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BEYAN

“Primer Sjogren Sendromu tanmili hastalarda 3 Tesla Manyetik Rezonans
Goriintileme ve Voksel Tabanli Analiz yontemi kullanarak beyin hacmindeki
degisikliklerin belirlenmesi” baglikli tez calismasinin mevcut kendi calismam
oldugunu, baska bir ¢calismadan kopya edilmedigini, tezin planlanmasindan yazimina
kadar biitiin safhalarda etik dis1 davranisimin olmadigini, bu tezdeki biitiin bilgileri
akademik ve etik kurallar i¢inde elde ettigimi, bu tez caligmasiyla elde edilmeyen
biitiin bilgi ve yorumlara kaynak gosterdigimi ve bu kaynaklar1 da kaynaklar listesine
aldigimi, bu tezin calisilmasi ve yazimi sirasinda patent ve telif haklarini ihlal edici

bir davranisimin olmadigin1 beyan ederim.



OZET

Giris ve Amac¢: Primer Sjogren Sendromunda (PSS) santral sinir sistemi
tutulumunun patolojik mekanizmasi net degildir. Daha 6nceki ¢alismalarda, PSS’de
norolojik fonksiyon bozuklugu ile iliskili metabolik, mikroyapisal ve fonksiyonel
beyin degisiklikleri gosterildi. Fakat PSS ile ilgili az sayidaki beyin morfometrik
caligmalart mevcut olup bunlarin sonuglar1 tutarsizdir. Bildigimiz kadariyla
literatiirde beyinde lezyon olmayan PSS hastalarinda beyin hacim degisikliklerini
arastiran bir ¢alisma yoktur. Bu calismanin amaci 3T voksel tabanli morfometri
(VIM) kullanarak T2 agirlikli MRG’de BC hiperintensitesi bulunmayan PSS’li
hastalarda, gri cevher (GC) ve beyaz cevher (BC) degisikligini degerlendirmektir.

Gerecler ve Yontem: Calismaya 24 PSS'li hasta ile 24 yas ve cinsiyet agisindan
birebir eslestirilen saglikli kontrol grubu dahil edildi. PSS’li hastalar ile saglikli
kontrol grubu arasindaki GC ve BC hacmindeki farkliliklar VTM kullanilarak
degerlendirildi.

Bulgular: Kontrol grubu ile karsilastirildiginda, VTM, PSS’li hastalarda sag siiperior
paryetal girus (p<0.001), sol postsantral girus (p<0.001) ve sag middle frontal girus
(p=0.001) GC’lerdeki istatistiksel olarak anlamli hacim azalmasinmi1 gosterdi. Kontrol
grubu ile karsilagtirlldiginda PSS’li hastalarda BC’de istatistiksel olarak anlamli
hacim farklilig1 saptanmadi (p>0.05).

Sonu¢: Bu c¢alisma PSS’li hastalarda VTM kullanilarak GC alanlarindaki fokal
azalmay1 gosterdi. Bu On sonuglar PSS’li hastalarda beyinde lezyon olmadan
hipoksiye sekonder ilk olarak GC’nin etkilenebilecegini ve bu bdlgelerde patolojik

noronal fonksiyon bozuklugu olabilecegini diisiindiirmektedir.

ANAHTAR KELIMELER: Primer Sjdgren Sendrom, voksel tabanli morfometri,
gri cevher, 3T MRG



INGILIZCE OZET (ABSTRACT)

Determination of changes in brain volume using 3T MR and voxel based

morphometry in patients with Primary Sjogren's Syndrome

Background and Aim: The pathological mechanism of central nervous system
involvement in Primary Sjogren's Syndrome (PSS) is not clear. Previous studies have
demonstrated metabolic, microstructural and functional brain changes associated
with neurological dysfunction in PSS. However, there are few brain morphometric
studies on PSS and their results are inconsistent. To the best of our knowledge, there
are no studies in the literature investigating brain volume changes in PSS patients
without brain lesions. The aim of this study was to evaluate the change of gray
matter (GC) and white matter (BC) in patients with PSS, without BC hyperintensity
on T2-weighted MRI by using 3T voxel-based morphometry (VITM).

Materials and Methods: Twenty-four patients with PSS and 24 age and sex
matched healthy controls were included in the study. Differences in GC and BC
volume between patients with PSS and healthy control group were evaluated using

VTM.

Results: In comparison with the control group, VITM showed statistically significant
volume reduction in the right superior parietal gyrus (p <0.001), left postsentral
gyrus (p <0.001), and right middle frontal gyrus (p = 0.001) in patients with PSS.
There was no statistically significant volume difference in BC in patients with PSS

when compared with control group (p> 0.05).

Conclusion: This study demonstrated focal reduction in GC areas using VIM in
patients with PSS. These preliminary results suggest that GC may be the first
secondary to hypoxia without lesions in the brain in patients with PSS and that

pathological neuronal dysfunction may be present in these sites.

KEYWORDS: Primary Sjogren syndrome, voxel-based morphometry, gray matter,
3T brain MRI
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SIMGELER VE KISALTMALAR DiZiNi

1.5T: 1.5 Tesla

3T: 3-Tesla

SS: Sjogren Sendromu

PSS: Primer Sjogren Sendromu

GC: Gri cevher

BC: Beyaz cevher

SLE: Sistemik Lupus Eritematozus

SSS: Santral Sinir Sistemi

FLAIR: Fluid atenuated inversiyon recovery
MS: Multipl Skleroz

VBM: Voksel tabanli morfometri

BOS: Beyin omurilik sivisi

EBV: Epstein - Barr viriis

HTLV: insan T - hiicre lenfotropik viriis
HIV: Human immunodeficiency virlis
ANA: Anti niikleer antikor

RF: Romatoid faktor

ENA: Extractable niikleer antikor

RF: Radyofrekans
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TE: Time to eko

TR: Time to repetition

FOV: Field of view

GRE: Gradient - eko

TSE: Turbo Spin - eko

MRG: Manyetik Rezonans Goriintiileme
SE: Spin eko

SNR: Sinyal giiriiltii oran1

CNR: Kontrast giiriiltii orani

ROI: Region of interest

PET: Pozitron Emisyon Tomografi
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1 GIRIS VE AMAC

Sjogren sendromu (SS), tiikrik ve gozyast bezlerinde lenfositik infiltrasyon ile
karakterize otoimmiin bir ekzokrinopatidir. Tablonun tek basina oldugu durumlarda
Primer Sjogren sendromundan (PSS) soz edilir. Eger bir baska otoimmiin konnektif
doku hastalig1r (romatoid artrit, sistemik lupus eritematozus) ile birlikte olursa
sekonder Sjogren sendromu olarak isimlendirilir. SS, eriskin popiilasyonun
%?2-3’linde saptanan konnektif doku hastaligidir (1). Tiikriikk ve gozyast bezleri, T
hiicre aracilikli kronik inflamasyonun temel hedef organlaridir. Lenfoproliferatif
ozellikte olan bu sendrom sadece glandular degil, ayn1 zamanda ekstraglandular
tutulumlar da gosterir. Bu ekstraglandular tutulum gastrointestinal (disfaji),
solunumsal (bronsit, alveolit), endokrin (tiroidit), deri, hematolojik (anemi), renal
(glomerulonefrit, renal tubuler asidoz) ve norolojik tutulumlar seklindedir (2).
Orijinal klinik tanimdan beri, PSS’de norolojik tutulum bildirildi [2-5]. Ancak santral
sinir sistemi (SSS) tutulumunun prevalansi ve tipi tartigmalidir. SSS bulgularinin
sikliginin, calisilan parametrelere bagl olarak (6rnegin, hasta se¢imi, tani kriterleri,
gorlintiileme metodlar1) %0-60 arasinda degistigi bildirilmektedir [2, 7]. PSS’de
apati, depresyon, anksiyete, hafiza ve dikkatte azalma, kognitif ve emosyonel

bozukluklar1 igeren noropsikiyatrik semptomlar goriilebilmektedir [2].

Onceki ¢alismalar, PSS'de SSS tutulumunun heterojen oldugunu gostermistir. PSS’li
hastalarda yapilan ndrogoriintileme calismalarinda FLAIR ve T2 agirlikli
goriintiilerde periventrikiiler ve subkortikal beyaz cevherde sinyal artiglar1 gosterildi
(3-6). Bu lezyonlarin SSS tutulumu ile iliskisi net degildir (3-6). PSS’de prevalansin
genig aralig1 ve gesitli SSS komplikasyonlart nedeniyle, SSS tutulumunun patolojisi
tartigmalidir. Bazi ¢aligmalarda, PSS’de norolojik fonksiyon bozuklugu ile iliskili
metabolik, mikroyapisal ve fonksiyonel beyin degisiklikleri bildirildi. Pozitron
emisyon tomografisi (PET) kullanilarak yapilan ¢aligmalarda, PSS’li hastalarda
serebral kan akiminda azalma ve glikoz metabolizmasinda disiikliik raporland:

(7-10). Diflizyon tensor goriintiileme ¢aligmalari, PSS’li hastalarda muhtemelen
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demiyelinizasyonla iliskili BC’de mikroyapisal biitiinliigiiniin kaybin1 gosterdi (11,
12). Son zamanlarda yapilan dinlenme durumundaki fonksiyonel MRG ile yiirtitiilen
calismada, PSS’li hastalarda gorsel korteks ve fronto-parietal bolgede anormal beyin
aktivitesi goriildii (13). Saglikli kontrol grubu kullanilmadan yapilan c¢aligmalarda,
gorsel degerlendirme ile PSS’li hastalarin %16-40'inda serebral atrofi oldugunu
raporladi (13). Bu bulgulara ragmen, PSS'de SSS tutulumu patofizyolojisi net
degildir.

PSS ile ilgili az sayidaki beyin voliimetrik ¢alismalarin sonuglari tutarsizdir (14-17).
Segal ve arkadaslar1 (11) FreeSurfer kullanarak yaptiklar1 ¢alismada, PSS hastalari
ve saglikli kontrol grubu arasinda kortikal kalinlik, ventrikiiler hacim veya beyin
parankim hacimleri arasinda fark bulmadi. Voksel tabanli morfometri (VITM),
gruplar arasinda bolgesel serebral voliimdeki farkliliklarin kantitatif ve objektif
degerlendirilmesinde yaygin olarak kullanilan bir yontemdir (14, 18). VIM
kullanarak yapilan c¢alismalarda, Tzarouchi ve arkadaglar1 (10) kontrollerle
kiyaslandiginda PSS olan hastalarda, korteks, derin gri madde ve serebellumda
azalmig GC hacmini ve GC atrofisine uyan alanlarda ve korpus kallosumda BC
hacim kaybini raporladi. Ayrica GC ve BC atrofisi ile iligkili yiliksek BC
hiperintensitesi sikligim1 gosterdi (10). Lauvsnes ve arkadaslari ise saglikli kontrol
grubu ile karsilastirdiginda PSS’li hastalarda genel BC hacminde azalma oldugunu,
ancak genel GC hacminde farklilik olmadigini ve ayrica lokalize alanlarda BC ve GC
hacim farkliliginin olmadigini raporladi (19). Hammonds SK ve arkadaslar1 (17) son
zamanlarda yaptiklar1 ¢aligmada BC lezyonuna sahip PSS’li hastalarda yorgunlukla
iligkili serebral hacim farklilig1 olmadigin1 gosterdi. Bildigimiz kadariyla literatiirde
BC hiperintensitesi olmayan ve ek bir kronik hastaligi bulunmayan PSS hastalarinda

BC ve GC degisikliklerini arastiran bir caligma yoktur.

Bu calismanin amac1 VIM yontemi kullanarak, noropsikiyatrik semptoma sahip
olmayan, ek bir kronik hastalig1 bulunmayan ve BC hiperintensitesi olmayan PSS’li

hastalarin, BC ve GC voliim degisikliklerini degerlendirmektir.
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2 GENEL BILGILER

2.1 Beynin Histolojisi

2.1.1 Noronlar

Ug boliimden olusurlar. Dendritler, uyarilar1 ¢evreden almak iizere 6zellesmis ¢ok
sayida uzantilardir. Hiicre gdvdesi, bir diger adiyla soma, tiim hiicrenin beslenmesini
saglayip, uyariy1 alan kisimken, akson ise tek bir uzanti olup, sinir uyarisim diger
hiicrelere iletir. Dendritler ve soma impulsun dogdugu yer, akson ise iletildigi yerdir.
Aksonlar, akson yumrular1 veya sinaptik yumrular adi verilen ve iglerinde bol
miktarlarda vezikiiller iceren ¢ok sayida diigme seklindeki olusumlarla sonlanirlar.
Vezikiiller icinde bulunan norotransmitterler, bir néronda aksiyon potansiyeli olarak
taginan bilginin, diger bir noérona aktarilmasinda aracilik eden molekiillerdir.

Sinapslar sinir uyarilariin tek yonlii aktarimindan sorumlu yapilardir.

