri ortaya
cikartmak ve CMI1 patofizyolojisini anlamak i¢in BOS hidrodinamigini analiz

etmek faydali olacaktir.(74)

Haughton ve ark. CMI1 hastalar ve saglikli goniilliileri kiyasladigi
calismasinda pik sistolik akim hizinin hasta grupta yiiksek oldugunu ve akim
paterninin inhomojen olmasmin anlamli oldugu vurgulanmistir.(75) Quigly ve
ark. da yaptiklar1 ¢alismada akim hizi ile ilgili benzer sonuglara ulagmislar ve en
yiiksek akim hizin1 anterior subaraknoid mesafenin paramedian kompartmaninda

6lgmiisler.(76)
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Dolar ve ark. cerrahi 6ncesi ve sonrasi pik sistolik ve pik diastolik akim
hizlarinda 6nemli farkliliklar tespit etmisler ve CM1 ile akim hiz1 arasindaki

iliskiyi gostermisler.(77)

Shawn ve ark. semptomatik ve asemptomatik CM1 hastalarla yaptigi
calismada sagital ve transvers faz kontrast sine MR goruntilerde BOS

anormalikleri agisindan anlamli farklilik tespit etmistir.(78)

2.4 Perfiizyon MR

Terminal vaskiiler yatagin yapist farkli organlarda, kendi o6zel
fonksiyonuna gore genis farkliliklar gostermektedir. Bir organin kan akimini
Olemek i¢in, besleyici damarin debisi yararh bir 6l¢tidiir (absoliit organ perfiizyon
orani). Bu parametrenin total kardiak output referans alinarak ifadesiyle ‘rélatif
perfiizyon oran1’ elde edilir (% olarak). Farkli boyutlardaki organlarda, genellikle
organin agirhigiyla orantili olarak olgiilen kan akimi dlgiisiine ‘spesifik perfiizyon
orant’ denir (ml/100 gr/dk). Beyin dokusunun spesifik perfiizyon orami 50-
60ml/100 gr/dk’dir. Ancak bu deger bolgesel farkliliklar gosterir; yaklasik olarak
kortekste 100 ml/100 gr/dk, beyaz cevherde 20 ml/100 gr/dk olarak belirtilmistir

(79).

Perfiizyon MR teknikleri; beyin dokusunda herhangi bir nedenle bozulan
arteriyel kan akimindaki degisiklikleri niteliksel ve niceliksel degerlendirmeye

olanak saglar. Perflizyon incelemeleri temelinde mikrovaskiler bozukluk olan
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bircok patolojide kullanilir. Perfiizyon; kanin dokudaki transportu ile iligkili
oldugundan beyin dokusuna ait perfiizyonun ol¢iilebilmesi i¢in beyne giden kanin
takip edilmesi esasina dayanan vaskiiler takipg¢i (vaskuler tracer) metodlari
kullanilmaktadir. Perfiizyon miktarin1 6lgmek ic¢in kan ile birlikte damar iginde
transportu miimkiin bir takipg¢iye ihtiya¢ vardir. Bu amagla ii¢ ¢esit takip¢i ajan

mevcuttur:

1) yayilabilir ajanlar
2) intravaskuler kompartmanda kalanlar

3) mikrokirecikler

Yayilabilir ajanlar vaskiiler ag yoluyla dokuya girerek venler yardimiyla
dokuyu terk ederler. SPECT, Xenon BT perfiizyon goriintiillemede ve bazi PET
cihazlarinda kullanilmaktadir. Intravaskiiler ajanlar dokuya girmeyip inceleme
boyunca vaskiler kompartmanda kalirlar. Bu yontem MR ve BT perfiizyon
incelemede kullanilmaktadir. Rutinde intravaskiiler kompartmanda kalan
Gadolinyum (Gd) kullanimi yaygindir. Mikrokiirecikler ise belirli bir zaman

icerisinde mikrovaskiiler aga hapsolurlar (80).

Perfiizyon MR incelemelerine olanak saglayan ii¢ ana teknik vardir.
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2.4.1. Dinamik Duyarlilik Kontrast (DDK) / Bolus yakalama

Doku perfiizyonunun degerlendirilebilmesi i¢in DDK MR goriintiilleme
metodu ilk kez Villringer tarafindan One siiriilmiistiir. Genel kural olarak
paramanyetik kontrast maddeler dokularin T1 ve T2 relaksasyon siirelerinin
kisalmasina neden olur. T1 siiresi kisa doku T1A ¢ekimlerde hiperintens, T2
stiresi kisa doku T2 agirlikli cekimlerde hipointens goriilmektedir. Rutin
postkontrast incelemelerde T1 agirlikli ¢cekimler kullanilir ve patolojik dokularin
kontrast madde ile parlaklasmasi degerlendirilmektedir. DDK MR teknigi, beyin
kapillerinden gecen yiiksek doz paramanyetik kontrast maddenin beyin dokusunda
olusturdugu duyarlilik etkilerine bagli T2 veya T2* sinyal degisikliklerine
dayanir. Konvansiyonel MRG incelemenin aksine DDK perfiizyon goriintiileme
relaksivite etkilerine (dipol-dipol etkilesimlerine) degil, manyetik duyarlilik
etkilerine baghdir. Bu goriintiileme yoOnteminde kontrast maddenin beyinden
gecisi sirasinda miimkiin oldugunca hizli ve ¢ok sayida goriintii alabilmek
onemlidir. Boylece, zamana bagimli T2/T2* sinyal degisiklikleri 6l¢iilebilir. Bu
nedenle hizli ve iyi zamanlanmig goriintiileme ¢ok onemlidir. Ancak bu sekilde
bir ‘sinyal intensitesi-zaman egrisi’ elde edilebilir. Buradaki sinyal intensitesinin
kan i¢indeki Gd’nin konsantrasyonu ile orantili oldugu unutulmamalidir. DDK
tekniginde kullanilan MR sekanslar1 siklikla ekoplanar goriintiilemedir. SE veya

GRE EPI sekanslar kullanilabilir (81,82).

Intravendz enjeksiyondan sonra beyinden gecen Gd’nin duyarhlik etkisi ile

T2 veya T2* sekanslarda sinyal kaybi olusturur. Bunun sebebi, paramanyetik
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maddelerin manyetik alan distorsiyon etkilerinin olmasidir. Beyin kapillerinden
gecen kontrast madde, spinlerde dephasing etkisi ile sinyal kayb1 yaratir. Kontrast
maddenin ilk gecisinin saptanmasi ve gecis dinamigi zamana bagimli oldugundan
bu goriintiilemede zamansal rezoliisyonda biiylik 6nem kazanmaktadir. T2 ve
T2*relaksasyonunda kisalma AR2 olarak adlandirilir ve manyetik duyarliliga yol
acan intravoksel sinyal kaybi ile sonuglanir. Bolus kontrast perfiizyon MR
gorlintiillemenin temeli AR2 etkisine dayanir ve damar liimeni ve ¢evre doku
arasinda manyetik alan gradientinin olusmasi ile sonuglanir. Duyarlilik etkisi (Gd)
tasityan kan, ana damarlarin distalinde kapiller alana yayilir bu etki serebral
perfiizyonu degerlendirmek i¢in ¢ok uygundur. Gadolinyum bolusu kan beyin
bariyeri saglam iken ilk ge¢is boyunca liimen iginde kalir. Manyetik duyarlilik
yapan kontrast madde otomatik enjektor ile intravendz yoldan bolus seklinde
verilmesiyle saniyeler siiresince hizli ¢ekimler elde edildiginde kontrast maddenin
beyine gecisi sirasinda transient sinyal intensite degisikliklerini belirlemek ve
degisik patolojilerde kan akim voliimiinii incelemek mimkiindiir. Bolus gecis
zamani doku boyunca birka¢ dakika oldugu icin yikanma (wash out) boyunca,
daha 6nce de belirtildigi gibi hizli imaj tekniklerini kullanmak gerekir. Kontrast
maddenin bolus pasajinin karakterizasyonu, imaj teknigi, incelenen beyin bolgesi,
bolgenin kapsami, zaman rezoliisyonu ve teknik donanim gibi bir¢ok ozelliklere

baghdir.

Normal kosullarda, yani kan akiminin normal oldugu bir ortamda

intravendz yolla verilen paramanyetik kontrast madde saglam kapiller yatakta
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‘damar icinde’ kalmaktadir. Bu durumda gevresel parankimal dokulardan alinan
sinyal yogunlugu diisiik olacaktir. Beyin dokusunun herhangi bir bolgesinde
arteriyel akim azalirsa, bu sinyal intensitesindeki degisiklikte bir anormallik
olarak ortaya c¢ikar ( 81,82). Bu teknikte intravendz paramanyetik kontrast ajan
0,1-0,3 mmol/kg olarak kullanilir. Tiim ¢ekim 1-2 dakika gibi ¢ok kisa bir zaman

diliminde gerceklesir.

