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OZET

Alzheimer Hastalarinda Beyin Ventrikiil Hacimlerinin Stereolojik Yontemler
ile Degerlendirilmesi

Alzheimer hastaligi (AD), Diinya capinda en sik goriilen demans tipidir.
Beyin ventrikiillerinde genisleme olmas1 AD ile iliskilendirilir ancak ¢ok da spesifik
bir bulgu degildir. Dolayisiyla bu calismada Alzheimer hastalarina ait beyin
manyetik rezonans goriintiilerindeki (MRG) beyin ventrikiil hacimlerinin stereolojik
yontemler kullanarak o6lgiilmesi amaclandi. Bu calismada goniillii 10 saglikli yash
birey (ortalama yas 67) ve 25 Alzheimer hastasindan (ortalama yas 68) elde edilen
beyin MR goriintiileri kullanildi. Toplam beyin, hemisferium dexter ve sinister,
venriculus lateralis, ventriculus tertius, ventriculus quartus hacimleri, nokta sayma ve
Planimetri gibi stereolojik yontemler kullanilarak 6l¢tildii. Nokta sayma yonteminde
beyin MR gdriintiileri iizerine noktali alan dl¢lim cetveli atildiktan sonra ilgili yap1
tizerine denk gelen noktalar sayilarak hacim Ol¢timii yapildi. Planimetri yonteminde
ise Image J yazilimi1 kullanildi. Bu yontemde ilgili alanin sinirlar1 goriintiilerin her bir
kesitinde elle cizilerek hacim hesab1 yapildi. Kontrol grubu ile karsilastirildiginda,;
Alzheimer hastalarinda ventriculus dexter ve venriculus sinister hacimlerinde anlaml
olarak biiyiime goriildii (solda p<0.01 ve sagda p<0.05). Ventriculus tertius ve
ventriculus quartus hacimlerinde artis olmasina ragmen bu biiyiime istatistiksel
olarak anlamli degildi. Alzheimer hastalarinda toplam ventriculus lateralis hacminin
toplam beyin hacmine oram1 Cavalieri yonteminde %59, Planimetri ile yapilan
Olgtimlerde ise %78 oraninda artis gosterdi (p<0.01). Yapilan korelasyon analizinde
ise mini mental test puan1 azaldiginda toplam ventriculus lateralis hacminin arttigi
gozlendi (r=-0.45) (p<0.05). Yontemlerimizi karsilastirdigimizda Bland-Altman test
sonuglart1 hacim &lgimlerinde Cavalieri ve Planimetri yontemleri arasinda
mitkemmel bir uyum oldugunu gostermistir. Sonuglarimiz ventrikiiler genislemenin
ozellikle ventriculus lateralislerde oldugunu ve diger ventrikiillerin Alzheimer
hastaligindan 6nemli dlgiide etkilenmedigini gosterdi. Ayrica stereolojik yontemlerin
MR goriintiilerinde in vivo olarak beyin ventrikiil hacminin tarafsiz ve etkin bir

sekilde 6l¢iilmesinde 6nemli oldugu sonucuna varildi.

Anahtar Kelimeler: Alzheimer hastaligi, ventriculus lateralis hacmi, stereoloji,

Cavalieri metodu.



ABSTRACT

The Evaluation of Brain Ventricle Volumes in Alzheimer’s Disease by
Stereological Methods

Alzheimer's disease (AD) is the most common type of dementia worldwide.
The enlargement of the brain ventricles is associated with AD but is not a very
specific finding. Therefore, in this study, we aimed to measure brain ventricular
volumes using stereological methods in brain magnetic resonance imaging (MRI) of
Alzheimer patients. In this study, brain MR images from 10 elderly volunteer
individuals (mean age 67) and 25 Alzheimer patients (mean age 68) were used.
Three-dimensional structural MRI scans were acquired from a 1,5 Tesla using a T1-
weighted magnetization. The total brain, right and left hemisphere, lateral ventricle,
fourth ventricle and third ventricle volumes were measured by using stereological
methods as point-counting and planimetry. In point-counting method, the volumes
were calculated by putting a transparent square grid test ruler sheet on the brain MR
sections. For planimetry method Image J software was used. In this method, the
boundaries of the related area were manually traced on each section of the images.
AD subjects had significantly larger left and right lateral ventricular volumes when
compared to control subjects (p<0.01 on the left and p<0.05 on the right). Although
there was an increase in volumes of the third and fourth ventricles it was not
statistically significant. The ratio of total lateral ventricular volume to the total brain
volume increased 59% in measurements done by point counting method and 78 % in
measurements done by planimetry method in AD disease (p<0.01). In analysis of the
correlation, when the mini-mental state examination score decreased, it was observed
that the volume of total lateral ventricule increased (r= - 0, 45) (p<0,05). When we
compared our methods, the Bland-Altman test results indicated an excellent
agreement between point-counting and planimetry methods in the volumetric
measurements. Our results showed that ventricular enlargement was particularly at
the lateral ventricle and that the other ventricles were not significantly affected in the
AD disease. Additionally, the stereological methods permit unbiased and efficient