Bazi noronlarin aksonlarinda glia hiicreleri tarafindan olusturulan miyelin kilif
vardir. Miyelin kilif aksonun etrafin1 kesintili olarak ¢evreler ve bu yapilara ranvier
bogumu adi verilir. Ranvier bogumlari, aksiyon potansiyelinin son derece hizla
yayllmasint ve ¢evre ndronlarinin uyarilarindan etkilenmesini onler. Miyelinli
noronlarda aksiyon potansiyeli bir ranvier bogumundan digerine si¢rayarak

taginmaktadir.

2.1.2 Glia hiicreleri

Santral sinir sisteminde oligodendrosit, astrosit, ependim ve mikroglia olmak iizere
dort adet glia hiicreleri bulunur. Oligodendrositler merkezi sinir sistemindeki
noronlarin miyelin kilifindan sorumludur. Astrositler glia hiicreleri arasinda sayis1 en
fazla olanidir. Noronlar kilcal kan damarlarina ve pia matere baglayip destek gorevi
goriirken, ayn1 zamanda ndronlarin iyonik ve kimyasal ortamini kontrol ederler.
Ayrica santral sinir sistemi hasar gordiigiinde ¢ogalip yara iyilesme dokusu
olustururlar. Ependim hiicreleri beyin ventrikiillerini ve spinal kord santral kanalin1

doser. Mikroglia sinir dokusundaki fagositik hiicreler olup, kemik iligindeki oncii
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hiicrelerden koken alirlar. Inflamasyon ve onarim gorevleri olup santral sinir

sisteminin makrofajidir.

Merkezi sinir sistemi kesitlerinde beyaz ve gri bdlgeler izlenir. Bu farkliligi
miyelinin SSS’deki dagilimi olusturmaktadir. Ak maddenin ana bileseni miyelinli
aksonlar ve oligodendrositlerdir. Ak madde ndéron govdesi icermez. Gri maddede,
noron govdeleri dendritler ve aksonlarla, glia hiicrelerinin baglangi¢c bolimiindeki
miyelinsiz kisimlar1 vardir. Sinapslarin olusturuldugu boélgedir. Gri madde serebrum
ve serebellumun yiizeyinde belirgin olup, korteksi olustururken beyaz madde daha
derinde yer alir. Gri cevher yapilar1 ayn1 zamanda beyaz maddede gdmiilii olan ve

niikleus olarak adlandirilan adalarda da bulunmaktadir.
2.2 Beynin Anatomi ve Fizyolojisi

2.2.1 Beynin makroskopik organizasyonu

Yetiskinlerde beynin agirligt 1000-1700 gr arasinda olup, yaslandik¢a beyin agirligi
yaklasik 120 gr azalmaktadir. Bu agirhigin %90°1 serebrum, %10’u serebellum

tarafindan olusturulmaktadir.

Kraniumda ii¢ kraniyal fossa bulunmaktadir: 6n, orta ve arka kraniyal fossalar. On -
orta kraniyal fossa sfenoid kemik kanadi tarafindan; orta - arka kraniyal fossa ise
temporal kemigin petrdz segmentinin siiperioru tarafindan ayrilmaktadir. Orta
kraniyal fossa sella tursika lateralinde ve tentoryumun iizerinde yer alir. Posterior
kraniyal fossa ise temporal kemik petréz parca ve klivus posteriorunda ve
tentoryumun altinda yer almaktadir. Posterior kraniyal fossa, anterior ve orta kraniyal
fossa ile tentoryal insisura, spinal kanal ile foramen magnum araciliiyla
baglantilidir. Anatomik olarak tentoryumun {istiinde kalan anterior ve medial
kraniyal fossada yer alan bir lezyon supratentoryal yerlesimli, inferiorunda kalan

posterior kraniyal fossa ise infratentoriyal yerlesimlidir.

Supratentoriyal alanda beynin yiizeyine dogru uzanan derin yariklar fissiir olarak
adlandirilir. Interhemisferik fissiir her iki serebral hemisferi ayirirken, sylvian fissiir

frontoparyetal ve temporal operkulumlari ayirir. Sulkus, sadece supratentoriyal
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kompartmanda giruslar arasindaki BOS ile dolu bosluklar: ifade eder. Subaraknoid

sisternler ise beyin parankimini saran BOS havuzunu tanimlamaktadir.

Broadman’in fonksiyonel ag¢idan ii¢ alani; motor, duyusal ve yorumlayici
(asosiasyon) alanidir. Broadman’in haritasinda 3,1,2 duyusal (somatosensoriyal)
korteks iken; 4 motor kortekstir. 17,18,19 gérme alani; 8,9,10,11 prefrontal asosiyatif
korteks; 44,45 Broca alani, 41,42 isitme alani; 22 Wernicke alanidir. Wernicke ve

Broca alanlar1 arkuat fasikulus ile baglanirlar.

2.2.2 Meninks

Beyin dokusu 3 katli meningiyal yapi tarafindan ortiilmiistiir. Distan ice dogru
dura-araknoid ve pia mater olarak adlandirilmistir. Dura mater digerlerine gore daha
kalin olup, dis periosteal ve i¢ meningial tabaka olarak ikiye ayrilir. Dis periosteal
tabaka, komsulugundaki kemik yapinin i¢ yiizeyine yapisik olup siitiir bosluklarinda
sonlanmaktadir. I¢ meningial tabaka dural yiizeylerde devamlilik gdsterir iken orta
hatta ve lateralde igeri dogru keskin doniis yaparak falks ve tentoryum yapilarini
olusturur. Dural vendz yapilar meningeal tabakanin ylizeyel ve derin katmanlari
arasinda uzanmaktadir. Stiperior sagital siniis falksin periferinde, inferior sagital
sinlis falksin derindeki serbest pargasi boyunca yerlesmistir. Falksin posterior
segmenti ile tentoryum bileskesi arasinda ise siniis rektus yer alir. Her iki transvers
siniis ise lateral seyirle tentoryumun her iki posterolateral kenar1 boyunca seyir
gosterip petrdz piramitlerin lateral kenarindan asagiya dogru uzanim gosterir ve bu
diizeyden itibaren sigmoid siniis adin1 alir. Sigmoid sintisler ise foramen jugulare
diizeyinden itibaren juguler ven adini alir. Siiperior sagital siniis, siniis rektus ve her
iki transvers siniisiin orta hat posteriordaki birlestikleri yere ise konfluens sinuum
diger bir deyisle torkular herofili olarak isimlendirilir. Beynin vendz drenaji

anteriordan posteriora ve inferiora dogrudur.

Duranin derininde sirasiyla araknoid mater ve pia materden olusan ince
leptomeningeal tabaka yer alir. Beyin omurilik sivisi araknoid ile pia mater arasinda

yer alir. Baz1 boliimlerde araknoid, dura mater i¢indeki vendz siniislerde sonlanan
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kivrimlagsmalar olusturacak sekilde dura materi delerek gecer ve araknoid
graniilasyonlar1 olusturur. Bu yapilar endotel hiicreleri ile ortiilii olup, BOS’un venéz
siniislere drenajini saglar. Kan damarlar1 pia mater ile ortiilii kanallar boyunca SSS’e
girmektedir. Kan-beyin bariyeri endotel hiicreleri arasindaki siki baglar ve pia
materin aralik birakmadan kilcal kan damarlarinin ¢evresini sarmasiyla olusur ve
antibiyotikler, kimyasal maddeler ve bakteriler gibi maddelerin kandan sinir

dokusuna ge¢mesini Onleyen islevsel bir bariyer olusturur.
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2.2.3 Supratentoriyal beyin

2.2.3.1 Korteks

Serebrum iki hemisferden olugmaktadir. Her iki hemisferin lateral yiizeyi,
koveksitesi, kalvaryumun i¢ ylizeyine; diiz medial ylizeyi falksa ve karsi hemisfere
dogru komsuluk gosterir. Konkav inferior ylizeyi ise kafa tabanina ve tentoryuma
komsudur. Anatomik agidan serebrum loblar, lobiiller ve giruslara boliinmiistiir
(20-23). Her bir hemisferde frontal, paryetal, temporal, oksipital ve insular lob

olarak, bes adet lob mevcuttur.

2.2.3.1.1 Frontal lob

Konveks yiizii, sylvian fissiir lizerinde, frontal polden santral sulkusa kadar uzanir.
Stiperiordan inferiora dogru sirasiyla; siiperior, orta ve inferior frontal giruslar
mevcuttur. Bu yapilar siliperior ve inferior frontal sulkuslar ile ayrilmaktadir. Bu
yapilarin hemen posteriorundaki presantral sulkusun arkasinda ve santral sulkusun
anteriorunda, presantral girus yerlesim gosterir. Presantral girusta primer motor
korteks bulunmaktadir. Frontal lob medial yiizii singulat sulkusun periferindedir.
Girus rektus, siiperior frontal girusun medial kesimi ve parasantral lobiiliin anterior
kesimi bulunur. Inferior yiizeyinde ise girus rektus, olfaktor sulkus, orbital girus

bulunur. Olfaktor sulkus iizerinde olfaktor bulbus ve traktus bulunmaktadir (20-23).

Frontal lobun anterior kism1 prefrontal korteks olarak adlandirilir. Prefrontal korteks
algisal analiz, kisilik olusumu, soyut diisiinme, sosyal davranis, yargilama yetisi,
planlama ve strateji olusturma, karar verme, diirtii kontrolii gibi islevlerden
sorumludur. Tiim duyulardan iletilen bilgileri diizenlemekte ve organize etmektedir.
Frontal lobun posterior kesiminde bulunan primer motor korteks, hareket islevlerinin

gerceklestirilmesini, premotor ise bu hareketlerin diizenlenmesi ile ilgilidir (20-23).

Broca alani sol frontal lobun alt kisminda yer alir. Broca alani serebral korteksin
lisan ile ilgili temel alanlarindan biridir. Konusma ile ilgili motor islevlerin

kontroliinden sorumludur. Broca alant Wernicke alaniyla iliskili olup, Wernicke
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kismi lisan algilama ve isleme islevleriyle iliskilidir. Wernicke ve Broca alanlari

arkuat fasikulus ile baglanirlar (20-23).
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2.2.3.1.2 Paryetal lob

Paryetal lobun konveks ylizeyi santral sulkustan baslayarak posteriorda
temporoparyetooksipital konfluensine kadar uzanim gosterir. Anteriorda santral
sulkusun posteriorunda, postsantral sulkusun anteriorunda yer alan postsantral girus,
primer somatosensoriyal alandir. Presantral girusa gore daha ince goriiliir.
Posteriorda paryetal lob, derin arkuat intraparyetal sulkus tarafindan siiperior ve
inferior paryetal lob olarak ayrilir. Medial yiizeyi anteriorda santral sulkus,
posteriorda pariyetooksipital sulkus ve inferiorda subparyetal sulkus arasindadir. Pars
marjinalis - parasantral sulkus arasinda yerlesim gosteren parasantral lobiiliin
posterior pargast ve pars marjinalis arkasinda, paryetooksipital sulkusun Oniinde

yerlesim gosteren prekuneus olmak {izere iki adet girus igerir (20-23).

Stiperior paryetal lobiil somatik asosiasyon alaninin bir pargasi olup,
somatosensoriyal alandan, ventromedial talamus cekirdeginden, talamusun diger
boliimlerinden, gorsel ve isitsel korteksten sinyal alir. Bu alan karmasik cisimleri ve
yapilar1 kavrama yetisinden, viicudun biitiin olarak durumu ve uzaysal

koordinasyondan sorumludur (24, 25).

Primer somatosensoriyal alanin islevi, deri, kas ve eklemlerde bulunan
mekanoreseptorlerden gelen uyarilarin yerini ve siddetini tespit ederler. Bu alanin
arkasinda bulunan somatik asosiasyon alani, somatosensoriyal alandan, ventromedial
talamus ¢ekirdeginden, talamusun diger boliimlerinden, gorsel ve isitsel korteksten
sinyal alir. Bu alan karmasik cisimleri ve yapilar1 kavrama yetisinden sorumludur.

Viicudun biitiin olarak durumu ve uzaysal koordinasyondan sorumludur (20-23).

2.2.3.1.3 Temporal ve oksipital loblar
Temporal lobun konveks yiizeyi sylvian fissiir inferiorunda, temporoparyetooksipital
konfluensine kadar uzanir. Siiperior ve inferior sulkuslarla ayrilan siiperior temporal

girus, orta temporal girus ve inferior temporal giruslar bulunmaktadir (20-23).

Lateral yiizeyi sliperior, orta ve inferior oksipital giruslar, sliperior ve inferior
oksipital sulkuslar ile ayrilir. Medial yiizeyinde paryetooksipital sulkusun

anteriorunda prekuneus, bu sulkusun arkasinda ve kalkarin sulkusun siiperiorunda ise
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kuneus bulunur. Kalkarin sulkusun inferiorunda medial oksipitotemporal girus

yerlesim gosterir (20-23).