Ik 6nce kontrast madde vermeden &nce referans cekimler, 10-15 sn sonra
‘ilk gegis’ (first pass), daha sonra da resirkiilasyon imajlar1 elde edilir. Alinan bu
baz goriintilerden daha sonra belli baghh bazi haritalar, karmasik matematik

hesaplamalar ile elde olunur. Bunlar;

-CBV (Cerebral Blood Volume)-(Beyin kan hacmi): Belirli bir bélgedeki

kan volUimdni ifade eder ve birimi ml/100 gr beyin dokusudur.

-CBF (Cerebral Blood Flow)-(Beyin kan akimi): Belirli bir bélgeden birim
zamanda gecen kan miktarin1 ifade eder ve birimi ml/100 gr beyin

dokusu/dakikadir.

-MTT (Mean Transit Time)-(Ortalama gegis zamani): Gadoliniumun

belirli bir beyin bolgesinden ortalama gecis zamani olup birimi saniyedir.

Matematiksel olarak MTT hem CBV hem de CBF ile iliskilidir. Bu iligki

asagidaki formiil ile gosterilebilir:
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MTT = CBV/CBF

-TTP (Time to Peak): Maksimum konsantrasyon piki i¢in gecen zamandir.
Incelenen spesifik alanda gozlenen kontrast ajanin verilmesi ile en yiiksek

konsantrasyona ulagmasi arasinda gegen siiredir (80).

Normal kosullar yerine getirilerek hazirlanmis bir perflizyon goriintii veri
blogunun islenmesinde grafide, sabit bir bazal sinyal degeri ve bunu takip eden
baslangi¢c an1 grafide belirgin bolus kontrastin ulasim ani, takiben sinyalde %20-
30 oraninda diislisii gosteren egrideki ani inis ve hemen arkasindan takip eden
¢ikis ve son olarak bolusun tekrar dolasimi sonucu egride minimal bir dalgalanma
gortliir. Major sinyal degisikliginden sonra egri kontrast oncesi bazal diizeyinden
bir miktar daha asagida izlenir. Bunun nedeni dolasimda dagilan ve sirkiilasyon

ile dokuda perfiize olmaya devam eden kontrastin minimal T2 etkisidir (83).

Alman baz goruntilerde her bir voksel igin sinyal-zaman (AR2-zaman)
egrileri ¢ikarmak miimkiindiir. Bu egrinin altinda kalan alan o piksel i¢cin CBV
degerini vermektedir. Ancak elde olunan CBV degeri rolatif bir deger olup gercek
kantitatif degerleri yansitmamaktadir. Ciinkii Gd’un o anda kandaki gercek
konsantrasyonu bilinmemektedir. Bu nedenle de elde olunan CBV degerleri rolatif
CBV (rCBV) olarak vurgulanir. Benzer rolatif degerler CBF i¢in de gegerlidir.
Ciinkii gercek CBF degerinin (kantitatif olarak) bilinmesi i¢in arteriyel girdi islevi
ad1 verilen diger bir parametrenin kesin olarak bilinmesi sarttir. Bu parametre

kontrast maddenin zamanlamasi ile ilgili bir parametredir. Bu parametre kontrast
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maddenin enjeksiyon siiresi/miktari, hastanin fizyolojik durumu vs gibi birgok
diger parametreden etkilenmektedir ve kesin olarak bilinmesi zordur. Bu nedenle
DDK perfiizyon MR goriintiilemede CBF degeri rolatif CBF (rCBF) olarak

adlandirilir (84, 85).

2.4.2. Dinamik Kontrastl Perfiizyon (DKP)

Dinamik kontrastli Perfiizyon MR incelemesi, hizli MR sekanslarina
dayanan, kontrast enjeksiyonu dncesinde, sirasinda ve sonrasinda seri goriintiilerin
elde edildigi morfolojik bilginin yani sira fonksiyonel bilginin de elde edilmesini
saglayan yeni bir MRG teknigidir. Bu sekilde elde edilen goriintilerde tumor
dokusunun ve c¢evresindeki normal dokunun kontrasti alma ve birakma paternleri
degerlendirilebilir. T1 agirhikli goriintiilerdeki sinyal yogunlugu iki farkl
yontemle degerlendirilebilir. Yar1 nicel yontemde zaman egrisine goére sinyal
yogunlugu sekli, baslangic zamani, kontrastlanma egrilerinin yukari dogru
egimlerinin gradyani, maksimum sinyal yogunlugu ve temizlenme gradyanlari
tarif edilir. Yar1 nicel yontem kolay uygulanma ve sinyal yogunlugu
degisikliklerinin ileri dogru hesaplanmasina olanak saglama avantajlarina sahiptir.
Ancak bu yontem MR cihazi, atim sekansi ve dlgekleme gibi tarama sartlarina
belirgin derecede bagimlidir. Bu bagimlilifi ortadan kaldirmak iizere kontrast
oncesi timor goriintiilerine T1 haritas1 uygulanarak sinyal yogunlugu degerleri Gd
konsantrasyonuna gevrilir. Ayrica yar1 nicel yontemlerin ig¢sel fizyolojik anlami
yoktur. Nicel teknikler zamana gore Gd konsantrasyonlarmma dayalidir ve

gecirgenlik sabitlerini  hesaplamak i¢in farmakokinetik modelleri kullanir.
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Dinamik kontrastli MR goériintiilerinden elde edilen veriler matematik olarak iki
kompartmanli farmakokinetik modellere uyan egriler olusturabilir (86). Tofts ve
akadaglar timor ve doku gecirgenliklerini tarif etmek lizere Ktrans (kontrast
maddenin damar kompartmanindan tUmor intersitisiyumuna transendotelyal
taginmasi), kcp (kontrast maddenin damar bosluguna geri gegisi), fpV (tiim doku
volimii ile karsilastirilan plazma volim fraksiyonu) ve Ve (tiimoriin
ekstravaskdler, ekstraseliiler volum fraksiyonu; timaor volimunin ekstravaskiler
ekstraseliiler bosluk tarafindan doldurulan fraksiyonu) kinetik parametrelerini

onermistir (87). Fizyolojik olarak

Ktrans degeri doku bagimlidir; Ktrans dokunun kontrast tutmasi akim ile
sinirliysa birim voliim basina doku perfiizyonunu, gegirgenlik ile sinirliysa doku

gecirgenligini gosterecektir.

2.4.3. Arteriyel Spin Labelling (ASL)

Bu teknik, akan arteriyel kanda bulunan su i¢indeki hidrojen atomlar
spinlerinin bir elektromanyetik alan olusturmasi esasina dayanir. Yani arteriyel
kanin manyetik alan olarak kullanilmasi esasina dayanan ve endojen kontrast
kullanilan bir tekniktir. Bu teknik non-invazivdir, disaridan kontrast ajan
verilmesine gerek yoktur. ASL tekniginde kullanilan kontrast, kan igerisindeki su
molekiillerinin, inceleme alanina girmeden dnce gonderilen radyofrekans pulslar
ile manyetik olarak isaretlenmesi esasina dayanir (88). inceleme alanina girmeden

once daha proksimal bolgede isaretlenen protonlar, distalde vaskiiler dagilim
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bolgelerinde tekrar goriintiilenerek perfiizyon, diger bir deyisle CBF hakkinda
bilgi almabilir (85, 88 ,89). Bu teknikte su isaretlenmektedir ve isaretlenen su
DDK tekniginden farkli olarak beyin parankimine de diflizyon gostermektedir.
Yani sadece intravaskiiler alanda kalmamaktadir. Manyetik olarak isaretlenmis
protonlarin kesite girmesinden 6nce alinan goriintiiler ile isaretli protonlarin kesite
girdikten sonra alinan goriintiilerin birbirinden ¢ikarilmasi ile beyin perfiizyonu

hakkinda bilgi edinilir (90, 91, 92)

Arteriyel suyun isaretlenmesi, goriintileme alanina girmeden once ters
cevirme (inverting) ya da doyurma (saturation) teknigiyle gergeklestirilir (93, 94).
Manyetik olarak isaretlenen arteriyel su spinleri ekstraselliiler mesafeye ulasip,
bozulmamis doku spinleri ile yer degistirdiginde, dokunun net manyetizasyonu,
arteriyel spinlerin isaretlenmedigi kosul ile karsilastirildiginda azalir. Sabit doku
tamamen elendigi igin, kontrol ve isaretlenmis goriintiilerin birbirinden
cikartilmasi, lokal doku perfiizyonunu yansitan sinyal farkliligin1 saglar. Ancak,
akan kanin isaretlendigi ya da isaretlenmedigi iki durumda sinyal farkliligi kan
akimi disinda kan-doku dagilim katsayisina, kan ve dokunun T1 degerine, spin
isaretlemenin etkinligine, isaretleme ve goriintileme alan1 arasinda gecis
zamanina (transit time) da baghdir. Bu parametrelerin kullanildigi bir denklemle

perflizyon 6lcllebilir (79).