estimation of volume of brain ventricular in vivo examination of MRI.

Key Words: Alzheimer's disease, lateral ventricular volume, stereology, Cavalieri

method.
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1. GIRIS

Alzheimer hastaligi (AH); demans bashigi altinda degerlendirilen demans
hastaliklarinin %60-80’ini olusturan progresif norodejeneratif bir hastaliktir. AH’nin
nedeni heniiz kesin olarak belirlenememistir fakat hastaliginin  meydana
gelmesindeki 6nemli risk faktorlerinin basinda yas unsuru gelmektedir. AH’nin
goriilme siklig1 65 yas tizeri bireylerde %6-10 iken 85 yas lizerinde ise bu oran %30-
50’ye ¢ikmaktadir; 2050 yilinda Diinya niifusunun %25’inden fazlasinin 65 yasin
lizerinde olacag oOngoriilmektedir (Oztiirk ve Karan, 2006; Selekler, 2009a).
Tiirkiye’deki yasl niifusu bakildiginda 65 yas ve iizeri yaslarda 6 milyon 495 bin
239 birey bulunmaktadir (Salanci ve ark., 2017). Bu durum demansin ve dolayisiyla
demansin %60-80’ini olusturan AH’nin gelecegin en énemli saglik problemlerinden

birisi olacagini gostermektedir (Oztiirk ve Karan, 2006).

Her yil 75 yas altinda %1-4, 75-84 yas araliginda %19, 85 yas ve iizerinde
%47 oraninda yeni AH vakasi kaydedilmektedir. Diinya Alzheimer Raporu’nun
prevalansi 65-69 yas gruplarinda %2 iken, 90 yasinda bu oran %25’lere ¢ikmaktadir.
2011 yil1 verilerine gore AH’nin insidans oranlar1 65-69 yas grubu hastalar arasinda
yaklasik %0,4 iken, 90 yas civarinda bu rakam %10’lara ¢ikmaktadir. 65 yas {stii
prevalans Cin’de %6,4, ABD’de %6,3, Ingiltere’de %6,1 Fransa’da ise %3,6 olarak
bildirilmistir (Tezcan, 2017).

AH’ye tan1 koymada kullanilan iki kriter bulunmaktadir. Bu kriterler; Ulusal
Nérolojik Bozukluklar ve Inme Enstitiisii-Alzheimer Hastalig1 ve ilintili Bozukluklar
Dernegi’nin (NINCDS-ADRDA) diger bir kriter ise Mental Bozukluklarin Tanisal ve
Sayimsal El Kitabi’nin (DSM) igerdigi kriterlerdir (Mihct, 2009).

Klinik verilerin otopsi sonuglari ile karsilastirilmasi sonucunda dogru taninin
konulma olasiligt %90’ {izerindedir. Hasta, yasarken yiiksek dogruluga sahip
taninin konmas1 i¢in kullanilabilecek yontem, olasi komplikasyonlar1 goze alip

biyopsi yapilmasidir. Fakat bu yolun denenmesi tavsiye edilmemektedir. Bu sebeple



AH’nin tanisina ulagmak ve devaminda hastalifin izlenimini saglayabilmek i¢in

klinik bilgi ve seyrin 6zelliklerine hakim olmak 6nemlidir (Sahin, 2009).