Temporal ve oksipital loblarin tentoryum iizerinde birlesmesi ile inferomedial yiizde
konfluens olusur. Anteriorda lateralden mediale dogru her iki temporal lobun
inferomedial yiizeyini olusturan inferiormedial girus, lateral oksipitotemporal girus
ve lateral oksipitotemporal sulkus ile kollateral sulkuslarla ayrilan parahipokampal
girus siralanir. Medialde, parahipokampal girus, temporal lobun tiim uzunlugu
boyunca en medial kenar1 olusturur. Parahipokampal girusun anterior ucu, posterior,
siiperior ve mediale keskin bir kivrim yaparak unkusu olusturur. Siiperiorda Heschl
girusu temporal lobun iist yiizeyinde oblik olarak seyreder. Heschl girusu, primer
isitme merkezi olarak tanimlanir. Isitsel asosiasyon alani primer isitme merkezinin
altinda bulunmakta olup, anatomik ve islevsel olarak baglantilidir. Primer isitme
alan1 ses kalitesinin (siddet ve ton) algilanmasi; asosiasyon alani ise bu sesleri
giiriiltii, miizik ya da konusma olarak iliskilendirme ile gorevlidir. inferiorda lateral

oksipitotemporal girus ise yiiz tanima merkezi olarak tanimlanir (20-23, 26, 27).

Dil kavrama alani diger adiyla Wernicke alani, temporal lobun iist girusunun arka
boliimiindeki primer isitsel kortekstedir. Baskin hemisferin, konusmanin
coziimlenmesi ve yorumlanmasini saglayan duyusal boliimiidiir. Birincil ve ikincil
isitme alanlar1 yakininda yerlesmistir. Ayni zamanda yazili sdzciiklerle iletilen gorsel
bilgi gorsel asosiasyon alani olan angular girusa, oradan da Wernicke alanina gelir

(20-23).

Hipokampal formasyon medial temporal korteksin mediale katlanmasiyla, gri ve
beyaz cevherden olugsmaktadir. Gri cevher, inferiorda subikulum, siiperiorda dentat

girus, siiperolateralde ise hipokampustan olusurken, beyaz cevher forniksten olusur.

Amigdala unkusun hemen lateralinde yerlesim gdstermekte olup, lateral ventrikiiliin

temporal hornunun anterosiiperior duvarini olusturur (26).

Limbik sistem ise hipokampusun da icinde bulundugu parahipokampal girus,
singulat girus, singulat girusun isthmik pargasi ve amigdala tarafindan olugsmakta

olup mezensefalonu ¢evrelemektedir (26). Limbik sistem; diirtiileri, duygular1 ve i¢
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diinyamizin kontroliinii saglar ve duygusal tepkileri kontrol eder. Odiil ve ceza,

ogrenme ve bellek gibi fonksiyonlar1 da bulunur (26).

Temporal lob, duyusal girdilerin organize edilmesinde, isitsel algilamada, dil ve
konusma islevlerinde ve ayrica hafiza iliskilendirilmesi ve olusturulmasinda 6nemli

rol oynar.

Oksipital lobun konveks ylizeyi paryetal ve temporal loblardan oksipital pole uzanir.
Serebral korteksin arka kisminda bulunmakta ve gorsel islevlerden sorumludur.
Primer vizual korteks (Broadman 19), beynin retinadan gelen gorsel iletileri
karsiladig1 kisim olup, gorsel asosiasyon alani (Broadman 17,18) ise bu uyarilarin
islenmesinden sorumludur. Sekil, uzaklik, derinlik kavrama gibi analizlerle
iliskilidir. Ayrica paryetal ve orta alt lob temporal loblardaki gorsel alanlarla da iligki
igerisindedir (20-23).

2.2.3.1.4 Insular lob

Sylvian fissiir derininde, frontoparyetal ve temporal operkulumun altinda, dikey
oryantasyonu bulunan lateralde konveks morfolojiye sahiptir. Santral sulkusun
inferior kesimi oblik seyir gosterip insulay1 ¢aprazlar ve insular korteksi anterior ve
posterior lobiil olarak ayirir. Orta serebral arterin insular segmenti (M2 segmenti)

insular yiizilin lateralinde seyreder (20-23).

Insular lob, otonom sinir sistemi, duyusal islevler ve tat alma islevlerinden

sorumludur.

2.2.3.2 Derin gri cevher
Kaudat niikleus, putamen, globus pallidus, niikleus akkumbensin septumu, orta
beyindeki substansia nigra, klaustrum, epitalamus, hipotalamus, subtalamus (21-23,

28-31)

Bazal ganglionlar; serebral korteks ve serebellumla birlikte calisarak iskelet
kaslarinin  motor  aktivitesini  dilizenleyip, hareketlerin  planlanmas1 ve

programlanmasia katkida bulunurlar. Istegimizle baslatilan birgok hareketin daha
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sonra otomatik olarak devam etmesinde ve kaliplasmis hareketlerin siirdiiriilmesinde

bazal ganglionlarin 6nemli rolleri vardir (21-23, 28-31).

2.2.3.2.1 Striatum

Kaudat niikleus ve putamen ortak adidir. Her iki lateral ventrikiiliin {ist lateral sinir1
boyunca uzanim gostermektedir. Kaudat niikleusun uzun, ince kuyrugu ventrikiiler
atriumlarin lateral duvari boyunca uzanim gosterip anteriora dogru kivrilarak

temporal hornun lateral duvarimi olusturarak anteriorda amigdalada sonlanir (21-23,

28-31).

2.2.3.2.2 Niikleus akkumbens
Niikleus akkumbens olup kaudat ve putamen bileskesi medialinde ve internal kapsiil

on bacagi inferomedialinde yer alan genis bir gri niikleustur (21-23, 28-31).

2.2.3.2.3 Lentikiiler niikleus
Putamen, globus pallidus internus ve eksternusun ortak adidir. Lateralde putamen,
ortada globus pallidus eksternus, en medialde ise globus pallidus internus

bulunur(21-23, 28-31).

2.2.3.2.4 Klaustrum
Insula medialinde, ekstrem kapsiil ve eksternal kapsiil arasinda yer alan ince gri

cevher laminasidir (21-23, 28-31).

2.2.3.2.5 Talamus

Her iki hemisferde genis ve oval yapili olup ¢ok sayida niikleustan olusmaktadir. 3.
Ventrikiiliin lateral duvarini olusturur. Orta hatta her iki talamus, 3. Ventrikiiliin
direk igerisinden gegen massa intermedia tarafindan birbirine baglanmaktadir. Massa
intermedia gri cevher baglantis1 olup, komissiirel yol degildir. Talamusun
anteriorunda anterior talamik niikleus, posteriorunda pulvinar tarafindan olusturulur.
Lateral parcasinda ise motor sistemin parcasi olan ventral anterior ve ventral lateral
cekirdekler vardir. Ventral posterolateral ve ventral posteromedial cekirdekler ise
sirasityla viicut ve ylizden gelen primer sensoriyal datanin sinaps olusturdugu

cekirdeklerdir. Her iki tarafta posterolateralde, medial genikiilat niikleus isitsel veriyi
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talamustan Heschl girusuna iletir. Lateral genikiilat niikleus ise gorsel veriyi primer

gorme alanina iletir (21-23, 28-31).

Talamus, ¢evreden gelen uyarilar yiiksek beyin bolgelerinin algilayacagi bicimlere
cevirmek, bilgiyi derlemek, siizmek ve korteksten gelen yanitlart alt beyin
bolgelerine 1iletmekten sorumludur. Afferent ndronlarla tasinan koku duyusu
disindaki tim duyu bilgilerinin toplandigi ve buradan korteksteki alanlara
gonderildigi bir istasyon gibi gérev yapmasmin yani sira bu bilgileri yorumlama

islevi de bulunmaktadir (21-23, 28-31).

2.2.3.2.6 Epitalamus
Epitalamus 3. Ventrikiiliin inferoposteriorunda yerlesim gdsteren epifiz bezi, her iki
habenula, habelunar komissiir ve posterior komissiirii iceren bazal c¢ekirdektir.

Posterior komissiir, akuaduktus serebrinin anterior kesiminde ¢ati olusturur (21-23,

28-31).

2.2.3.2.7 Hipotalamus

Talamusun inferiorunda, 3. Ventrikiiliin alt duvar1 boyunca uzanim gosterir. Tuber
sinereum, infundibulum gdvdesi, mamiller cisimler gibi bir¢ok niikleustan olusur.
Ana fonksiyonlari; uyku-uyaniklik durumunun diizenlenmesi. Viicut sivi dengesinin
korunmasi, viicut sicakliginin korunmasi, iyot dengesinin korunmast, aglik-susuzluk
hislerinin diizenlenmesi, annelik davranisi, dogum ve siit salgilama, otonom sinir
sisteminin diizenlenmesi, tim hormon dengesinin diizenlenmesi, 6fke, heyecan,

korku gibi emosyonel davraniglarin diizenlenmesidir (21-23, 28-31).

2.2.3.2.8 Subtalamus
Beyin sapi, hipotalamus ve talamus bileskesinde yer alir. Her iki subtalamik
niikleusu igerir. Talamuslarin lateral yaris1 inferiorunda, substansia nigra

stiperiorunda, serebral pedinkiillerin medialinde yerlesim gosterir (21-23, 28-31).

2.2.3.3 Beyaz cevher yolaklar
Komissural, projeksiyon ve asosiasyon lifleri olmak iizere {i¢ ana grup vardir (21-23,

32, 33).
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2.2.3.3.1 Komissural lifler
Komissural yolak orta hatt1 gecer ve iki hemisferdeki ayni noktalar1 birbirine baglar

(21-23, 32, 33).

2.2.3.3.1.1 Korpus kallozum

Orta hatta falks serebrinin serbest kenarinin inferiorundadir. Her iki serebral
hemisferi birbirine baglayan en biiyiik komissural trakttir. Unilateral kortikal
aktivitenin bilateral olmasini saglar. Anteriordan posteriora dogru sirasiyla; rostrum,
korpus, istmus ve splenium olarak isimlendirilir. Somatotopik olarak
anteriordan-posteriora ve dorsalden ventrale dogru organize olup, beynin anterior
kompartmanindan koken alan lifler daha anteriordan karsi tarafa gegerken, posterior
hemisferinden kaynaklanan lifler ise daha posteriordan kars1 tarafa gecer.
Sensorimotor lifler kontralateral hemisfere istmus anteriorundan ve korpus
posteriorundan gecis yapmaktadir. Ayrica korteksin en medialinden kaynaklanan
aksonlar korpus kallozumun dorsalinden kontralateral hemisfere gecerken,
hemisferin lateral kesiminden orijin alan aksonlar ise korpus kallozumun daha

inferiorundan kontralateral hemisfere gegmektedir (21-23, 32, 33).

2.2.3.3.1.2 Anterior komissiir
Korpus kallozum rostrum ve lamina terminalis bileskesinden ve li¢iincii ventrikiil
anterior duvarindan geger. Her iki lateral temporal lobu ve her iki olfaktor bulbusu

birbirine baglar (21-23, 32, 33).

2.2.3.3.2 Projeksiyon lifleri
Ipsilateral ya da kontralateral uzanim paterni gdstererek birbirine uzak farkli yapilari

birbirine baglar (32, 33).

2.2.3.3.2.1 Korona radyata
Bu yolak, serebral korteksten orijin alarak internal kapsiil iizerinde konverjans
olusturup internal kapsiil igerisinden gegerek beyin sap1 ve spinal kanala ulasir (32,

33).
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2.2.3.3.2.2 Kortikospinal traktus

Bu yolak sensorimotor korteksten orijin alip, korona radyata lizerinden internal
kapsiiliin arka bacaginin posterior yarisina ulasir. Sirasiyla serebral pedinkiil, basis
pontis, medullanin piramidal pargalar1 ve medullanin inferior kesimine ulasir. Bu
liflerin yiizde doksan1 medullanin en kaudalinde ¢aprazlasip kontralateral spinal kord
yarisinin lateral kolonunda asagi dogru lateral kortikospinal trakt olarak uzanir. Bu
lifler ekstremitelerin 6zellikle distal kesiminde, beceri gerektiren hareketleri kontrol
eder. Kalan yiizde on lif ise ¢aprazlagsma yapmayip, spinal kordun ipsilateral anterior
segmentinde anterior kortikospinal trakt adini alarak ilerler. Bu lifler ise iist torasik
ve servikal diizeyde, spinal kordun ventral komissiiriinden ¢aprazlagsma yaparak karsi

hemikord tizerindeki noronlarda sonlanir (21-23, 32, 33).

2.2.3.3.2.3 Forniks

Bilateral hipokampal formasyonlardan kaynaklanir. Korpus kallozum spleniumunun
anteriorundan yukar1 dogru yonelip, korpusu altinda seyreder ve mamiller cisimlere
ulagan iki adet anterior kolona ayrilir. Her iki tarafta anterior kolonlar foramen
Monronun anteromedial duvarini olusturur. Hipokampiis ile diger bolgeler arasindaki
baglantiy1 saglar ve yikimi, 6grenme ve hafiza iglevlerinde bozulmaya yol agabilir

(21-23, 32, 33).