DDK ve ASL teknigiyle elde olunan perfiizyon goriintiillemelerinde bazi
sorun ve tuzaklar vardir. ilk olarak yontemin yiiksek performans ve hizli

ekoplanar  goriintiileme  sekanslar1  gerektirdiginden donanim  maliyeti
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yiiksekligidir. Ayrica her iki teknik duyarlilik agirlikli oldugundan manyetik alan
homojenitesini bozan kan iirlinleri, kalsiyum, melanin ve metallerin varliginda,
ayrica beyin-kemik, kemik-hava ara yiizlerine yakin yerlesimli lezyonlarda dogru
bir degerlendirme yapmak giictiir. Inhomojeniteyi ve duyarlilik artefaktlarmni
azaltmanin bir yolu kesit kalinligin1 azaltmaktir. Dikkat edilmesi gereken diger bir
sorun kalp fonksiyonundaki varyasyonlar, vaskiiler ya da kollateral dolasimdaki
varyasyonlar bu haritalarin yorumlanmasini zorlastirabilmesidir. Ayrica major
arteryel okliizyon durumunda CBV ile CBF gercek degerinin altinda
hesaplanabilir (95). Damar dis1 araliga kontrast sizintis1 T2 agirlikli incelemede
gadolinyumun sinyal azaltici etkisini 6nler bu da yanlis olarak diisik CBV
degerlerinin olusmasina yol agar. Bunu 6nlemek i¢in goriintiilemeden 6nce kiigiik
miktarda kontrast maddenin uygulanmasi bu sizintili lezyonlarin (leakage)

presatiirasyonuna bu da sizint1 artefaktinin etkisinin azalmasina neden olur (96).
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3. GEREC VE YONTEM

3.1 Olgular

Calismaya Mart 2013-Eyliil 2013 tarihleri arasinda Gazi Universitesi Tip
Fakiiltesi Radyoloji Anabilim Dalinda CM1 6n tanisi ile, veya CM1 tanis1 olup
cerrahi tedavi Oncesi degerlendirme amaciyla MR incelemesi yapilmis olan 64
olgu almmustir. Calismaya alman olgular klinisyen tarafindan 6n
degerlendirilmeden gectikten sonra inceleme gercgeklestirilmistir. Hastalar genis
bir klinik spektruma sahip olup bagvuru nedenleri arasinda oksipital bas agrisi,
syringomyeli, kollarda uyusma ve giigsiizlikk, sirt agrisi, dizartri, nistagmus,
dengesizlik ve duyu kayiplar1 yer almaktaydi. Hastalar klinik veriler goz 6niinde
bulundurularak semptomatik ve asemptomatik olarak ayr1 iki grup seklinde
degerlendirilmistir. Calisma grubu 43 ( % 67) ‘0 kadmn, 21 ( %33) ‘1 erkek

hastadan olusmakta olup, yaslar1 10-71 (ortalama 36.7) arasindayda.

3.2 inceleme Yontemleri

Calismaya alinan tiim hastalar standart protokoliimiiz olan turbo spin echo
(TSE) T2W aksiyel, TSE T2W sagittal, 3D CISS sagittal, sine Faz Kontrast MR
aksiyel-sagittal, kontrastli ve kontrastsiz Perflizyon MR incelemelerini igeren
rutin protokol ile 3T superiletken (Siemens Magnetom Verio, Erlangen, Germany)
MR cihazinda ve standart 8 kanalli kafa koili kullanilarak supin pozisyonda

degerlendirilmistir.
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Sagittal planda yapilacak incelemeler i¢in lokalize edici ve genel tarama
amaciyla elde olunan aksiyel TSE T2 agirlikli kesitlerden sonra orta hatta sagital
ve foramen magnum dizeyi aksiyel sine Faz Kontrast MR gorintileme
krainyokaudal yonde ve retrospektif kardiyak tetikleme ydntemi ile elde edildi.
Sekans parametreleri; TR/TE, 36/5.6 ms; NEX, 2; FOV, 240 x 240 mm; kesit

kalinligi, 4 mm; FA, 20°; velocity encoding, 6-8cm/sec.

DDK perfiizyon incelemesinde, olgulara MR uyumlu pompa araciligi ile
0,1 mmol/kg dozunda ve 5ml/sn enjeksiyon hiziyla, antekubital fossada
intravendz yoldan Gadodiamid (Omniscan®) bolusu ve takiben ayni enjeksiyon
hiziyla 15 cc serum fizyolojik verilmistir. T2* relaksasyon zamanindaki
degisiklikleri gozlemlemek i¢in kontrast Oncesi, sirasinda ve sonrasinda her
voksel i¢in 60 seriden olusan EPI sekansi ile goriintiileme yapilmistir. Kesit sayi,
kalinliklari, araliklar1 ve lokalizasyonlar1 foramen magnum diizeyine paralel
alman TSE T2W sagital goriintiilerden kopyalandi. DDK Perfiizyon MR
Goriintiileme i¢in inceleme stiresi 1 dk 38 sn olup, 3,0 mm kesit kalinligi, 0,75
mm kesit aralig1 voksel boyutu: 1,8x1,8x3,0 mm, TR/TE:1500/30 msn, FA: 900,
matriks 128x128, FOV: 230x230 mm parametrelerinden olusan EPI sekansi ile

elde olunmustur.

3.3 Goriintiilerin Degerlendirilmesi

Incelemenin tamamlanmasini takiben gériintii setleri ¢alisma istasyonuna

aktarilmistir. Goriintlilerin  degerlendirilmesi ve ¢ekim sonrasi islemlemeleri
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cihazin treticisi olan firmanin temin ettigi ¢calisma istasyonundaki ticari yazilim
(Siemens Satellite Consol, Syngo MR B17 Version, Siemens, Almanya)

araciligiyla gergeklestirilmistir.

Sine Faz Kontrast MR ve Perfuzyon MR incelemelerinin
degerlendirilmeleri olgularin klinik ve dosya verilerini bilmeyen 2 radyolog

tarafindan tek bir oturumda gerceklestirilmistir.

Ilk basamak olarak sine Faz Kontrast goriintiiler baz alinarak foramen
magnum diizeyindeki BOS akim anormallikleri degerlendirilmistir. Bu diizeyde

BOS akimi gorsel olarak 3 evreye ayrilmistir:

Evre 0: Anterior ve posterior subaraknoid mesafede sistol ve diastol

esnasinda goriilebilir akim

Evre 1: Anterior ve posterior subaraknoid mesafede daralma ve anterior ve
posterior subaraknoid mesafede sistol ve diastol esnasinda giigliikle goriilebilir

akim ya da jet akim

Evre 2: Anterior ve posterior subaraknoid mesafede okliizyon, sistol ve

diastol esnasinda akim goriilmemesi.

Evre 0 olarak gruplanan hastalar radyolojik olarak normal, Evre 1 ve 2

olarak gruplanan hastalar radyolojik olarak anormal grubu olusturdu.
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Ikinci basamak olan Dinamik Duyarlilik Perfiizyon (DDK) gériintiilerinin
islemlenmesi c¢alisma istasyonundaki perfiizyon yazilimi ile gerceklestirilmistir.
Arteryel girdi islevi orta serebral arterin M2 segmenti iizerine manuel olarak
20x20 mm boyutlarinda bir ilgi alan1 (ROI) kutusu yerlestirilerek elde edilmistir.
Arteriyel girdi islevi, kontrast enjeksiyonu sonrasinda en erken ve en geg
relaksasyonu iceren piksellerin elle secilmesinden sonra otomatik olarak
hesaplanmis ve CBV, CBF ve MTT haritalar elde edilmistir. Daha sonra lokalize
edici TSE T2W goriintiiler, CBV, CBF ve MTT haritalar1 kullanilarak sentrum
semiovale, pons, vermis ve her iki serebellar hemisfer ile kraniyoservikal diizeyde
bulbus diizlemlerinden degisen boyutlarda manuel ROI’ ler ¢izilmistir. Boylece
tim olgularda sentrum semiovale, pons, vermis ve her iki serebellar hemisfer ile
kraniyoservikal diizeyde bulbusun CBF, CBV ve MTT degerleri ol¢iilmiistiir.
Olgim sonuglar1 ile elde edilen degerler ayr1 ayr1 sentrum semiovale
diizlemindeki degerlere oranlanmis ve rolatif perfiizyon parametreleri (rCBF,

rCBV, rMTT) hesaplanmustir.

rCBFbulbus = CBF bulbus / CBF sentrum semiovale
rCBVhbulbus = CBV bulbus / CBV sentrum semiovale
rMT Thbulbus = MTT bulbus/ MTT sentrum semiovale

rCBFbulbus/serebellum = CBF bulbus / CBF serebellum
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rCBVhbulbus/serebellum= CBV bulbus / CBV serebellum

MT Thbulbus/serebellum = MTT bulbus / MTT serebellum

3.4. istatistiksel Analiz

Calismadan elde olunan veriler SPSS 18.0 paket programi kullanilarak
bilgisayar ortamina aktarilmig ve istatistik analizlerin tiimii bu program
kullanilarak yapilmistir. Kontrol ve patolojik gruplar arasindaki tiim tanimlayici
istatistikler, bagimsiz 6rneklem t-testi ile yapilmis ve ortalama + standart sapma

seklinde gosterilmistir. P<0,05 anlamli olarak kabul edilmistir.

Klinik olarak semptomatik ve asemptomatik hasta grubu ile radyolojik

olarak normal ve anormal gruplar McNemar testi kullanilarak karsilastirildi.