Pozitron Emisyon Tomografisi (PET), Tek Foton Emisyon Bilgisayarl
Tomografisi (SPECT), Kan-Oksijen Seviyesine Bagli Goriintilleme (BOLD),
Fonksiyonel Manyetik Rezonans Goriintiileme gibi yontemlerin yani sira Difiizyon
Manyetik Rezonans, Manyetik Rezonans Spektroskopi (MRS), Perfiizyon Manyetik
Rezonans Goriintiilleme, Konvansiyonel Manyetik Rezonans Goriintiileme gibi
goriintilleme yontemleri kullanilarak AH ile ilgili dogrulugu tek basina yeterli veya
klinik bulgularla desteklenen sonuglar elde edilebilmektedir. Ancak kullanilan bu
goriintlileme teknikleri arasinda kolay ulasilabilir ve en kullanishh olani manyetik
rezonans goriintiileme teknigidir. Ayrica MR goriintli kesitleri diger nérodejeneratif
hastaliklarinin tan1 ve tedavisinde de kullanilabilecek bir yontemdir (Cubuk ve

Cubuk, 2012; Liana ve ark., 2013; Ozcan, 2017).

Ventriculus lateralis’ler, her bir hemispherium cerebri igerisinde uzanan, C
harfine benzeyen {i¢ uzantili yapilardir. Ventriculus tertius her iki thalamus ve
hypothalamus arasinda orta hatta bulunan yapiya verilen isimdir. Ventriculus quartus
ise cerebellum’un 6niinde medulla oblangata’nin iist yarisinda ve pons’un arkasinda
yer alan ve kaudalinde medulla spinalis i¢erisinde bulunan canalis centralis ile devam

eden bosluga denilmektedir (Arinct ve Elhan, 2014; Taner, 2013).

Ventrikiiler hacim hesaplamasi yapilirken kullanilan stereoloji yontemi; ii¢
boyutlu yapilarin, iki boyutlu kesitleri kullanilarak mevcut yapinin ii¢ boyutlu
ozelliklerine ait yorum yapmayi saglar. Stereolojik yOntemlerden birisi olan
Cavalieri yontemi, hacmi hesaplanmak istenen objenin belirli araliklarla birbirlerine
paralel olarak dilimlenmis pargalarinin yiizey alanlar1 ve kalinliklar1 ¢arpimlarinin
toplami ile yapmin tamaminin {i¢ boyutlu halini hesaplamamizi saglayan metottur.
Planimetri yontemi ise ilgili yapinin hacmini ve iz diisiim alan1 gibi degiskenleri tam
ve yarl otomatik program veya makineler yardimiyla sinirlarmi gizilerek
hesaplamaya yarayan metottur. (Acer ve ark., 2008; Ozcan, 2017; Sahin ve ark.,
2007).



Caligmamizda AH tanis1 konulan hastalar ve saglikli bireylerin MR goriintii
kesitleri iizerinde toplam beyin hacmi, ventriculus lateralis, ventriculus tertius ve
ventriculus quartus yapilarinda meydana gelen hacimsel degisikliklerin Cavalieri ve

Planimetri yontemleri kullanarak hesaplanmasi amag¢lanmistir.



2. GENEL BILGILER

2.1. Alzheimer Hastaliginin Tarihcesi

AH diinya genelinde bir¢ok insani etkileyen demans’in en sik goriilen halidir.
AH cesitli giinliik yasam aktivitelerinde gerileme, biligsel islevlerde bozulma ve
noropsikiyatrik davranigsal bozukluklar ile karakterize olan progresif nérodejeneratif

bir hastaliktir (Demir ve Ulvi, 2009; Ozkay ve ark., 2011).

Psikiyatrist ve noropatolog olan Alois Alzheimer, Frankfurt’ta galistigi
hastaneye bellek bozuklugu ve paranoya sikayetleri dolayisiyla bagvuran Auguste
Deter isimli hasta ile 6zellikle ilgilenmistir. Alzheimer, Auguste Deter’in otopsisinde
beyinde histolojik degisiklikler oldugunu tespit etmistir. Alzheimer bu histolojik
degisiklikleri amiloid plak ve norofibril yumaklar olarak tanimlamis ve olgu raporu

yazmustir (Grentvedt ve ark., 2018).