2.2.3.3.3 Asosiasyon lifleri
Ayn1 hemisferdeki kisa ve uzun mesafeleri gegerek, nemli yapilar arasinda baglanti

olusturur.

2.2.3.3.3.1 U lifleri

Komsu giruslari, subkortikal beyaz cevher alanlari ile birbirine baglar.

2.2.3.3.3.2 Uzun asosiasyon lifleri

Mediyalde, singulum traktt mevcut olup, korpus kallozum cevresinde singulat
girusun derin tabakasinda yerlesim gosterir. Uzun bir ark yapisinda olup, frontal ve
paryetal loblar ile mediyal temporal lob -entorinal korteks- arasinda baglanti

olusturur.
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Arkuat fasikiil lateralde yer alir. Insula etrafinda ark olusturarak frontal, paryetal ve
temporal loblar1 arasinda, posterior temporal ve inferior paryetaldeki Wernike alani
ve inferior frontaldeki Broca alanini birbirine baglar. Diger bir deyisle frontal
asosiasyon korteksi ile paryetal ve temporal asosiasyon korteksini iligkilendirir

(21-23, 32, 33).

2.2.3.3.4 Kapsiiller
Genis, ince beyaz madde tabakasini ifade eden bir terimdir. Derin gri cevher
niikleuslar1 ¢evresinde yer alirlar. Projeksiyon ve/veya asosiasyon liflerinden

olusurlar (21-23, 32, 33).

2.2.3.3.4.1 Ekstrem ve eksternal kapsiil
Ekstrem kapsiil, insular korteks ile klaustrum arasinda yerlesim gosterirken;

eksternal kapsiil klaustrum ile putamen arasinda yerlesir (21-23, 32, 33).

2.2.3.3.4.2 Internal kapsiil

Kalin koni yapisinda olup, lentikiiler niikleus ile kaudat niikleus ve talamus arasinda
yerlesir. Anterior ve posterior bacaklar, genu, retrolentikiiler internal kapsiil,
sublentikiiler internal kapsiil olmak iizere toplamda bes komponenti vardir. Anterior
bacak ve genu kesiminden prefrontal lifler; posterior bacagin 6n yarisindan premotor
lifler; posterior bacagin arka yarisindan kortikospinal trakt, posterior paryetal ve
temporal lifler gecer. Internal kapsiiliin retrolentikiiler parcasindan ise optik
radyasyon geg¢mekte olup, lateral genikiilat niikleus ve kalkarin korteks arasinda
baglanti olusturur. Auditer radyasyon ise internal kapsiiliin kaudal yerlesimli
sublentikiiler parcasindan gecerek mediyal genikiilat niikleus ve primer auditer

korteks arasinda baglanti olusturur (21-23, 32, 33).

2.2.4 Infratentoriyal beyin

2.2.4.1 Beyin sap1
Talamus ve spinal kord arasinda uzanir. Inferiordan siiperiora dogru sirastyla;
medulla oblangata, pons ve mezensefalon olarak ii¢ kompartmana ayrilir. Her

kompartman serebellum ile pedinkiiller araciligiyla baglantilidir. Medulla inferior
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serebellar pedinkiil, pons orta serebellar pedinkiil, mezensefalon ile siiperior
serebellar pedinkiil araciligiyla baglant1 gosterir. Mezensefalondan ii¢ ve dordiincii
kraniyal sinirler, ponstan besten sekize kadarki kraniyal sinirler, bulbustan ise
dokuzdan on ikiye kadarki kraniyal sinirlerin niikleuslart bulunur. Solunum ve
dolasim merkezleri beyin sapinda bulunmaktadir. Oksiirme, kusma, emme, yutma
gibi fonksiyonlarin merkezi de buradadir. Ayrica retikiiler formasyo adi verilen,
coklu ndron gruplarmin olusturdugu ve fonksiyonu iskelet kaslarmin motor
aktivitesi, uyku-uyaniklik durumunu diizenlemek olan bir merkez de bulunmaktadir.
Mezensefalon ek olarak gorme ve isitme refleks merkezleri ile kas tonusunu ve

viicudun durusunu saglar (21-23, 29, 30, 32, 34).

2.2.4.1.1 Medulla oblangata (bulbus)

Inferiorda kortikospinal traktusun caprazlasma noktasimin hemen distalinden,
siiperiorda pontomediiller sulkusa kadarki beyin sap1 boliimiidiir. Ventralden dorsale
dogru kortikospinal trakti igeren her iki piramis, inferior oliver niikleusu igeren her
iki oliv ¢ikintisi, ipsilateral spinal korddan asendan yol ile gelen posterior
spinoserebellar traktus, karsi inferior oliver niikleustan gelen olivo serebellar
traktusun olusturdugu inferior serebellar pedinkiil ve lemniskus medialis olarak
siralanir. Bulbusun posterior kesiminin iist yaris1 dordiincii ventrikiiliin tabaninin alt

yarisini olusturur (21-23, 29, 30, 32, 34).

2.2.4.1.2 Pons

Inferiorda pontomediiller sulkustan, siiperiorda pontomezensefalik sulkus ve inferior
kollikulusun alt kenarina kadar uzanir. Her iki tarafta pontin niikleustan koken alan
transvers pontoserebellar liflerin biiylik kism1 orta hatti ¢aprazlayarak kontralateral
orta serebellar pedinkiillerden kontralateral serebellar hemisferlere gegerler. Ponsun

posterior kesiminin alt yaris1 dordiincii ventrikiiliin tabaninin iist yarisini olusturur

(21-23, 29, 30, 32, 34).

2.2.4.1.3 Mezensefalon(orta beyin)
Inferiorda pontomezensefalik sulkustan siiperiorda optik kiyazma kaudal kenarina

kadarki beyin sap1 boliimiidiir. Kortikospinal ve kortikobulber traktlari igerir.
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Mezensefalon tegmentumu ventralinde GABAerjik noronlar1 bulunduran substansia
nigra pars retikulata, bunun hemen dorsalinde ise dopaminerjik néronlar1 bulunduran
substansia nigra pars kompakta vardir. Siiperior kesiminde her iki niikleus ruber,
inferiorda ise her iki siiperior serebellar traktin caprazlasmis lifleri bulunur.
Tektumda siiperior ve inferior kollikulus ¢iftleri bulunur. Siiperior kollikulus
tentoryum hatt1 lizerinde iken inferior kollikulus ise altinda yer alir (21-23, 29, 30,

32, 34).

2.2.4.1.4 Beyin sapimin uzun projeksiyon lifleri

2.2.4.1.4.1 Kortikospinal trakt

Sirastyla serebral pedinkiiliin mid-lateral kesiminden, basis pontis orta segmentinden,
medulla alt sinirindaki piramid yapilarindan desendan olarak yol alir. Bu liflerin
ylzde doksani medulla kaudalinde ¢aprazlagma yaparak spinal hemikordun posterior
yarisinda, lateral kolona yerlesim gosterir. Diger ylizde on kesimi ise kaudale direk
inig yaparak ipsilateral spinal kordun mediyal kesiminde anterior kolonda yerlesim

gosterip ventral kortikospinal traktus adini alir (21-23, 29, 30, 32, 34).

2.2.4.1.4.2 Kortikobulbar traktus
Kortikopontin ve kortikobulbar lifler, orta beyinden asagi inis yaparak ipsilateral

pontin ve mediiller niikleuslar ile sinaps yapar.

2.2.4.1.4.3 Medial lemniskus

Bilateral sensoriyal lifler spinal kord dorsali boyunca medulla oblangataya kadar
devam edip, medulla oblangata inferiorunda niikleus grasilis ve kuneatus ile sinaps
yapar. Takiben ikincil postsinaptik lifler medulla kaudalinde ¢aprazlasma yaparak,
lemniskus medialisi olusturur. Pons diizeyi iist yarisinda yavasca dairesellesip
laterale dogru yonelerek, talamusun ventroposterolateral niikleusuna kadar

paramedian olarak seyreder (21-23, 29, 30, 32, 34).

2.2.4.1.4.4 Medial longitudinal fasikiiller
Ponsun tegmentum parcasi, mezensefalon boyunca asendan ilerleyip paramedian

olarak dort, alt1 ve tiglincii kraniyal sinir niikleuslarinin hemen ventralinde bulunur.
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Bu trakt alti, dort ve tliglincii kraniyal sinir niikleuslar1 ve vestibiiler niikleuslar
arasinda baglanti olusturarak konjuge bakis1i ve bas hareketlerine ragmen bakis

noktasinin sabit tutulmasini saglar (21-23, 29, 30, 32, 34).

2.2.4.1.4.5 Spinoserebellar trakt
Posterior spinoserebellar trakt medulla alt yarisi boyunca asendan ilerler ve inferior
serebellar pedinkiil araciligiryla serebelluma ulasir. Anterior spinoserebellar trakt

pons ve medulla anterolateralinde asendan ilerler ve siiperior ve orta serebellar

pedinkiil araciligiyla serebelluma ulasir (21-23, 29, 30, 32, 34).

2.2.4.1.5 Serebellum

Beyin doku agirliginin ylizde onu kadardir, ancak beyindeki hiicre miktarinin yiizde
ellisine sahiptir. Orta hatta vermis ve her iki lateralde serebellar hemisfer olarak ti¢
ana parcast vardir. Ayrica flokkiilonodiiler, anterior ve posterior olmak {izere ii¢ lobu
vardir. Primer ve posterolateral fissiirler anterior, posterior ve flokkiilonodiiler lobu
ayirir. Serebellumun disart yonelim gosteren katlantilar1 folyum adini alir. Folya ve
fissiirler transvers uzanim gosterir. Her iki serebellar hemisferdeki santral beyaz
cevher alanlar1 korpus medullare adim alir. I¢ yapisinda ¢apraz olusturan birgok lif
bulunur. Serebellumda dordiincii ventrikiil ¢evresinde, medialden laterale dogru
sirastyla fastigial niikleus ciftleri, interstisyel hiicre gruplari, lateral vestibiiler
niikleuslar, niikleus globosus, niikleus emboliformis ve dentat niikleus seklinde, alt1

cift derin serebellar niikleus dizilir (21-23, 29, 30, 32, 34).

Serebellum; hareketin dengeli ve senkronize yapilmasindan sorumludur. Hareketlerin
planlanmasi, uygulanmasi ve kontrolii gibi fonksiyonlar1 yan1 sira, yeni hareketlerin
ogrenilmesindeki motor adaptasyondan da sorumludur. Dengenin en énemli kontrol

merkezidir (21-23, 29, 30, 32, 34).

2.2.5 Ventrikiiller

Dort adet intrakraniyal ventrikiil mevcuttur. Lateral ventrikiiller orta hattin iki
yaninda simetrik yerlesirler. Her iki lateral ventrikiil boynuz olarak adlandirilan

cikintilar ile acgiklig1r one bakan C harfine benzer. Anterolateralde frontal boynuz,
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posteriorda oksipital boynuz, inferiora yonelim gosteren temporal boynuz korpus ve
atrium komponentlerinden olusur. Korpus kallozum catisini, septum pellusidum,
forniks ve derin gri niikleus frontal boynuzun medial duvarmni olusturur. Temporal

boynuzun mediyal duvarini hipokampal formasyon olusturur.

Ucgiincii ventrikiil, orta hatta her iki talamus ve hipotalamus arasinda vertikal yarik
seklinde izlenir. Dordiincii ventrikiil de yine orta hatta, beyin sapinin posteriorunda,
vermis anteriorunda yerlesimlidir. Foramen Monro, BOS’un lateral ventrikiillerden
ticlincii ventrikiile gecisini saglarken, tiglincii ventrikiilden dordiincii ventrikiile gecisi
ise serebral akuaduktus saglamaktadir. Dordiincii ventrikiiliin disar1 dogru agilan ii¢
adet forameni vardir. Orta hatta bulunan foramen Magendi, dordiincii ventrikiilii
sisterna magnaya baglarken, lateralde yerlesimli her iki foramen Luschka ise

ipsilateral serebellopontin sisterna baglar.

Koroid pleksus BOS’un olusumunu saglayan lateral, ii¢ ve dordiincii ventrikiiliin
icine uzanim gosteren vaskiiler yapidir. Koroid pleksuslar genellikle lateral
ventrikiillerin atriumlarinda tigiincii ventrikiiliin ¢atisinda ve dordiincii ventrikiiliin
posteriorunda bulunurken, lateral ventrikiillerin frontal ve temporal hornlarinda ve

akuaduktus serebride koroid pleksus bulunmaz (21-23, 35).