Klinik olarak semptomatik ve asemptomatik gruplar1 ve radyolojik olarak
normal ve anormal gruplar1 ayirt etmede DDK yontemile ile elde edilen bdlgesel
CBV, CBF, MTT degerleri ve rolatif perflizyon parametreleri (rCBF, rCBV,
rMTT) degerlerinin tanisal ongoriide karar verdirici 6zellikleri Receiver Operating
Characteristics (ROC) egrisi analizi ile incelendi. Testlerin performanslar1 egri
altinda kalan alana gore degerlendirildi. Anlamli sinir degerlerin varliginda bu
sinirlarin sensitivite, spesifisite, pozitif prediktif ve negatif prediktif degerleri

hesaplandi.
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4. BULGULAR

Calismaya dahil edilen CM1 hastalarin 44’1 kadin 22’si erkek toplam 64

olgunun yaslar1 11-72 arasinda degismekte olup yas ortalamasi 35.81 idi.

Cinsiyete gore yas dagilimi erkek hastalarda 11-72 (ortalama 38.60), kadin

hastalarda ise 12-60 (ortalama 34.55) idi (Tablo 1).

Tablo 1. Olgularin cinsiyete gére yas dagilimi

N Minimum  Maksimum  Ortalama  Standart Deviasyon

ERKEK 20 11 72 38,60 17,548

KADIN 44 12 60 34,55 11,715

Klinik verilere gore asemptomatik grupta yas dagilimi 11-53 (ortalama

29.91), semptomatik grupta ise 12-72 (ortalama 38.90) idi (Tablo 2).

Tablo 2. Klinik evrelemeye gore yas dagilimi

Klinik evre N  Minimum Maksimum Ortalama Standart Deviasyon
Asemptomatik 22 11 53 29,91 11,447
Semptomatik 42 12 72 38,90 14,019
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Semptomatik 42 hastanin 35 inde (%83) oksipital bas agrisi,13’iinde

(%25) st ekstremitelerde parestezi, 8’inde (%19) dengesizlik, 7’sinde (%16) bas

donmesi, 5’inde (%11) kollara yayilan agri, 4’inde (%9) lst ekstremitelerde

giicsiizliik, 2’sinde (%5) bulant1 sikayetleri bulunmaktaydi.

Klinik evreleme gz oniline alindiginda erkek hastalarin 6’s1 asemptomatik

14’0 semptomatik grupta iken kadin hastalarin 16’s1 asemptomatik 28’si

semptomatik gruptaydi. Klinik evrelemeye gore asemptomatik olan erkek

hastalarin yaglar1 11-41 (ortalama 25), semptomatik erkek hastalarin ise 21-72

(ortalama 44.43) idi. Asemptomatik kadin hastalarin yaslar1 15-53 (ortalama

31.75), semptomatik kadin hastalarin yaslar1 12-60 (ortalama 36.14) idi (Tablo 3).

Tablo 3. Klinik evrelemeye gore yas ve cinsiyet

o o ) Standart
Klinikevre N Minimum Maksimum Ortalama )
Deviasyon
ERKEK Asemptomatik 6 11 41 25,00 13,740
Semptomatik 14 21 72 44,43 15,984
KADIN Asemptomatik 16 15 53 31,75 10,357
Semptomatik 28 12 60 36,14 12,316
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Faz Kontrast MR goriintiileme kullanilarak foramen magnum diizeyinde
BOS akim patolojileri kalitatif olarak degerlendirildi ve bu veriler dogrultusunda
radyolojik evreleme yapildi. Bu evrelemeye gore evre 0 olan hastalar radyolojik
olarak normal, belirgin BOS akim anormalligi bulunan hastalar (Evre 1-2) ise
radyolojik olarak anormal gruba dahil edildi. Hastalarin 17’sinde (% 26.6)
foramen magnum diizeyinde herhangi bir BOS akim anormalligi tespit
edilmezken (radyolojik normal), 47 hastada ( %73.4) gesitli diizeylerde BOS akim

anormallikleri gozlemlendi (radyolojik anormal), (Tablo 4) .

Tablo 4. Radyolojik evrelemeye gore hasta oranlari

Siklik Yizde Gegerli Kimilatif
orant Yuzde Yuzde
Normal 17 26,6 26,6 26,6
Anormal 47 73,4 73,4 100,0
Toplam 64 100,0 100,0

Klinik evrelemeye gore asemptomatik gruba dahil edilen hastalarin 17’si (
%77.3) radyolojik olarak da normaldi. Klinik olarak asemptomatik 5 hasta (
%22.7) ise radyolojik olarak anormaldi. Klinik olarak semptomatik hastalarin
tamami radyolojik olarak da anormaldi (sensitivite 1.00 CI: 0.92-1, spesifite 0.78

CI:0.56-0.90), (Tablo 5).
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Tablo 5. Klinik ve radyolojik evreleme karsilastirmasi

Klinik evre Total
Asemptomatik Semptomatik

Radyolojik Normal Hasta sayis1 17 0 17
evre Radyolojik evre(%) 100,0 0 100,0
Klinik evre(%) 77,3 0 26,6

Anormal Hasta sayisi 5 42 47

Radyolojik evre(%) 10,6 89,4 100,0%

Klinik evre(%) 22,7 100,0 73,4

Toplam Hasta sayist 22 42 64
Radyolojik evre(%) 34,4 65,6 100,0
Klinik evre(%) 100,0 100,0 100,0

Mc Nemar testine klinik ve radyolojik degerlendirme arasinda

evrelendirme agisindan anlamli farklilik saptanmadi (p= 0.063).

Klinik olarak semptomatik ve asemptomatik hastalarda Dinamik
Duyarlilik Perfiizyon (DDK) goriintiileme ile elde edilen haritalardan yapilan
Olctimlerde bulbus diizeyinde ortalama rCBF ve rCBV degerlerinde semptomatik
hastalarda belirgin azalma ve bu iki grup arasinda anlamli farklilik oldugu
gosterildi (p<0.05). Serebellum ve supraventrikiiler beyaz cevherden yapilan
Olcimlerde ise klinik olarak semptomatik ve asemptomatik hasta gruplarinda

rCBF, rCBV ve MTT degerlerinde anlamli farklilik saptandi (p>0.05), (Tablo 6).
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Tablo 6. Klinik evrelemeye gore perfiizyon degerleri

Asemptomatik

Semptomatik

Ortalama+Std Ortalama+Std P degeri
rCBVbulbus 342,2+140,6 241,8+74,6 <0,001
rCBFbulbus 95,9+35,9 64,2+25,4 <0,001
MT Tbulbus 829,4+444,4 865,4+388,7 0,739
rCBVserebellum 500,9£160,8 450,5+150,0 0,217
rCBFserebellum 150,6+56,4 124,0+58,4 0,86
MT Tserebellum 771,4+4421,3 862,9+465,0 0,443
rCBVbeyaz 285,6+108,4 274,3+75,9 0,626
rCBFbeyaz 80,0+33,3 70,7+38,0 0,334
MT Theyaz 817,7+441,2 945,1+410,5 0,255

Klinik olarak semptomatik ve asemptomatik hasta gruplarinda bulbus,
serebellum ve supraventrikiler beyaz cevher diizeyinden yapilan dl¢ciimlerde elde
edilen CBF, CBV, MTT degerleri birbirleri ile ayr1 ayri kiyaslanmig olup
semptomatik grupta CBV bulbus/serebellum, CBV bulbus/beyaz cevher, CBF
bulbus/serebellum ve CBF bulbus/beyaz cevher oranlarinda asemptomatik gruba

kiyasla anlamli farklilik saptandi (p<0.05), (Tablo 7).
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Tablo 7. Klinik evrelemeye gore perflizyon oranlari

Normal Anormal

Ortalama+Std Ortalama+Std P degeri
rCBVbulbus/serebelum 0,69+0,22 0,55+0,14 0,003
rCBVbulbus/beyaz 1,21+0,33 0,90+0,21 <0,001
rCBVserebellum/beyaz 1,78+0,39 1,65+0,30 0,148
rCBFbulbus/serebellum 0,67+0,23 0,55+0,18 0,040
rCBFbulbus/beyaz 1,26+0,36 0,95+0,25 <0,01
rCBFserebellum/beyaz 1,96+0,46 1,78+0,42 0,132
MT Tbulbus/serebellum 1,12+0,24 1,17+0,71 0,760
MT Tbulbus/beyaz 1,04+0,18 0,96+0,26 0,203
MT Tserebellum/beyaz 0,95+0,17 0,91+0,24 0,540

Klinik olarak semptomatik ve asemptomatik gruplarin ayiriminda ROC

egrisi ile degerlendirildiginde CBYV bulbus/beyaz cevher ve CBF bulbus/beyaz

cevher oranlarinda egri altinda kalan alan sirasiyla 0,788 ve 0,748 dir. CBV

bulbus/beyaz cevher orani en iyi kesim degeri 1,09 secildiginde semptomatik ve

asemptomatik vakalar1 ayirt etmede sensitivite %85.7 spesifisite %77.3 olarak

hesaplanmistir. CBF bulbus/beyaz cevher en iyi kesim orani 1,2 segildiginde

sensitivite %83,3,spesifite %63,6 olmaktaydi (Grafik 1).
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Grafik 1. Klinik olarak semptomatik ve asemptomatik hasta gruplarinda CBV

bulbus/beyaz cevher ve CBF bulbus/beyaz cevher oranlarini gosteren

ROC egrisi
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rCBFbulbusbeyaz 0,748 0,068 0,624-0,848
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Faz Kontrast MR goriintiilleme ile foramen magnum diizeyinden yapilan

kalitatif 6lcimlerle hastalar radyolojik olarak semptomatik (anormal) ve

asemptomatik (normal) olarak iki gruba ayrildi. Bu hastalarda DDK ile elde edilen

gorlntiilerde yapilan kantitatif 6l¢giimlerde bulbus, serebellum ve supraventrikiiler

beyaz cevherde rCBV, rCBF, rMTT degerleri kiyaslandi. Radyolojik olarak

semptomatik grupta bulbus diizeyinde rCBV ve rCBF degerlerinde belirgin

azalma oldugu ve asemptomatik grupla kiyaslandiginda anlamhi farklilik

gosterdigi (p<0.05) ve bu l¢ lokalizayon i¢in diger parametrelerde iki grup

arasinda anlamli farklilik olmadigi saptand1 (p>0.05), (Tablo 8).