2.2. Alzheimer Hastaliginin Epidemiyolojisi

Amerika ve Avrupa’nin en sik demans sebebi olan AH, klinik-patolojik
serilerde tiim demans vakalarinin %60-80’ini olusturmaktadir. Hastaligin ana risk
faktorii yastir. AH’nin goriilme siklig1 65 yas lizerindeki kisilerde %6-10 iken, 85 yas
tizerindeki bireylerde %30-50 oranlarima ulagmaktadir. 2000 yili verilerine gore

sadece Amerika Birlesik Devletleri’nde AH sayis1 4,5 milyondur (Selekler, 2009a).

Her y1l 75 yas altinda %1-4, 75-84 yas aralifinda %19, 85 yas ve lizerinde
%47 oraninda yeni AH vakasi kaydedilmektedir. Diinya Alzheimer Raporu’nun
prevalansi 65-69 yas gruplarinda %2 iken, 90 yasinda bu oran %25’lere ¢cikmaktadir.
2011 yil1 verilerine gére AH’nin insidans oranlar1 65-69 yas grubu hastalar arasinda
yaklasik %0,4 iken, 90 yas civarinda bu rakam %10’lara ¢ikmaktadir. 65 yas {stii
prevalans ABD’de %6,3, Cin’de %6,4, Fransa’da %3,6, Ingiltere’de %6,1 olarak
bildirilmistir (Tezcan, 2017).



2.3. Alzheimer Hastaliginin Belirtileri ve Siniflandirilmasi

AH’nin belirtileri demans baslig1 altinda nitelendirilen diger hastaliklardan
farklidir. Diger demanslar ile AH’nin ayriminda kullanilabilecek en belirgin unsur
AH’nin sinsi bir baslangica sahip olmasi ve yavas seyretmesidir. Ornegin; demans
baslhig1 altindaki hastaliklardan birisi olan vaskiiler demans hakkinda hastanin kendisi
ya da hasta yakinlar1 baglangici i¢in net bir tarih verebilmelerine ragmen, bu durum
Alzheimer hastalar1 igin s6z konusu degildir. Creutzfeldt-Jakob hastaligina
bakildiginda ise gosterdigi hizli seyir sebebiyle AH’den biiyiik fark gdstermektedir.
Sosyal uyumsuzluk, kisilik degisiklikleri ve davranig bozukluklari hasta yakinlari
tarafindan hemen fark edilir ve erken tibbi yardim almasina olanak saglar. Ancak AH
sinsi bir baslangica sahip oldugu i¢in bu durum genellikle s6z konusu degildir
(Sahin, 2009).

2.4. Alzheimer Hastaliginin Klinik Tanis1 ve Evreleri

AH’de baslangigta belirgin etkilerin gozlenmemesi nedeniyle baslangig
tarihinin  bilinmesinin imkan1 yoktur. AH herhangi anlasilir bir belirti
gostermediginden dolayr hastalik teshisi koymak uzun yillar alabilir. AH cesitli
calismalarda {i¢, dort, bes, alt1 ve yedi evrede siniflandirilmaktadir. Bu ¢aligsmada alt1

evre lizerinden degerlendirecegiz. Bu evreler;

1. Presemptomatik Dénem
2. Preklinik Donem

3. Cok erken Donem

4. Hafif Donem

5. Orta Donem

6. Agir (siddetli) Donem



Presemptomatik Donem

AH’nin spesifik patolojik bulgularinin uzun zaman 6nce baglamasina ragmen
klinik olarak hastaligin semptomlarmin sinsi oldugu evredir. Hastaligin belirginlik
gosterdigi  ‘kognitif’, ‘davranigsal’ ve ‘giinliik yasam aktiviteleri’ alanlarinda

semptom tespit edilememektedir (Selekler, 2009b).

Preklinik Donem

Bu evrede noropsikolojik testler ile anlasilan oncelikle hafizada, ardindan
diger kognitif fonksiyonlarda meydana gelen bozulmalar mevcuttur. Klinik olarak

net bir tablo olamamakla birlikte fark edilmeyebilir (Selekler, 2009b).