2.3 Sjogren Sendromu

2.3.1 Tanmmlamalar

Kronik, sistemik, otoimmiin bir ekzokrinopatidir. Karakteristik tutulumu goézyas: ve
tikriik bezleri basta olmak {lizere tiim ekzokrin bezlerin lenfositik infiltrasyonu
seklindedir. Baglica semptomlar1 agiz ve goz kurulugu olup, hemen her tiirlii sistemi
etkileyebilmektedir. PSS’nda altta yatan baska bir romatizmal hastalik yoktur.
Ozellikle romatoid artrit basta olmak iizere baska bir hastalikla birlikte ise sekonder

Sjogren Sendromu olarak adlandirilir (36).
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2.3.2 Epidemiyoloji ve etyopatogenez

Prevalansi yaklasik % 0.5-5’dir. Her yasta goriilebilmekle birlikte, en sik 40-50 yas
araliginda olup, kadinlarda erkeklere gore dokuz kat daha siktir. Hastalarin %50’si

PSS’dir (36, 37).

Etyopatogenezi tam olarak bilinmemekle birlikte, genetik, enfeksiydz, endokrin ve
psikoimmiinolojik mekanizmalarin katkis1 oldugu diistiniilmektedir. HLA-BS,
HLA-DR3 gibi genetik faktorlerin; EBV, hepatit C, HTLV ve HIV gibi viriislerin SS
ile iliskisi gosterilmistir. Ostrojen hormonunun B lenfositlerin apoptozisini azaltmasi
da etyopatogenezde rol oynayabilir. Anormal immiin yanit olarak B lenfosit
sayisinda artma, ANA, RF, ENA, anti Ro, anti La antikorlar1 pozitifligi gosterilmistir
(36-40).

2.3.3 Patoloji

Gland dokusunda periepitelyal CD4+ T hiicrelerinin yogun lenfositik
infiltrasyonudur. Makrofaj, dendritik ve plazma hiicreleri de bulunur. Infiltrasyonla
beraber asiner gland dejenerasyonu, nekroz, atrofi sonucunda organ ve dokuda
fonksiyon kaybi gelisir. Alt dudak minér tiikriik bezlerinden alinan 5-10 glandi
igerecek biyopsi 6rnegi incelemesinde gland dokusunun ¢ogunda veya tiimiinde fokal
lenfosit infiltrasyonunun gosterilmesi ve fokus skorunun hesaplanmasi tani igin
yeterlidir. Periduktal veya perivaskiiler bolgede 4 mm? alanda en azindan elli lenfosit
igeren fokal agregatlarin sayisi, fokus skorunu gosterir. Grade 0: normal, grade 1:
hafif, grade 2: orta derecede mononiikleer hiicre infiltrasyonu, Grade 3: bir fokus
varlig1, Grade 4: birden ¢ok fokus varligini ifade eder. Grade 3 ve 4, SS tanisin

kuvvetle destekler.

2.3.4 Klinik bulgular

Hastalik genellikle sinsi baglar, yavas seyirlidir. Temel klinik semptomlar1 agiz ve
g0z kurulugu olup, diger organ tutulumlarina ait sistemik bulgular eslik edebilir ve

multisistemik semptomlar nedeniyle tanis1 giiclesebilmektedir.
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G0z bulgulari; fotofobi, kizariklik, sekonder infeksiyonlar, nadiren perforasyonlar ve
en sonunda g6z kaybi seklinde siralanabilir. Tanida gozyasi azlig1 en sik schirmer
testi ile kantitatif olarak tespit edilir. Her iki alt gbz kapagina yerlestirilen 30 mm
uzunlugunda bir whatman kurutma kagidinin 5 dakikada 5 mm’den daha az
1slanmasi, kesinlikle azalmis gozyasini ifade ederken; 8 mm’den daha az ise azalmis

gdzyasini gosterir.

Oral bulgular; agiz kurulugu, konugmada ve 6zellikle kuru gidalarin ¢ignenmesi ve
yutulmasinda giicliik, ses kisikligi, kuru oksiiriik, dis ciiriiklerinde artma, parotislerde
unilateral ya da bilateral olabilen agrisiz sislik, tiikriik kanallarinda tag, enfeksiyon ve

apse olarak siralanabilir.

Hastalarin %50’sinde sistemik tutulum bulunur. Siklik sirasina gore; artrit ve artralji,
Reynaud fenomeni, purpura, pulmoner tutulum, primer biliyer siroz, interstisyel

nefrit, glomerulonefrit, periferik noropati, miyozit, lenfoma olarak siralanabilir.

Norolojik tutulum periferik sinirleri, kraniyal sinirleri ve nadiren de SSS’ni
etkileyebilir. Calismalarda SS’lu hastalarin yaklasik yarisinda norolojik bulgular
goriilebilmektedir. Duyusal ve motor néropati, karpal tiinel sendromu, monondritis
multipleks, demiyelinizan néropati ve otonom ndropati goriilebilir. Kraniyal néropati
daha cok trigeminal nevralji seklinde goriiliir. Vaskiiler inflamasyon, dokuda
lenfositik infiltrasyon ve antindronal antikorlarin varligi noérolojik semptomlarin
gelismesinde etkin olabilir. PSS’nda SSS tutulumu insidans1 %0-30 arasindadir.
Hastalarda stroke benzeri akut veya multipl sklerozu taklit eden progresif relaps ve

remisyonlarla seyreden norolojik bulgular olabilmektedir (40-46).

2.3.5 Tam

Sinsi  baslangic gosterebilmesi, nonspesifik ekstraglandiiler bulgularin sikka
semptomlarindan 6nce baslayabilmesi sikka semptomlarinin bagka hastalarda da
gorililebilmesi ve hastaliga ait spesifik belirteclerin olmamasi1 tanida gii¢liik
olusturabilmektedir. Mindr tlikriik bezi biyopsisi tanida yararlidir, ancak tek basina

yeterli degildir. % 6-9 saglikli insanlarda pozitif olabilir. Biyopsi bulgulari, agiz ve
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g6z kurulugu, sialografi, otoantikorlar ile dogrulanmalidir. Tanida kullanilan
Amerika — Avrupa Konsensus Grubu Sjogren Sendromu siniflama kriterleri (47)

tablo 1’°de verilmistir.

Tablo 1 Amerika — Avrupa Konsensus Grubu Sjogren Sendromu siniflama kriterleri

Subjektif bulgular
I. Goz semptomlari: Asagidaki sorulardan en az birisine pozitif cevap
e En az ii¢ aydir her giin g6z kurulugunuz olur mu?
e Sik sik goziiniize ¢op veya kum kagmis hissi oluyor mu?
e Giinde 3’den fazla gbzyas1 damlasi kullantyor musunuz?
I. Oral semptomlari:
e 3 aydan daha fazla siiredir her giin ag1z kurulugu hissediyor musunuz?
e Tekrarlayici veya siirekli tiikriik bezi sisligi var m1?
e Kuru gidalar1 yutmak i¢in siklikla s1vi almak zorunda kaliyor musunuz?
Objektif bulgular
II1. G6z semptomlari
e Schirmer testi: anestezisiz uygulanacak (<5 mm/5 dk)
e Rose bengal testi
IV. Histopatoloji
Minor tiikriik bezlerinde fokal lenfositik sialadenit

Fokus skoru >1: lenfositik fokus olarak tanimlanan normal goriiniimlii mukozanin

asinuslar1 ve 50°den fazla lenfosit i¢eren her bir 4 mm?lik glandiiler dokuda
Deneyimli bir uzman tarafindan degerlendirilmeli
V. Tiikriik bezi tutulumu: agagidaki testlerden en az 1 tanesi pozitif olmali

Uyarilmamas tiikriik salgist (<1,5 ml/15dk)
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Parotis sialografisi ile diffiiz sialektazi (obstriiksiyon olmadig1 kanitlanir)
Parotis sintigrafisi (gecikmis uptake, azalmis konsantrasyon)
VI. Otoantikorlar

Anti Ro (SS-A), Anti La (SS-B) veya her ikisi

2.4 Manyetik Rezonans Goriintiilleme Fizigi

2.4.1 Tarihge

Manyetik rezonans ilk olarak 1946 yilinda, Bloch ve Purcell tarafindan tanimlanmis
ve tibbi alanda kullanimi ilk olarak 1973 yilinda Lauterbur tarafindan
gerceklestirilmistir. 1980 yilinda ise Hawkens ve arkadaslari, MR’nin ¢ok diizlemde
(multiplanar) goriinti alabilme &zelligini ortaya c¢ikarmig ve ilk lezyonu
tanimlamugtir. 1984 yilinda ilk defa kontrast madde (Gadolinyum) kullanilmis ve

1986 yilindan itibaren ise hizli goriintiileme yontemleri kullanima girmistir .

2.4.2 MRG’nin ¢alisma prensibi

Elektromanyetik radyo dalgalarinin viicuda gonderilmesi ve geri donen sinyallerin
gorilintiiye doniistiiriilmesi temel prensibini olusturmaktadir. Kuvvetli bir manyetik
alan (Bo), kesit belirleme, faz ve frekans kodlama gradientleri (voksel belirlenmesi
icin) ve radyofrekans sargilar1 kullanilir. MRG kontrast rezoliisyonu en yiiksek olan

goriintiileme yontemidir.

Kuvvetli bir manyetik alan igerisinde (MR cihazi), bu alanla etkilesime giren
manyetik alan giiciine sahip yapilarin (protonlar) bu alana entegre bir sekilde ¢aligan
ve kontrollii olarak yaydigi sinyaller ile enerji seviyelerini degistirecek bir uyaran
(radyo dalgasi) ile etkilesmeleri ve aldiklari bu enerjiyi (radyo dalgasi ile transfer

edilen) geri verisleri sirasinda yine c¢esitli diizeylerde kontrollii olarak toplanan

verilerin goriintiiye doniistiiriilmesi s6z konusudur.

Atomun yapisini olusturan elektron, proton ve ndtronlar (daha kiigiik elektrik yiiklii
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partikiiller icerir) gibi elektrik yiiklii partikiillerin hareketi sonucu manyetizma
olugsmaktadir. Niikleonlar, kendi etrafinda devamli olarak yaptig1 spin hareketi
denilen doniisler sonucunda dogal bir manyetik alan olustururlar. Bu da rezonans
etkinin olusturulmasindan sorumludur. Goriintii olusturmada bu manyetik dipol
hareketine sahip cekirdeklerden yararlanilir. Bunlardan insan viicudunda en ¢ok
bulunan ve en giiglii manyetik dipol hareketine sahip olan atom hidrojen atomu
oldugundan (tiim atomlarin % 80’1), MRG’de sinyal kaynag1 olarak tercih edilir.
Normalde H* ¢ekirdeklerinin dipolleri dokuda rastgele dagilmis ve net
manyetizasyonu sifir iken, giiclii bir manyetik alan igerisinde dis manyetik alanin
yoniline paralel ve antiparalel dizilim gosterir. Paralel dizilim daha az enerji
gerektirdiginden, net manyetik vektdr, ana manyetik alana paralel olur ve bu
longitudinal manyetizasyon olarak adlandirilir. Bu longitudinal manyetizasyon, dis
manyetik alanla ayn1 yonde oldugu i¢in direkt olarak Olgiilemez. Bu manyetik
alaninin Olgiilebilmesi icin, yOniiniin degistirilmesi gerekmektedir ve bu islem de
radyofrekans (RF) dalgalariyla gerceklestirilir. Bu RF dalgasinin protonlarla enerji
etkilesimine girebilmesi i¢in protonlarla ayni frekansta olmasi gerekmektedir.
Yalnizca RF darbesinin protonlarin frekansina esit olmasi durumunda protonlara
enerji aktarilabilmektedir. Boylece bu protonlarin bazilar1 enerji emerek diisiik enerji
seviyesinden yiiksek enerji seviyesine ¢ikarlar ve dolayisi ile antiparalel konuma

gelirler. Bu etki sonucunda longitudinal manyetizasyon azalir.

RF dalgasinin ikinci bir etkisi daha olmaktadir. Protonlar ayn1 zamanda dis manyetik
alanin giicii ile orantili sekilde manyetik vektoriin etrafinda salinim (precession)
hareketi yapmakta olup, belli bir diizen gostermezler (ayn1 anda vektor uglari salinim
cemberinin degisik lokalizasyonlarinda). Transvers plandaki vektorlerin toplami sifir
olmaktadir. Bu konuma out-of-faz denir. Dokunun manyetizasyonu Bo yOniine (Z
diizlemi) dik bir diizlemde (x-y diizlemi) ol¢iilebilmekte olup, atomun salinim
frekansina esit olacak sekilde 90° radyofrekans pulsu vermek gereklidir. Bu sayede
ayni frekansta ancak diizensiz bi¢imde salinim hareketi (out-of-faz) yapan protonlar
in-faz konumuna gecerler (vektor uglarinin ayni anda ayni yerde olmasi). Bdylece

dokunun net manyetik vektorii z ekseninden 90° saparak x-y diizleminde donmeye
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baglar ve transvers manyetizasyon elde edilir. Goriintii elde etmek amaciyla
kullandigimiz  verilerde, longitudinal manyetizasyonun yani sira transvers

manyetizasyon da kullanilmaktadir.

Sekil 1 Z ekseninde goriilen longitudinal manyetizasyona dik olusan Y eksenindeki
transvers manyetizasyon

Puls kesildiginde, protonlar onceki konumlarina geri déonmeye, diger bir deyisle
in-faz konumu bozulmaya baslar. Bu degisime free induction decay (FID) denir.
Manyetizasyondaki bu degisim alici sargilar tarafindan algilanir ve alternatif akima

cevrilir. Daha sonra bilgisayarlar araciligiyla goriintiiye doniistiirtiliir.