Tablo 8. Radyolojik evrelemeye gore perfiizyon degerleri

Normal Anormal

Ortalama+Std Ortalama+Std P degeri
RCBVbulbus 374+141,1 240,9+73,6 <0,001
RCBFbulbus 98,5+33,6 66,6+28,4 <0,001
MT Tbulbus 865,1+489,6 848,6+376,4 0,887
RCBVserebellum 503,1+176,4 455+145,6 0,275
RCBFserebellum 142,7+54,0 129,6+60,4 0,438
MT Tserebellum 809,7+456,8 839,2+451,2 0,819
RCBVbeyaz 286,4+118,4 275,1+75,0 0,654
RCBFbeyaz 76,0£32,7 73,1+38,0 0,781
MT Tbeyaz 862,7+472,2 915,1+407,2 0,664

53



Radyolojik olarak semptomatik ve asemptomatik hasta gruplarinda bulbus,
serebellum ve supraventrikiiler beyaz cevher diizeyinden yapilan 6l¢iimlerde elde
edilen CBF, CBV, MTT degerleri birbirleri ile ayr1 ayr1 kiyaslanmis olup
semptomatik grupta rCBV bulbus/serebellum, rCBV bulbus/beyaz cevher, rCBF
bulbus/serebellum ve rCBF bulbus/beyaz cevher oranlarinda asemptomatik gruba

kiyasla anlamli farklilik saptandi (p<0.05),(Tablo 9).

Tablo 9. Radyolojik evrelemeye gore perfiizyon oranlari

Normal Anormal

Ortalama+Std Ortalama+Std P degeri

rCBVbulbus/serebelum 0,79+0,20 0,54+0,14 <0,000
rCBVbulbus/beyaz 1,32+0,27 0,89+0,22 <0,000
rCBVserebellum/beyaz 1,77+0,37 1,67+0,32 0,262
rCBFbulbus/serebellum 0,73+0,24 0,54+0,18 0,002
rCBFbulbus/beyaz 1,36+0,33 0,95+0,24 <0,000
rCBFserebellum/beyaz 1,96+0,47 1,80+0,43 0,205
MT Tbulbus/serebellum 1,12+0,26 1,17+0,67 0,768
MT Tbulbus/beyaz 1,02+0,18 0,98+0,26 0,509
MT Tserebellum/beyaz 0,94+0,18 0,92+0,23 0,755

Radyolojik olarak semptomatik ve asemptomatik gruplarin ayiriminda
ROC egrisi ile degerlendirildiginde rCBV bulbus/beyaz cevher ve rCBF
bulbus/beyaz cevher oranlarinda egri altinda kalan alan sirasiyla 0,887 ve 0,842
dir. rCBV bulbus/beyaz cevher orani en iyi kesim degeri 1,09 secildiginde

semptomatik ve asemptomatik vakalar1 ayirt etmede sensitivite %83,0 spesifisite
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%388,2 olarak hesaplanmistir. rCBF bulbus/beyaz cevher en iyi kesim orani 1,22

secildiginde sensitivite %85,1,spesifisite %76,5 olmaktaydi.

Grafik 2. Radyolojik olarak semptomatik ve asemptomatik hasta gruplarinda

rCBV bulbus/beyaz cevher ve rCBF bulbus/beyaz cevher oranlarini

gosteren ROC egrisi
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4.1. OLGU ORNEKLERI

OLGU 1.

"L e e

%
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J) K) L)

Herhangi bir klinik semptomu bulunmayan hastanin T2 MR
gorlintiillemesinde(a) serebellar tonsillerin  Smm herniye oldugu dikkati
cekmektedir. Yapilan PC sine MR incelemesinde (b,c) anterior ve posterior
subaraknoid mesafede sistol ve diastol esnasinda akim izlenmis olup evre 0 (
radyolojik olarak normal) gruba dahil edilmistir. Supraventikiiler beyaz cevher
(d,e,f), serebellum (g,h,i1) ve bulbustan (j,k,I) rCBF, rCBV degerleri dl¢iilmiis olup
bu degerler arasinda anlamli farklilik saptanmadi.
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OLGU 2.

F)

E)

D)
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J) K) L)

Klinige oksipital bas agrist ellerde uyusma ve giigsiizliik sikayeti ile
basvuran hastanin sagital T2 MR goriintiilemesinde(a) serebellar tonsillerin 8 mm
herniye oldugu dikkati ¢ekmektedir. Yapilan PC sine MR incelemesinde (b,c)
anterior ve posterior subaraknoid mesafede daralma ve anterior ve posterior
subaraknoid mesafede sistol ve diastol esnasinda giicliikle goriilebilir akim
izlenmis olup evre 1 ( radyolojik olarak anormal) gruba dahil edilmistir.
Supraventikuler beyaz cevher (d,e,f), serebellum (g,h,i) ve bulbustan (j,k,I) rCBF,
rCBV degerleri Olglilmiis olup bulbus diizeyinde rCBF, rCBV degerlerinde ve

diger diizeylerle oranlarinda minimal azalma oldugu dikkati ¢ekmistir.
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OLGU 3.

F)

E)

D)
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J) K) L)

Klinige oksipital bas agris1 ve sol kolda uyusma sikayeti ile basvuran
hastanin sagital T2 MR goriintiilemesinde(a) serebellar tonsillerin 17mm herniye
oldugu ve ventrikiiler dilatasyon dikkati ¢ekmektedir. Yapilan PC sine MR
incelemesinde (b,c) anterior ve posterior subaraknoid mesafede okliizyon, sistol
ve diastol esnasinda akim izlenmemis olup evre 2 ( radyolojik olarak anormal)
gruba dahil edilmistir. Supraventikiiler beyaz cevher (d,e,f), serebellum (g,h,i) ve
bulbustan (j,k,1) rCBF, rCBV degerleri Ol¢iilmiis olup bulbus diizeyinde rCBF,
rCBYV degerlerinde ve diger diizeylerle oranlarinda belirgin azalma oldugu dikkati
cekmistir.
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5. TARTISMA

Chiari tip 1 malformasyonu nedeni tam olarak bilinmeyen serebellar
tonsillerin foramen magnumdan herniasyonu ile karakterize bir hastaliktir (97).
CM1 hastalarin klinigi gesitlilik gostermekle birlikte Meadow ve ark. yaptigi
22.591 hastanin degerlendirdigi calismada 5 mm ve iizeri tonsiller herniasyon
saptanan olgularin % 25 inin asemptomatik oldugu bildirilmisler tonsiller
herniasyon orani ile klinik semptomlar arasinda belirgin korelasyon olmadigini

gostermislerdir.(98)

CM1 tanmist konmasinda konvansiyonel MR goriintiileme yeterli
olmaktadir. Elster ve Chen yaptiklar ¢alismada semptomatik CM1 hastalarda
tonsiller herniasyon miktarinin 5 mm ve iizerinde oldugunu gostermisler, tonsiller

herniasyon icin cut-off degeri olarak 5 mm’ yi belirlemislerdir (6).

Bizim ¢alismamizda tonsiller herniasyon miktar1 5 mm’ yi gegen 64 olgu
klinik veriler dogrultusunda semptomatik ve asemptomatik iki gruba ayrildi.
Semptomatik grubu olusturan hastalarda literatiire benzer sekilde sik goriilen
semptomlar oksipital bas agrisi, iist ekstremitelerde parestezi ve giigsiizliik, bas
donmesi, dengesizlik ve kollara yayilan agriydi. Klinik olarak asemptomatik
hastalar ise daha 6nceden baska nedenlerle konvansiyonel goriintiileme yapilmis

ve semptomu bulunmayan hastalard.
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Semptomatik CM1  hastalarda  siklikla  goriilen  semptomlarin
etyopatogenezi ile ilgili literatirde net bir hipotez ortaya konulamamistir (99).
Bununla birlikte ortaya atilan ¢esitli goriisler bulunmaktadir. Bunlar arasinda 6ne
cikan ve pek ¢ok calismaya konu olan iki neden kii¢iik posterior fossa hacmi ve

kraniyoservikal bileske diizeyinde BOS akim anormallikleridir (100).