Cok Erken Donem

Cok erken donemde hastada net olmayan belirtiler s6z konusudur. Siirekli
ayni soruyu sorar, hafif derecede unutkanlik ve yeni 6grenecegi bilgilere karsi
bellekte zorlanmalar goriiliir. Bu donemde hastalarda meydana gelen degisimler
‘Hafif Bilissel Bozukluk’ tanimlamasi igine girebilir (Mutluer ve ark., 2013). Yavas
yavas kognitif bozukluklarin semptomlari ortaya ¢ikmaktadir. Ogrenmedeki ciddi
zorluklar, uzun wyillar calismis olduklar1 islerinde dahi kendini gdstermektedir.
Herhangi bir iste calismayan kisilerde ise giinlilk yasam aktivitelerinde ve karar
verme yeteneklerinde bozulmalar meydana gelmektedir. Hastalarin ciddi bir
kisminda anksiyete gozlenmektedir. Hastanin yakininda bulunan kisiler, hastalardan

karmasik islevler istemezlerse bu durumu fark edemeyebilirler (Selekler, 2009Db).

Hafif Donem

Bu evreye gelindiginde hastadan kompleks islevler istenmeden de
semptomlar anlagilabilmektedir. Ancak hastalar hala ev adreslerini, donemin
cumhurbagkaninin ismini ve hava durumu gibi bilgileri hatirlayabilmektedirler.
Kognititif bozukluklarina karsin sosyal iligkilerini tek baslarina devam ettirebilirler

(Selekler, 2009b).



Orta Donem

Orta donem AH’de hasta giin icinde yapilan basit aktivitelerde yardima
muhta¢ bir durumdadir. Hastanin bekledigi yardimi alamamasi kizginlik ve

stiphecilik duygularimi tetiklemektedir (Selekler, 2009b).

Agr (Siddetli) Donem

Artik hastalar 6z bakimlarim1 karsilayamaz durumdadirlar. Hastalar ‘devamli
bakim hastas’ olarak nitelendirilirler. Bu donemdeki hastalar yardim almadan
beslenemez ve yiiriiyemezler. Konusma ¢ok kisitlidir ve anlamli olmamakla birlikte
sadece birka¢ kelimeden ibarettir. Konugsmanin tamamen kayboldugu siirecte hareket

yetenegi de yok olmaktadir (Selekler, 2009b).

2.5. Alzheimer Hastaliginda Risk faktorleri

2.5.1. Alzheimer Hastali@inda Kesinlesmis Risk Faktorleri

Tleri Yas: AH’nin heniiz tamisinin konmadig1 bellek islevleri, kelime bulma
ve climle kurmada zorluklarin yasandigi fakat laboratuvar testlerinde herhangi bir
bulgunun elde edilemedigi siire¢ ‘Alzheimer Tipi Demans (ATD)’ olarak
tanimlanmaktadir (Akdemir, 2007). Yas ATD i¢in kesin risk faktoriidiir denilemez

fakat yasin ilerlemesi ile hastaligin prevelansi ve insidansi ¢ok yiikselmektedir.

Genetik

ATD’de genetik etkisi kesin olan ii¢ gen bulunmaktadir. Bunlar; Preselinin 1
(PSEN1) (14. kromozom), Presenilin 2 (PSEN2) (1. kromozom) ve Amiloid
Prekiirsor Proteindir (APP) (21. kromozom).

Down Sendromu
Down sendromundaki trizominin APP’nin 21. kromozomda bulunmasindan

dolay kesinlesmis risk faktorleri icerisinde yer almaktadir.



2.5.2. Olas1 Risk Faktorleri

Cinsiyet

Bir¢ok calisma ATD’nin kadinlarda daha ¢ok oldugunu bildirse de tam tersi
yonde ilerleyis gosteren ¢alismalarda mevcuttur. Kadinlarda ATD’nin yiiksek
oldugunu ifade eden ¢aligsmalarin temel aldiklar1 goriis, kadinlarin erkeklere oranla

daha uzun yastyor olmalaridir.

Diisiik egitim seviyesi
Bu etkenin ATD’nin yant sira vaskiiler demans i¢in de gegerli oldugunu ifade

eden ¢alismalar vardir.

Kafa travmasi: ATD i¢in etken oldugu yoniinde olan bir¢ok ¢aligmanin yani

sira bazi ¢calismalar da aksini ifade etmektedir.

Depresyon: Birgok ¢alisma depresyonun ATD igin etkili bir neden oldugunu

bildirmektedir ancak bu durumun tersi oldugunu ifade eden ¢alismalarda mevcuttur.