RF dalgas1 kesik kesik verilmektedir. Yani bir dalga gonderilmekte ardindan
beklenmekte ve tekrar dalga gonderilerek bu islem stirekli yapilmaktadir. RF darbesi
ile enerji diizeyi ylikselen protonlar, RF darbesinin kesilmesi ile birlikte onceki
diistik enerjili konumlarina yavas yavas geri donmeye baslarlar. Bu sirada
longitudinal manyetizasyon tekrar olusur ve protonlarin faz uyumu kaybolarak
transvers diizlemde “in faz” olan protonlar yavas yavas “out of faz” olurlar. Bu
olaylar devam ederken net vektoryel biiyilikliik her an degisime ugrar ve FID denilen
(indiiksiyonun serbest bir sekilde azalmasi) vektoryel degisim siireci igerisinde

protonlardan alic1 sarmallarda sinyal toplanir. Alternatif akima doniistiiriilen bu
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sinyaller bilgisayar sistemleri yardimi ile goriintiiye ¢evrilir.

Eksternal manyetik alan yoniindeki longitudinal manyetizasyonun %63’{inilin tekrar
olusmasi i¢in gereken siireye T1 relaksasyon zamani, yine eksternal manyetizasyona
dik yonde protonlarin faz uyumu ile olugsmus olan transvers manyetizasyonun %37
seviyesine inmesi i¢in gereken siire de T2 relaksasyon zamani olarak bilinmektedir.
T2* relaksasyon zamani ise T2 relaksasyon zamanimin gradiyent eko (GRE)
serilerdeki karsiligidir.

Longitudinal ve transvers relaksasyon birbirlerinden bagimsiz fakat es zamanlh
olarak ger¢eklesen olaylardir. Dokularin T1 zamani, T2 zamanlarindan daha
uzundur. T1 ve T2 relaksasyon siireleri de her bir doku i¢in farkliliklar gosterir.
Dokularin T1 ve T2 relaksasyon zamanlar1 goriintii karakteristiklerini etkileyen
onemli faktorlerdendir. Kisa TR ve TE degerleri kullanildiginda elde edilen seriler
T1 agirlikli; uzun TR ve TE degerleri kullanildiginda ise T2 agirlikli goriintiiler
olusturulur. TR degeri dokularin T1 relaksasyon zamanlarini tamamlamaya izin
verecek sekilde uzun, TE degeri kisa tutuldugunda (dokularin T2 relaksasyon
zamanlarindan daha 6nce) dokunun proton igerigi 6nem kazanir ve proton igerigi
yliksek dokulardan daha ¢ok sinyal alinir. Temel olarak bu tip seriler (uzun TR, kisa
TE) proton dansite agirlikli (PDA) seriler olarak bilinirler.

Genel olarak MR goériintiillemede kisa TE zamanmi1 30 ms’den daha kisa, uzun TE
zamant da 80 ms‘den daha uzun secilen degerler; kisa TR zamani1 500 ms‘den daha
kisa, uzun TR zamani da 1500 ms‘den daha uzun segilen degerlerdir.

MR’da kesit alinmas1 ve goriintiilerin olusturulmasi sirasinda oncelikle kesit alinmasi
istenen diizleme dik yonde bir gradiyent uygulanarak viicut iizerindeki manyetik alan
her bolgede farkli olacak sekilde kontrollii olarak degistirilir. Daha sonra RF
sarmallar1 kullanilarak kesit selektif eksitasyon ile sadece kesit planindaki
protonlarin uyarilmasi saglanir. Uyarim kesildikten sonra bu protonlardan gelen
sinyaller toplanir. Toplanan ham sinyaller daha 6nceden belirlenmis frekans ve faz

eksenlerine yerlestirilerek Fourier Transformasyon ile goriintiiye cevrilir (48, 49).
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2.4.3 MR’da kullanilan inceleme serileri

Goruntu elde etmede dort temel seri kullanilmaktadir.

2.4.3.1 Saturation recovery/parsiyel saturasyon

Sadece 90° pulslar uygulanarak PDA ya da T1 agirlikli goriintiiler elde edilir.

2.4.3.2 Spin eko (SE) serisi

90° ve 180° pulslar birbirinin ardi sira kullanlarak goriintii olusturulur. Ilk olarak
spinler, o kesitin frekansina uygun kesit belirleme 6zelligindeki 90° RF pulsu ile
aktive edilir. Daha sonra TE/2 zamaninda yine kesit secici 6zellikli 180° RF pulsu ile
faz dis1 konumundaki protonlarin faz i¢i konumuna dénmeleri saglanmaktadir. Daha
sonra olusan MR sinyali bir okuma gradiyenti esliginde analizlenir. TR ve TE
degerleri degistirilerek serinin T1 ve T2 agirlikli olmasi saglanabilmektedir. SE
goriintiilemenin 6nemli bir 6zelligi hizli akim 6zelligi olan kanin bu serilerde siyah
gorlilmesidir. Bu etki 90° ve 180° pulslarinin kesit segici Ozellikte olmasindan
kaynaklanmaktadir. Erken donemde 90° pulsu ile belli bir kesitteki protonlar uyarilir
ve 180° RF pulsu da kesit secici 0zellikte oldugundan dolay1 sadece o uyarilmis
protonlarin ayni kesit icerisinde kalanlarindan sinyal alinmasi saglanir. Damar
icerisinde bulunan uyarilmig protonlar kesiti terk ettiginden dolay1 damar icerisinden
sinyal almamaz ve bu nedenle damar i¢i siyah olarak goriintiilenir. SE
gorlintiilemenin o6zelliklerinin arasinda azalmis manyetik duyarlilik artefaktlar1 da

bulunmaktadir (48, 49).

2.4.3.3 Inversion recovery goriintiileme:

T1 agirligimin arttirllmasint ve dolayisiyla dokunun anatomik detayimin daha belirgin
bir sekilde gosterilmesini saglayan serilerdir. Yapi olarak SE serilere benzemekle
birlikte ilk 90° puls O6ncesi 180° pulsunun uygulanmasi nedeniyle farklilik
gostermektedir. Bu uygulamada protonlar longitudinal manyetizasyonlarini kazanana
dek ortamda transvers manyetizasyon bulunmaz ve bu nedenle seri temel olarak T1A

olur (48, 49).
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2.43.4 Gradiyent eko serisi

GRE incelemede SE’da uygulanan 180 derece RF puls kullanilmayip 90 dereceden
kiigiikk agida olmak iizere tek RF pulsu kullanilmaktadir. 90 dereceden kiigiik
acilardaki RF pulslar1 arasindaki siire TR olarak bilinir ve bu seride ¢ok kisa TR
degerleri kullanilmaktadir. Bu kadar kisa siire igerisinde bir¢ok dokuda longitudinal
relaksasyon olugsmadigindan birka¢ RF puls sonra dokular satiire olacak; yani
ortamda longitudinal manyetizasyon kalmayacak ve buna bagli olarak da RF pulslar1
ile sinyal elde edilemeyecek veya ¢ok az bir amplitiidde sinyal kaydi yapilabilecektir.
Bunu onlemek icin “Flip Angle” (FA) 90 derece yerine daha diisiik derecelerde
ayarlanir; bu durumda dokuda her zaman i¢in longitudinal manyetizasyon kalacaktir
ve sonraki RF pulslar ile dokudan sinyal elde edilebilecektir. Kisa TR degerleri ile
caligilabildiginden goriintiileme siiresi de kisalmaktadir. Bu siire zarfinda bircok
dokuda transvers relaksasyon tamamlanamaz, dolayisiyla ortamda longitudinal
manyetizasyon ile birlikte hemen her zaman bir transvers manyetizasyon da
olacaktir. Iste olusan bu duruma “steady state free precession (SSFP)” denmektedir.
Ancak T1 agirlikli goriintii elde edilirken, dokularin T1 stirelerinin farkli olmasindan
faydalanmak zorundayiz; dolayisiyla steady-state konumuna ulagsmak avantajli
degildir (¢linkii bu konumda dokularin T2 siirelerinin farkli olmasi 6n plana
cikmaktadir). Bu konumdan kurtulmak i¢in ortamda mevcut olan manyetizasyonu
protonlar arasinda faz sifti olusturarak ortadan kaldiran bir gradiyent kullanabiliriz.
Kullanilan bu gradiyente “spoiler gradient”, bu yontemin kullanildigi GRE serisine
de “fast low angle shot (FLASH)” veya “Spoiled Flash “ denmektedir. SE
incelemede kullanilan 180° pulslar yerine gradiyent ceviriciler konulmasi sayesinde
goriintiileme siiresi daha da kisaltilmistir. Bu seride RF pulslar arasinda transvers
manyetizasyon etkili bigimde “de-phase” oluyorsa; kisa TR ve 30-60 derece gibi FA
agilar1 ile T1 agirlikli goriintiiler elde edilebilmektedir. Bu teknikte T2 ve T2
etkisinden kurtulmak i¢in, TE miimkiin oldugunca kisa tutulmalidir. Elde edilecek
goriintiiniin T1 agirlig1 FA 90 dereceye yaklastik¢a artacaktir. Bu serilerde serinin T1

ve T2 agirlikli olmasi FA ve TE degerlerine bagimlilik gostermektedir (48, 49).
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2.4.4 Voksel tabanh morfometri (VTM)

VTM istatistiksel parametrik haritalama yontemi kullanarak beyin anatomisindeki
kiigtik fokal degisiklikleri saptamay1 saglayan ndrogoriintiileme analiz teknigidir.
Beyin dokusunun tiimiinii bir sablona gore oturtur ve bdylece anatomik farklari
ortadan kaldirip, her beyin dokusunu ayni koordinatlara getirir. Ancak bu sirada
olusan deformasyon da goz oOniine alinir. Goriintiiler, her bir vokselin kendisi ve
yanindakinin ortalamasini yansitacak sekilde yumusatilir. Nihayetinde voksel

bazinda goriintiilerin karsilastirilmasina olanak saglar.

Diger bir analiz yontemi de ROI (region of interest) olup; ROI analizi mevcut
hipotezlere dayanarak spesifik alanlarin etkili bir sekilde incelenmesini saglar. Ancak
tiim beyinde gozlenebilecek anormalliklerin arastirilmasinda smirlidir. ROI’lerin
secimi ve yerlestirilmesinin subjektif olmasi, atlas secimi ve ROI’nin bireysel veya
grup ortalama haritalarinda ¢izilip ¢izilmedigi (muhtemelen diferansiyel kismi hacim
etkilerine neden olarak) gibi faktdrler ROI calismalar1 arasindaki heterojenlikle
ilgilidir. Goriintiilerde bulunan yiizlerce voksellerin belli bir alanda el ile cizilerek
saptanmasi, hatali sonuclar verdigi bilim adamlar tarafindan kabul edilmekteydi. Bu
nedenle calismalarin sonuglar1 arasindaki karsilastirilabilirlik smirli kalmaktadir.
Ayrica kiime igerisinde gosterilebilen kompleks desenler tizerindeki tiim bilgileri

atarak, voksellerin kiimelenme yoluyla sinyal intensitelerinin ortalamasini alir.

VTM genel olarak hastadan/denekten elde edilen MR goriintiileri yazilim araciligi ile
bir kag igsleme tabi tutulmaktadir. Bu islemler yazilimlarda mevcut olan taslaklar ile
normalize (normalization) edilerek, sonrasinda ayrigsma (segmentation), diizlestirme
(smoothing) ve son olarak da istatistiksel analiz (analysis) yapilarak karsilagtirma
ve/veya haritalama yapilmaktadir. Normalizasyon siirecinde beyin 6lgeklendirilmesi
ve beyin yiizeyinin standart bir taslaga uymasi saglanir. Elde edilen normalize
gorilintiiler Montreal Neurological Instute (MNI) taslag: ile karsilastirilir. Normalize
edilmis imajlarin beyaz, gri cevher ve beyin-omurlik sivisi olarak ayrigmasi

(Segmentation) gergeklestirilir. Sonradan ayrismis bu goriintiilerdeki voksellerin
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Gaussian filtre kullanilmas1 ile diizglin ve daha az giiriiltili hale getirilir
(Smoothing). Sonug¢ olarakta, elde edilen iki grubun diizeltilmis goriintiilerindeki
vokselleri parametrik statistiksel yoOntemlerle karsilagtirilir. Sonuglarin  ¢iktisi
Statistiksel Parametrik Haritada gri veya beyaz cevherlerde farkliligin gosterilmesi

ile gerceklesir.