Badie ve ark. CM1 hastalar1 ve sagliklt 40 olgudan olusan c¢alismasinda
posterior fossa hacmi ve supratentoryal hacim kiyaslamig, hastalardan olusan
grupta bu oran diisiik bulunmustur. Ayrica bu ¢alismada posterior fossa hacmi ile

semptomlarin derecesi arasinda dogru oranti oldugu gosterilmistir (17).

CM1 hastalarin tanisinin konmasi kadar 6nemli bir diger konu ise tedavi
kararinin alinmasit ve tedavi segeneginin belirlenmesidir. Konvansiyonel
goruntilemeler hem hastaligin etyopatogenezinin anlasilmasinda hem de
hastalarin tedavi segeneginin belirlenmesinde yetersiz kalmaktadir. Bu sebeple
konvansiyonel goriintiilemelere ek olarak dinamik caligsmalar yapma gerekliligi
dogmustur. Bunlardan en sik kullanilan klinik semptomlar ve ndéral hasarin
olusumunda etkisi oldugu oldugu bilinen kraniyoservikal diizeydeki BOS akim

anormalliklerine yonelik Faz Kontrast MR gorinttlemedir (101).

Faz Kontrast Sine MR ile akim hakkinda hem kalitatif (gorsel) hem de
kantitatif (sayisal) veriler elde edilmektedir. Kalitatif inceleme sekansi; araknoid
kistlerde baglantt olup olmadigmin arastirilmasinda, CM1 bulunan olgularda

posterior fossa yapilarindaki BOS akim patolojilerinin belirlenmesinde,
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3.ventrikllostomilerin patensisinin degerlendirilmesinde, endoskopik
akuaduktoplasti sonras1 akuaduktal BOS akiminin degerlendirilmesinde
kullanilmaktadir. Kantitatif incelemede ise (through-plane) maksimum akim hizi

ve ortalama volim gibi degerler elde edilebilir (68,69).

Haughton ve ark. Faz Kontrast MR incelemesini kullanarak CM1 hastalar
ile sagliklh goniilliilerde sistolik ve diastolik BOS akim hizlar1 karsilastirmislar ve
cerrahi 6ncesi CM1 hastalarda BOS akim hizinin saglikli bireylere gore anlamli
yuksek oldugunu gostermislerdir (75). Benzer bir ¢alismada Quigley ve ark.
saglikli goniilliillerde yiiksek akim hizlarini anterior subaraknoid mesafenin
paramedial komponentinde saptamislar, hasta grubunda ise jet akim ile senkron

¢ift yonlii akimin anterior subaraknoid mesafede oldugunu gostermislerdir (76).

Hofkes ve ark semptomatik CM1 hastalarda sagittal ve transvers planlarda
strastyla % 75 ve % 72 oraninda BOS akim patolojisi saptamis olup asemptomatik
grupta ise sirastyla % 56 ve % 68 normal BOS akim sonuglar elde etmisler. Bu
verilerin iki grubun Kkarsilastirllmasinda istatistiksel olarak anlamli oldugunu
vurgulamiglar (p= 0.02). Ayni ¢calismada BOS akim bozukluklarini skorlamislar,
semptomatik ve asemptomatik grup arasinda yine istatistiksel olarak anlamli fark

(p=0.004) oldugunu goéstermisler (78).

Bizim ¢alismamizda klinik evrelemeye alternatif olarak Faz Kontrast Sine
MR goriintiileme kullanilarak foramen magnum diizeyindeki BOS akim

dinamiklerinin  kalitatif degerlendirilmesine dayanan radyolojik evreleme
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uygulandi. Subaraknoid mesafede daralma olmadan net olarak izlenebilen akim
evre 0 olarak kabul edildi ve bu hastalar radyolojik normal (asemptomatik) hasta
grubuna dahil edildi. Subaraknoid mesafelerde daralma ve oklizyon ile bu
dizeyde BOS akiminda degisen oranlarda azalma ve tam kayip olan hastalar
radyolojik olarak anormal (semptomatik) gruba dahil edildi. Klinik olarak
semptomatik olan hastalarin tamami radyolojik olarak anormaldi. Klinik olarak
asemptomatik olan 5 hasta (%22.7) ise radyolojik evrelemeye gore anormal gruba
dahil edildi. Bu iki evreleme Kkarsilastirildiginda degerlendirmeler arasinda
istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmadi (p=0.063). Klinik degerlendirme
referans standart kabul edilirse radyolojik evreleme testinin sensitivitesi 1.00 (ClI:
0.92-1), spesifitesi ise 0.78 (Cl: 0.56-0.90) olarak bulunmustur. Bu da
gostermektedir ki radyolojik evrelemenin klinik evrelemeye bir alternatif secenek
haline gelebilecegi bunun yaninda tedavi karar1 verilmesi ve tedavi seceneginin

belirlenmesinde yol gosterici olabilecegi gbz 6niinde bulundurulmalidir.

Ayrica foramen magnum diizeyinde tespit edilen BOS akim
anormalliklerinin tedavi kararinin verilmesi kadar tedavi sonrasi degerlendirmede
de onemli bir yeri oldugu bilinmektedir. Dolar ve ark. cerrahi 6ncesi ve sonrasi
CML1 hastalarda yaptiklar1 galismada cerrahi Oncesi sefalik (2.5-14.6 cm/sn) ve
kaudal (6.9-3.9 cm/sn) akim hizlarmin cerrahi sonrasi sefalik (2.1-5.4 cm/sn) ve
kaudal (3.4-2.4 cm/sn) oranla anlamli yiiksek oldugunu ve anterior subaraknoid

mesafede belirgin jet akim varligin1 géstermislerdir (77).

65



Kog ve ark. 2002-2006 yillar1 arasinda CM1 tanist almis ve opere edilmis
18 olgu ile BOS akim paternleri {izerine yaptiklar1 ¢alismada foramen magnum
diizeyinden yapilan Ol¢limlerde tiim hastalarda operasyon Oncesi heterojen akim
paterninin operasyon sonrasi sinuzoidale dondiigii veya heterojenitesinde azalma

oldugunu goéstermisler (102).

Iskandar ve ark. CM1 tanis1 konmus 8 pediatrik hastada operasyon 6ncesi
ve sonrast BOS akim parametrelerini degerlendirmis olup anterior subaraknoid
mesafede belirgin jet akim oldugunu gozlemlemisler. Bu durumu posteriorda
belirgin daralan subaraknoid mesafenin akimi anteriora ydnlendirmesi ile
aciklamislardir. Ayrica hastalarin biiyiik cogunlugunda operasyon dncesi pik akim
hizlarmin yiiksek oldugu ve operasyon sonrasi akim hizinda anlamli azalma

meydana geldigi vurgulanmistir (103).

Madsen ve ark. , Luciano ve Dombrowski ve diger bazi arastirmacilar
normal sartlar altinda saglikli spinal subaraknoid araliginin serebral kan
akimindan kaynaklanan pulsasyonlarin noral dokuya olan etkilerinin en aza
indirilmesi icin bir filtre gérevi gordiigii hipotezini savunmaktadir (104,105). Bu
nedenle kompliansta degisime neden olan BOS akim anormalligi gibi herhangi bir
neden serebral kan akimi pulsasyonlarinin noéronal dokuya olan etkilerini
arttiracaktir. Boylece kraniospinal arterial ve vendz sistemden olusan biomekanik
giiclerin pulsatif etkisi belirginlesir. Foramen magnum diizeyinde yapilan ve
arterial, vendéz ve BOS akim dinamiklerine dayali kraniospinal kompliansi

arastiran pek ¢ok caligma yapilmistir (106). Sivaramakrishnan ve ark yaptigi bir
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calismada dekompresyon cerrahisi sonrast CM1 hastalarda artmis intrakraniyal

komplians gosterilmistir (107).

CM1 hastalarda serebrospinal s1vi basing dinamikleri ve serebrospinal sivi
hareketleri noronal hasarin olasi nedenleridir. Lokal BOS akim basincinin
bliyiikliigli ayn1 zamanda normal akimin kesintiye ugramasina neden olarak noral
dokuda hasara neden olmaktadir. Serebrospinal sivi, kan, intersitisyel ve lenfatik
sivilardaki basing diizeylerinin anlasilmast CM1 ve syringomyeli gibi benzer
kranispinal bozukluklarin patofizyolojisinin anlasilmasinda yardimci olacaktir

(108).

Serebrospinal sivi sistemi kardiyovaskiiler sistemle noral dokuya kan
akimin1 saglayan arteryel ve vendz yapilar araciligiyla iligki igerisindedir.
Ozellikle vendz sistemdeki basing serebrospinal sivi basinci iizerinde biiyiik bir
etkiye sahiptir. Venoz vaskiiler yataktaki normal basing BOS basincindan yalnizca
1-3 mmHg daha yiiksektir. CM1 hastalarda artmis basin¢ gradiyenti vaskuler

yapilarda anormal biyomekanik gii¢lerin olusumuna neden olmaktadir (109).