Hipertansiyon: Vaskiiler demans i¢in kesin risk faktorii olan hipertansiyon
faktoriiniin ATD ig¢in etkisi net degildir. Olasi risk faktorii olarak goriilen bu etkeni

destekleyen ve tam tersini savunan ¢alismalar mevcuttur.

2.6. Alzheimer HastaliZinda Genetik Faktorler

AH’de genetik faktorler iki grupta incelenmektedir: Ik grup erken
baslangi¢li AH ile ilgilidir. Bu gruplardan birincisi, az karsilagilan mutasyonlardan
kaynakli otozomal dominant gegisli ailevi AH’dir. Ikinci gruptakiler ise nadiren
goriilen AH’ye neden olan genetik risk faktorleridir. Otozomal dominant AH, tiim
AH olgularinin %1’inden azini olusturur. AH kalitimla hastaligin olugsmasina sebep
olan ii¢ tane gen bildirilmistir. Bu genler; 21. kromozom tarafindan kodlanan APP,
14. kromozomda bulunan PSEN1 ve 1. kromozomda bulunan PSEN2 genleridir. iki
AH grubunun da ortak 6zelligi, amiloid plaklarin temel bileseni olan beta amiloid 42
peptidinde artisin olmasidir. PSEN1 ve PSEN2 genleri, APP’nin metabolik

fonksiyonundan sorumludur. Bunun yani sira; noronal farklilagsma, sinaptik
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fonksiyon, noronal gelisme ile iligkili proteinlerdir. Presenilinlerin mutasyonlari, beta
amiloid 42/beta amiloid 40 oranin1 artirarak amiloid plaklarin olusmasini

kolaylastirirlar (Hanagasi, 2012).

2.7. Alzheimer Hastah@inda Beyinde Goriilen Degisiklikler

AH’nin en belirgin bulgularindan birisi beyinde meydana gelen doku
kayiplaridir. Hastalik patolojisinin en 6énemli iki unsuru, ndrofibril yumak ve senil
plak olusumlaridir. AH’nin klinik semptomlar1 ortaya ¢ikmadan ¢ok 6nce norofibril
yumak ve senil plak olusumlari beyinde birikirler. Bu patoloji ile iliskili olarak

serebral atrofi gerceklesmektedir (De Jong ve ark., 2008).

Alzheimer hastalarinda yapilan postmortem g¢alismalarda doku kayiplarinin en
yogun oldugu bolgenin medial temporal lob’da oldugu tespit edilmistir. Ozellikle
limbik sistem yapilarinda gézlenen doku kayiplarinin ilk olarak entorhinal korteks’te
basladig1 vurgulanmistir (Braak ve ark., 1993; Devenand ve ark., 2007; Hyman ve
ark., 1984). Entorhinal korteks’deki etkinin yani sira literatiirdeki c¢aligmalar
yogunlukla hipokampiis yapisindaki degisimleri gostermektedir. AH patolojisinin
amigdala, talamus ve nadiren putamen yapilar1 iizerinde de yayilis gosterdigini
vurgulayan ¢alismalar da mevcuttur (Fox ve Freeborough 1997; Jack ve ark., 2004;
Smith ve ark., 2002; Wang ve Doddrell, 2002). Mevcut galismalarin birgogu AH’nin
patolojisinde gozlenen doku kayiplariin siirekli ilerledigini gostermektedir. Ayrica
literatiirdeki ¢alismalar AH nin patolojisindeki doku kayiplarinin daha kolay ve kisa
stirede anlagilabilmesi i¢in ventrikiiler hacim hesaplamasinin yapilmasini daha
verimli bulmaktadir (Bradley ve ark., 2002; Fleisher ve ark., 2008; Giesel ve ark.,
2006; Sabuncu ve ark., 2011; Silbert ve ark., 2003; Wang ve ark., 2002). Alzheimer
hastalarinda  doku  kayiplarindan  kaynaklanan  morfometrik  degisimlerin
gozlemlenmesinde pratik yollarin  bulunmast bu ndrodejeneratif hastaligin
patolojisinin takip edilmesinde belirleyici olabilir (Bejanin ve ark., 2017; Mizuno ve
ark., 2000).