VTM c¢alismalart beynin tiimiinii arastirmakta olup, beklenen anormalliklerin
lokalize olmak yerine diffiiz oldugu durumlarda, ya da spesifik beyin bolgeleri
hakkinda herhangi bir hipotez olmadig1 durumlarda daha yararli olmaktadir. Beynin
tiimiinlin incelenmesine olanak tanidigindan beyaz madde biitlinliigiiniin tam olarak
goriintiilenir. ROI y&ntemine gore daha az zaman alir ve bu sayede daha ¢ok alanin,
daha biiyiik hasta gruplarinin karsilastirilmasini saglar. ROI’ye gore daha nesneldir.
Ancak sablon alani se¢imi, normalizasyonun kalitesi ve interpolasyon tekniklerine
bagli olarak sonuglar degiskenlik gdsterebilir. Beyin yapilarinin yanlis hizalanmasi,
doku tiplerinin yanlis siniflandirilmasi, kortikal kalinlik ve katlant1 paternlerindeki
farkliliklar gibi artefaktlara da duyarhidir. Ayrica gruplar arasi rezidiiel lokal
anatomik farkliliklardan etkilenebilir ve coklu istatistiksel karsilagtirmalar igin
diizeltmeye ihtiya¢ duyarlar. Tiim bu faktorler ve anatomik 6zelliklerin kisitlamalari
g6z oOniline alindiginda, VTM sonuglarinin yorumlanmasi veya caligmalar arasinda
karsilastirma yapilmasi zorlasabilir. Bu yiizden bu tip hatalar1 minimale indirmek
icin, normalizasyon islemi Oncesinde gri ve beyaz cevheri ayirt eden ayristirma
(segmentizasyon) islemini yapmak daha dogru sonuglar verebilir. Sonu¢ olarak,
ayristirilmis (segmentize) imajlarin normalizasyonunun yapilmasi optimize VIM

olarak bilinmektedir (14, 16, 50).
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3 GERECLER VE YONTEM
3.1 Katihmcilar

Bu calisma kurumumuzun etik kurulu tarafindan onaylandi
(B.30.2.0DM.0.20.08/1484-1779). Calismanin prosediirleri anlatildiktan sonra tiim
PSS’li hastalardan ve saglikli kontrol grubundan bilgilendirilmis yazili onam alindu.
Baslangigta Romatoloji polikliniginden Mart 2018 - Mayis 2019 tarihleri arasinda 49
kadin PSS’li hasta MR iinitesine gonderildi. PSS tanis1t Amerikan Avrupa Konsensus
Grup Kriterlerine gore konuldu. Diger bag dokusu hastaliklar ile iligkisi olmayan,
sadece PSS olan hastalar dahil edildi. Calismaya dahil edilmeme kriteri; 65 yasindan
bliyiik, kronik bobrek yetmezligi (serum kreatinin konsantrasyonu > 1.6 mg/dL),
proteiniiri (> 0.5 g/d), diyabetes mellitus, kardiyovaskiiler hastalik, karaciger
fonksiyon bozuklugu (transaminaz seviyeleri normalin iist sinirinin 1.5 kat1), tiroid
hormon bozuklugu, epilepsi hastalari, gebe, antihipertansif ilag kullanan hastalar,
calismadan 6nceki 6 ay boyunca kortikosteroidle tedavi edilen hastalar, alkol ve ilag
bagimlilart idi. Cekim sirasinda hareketsiz duramayan 1 hasta ve klostrofobisi olan 2
hasta ¢aligma dis1 birakildi. Noroanatomik anormallikleri ve lezyonlar1 dislamak i¢in
tim katilimcilarin beyin MRG'si (T2 agirlikli goriintiiler) néroradyolog tarafindan
degerlendirildi. T2 agirlikli MRG serilerinde beyinde BC hiperintensitesi saptanan
21 hasta calismadan ¢ikarildi. Ayrica 1 hastada araknoid kist oldugu tespit edildi ve
caligsma dis1 birakildi. Sonug olarak, 24 kadin hasta (yas araligi, 33 - 64 yil; ortalama,
50.41 [SD, 1.71] y1l) caligmaya dahil edildi. PSS’li hastalarda anti Ro (SSA) antikor
pozitiflik oran1 % 54.2 iken; anti La (SSB) antikor pozitiflik oran1 % 25 idi. Saglikli
kontrol grubu yas ve cinsiyet olarak birebir eslestirilmis 24 kadindan (yas araligi, 33
- 64 yil; ortalama, 50.41 [SD, 1.71] yil) olusturuldu. Tam noéropsikolojik testler
yapilmadi, ancak PSS’li hastalarin veya kontrol grubunun higbirinde SSS veya

psikiyatrik bozuklugu diisiindiiren bulgular yoktu.

3.2 Goriintilleme Protokolii
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Tiim MRG incelemeleri 3T MRG (Ingenia; Philips Health Systems, Amsterdam, The
Netherlands) cihazinda 32 kanalli head-coil kullanilarak gerceklestirilmistir. Cekim
sekanslar1 olarak; aksiyal 3B T1 agirlikli turbo field echo (TFE) ve aksiyal T2
agirlikli Turbo spin eko (TSE) goriintiiler alinmigtir. Cekim parametreleri tablo
2’deki gibidir. Higbir hastaya anestezi uygulamasi veya kontrast madde enjeksiyonu

yapilmamustir.

Tablo 2 MRG protokolii sekans ve parametreleri

Parametreler Sekanslar

T2A TSE T1A 3D TFE

aksiyal aksiyal

TR/TE (ms) 3000/80 7.9/3.5
Flip angle (°) 90 8
FOV(mm) 230X1383X14 250x199x150
Matrix 420x269 252x199
Kesit kalinlifi1/gap 5/1 1/Yok
(mm)
NEX 1 1
Voksel (mm) 1x1.24x3 1x1x1

3.3. Onisleme Adimlari ve Voxel Tabanli Morfometri

Tim MRG verileri MATLAB (The Mathworks Inc., Natick, MA, USA) ortaminda
calistirilan SPM12  (Wellcome  Trust Centre for  Neuroimaging;
http://www fil.ion.ucl.ac.uk/spm/software/spm12/)’nin bir uzantis1 olan CAT12 (C.

Gaser, Structural Brain Mapping Group, Jena University Hospital, Jena, Germany;
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http://www.neuro.uni-jena.de/cat/) kullanilarak yapilmistir. On isleme adimlarindan
once goriintiiler artefaktlar acgisindan incelenmistir. Daha sonra goriintiiler merkez
noktast (0, 0, 0) MNI (Montreal Neurological Institute) koordinatlari olacak sekilde
anteriyor kommissiire manuel sekilde ayarlanmigtir. Tiim aksiyal 3B T1 agirlikli TFE
goriintiileri  yanlilik agisindan diizeltildi; GC, BC ve beyin omurilik sivisi
bilesenlerine segmente edildi ve DARTEL algoritmasi kullanilarak uzaysal olarak
hizalandi. Onisleme adimlar1 bittikten sonra goriintiiler artefakt acisindan gorsel
olarak kontrol edilerek kalite kontrolii yapildi. Son olarak, elde edilen goriintiilerin
giiriiltii sinyal oranmnin arttirilmasi ve daha kaliteli goriintii elde edilmesi icin
yumusatma islemi Gausian kernel (FWHM=8) kullanilarak yapildi. GC/BC sinirinda
olan artefaktlarin giderilmesi i¢in absolute GC thresholdu olarak 0.01 kullanildi.
Avyrica istatistiksel analizde 6ndegisken olarak kullanilmasi i¢in her bir goriintiiniin

toplam intrakraniyal hacmi (TIH) hesaplandi.

Istatistiksel analizler, genel lineer model uygulanarak CAT12/SPM12 istatistiksel
modiilinde yapilmistir. Hasta ve kontrol gruplari arasindaki GC ve BC’deki
morfometrik  farklar bagimsiz  6rneklem t-test kullanilarak test edildi.
Karsilastirmalarda TIH ve yas ondegisken olarak kullanildi ve istatistiksel anlamlilik

icin P <0.001 alind1.
3.3.2. istatistiksel Analiz

PSS’li hastalar ile kontrol grubu arasindaki demografik karakteristik farkliliklar
Student’s t-testi kullanilarak yapildi. Bu istatistiksel analiz i¢in SPSS yazilimi
kullanild1 (SPSS; IBM SPSS Statistics Version 21, IBM, Armonk, NY, USA). P <
0.05 degeri anlamli kabul edildi.
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4 BULGULAR
PSS’li hasta ve kontrol grubu arasinda ortalama yas (P = 1), cinsiyet oran1 (P = 1)

arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmadi. Katilimcilarin demografik ve

klinik karekteristlikleri Tablo 3'de verildi.

Tablo 3 Katilimcilarin demografik ve klinik karekteristlikleri

PSS Saghkh P Degeri
Hastalan Kontrol
Yas (y1l) 5041 +1.71 5041+1.71 .1
Cinsiyet, kadin:erkek 24/0 24/0 A
Hastalik siiresi (ay) 35.75+£3.64
Anti Ro (SSA) (%) 54.2
Anti La (SSB) (%) 25.0

Calismaya dahil edilen tiim PSS’li hastalar ve saglikli kontrol grubunda T2 agirlikli
MRG’de hiperintens lezyon yoktu. VITM’de, PSS’li hastalarda, saglikli kontrol
grubuna gore istatistiksel olarak anlamli hacim kaybi gosteren GC alanlari; sag
stiperior paryetal lobiil (P < 0.001, sekil 2), sol postsantral girus (P < 0.001, sekil 3)
ve sag middle frontal girusta (P = 0.001, sekil 4) idi. (Tablo 4, Sekil 2 - 5).

PSS’li hastalar ve kontrol grubu arasinda BC alanlarinda istatistiksel olarak anlamli

hacim farkliliklar1 saptanmadi (P > 0.05).

51



52



Tablo 4 PSS Ii hastalar ile kontrol grubu karsilastirildiginda hacim azalmas: gosteren
gri cevher bolgeleri ve p degerleri

MNI kordinatlari, mm

Kiime P Degeri
Anatomik Bolge X y z Voksel Sayisi
Sol siiperior paryetal 35 -35 44 144 <0.001
lobiil
Sag postsantral girus -56 -15 38 104
<0.001
Sol middle frontal girus 30 11 53 102 0.001

Sekil 2 Primer Sjogren Sendromlu hastalar (PSS) ile saglikli kontrol grubu
arasindaki gri cevherdeki hacim farkliligt voksel tabanli morfometri ile
gosterilmektedir. PSS’li hastalarda sag siiperior paryetal lobiilde azalan gri cevher
hacmi sar1 ile gosterildi.
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Sekil 3 Primer Sjogren Sendromlu hastalar (PSS) ile saglikli kontrol grubu
arasindaki gri cevherdeki hacim farkliligi voksel tabanli morfometri ile
gosterilmektedir. PSS’1i hastalarda sol postsantral girusta azalan gri cevher hacmi
sar1 ile gosterildi.

FG middle frontal gyns

Sekil 4 Primer Sjogren Sendromlu hastalar (PSS) ile saglikli kontrol grubu
arasindaki gri cevherdeki hacim farkliligt voksel tabanli morfometri ile
gosterilmektedir. PSS’1i hastalarda sag middle frontal girusta azalan gri cevher hacmi
sar1 ile gosterildi.
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Sekil 5 Primer Sjogren Sendromlu hastalar (PSS) ile saglikli kontrol grubu
arasindaki gri cevherdeki hacim farkliligt voksel tabanli morfometri ile
gosterilmektedir. PSS’1i hastalarda sol siiperior paryetal lobiil ve sag postsantral
girusta azalan gri cevher hacimleri sar1 ile gosterildi.
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5 TARTISMA

Bu prospektif ¢aligmada, PSS’li hastalarin bolgesel serebral hacim farkliliklarini
kantitatif ve objektif degerlendirmek i¢in VTM methodunu kullandik. Bu ¢aligma ilk
defa BC hiperintensitesi olmayan ve noropsikiyatrik semptoma sahip olmayan PSS
hastalarinda GC hacmindeki anlamli degisiklikleri gosterdi. Bu caligma saglikli
kontrol grubu ile karsilastirildiginda, PSS’1i hastalarda sag siiperior paryetal lobiil,
sol postsantral girus ve sag middle frontal girus gri cevher hacimlerindeki azalmay1

raporladi.