Bizim calismamizda BOS akim dinamiklerinin degerlendirilmesi ve
radyolojik evrelemenin yapilmasi yaninda literatiire teori asamasinda konu olan
ve Uzerine henliz pek fazla calisma yapilmamis CMI1 hastalarda olasi
etyopatogenez ve semptomatolojinin aydinlatilmast ve tedavi kararinin

netlestirilmesi amaciyla Perfiizyon MR goriintiileme de yapilmistir.
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Perflizyon MR teknigi; beyin dokusunda herhangi bir nedenle bozulan
arteriyel kan akimindaki degisiklikleri niteliksel ve niceliksel degerlendirmeye
olanak saglar. Perfiizyon incelemeleri temelinde mikrovaskiiler bozukluk olan
bircok patolojide kullanilir. Perfiizyon; kanin dokudaki transportu ile iligkili
oldugundan beyin dokusuna ait perfiizyonun 6l¢iilebilmesi i¢in beyne giden kanin
takip edilmesi esasina dayanan vaskiiler takipg¢i (vaskuler tracer) metodlar

kullanilmaktadir (80).

DDK MR teknigi, beyin kapillerinden gecen yliksek doz paramanyetik
kontrast maddenin beyin dokusunda olusturdugu duyarlilik etkilerine bagh T2

veya T2* sinyal degisikliklerine dayanir (81).

Bu ¢alismada tiim hastalara DDK goriintiileme yapildi ve elde edilen
haritalar {izerinden rCBF, rCBV, rMTT ol¢iimleri yapildi ve bu degerler
supraventrikiller beyaz ceyaz, bulbus ve serebellum arasinda oranlandi. Bu
olcimler klinik ve radyolojik evrelemeye gbre semptomatik ve asemptomatik
hasta gruplarinda birbirleriyle kiyaslandi. Klinik evrelemeye gore semptomatik
hasta grubunda bulbus diizeyinde rCBF ve rCBV degerlerinde asemptomatik
gruba gore belirgin azalma oldugu ve bu iki grup arasinda istatistiksel olarak
anlamli farklihik bulundugu saptandi (p<0.05). Diger parametrelerde ise
semptomatik ve asemptomatik hastalar arasinda anlamli farklilik saptanmadi.
Bulbus, serebellum ve supraventrikiiler beyaz cevher diizeyinden yapilan
Olctimlerde elde edilen CBF, CBV, MTT degerleri birbirleri ile ayr1 ayri

kiyaslanmis olup semptomatik grupta CBV bulbus/serebellum, CBV bulbus/beyaz
68



cevher, CBF bulbus/serebellum ve CBF bulbus/beyaz cevher oranlarinda

asemptomatik gruba kiyasla anlamli farklilik saptandi (p<0.05).

Faz Kontrast MR goriintiilleme ile foramen magnum diizeyinden yapilan
kalitatif 6lcimlerle hastalar radyolojik olarak semptomatik (anormal) ve
asemptomatik (normal) olarak iki gruba ayrilan hastalarda DDK ile elde edilen
haritalardan yapilan kantitatif 6l¢iimlerde bulbus, serebellum ve supraventrikiiler
beyaz cevherde rCBV, rCBF, rMTT degerleri kiyaslandi. Radyolojik olarak
semptomatik grupta bulbus diizeyinde rCBV ve rCBF degerlerinde belirgin
azalma oldugu ve asemptomatik grupla kiyaslandiginda anlamlhi farklilik
gosterdigi saptandi (p<0.05). Bulbus diizeyinde rMTT degeri, serebellum ve
supraventrikiiler beyaz cevherde rCBF, rCBV, rMTT degerlerinde iki grup
arasinda anlamli farklilik olmadigi saptandi (p>0.05). Radyolojik olarak
semptomatik ve asemptomatik hasta gruplarinda bulbus, serebellum ve
supraventrikiiler beyaz cevher diizeyinden yapilan 6l¢iimlerde elde edilen CBF,
CBV, MTT degerleri birbirleri ile ayr1 ayr1 kiyaslanmis olup semptomatik grupta
CBV bulbus/serebellum, CBV bulbus/beyaz cevher, CBF bulbus/serebellum ve
CBF bulbus/beyaz cevher oranlarinda asemptomatik gruba kiyasla anlamli

farklilik saptandi (p<0.05).

Elde edilen bu 6l¢iimler ROC egrisi analizi ile degerlendirildiginde klinik
evreleme icin CBV bulbus/beyaz cevher oran1 1,1123 (sensitivite: 0.773, spesifite:
0.881), CBF bulbus/beyaz cevher orani 1,148 (sensitivite; 0,727, spesifite; 0,738)

degerinde egri altinda kalan alan en genis olmaktaydi. Radyolojik evrelemede ise

69



CBYV bulbus/beyaz cevher oran1 1,1112 (sensitivite: 0.882, spesifite: 0.851), CBF
bulbus/beyaz cevher orani 1,225 (sensitivite; 0,765, spesifite; 0,851) degerinde
egri altinda kalan alan en genis olmaktaydi. Bu sayisal verilerin klinik ve
radyolojik olarak semptomatik-asemptomatik hasta siniflamasinda sinir degerler
olarak kabul edilebilecegi ve bu ayrimin yapilmasina yardimci olabilecegi goz

oninde bulundurulmalidir.

Bu calismada elde edilen sonuglara bakildiginda klinik ve radyolojik
olarak semptomatik hastalarda bulbus dizeyinden 6él¢llen rCBV, rCBF degerleri
ve CBV bulbus/serebellum, CBV bulbus/beyaz cevher, CBF bulbus/serebellum ve
CBF bulbus/beyaz cevher oranlarinda asemptomatik gruba kiyasla anlamli
azalmanin CM1’ deki semptomlarin etyopatogenezinin agiklanmasinda ve bu
hastalarin tedaviye yonlendirilmesinde etkin bir faktér olabilecegi dikkati

¢cekmistir.

Ayrica bu c¢alismada klinik olarak asemptomatik hastalarin foramen
magnum diizeyindeki BOS akim anormalligine gore radyolojik olarak
semptomatik bulunmasi klinik evrelemeye alternatif yeni bir evrelemenin g6z
oniinde bulundurulmasi gerekliligini ortaya ¢ikarmaktadir. Bunun yani sira
radyolojik evrelemenin bu hastalarda heniiz semptomlar ortaya ¢ikmadan ve
kraniyoservikal bileskede anormal BOS dinamiklerine bagli ndéronal hasar
olusmadan takibe alinmalarina veya tedavi planlamalarinin yapilmasina olanak

saglayacag distinilmiustiir.
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Calismamizda birtakim kisitlamalar bulunmaktaydi. Bunlardan ilki
calismanin retrospektif bir ¢alisma olmasi ve buna bagli olarak hasta grubundaki
heterojenite ve klinik semptomlarin subjektif olusuydu. Bu subjektif durum
Ozellikle dekompresif cerrahi sonrasi semptomlarin takibi ile giderilebilir. Ayrica
cerrahi sonrasi perfiizyon parametreleri ile semptomlar arasindaki degisim de
ilerideki yeni ¢aligmalar i¢in yeni ufuklar dogurmaktadir. Calismamizda diger bir
dezavantaj ise perflizyon MR tekniginden kaynaklanmaktadir. Perfiizyon MRG’de
gradient agirlikli goriintiilerin kullanilmasi ile 6zellikle posterior fossada kemik ve
vaskiiler yapilar komsulugunda olusan duyarliliktan etkilenmeyen beyin sap1 ve
serebelluma ait noral parankimin perflizyonunu degerlendirme oldukca
giiclesmistir. Heniiz elde ettiimiz verilerin literatiirde karsilastirilacagi
caligmalarin bulunmamasi ve bu hastalarin tedavi sonrasi uzun dénem takiplerinin

yapilamamasi diger kisitlamalardi. Bu nedenle yeni ¢alismalara ihtiyag vardir.
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6. SONUC

CM1 tanisinda konvansiyonel MR  bulgularn1 semptomatik ve
asemptomatik olgularin ayiriminda yeterli olmamaktadir. PC MR goérlntileme
yontemi kullanilarak BOS akim dinamiklerine gore yapilan derecelendirme Klinik
evrelemeye alternatif radyolojik evrelemeye olanak saglamaktadir. DSC
perfiizyon goriintiileme ile posterior fossada rCBF, rCBV ve tMTT degerleri ve
oranlarindaki farkliliklar kiyaslanarak hastaligin semptomatolojisi ve cerrahi
tedavi kararinda yol gosterici olunabilmektedir. Konvansiyonel yontemlere ek
olarak PC MR ve DSC perfiizyon gorintileme ile posterior fossada fonksiyonel
degisikliklerin tespitinin yapilmasi bu hastaligin etyopatogenezinin anlagilmasinda
faydali olacaktir. Yontemlerin basit ve tekrarlanabilir olmasi ile tedavi planinin
dogru sekilde yapilmasi ve basarisinin degerlendirilmesi agisindan yaygin olarak

kullanilabilir.
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8. OZET

SEMPTOMATIK VE ASEMPTOMATIK CHIARI TiP I
MALFORMASYONLU HASTALARIN PERFUZYON MR VE

BOS AKIM INCELEMESI iLE DEGERLENDIRILMESI

Chiari tip 1 malformasyonu serebellum ve beyin sapinin foramen
magnumdan herniasyonu ile karakterize konjenital posterior fossa anomalisidir.
Chiari tip 1 malformasyonlu hastalar asemptomatik olabilecegi gibi 25-30
yaslarda geng eriskin donemde hafif semptomlarla da klinige bagvurabilir. Klinik
bulgularin  degiskenliginin serebellar tonsillerin herniasyon miktarina ve
serebrospinal bileskedeki beyin omurilik sivist (BOS) akim anomalilerine bagl

oldugu diisiiniilmektedir.