PSS’li hastalarda MRG anormallikleri prevalansi %0-60 arasinda biiyiik oranlarda
degisiklik gostermektedir (6). En sik MRG bulgulart T2 agirhikli ve FLAIR
gorilintiilerde subkortikal ve periventrikiiler BC’de multifokal hiperintensitelerdir.
Klinik olarak SSS tutulumu kanit1 olmasa bile PSS’li hastalarda BC hiperintensiteleri
bildirildi, ancak yiiksek derecede norolojik bozuklugu olan hastalarda daha belirgin
MRG anormallikleri olma egiliminde oldugu raporlandi (6). MRG bulgularini
noropatolojik verilerle iligkilendiren 6nceki bir calisma, bazt MRG anormalliklerinin,
genislemis perivaskiiler mesafeler, periventrikiiler gliozis, arteriyoskleroz ve infarkt
ile iligkili oldugunu gosterdi (3). PSS’de SSS tutulumunun nedeni iyi
tanimlanmamigtir. Alexander EL ve arkadaslari, PSS ve SSS tutulumu olan
hastalardan beyin dokusunun histopatolojik incelemesinde kiiciik damar
mononiikleer inflamatuar ve iskemik hemorajik vaskiilopatinin bulundugunu gosterdi
(51). Ayrica Alexander EL ve arkadaglar1 kii¢iik damar serebral arteriti ile uyumlu
anormal serebral anjiyografik bulgular1 gostererek PSS’li  hastalarda SSS
tutulumunun patogenezinde vaskiiler hasarin muhtemel rolii oldugunu raporladi (52).
Serebral vaskiilitin beyin tutulumunun ortak bir nedeni oldugu varsayilmaktadir.
Bununla birlikte, PSS vaskiilitik bir hastalik degildir, ancak bazen hastalik aktivitesi
yuksek olan olgularda kiiclik damar vaskiilitleri goriilebilir. Daha biiyiik damarlarin
vaskiilitleri, ancak nadiren PSS'li hastalarda serebral anjiyografi calismalarinda
tanimlanmaktadir (52, 53). Son zamanlardaki Lauvsnes ve arkadaslarinin yaptiklari

calismada artan inflamatuar hiicreler, proinflamatuar sitokinler veya beyin reaktif
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otoantikorlarin etkisi ile kiiclik damar vaskiilopatisi gibi otoimmdiin hastaliklarla
iliskili faktorlere bagl oldugu diisiiniilen, beyinde yaygin BC tutulumunu gosterdi
(19).

Daha onceki Diflizyon tensor goriintiileme c¢alismalarinda, PSS hastalarinin BC’sinde
azalmis bir anizotropik skoru ve ortalama difiizyon katsayisinda artis oldugunu ve
yapisal hasari ortaya ¢ikardigini raporladi (10-12). PET caligmalari, PSS hastalarinda
beyinde azalmis serebral perfiizyonu ve zayiflamis glikoz metabolizmasin1 gosterdi
(7-10). Xing W ve arkadaslari, fonksiyonel MRG ¢alismasinda PSS hastalarinda
gorsel korteks ve fronto-parietal bolgede anormal beyin aktivitesini gosterdi ve bu
bolgelerde patolojik ndronal islev bozuklugu oldugunu raporladi (54). PSS’li
hastalarda beyin atrofisi, beyin BT ve MRG'deki gorsel tahminlere veya lateral
ventrikiillerin 6lciilmesi ile degerlendiren ¢alismalarla gosterildi (4, 55). Fakat bu
caligmalarda kantitatif degerler mevcut olmayip degerlendirme igin objektif
olmayabilir. Biitiin bu ¢aligmalara ragmen, PSS'de SSS tutulumu patofizyolojisi net
bilinmemektedir. PSS’de beyin hacmini degerlendiren az sayida morfometrik
calisma mevcuttur (14-16). Segal ve arkadaslar1 (11) FreeSurfer kullanarak PSS
hastalarinda herhangi bir beyin bolgesinin kortikal kalinliginda ve hacminde
azalmanin olmadigini raporladi. VIM teknigi, hastalikli ve saglikli beyin arasindaki
bolgesel farkliliklar: ortaya ¢ikarmada oldukga hassas bir yontemdir (56). FreeSurfer
kullanarak yapilan ¢alismanin aksine VIM ile yapilan iki ¢alisma saglikli kontrol
grubu ile karsilastirildiginda PSS’li hastalarin beyin hacminde azalma oldugunu
gosterdi (10, 19). Tzarouchi ve arkadaslari, PSS’1i hastalarda iki tarafli ¢ogunlukla
oksipital, parietal ve frontal lob kortikal bolgelerde ve talamus, kaudat niikleus ve
serebellar hemisferlerde azalmig GC hacmini raporladi. Ayrica PSS’li hastalarda
frontal ve oksipital loblarda, serebellum ve korpus kallosumda kiigiik alanlardaki
azalmig BC hacmini gosterdi (10). Calismalarinda, PSS’de serebral vaskiilitin BC
hiperintensitesini ve GC atrofisinin yliksek prevalansini acgiklayabilecek hem GC
hem de BC yapilarii etkileyen beyin hipoperfiizyonuna ve hipometabolizmaya
neden olabilecegini raporladi. Bu g¢alismada azalan BC hacmi ve BC

hiperintensitelerinin aksonal kayip, demyelinizasyon, infarkt gibi nedenlere veya
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daha belirgin GC atrofisine sekonder ndropatolojik siire¢lerden kaynaklanabilecegini
vurguladilar. Bildigimiz kadariyla, bizim c¢alismamiz, VITM kullanilarak kronik
hastalig1 olmayan ve MRG’de T2 hiperintensitesi bulunmayan PSS’li hastalarda, GC
hacmindeki farkliligi degerlendiren ilk prospektif calismadir. Caligmamiz, saglikli
kontrol grubu ile karsilastirildiginda, PSS’li hastalarda sag siiperior paryetal lobiil,
sol postsantral girus ve sag middle frontal girus GC hacimlerinde azalmayi, fakat
BC’de hacim degisikligi olmadigin1 raporladi. Calisgmamiz, Tzarouchi ve
arkadaslarinin ¢alismasina (10) benzer sekilde GC hacminde azalmay1 géstermesine
ragmen, hacim kayb1 daha kii¢iik bolgesel alanlarda sinirliydi. Wen ve arkadaslarinin
da (57) belirttigi gibi BC hiperintensitesinin varligi ile GC voliimiindeki azalmanin
korelasyon gosterdigi ve bizim ¢alismamizda BC hiperintensitesinin olmamasi1 GC
hacmindeki azalmay1 daha az bolgede gérmemizin nedeni olabilir. Ayrica Tzarouchi
ve arkadaglart GC’deki yaygin azalmaya ragmen BC’de daha kiiciik alanlarda hacim
azalmasim gosterdi (10). Bizim calismamizda kontrol grubu ile PSS’li hastalar
arasinda BC’de hacim farklilig1 yoktu. Serebral kortekste piramidal hiicreleri igeren
ITI. ve V. tabakalar beynin hipoksiye en duyarl oldugu bolgeleridir. PSS’de daha
onceki caligmalarda serebral vaskiilitin beyin tutulumunda Onemli rolii oldugu
raporland1 (10, 51, 52, 57). Bu teoriye uygun olarak, PSS’de serebral vaskiilite
sekonder beyin kan akiminda ve oksijenlenmede azalma hipoksiye neden
olabilmekte ve hipoksiye en duyarli olan korteksin III. ve V. tabakalarinda aksonal
hasar ve noronal kayipla sonuclanabilmektedir. Bu sonuglar bu calismada oldugu
gibi PSS’de, baslangicta BC tutulumu olmadan hipoksiye sekonder ilk etkilenen

bolge olan gri cevherde hacim azalmasini gosterebilir.

Lauvsnes ve arkadaslar1 ise saglikli kontrol grubu ile karsilagtirdiginda PSS’li
hastalarda genel BC hacminde azalma, ancak genel GC hacminde farklilik
olmadigint ve ayrica lokalize alanlarda BC ve GC hacim farkliligmin olmadigini
raporladi (19). Bu bulgu bizim ¢aligmamizla parelel degildi. Literatiirde bildigimiz
kadariyla PSS’li hastalarda BC ve GC hacmini degerlendiren, 3T MRG ile yapilmis
VTM c¢alismasi bulunmamaktadir. 3T MRG’nin avantaj1 artan manyetik alan giiciiyle

dogru orantili olarak artig gosteren ve lezyon tespitini kolaylastiran SNR ve CNR’dir.
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Ayrica 3T goriintilleme 1.5T’ye gore daha yliksek uzaysal ve temporal rezoliisyona
sahiptir (58-62). Bu yilizden bizim calismamizin 3T’de yapilmasi Lauvsnes ve
arkadaslarinin ¢aligmasina gore beyin hacim farkliligin1 gostermede daha sensitiv

olabilecegini 6ngerebilir.

Stiperior paryetal lobilil somatik asosiasyon alanmin bir pargasi olup,
somatosensoriyal alandan, ventromedial talamus cekirdeginden, talamusun diger
boliimlerinden, gorsel ve isitsel korteksten sinyal alir. Bu alan karmasik cisimleri ve
yapilart kavrama yetisinden, viicudun biitiin olarak durumu ve wuzaysal
koordinasyondan sorumludur (24, 25). Bu c¢alisma, kontrol grubu ile
karsilagtirildiginda PSS’li hastalarda sag siiperior paryetal lobiilde hacim azalmasini
gosterdi. Bu sonuglar PSS’li hastalarda gorsel, isitsel ve koordinasyon
fonksiyonlarindaki azalmanin patofizyolojisinin agiklanmasina yardimci olabilir. Bu
bulgular ile uyumlu olarak, onceki bir rapor (13), kontrollere kiyasla PSS
hastalarinda, bilateral fronto-parietal bolgede fonksiyon degerlerinin azaldigini
gosterdi. Middle frontal girus, prefrontal korteks ve premotor alani olusturan
kisimlardan biridir. Prefrontal korteks algisal analiz, kisilik olusumu, soyut diisiinme,
sosyal davranis, yargilama yetisi, planlama ve strateji olusturma, karar verme, diirtii
kontrolii gibi islevlerden sorumludur. Tiim duyulardan iletilen bilgileri diizenlemekte
ve organize etmektedir. Frontal lobun posterior kesiminde bulunan primer motor
korteks, hareket iglevlerinin gergeklestirilmesini, premotor ise bu hareketlerin
diizenlenmesi ile ilgilidir (20-23). Calismamizda, kontrol grubuna goére PSS’li
hastalarda, sag middle frontal girustaki hacim azalmasi bu fonksiyonlarda etkilenim
olusturabilecegini dngorebilir. Presantral ve postsantral girus beynin motor ve duyu
merkezlerini olusturur ve kortikospinal trakti temsil eder. Postsantral girus primer
somatosensoriyal alandir (20-23). Calismamizda, kontrol grubuna gore PSS’li
hastalarda postsantral girustaki hacim azalmasi noronal kaybi diisiindiiriir. Bu
bulgular ile uyumlu olarak, Tzarouchi ve arkadaslar1 PSS hastalarinin kortikosinal

traktinda BC yapisal biitlinliigiiniin kaybin1 gosterdi (12). Xing ve arkadaslar1 da
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benzer sekilde fronto-paryetal bolgelerde néronal senkronizasyonun zayifladigini

raporladi (13).

Calismanin baz1 kisitliliklar1 bulunmaktadir. {1k olarak PSS tanis1 olan hasta sayisinin
azhgindan bahsedilebilir. ikincisi, goriintiileme bulgularimizin histopatolojik
korelasyonlarmin eksikligi klinik yorumlama degerlerini zayiflatabilir. Bu 6n
sonuglar1 dogrulamak icin goriintiileme sonuglarini histopatolojik degerlendirme
sonuglar ile karsilastiran daha biiylik hasta grubuyla yapilan calismalara ihtiyag
vardir. Son olarak, bir goriintiileme teknigine bagli olan mevcut kesitsel calisma
tasarimi, GC hacminin goreceli zamanlamasinin etkilerinin degerlendirilmesine izin

vermez. Gelecekteki longitudinal ¢aligmalar1 bu konuyu incelemek i¢in gereklidir.
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6 SONUCLAR

Bu c¢alisma, BC hiperintensitesi olmayan PSS hastalarinda GC anormalliklerini
gosteren ilk calismadir. Calismamiz, saglikli kontrol grubu ile karsilastirildiginda
PSS’li hastalarda, sag siiperior paryetal lobiil, sol postsantral girus ve sag middle
frontal girusda GC hacmindeki azalmayr raporladi. Giincel ¢aligmamiz,
noropsikiyatrik semptomu olmayan PSS’li hastalarda SSS tutulumu olabilecegini ve
konvansiyonel MRG’nin normal oldugu durumlarda VTM kullanarak GC’deki
hacim kaybinin erken donemde saptanabilecegini gdsterdi. Bu 6n sonuglar PSS’li
hastalarda beyinde lezyon olmadan ilk GC’nin etkilenebilecegini ve bu bolgelerde
patolojik noronal fonksiyon bozuklugu olabilecegini diisiindiirmektedir. Serebral
vaskiilite sekondere beyin kan akiminda azalmanin yol agtig1 hipoksinin ilk olarak
gri cevheri etkilemesi bu goriintiileme bulgularini agiklayabilir. Bu ¢alismadaki GC
tutulum bolgeleri PSS i¢in erken donem SSS tutulumunun potansiyel goriintiilleme
biyobelirtegleri olarak hizmet edebilir. Gelecekte, histopatolojik korelasyon ve daha
biiyiik hasta gruplar1 ile DTI, fonksiyonel MRG ve VTM gibi ileri goriintiileme
metodlarin1 kombine eden multiparametrik goriintiileme calismalari, PSS’de GC

anormallikleri hakkinda daha fazla bilgi saglanmasina katkida bulunacaktir.
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