Chiari tip 1malformasyonu tanisi radyolojik goriintiileme yontemleri ile
konulmaktadir; bunlar igerisinde en cok tercih edilen ise manyetik rezonans
gorintilemedir (MRG). MRG ile morfolojik olarak serebellar tonsillerin
herniasyon derecesi, ventrikiiler dilatasyon, syringomyeli, baz1 iskelet anomalileri
degerlendirilebilmesi yani sira tonsiller herniasyonun yol ag¢tigi kompresyonun
BOS akim dinamikleri {izerindeki etkisi fonksiyonel olarak da PC sine MRG ile
posterior fossada perfiizyon degisiklikleri de DSC perflizyon MRG ile
gosterilmektedir. Bu g¢alismanin amaci asemptomatik ve semptomatik CM 1
hastalarda BOS anormallikleri ve posterior fossada perfiizyon degisikliklerinin

degerlendirilmesidir.
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Calismaya 42°si kadin 22’si erkek yaslar1 11-72 (ort. 35.81) arasinda
degisen 64 CM 1 hasta dahil edilmistir. Klinik olarak 22 asemptomatik 42
semptomatik hasta bulunmaktaydi. Hastalar PC sine MR goriintiileme kullanilarak
foramen magnum diizeyindeki BOS akim anormalliklerine gore evrelendirildi ;
evre 0 hastalar radyolojik olarak asemptomatik (normal), evre 1-2 hastalar ise
radyolojik olarak semptomatik (anormal) gruba dahil edildi. Klink olarak
semptomatik olan hastalarin tamami radyolojik olarak ta anormaldi. Klinik olarak

asemptomatik 5 hasta (% 22.7) radyolojik olarak anormaldi.

Klinik ve radyolojik evrelemenin ardindan tiim hastalara DSC perfiizyon
MR goriintiileme yapildi ve elde edilen CBV, CBF, MTT haritalarinda farkl

lokalizasyonlardan 6l¢iimler yapildi.

Klinik olarak semptomatik ve asemptomatik hastalarda Dinamik
Duyarlilik Perfiizyon (DDK) goriintiileme ile elde edilen haritalardan yapilan
Olctimlerde bulbus diizeyinde ortalama rCBF ve rCBV degerlerinde semptomatik
hastalarda belirgin azalma ve bu iki grup arasinda anlamli farklilik oldugu

gosterildi (p<0.05).

Klinik olarak semptomatik ve asemptomatik hasta gruplarinda bulbus,
serebellum ve supraventrikiiler beyaz cevher diizeyinden yapilan 6l¢iimlerde elde
edilen CBF, CBV, MTT oranlar1 kiyaslanmis olup semptomatik grupta CBV
bulbus/serebellum, CBV bulbus/beyaz cevher, CBF bulbus/serebellum ve CBF
bulbus/beyaz cevher oranlarinda asemptomatik gruba kiyasla anlamli farklilik

saptandi1 (p<0.05).
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Radyolojik olarak asemptomatik ve semptomatik hastalarda DDK ile elde
edilen goriintiilerde yapilan kantitatif Olctimlerde bulbus, serebellum ve
supraventrikiiler beyaz cevherde rCBV, rCBF, rMTT degerleri kiyaslandi.
Radyolojik olarak semptomatik grupta bulbus duzeyinde rCBV ve rCBF
degerlerinde belirgin azalma oldugu ve asemptomatik grupla kiyaslandiginda

anlamli farklilik gosterdigi (p<0.05) ve bu ii¢ lokalizayon i¢in diger

parametrelerde iki grup arasinda anlamli farklilik olmadigi saptandi (p>0.05)

Radyolojik olarak semptomatik ve asemptomatik hasta gruplarinda bulbus,
serebellum ve supraventrikiiler beyaz cevher diizeyinden yapilan 6l¢iimlerde elde
edilen CBF, CBV, MTT oranlar1 kiyaslanmis olup semptomatik grupta CBV
bulbus/serebellum, CBV bulbus/beyaz cevher, CBF bulbus/serebellum ve CBF
bulbus/beyaz cevher oranlarinda asemptomatik gruba kiyasla anlamli farklilik

saptandi (p<0.05).

Bu calismada CM 1 hastalarda radyolojik evrelemenin klinik evrelemeye
alternatif olabilecegi gosterilmistir. Ayrica semptomatik ve asemptomatik
hastalarda perfuzyon parametrelerinde saptanan farkliligin  semptomlarin
etyopatogenezinde etkili olabilecegi gbz dniinde bulundurulmalidir. Bu hastalarda
tedavi kararinin verilmesi ve tedavi seceneginin belirlenmesinde elde edilen

sonuglarin etkin kullanilabilecegi diisiintilmektedir.

Anahtar Kelimeler: Chiari tip 1 malformasyonu, DSC perfuzyon MR, PC

sine MR, Radyolojik evreleme
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9. SUMMARY

EVALUATION OF SYMPTOMATIC AND
ASYMPTOMATIC CM1 PATIENTS WITH PERFUSION MRI

AND PHASE CONTRAST CINE MRI

CM 1 malformation is a posterior fossa abnormality which is characterized
with herniation of cerebellum and cerebellar tonsils throught foramen magnum.
Most of the CM1 patients are asymptomatic but they can also have mild
sypmtoms at aroundage of 25-30.Variety of symptoms are believed to alternate
with the degree of tonsiller herniation and CSF flow abnormalities at the

cerebrospinal junction.

CM1 malformation is typically diagnosed by imagining modalities such as
MRI. With MR imagining evaluation of tonsiller herniation, ventricular dilatation,
syringomyelia, skeletal abnormalities can be done easily. Also accompanying
CSF flow abnormalities caused by compression of cerebellar tonsils can be shown
with cine PC MRI and perfusion changes at the posterior fossa with DSC
Perfusion MRI. Aim of this study is to evaluate perfusion changes at the posterior

fossa and CSF flow abnormalies in symptomatic and asymptomatic CM1 patients.

64 CM1 patients (22 men, 42 women; meanage 35,81 years, agerange 11-
72)involved in this study. 22 of the patiens were clinically symptomatic and 42

patiens were asymptomatic. Patients were staged by using CSF flow abnormalities
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at the level of foramen magnum with cine PC MRI findings. Stage 0 patients were
includeding to radiologically asymptomatic (normal), stage 1-2 patients were
includeding to radiologically symptomatic (abnormal)group. All the clinically
symptomatic patiens were also radiologically abnormal. 5 of clinically

asymptomatic patients (22.7 %) were radiologically abnormal.

After clinical and radiological staging DSC perfusion MRI was performed
to all patient groupsand at the different localizations some measurements were

done at theCBV, CBF, MTT maps.

With the maps in clinically symptomatic and asymptomatic patients that
aquired with dynamic subsebility perfusion imagining some measurements were
done. At the level of bulbus mean rCBF ve rCBV values were significantly low
when compared with asymptomatic patients and there was a evident difference
between twogroups (p<0.05). Measurements have been done at the level of
cerebellum and supraventricular white matter in clinically symptomatic and
asymptomatic patient groups. CBF, CBV, MTT ratios were compared. In the
symptomaticgroup CBYV bulbus/cerebelium, CBVbulbusiwhite matter, CBF  bulbus/cerebelium and
CBF  bulbusiwhite matter  ratios  were significantly different compared to

asymptomaticgroup (p<0.05).

With the measurement aquired by using dynamic subsebility perfusion
imagining at thelevel of bulbus, cerebellumandsupraventricularwhitematter,

rCBV, rCBF, rMTT values were compared to each other. In the radiologically
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symptomatic group rCBV ve rCBF values were significantly low and different
when compared to asymptomaticgroup at the level of bulbus (p<0.05). Other
parameters at these three localizations were not different between two groups

(p>0.05).

CBF, CBV, MTT valuesaquired in radiologically symptomatic and
asymptomatic patient groups at the level of bulbus, cerebellum and
supraventricular white matter were compared to each other. In the
symptomaticgroup CBV bulbus/cerebelium, CBV bulbusiwhite matter, CBF bulbus/cerebellum and
CBF bulbusiwhite matter ratios were significantly different compared to asymptomatic

patients (p<0.05).

In this study we have showed that the radiologic staging may be an
alternative to clinical staging in CM 1 patients. Also the difference between
perfusion parameters in symptomatic and asymptomatic patients may have a role
in ethiopatogenesis. In the choice of treathment the results we have reached can be

usefull.

Keywords: Chiari type 1 malformation, DSC perfusion MRI, PC cine

MRI, Radiological staging.
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