AH’nin patolojik stireci serebral dokudaki morfolojik degisimlerden yillar
once baglamaktadir. Hastada yapilan otopsi sonucunda patolojik bulgularin en

belirgin olanlari; amiloid plaklar, nérofibriler yumaklar, néron ve sinaps kaybidir.



Beyinde bu bulgular ile iliskili olarak doku kayiplart gozlenmektedir (Donnelly ve
ark., 2007; Takahashi ve ark., 2017). Bu doku kayiplarinin gézlenmesinde, beyin
ventrikiil’leri arasindan o6zellikle ventriculus lateralis’lerde meydana gelen
degisimlerden yararlanilmasinin zaman verimliligi ve giivenilirlik yoniinden faydali

olabilecegini vurgulanmistir (Nestor ve ark., 2008).

AH’nin patolojisi ile iliskilendirilen en 6énemli iki neden hiicre i¢inde bulunan

norofibriler yumak agregatlari ve hiicre disinda amiloid plaklardir (Elmaci, 2012).

2.7.1. Amiloid Plaklar

APP, 21. kromozomda kodlanan ve fonksiyonu net olarak bilinmeyen bir
proteindir. APP’nin proteolitik enzimler tarafindan hatali kesilmesi sonucu AH’de
Oonemli bir etmen oldugu bildirilen amiloid plaklar olusur. Hastalik patolojisinde
etkili olan AP proteininin 21. kromozomda kodlaniyor olmasi, 21. kromozom
trizomisi olan Down sendromlu bireylerde de bu proteinin daha fazla kodlanmasinin

sonucu olarak erken yasta AH patolojisinin oldugu bildirilmistir (Erkol, 2009).

2.7.2. Tau Proteinleri

AH’de amiloid plaklar kadar etkili oldugu bildirilen bir diger unsur tau
proteinleridir. Tau proteinleri hiicre iskeletini olusturan yapilar olan mikrotiibiillerin
yerlesiminde ve morfolojisinin  korunmasinda etkilidir. Beyinde bulunup
mikrotiibiillerin stabilizasyonunu saglamasi1 gereken tau proteinlerinin birbirlerine
baglanip mikrotiibiil iskeletini olusturmamalari, AH patolojisinde Onemli bir
etkendir. Norofibriler yumaklarin olugsmasinin ana nedeni bu proteinlerin ¢ift sarmal
yapilar olusturup birbirlerine sarili hiperfosforilizasyon yapmalaridir. Fakat
hiperfosforilizasyon, ¢ift sarmal yapi olusumundan once mi olusuyor veya daha
sonra gergeklesen translasyonel farklilagsmalar sonucu mu olusuyor heniiz

bilinmemektedir (Erkol, 2009).

Sonug¢ olarak; AH’de etkili olan bu patolojik unsurlar, doku kayiplarinin
nedenini ya da sonucunu olusturmaktadir. Birgok c¢alisma, bu doku kayiplarinin

beyinde en c¢ok gozlendigi yerin medial temporal lob yapilar1 oldugunu
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vurgulamaktadir. AH’de olusan doku kayiplar1 ile baglantili olan hastalik evresinin
belirlenmesinde  ventrikiiler yapilardan 6zellikle ventriculus lateralis’lerdeki
morfometrik degisimlerden yararlanilmasinin klinik kullanimda faydali olabilecegi

vurgulanmistir (Nestor ve ark., 2008).

2.8. Beyin ve Beyin Ventrikiillerinin Anatomisi
2.8.1. Beyin (Encephalon)

Insan beyni yaklasik 1.400 gram olup, tiim viicut agirliginin %2’si kadardir
(yeni doganda 9%10). Beyin (encephalon), makroskopik olarak {i¢ bdliime
ayrilmaktadir. Bu yapilar; rhombencephalon, mesencephalon ve prosencephalon’dur
(Arinc1 ve Elhan, 2014; Yildirim, 2000).

Rhombencephalon

Rhombencephalon’u olusturan yapilar; medulla oblongata (bulbus), pons ve

cerebellum’dur.

Medulla Oblongata (Bulbus)

Beyin sapinin (truncus encephali) en kaudalindeki yap1 olan medulla oblongata
3 cm boya sahip, en genis yeri 2 cm capinda ve 5-8 gr agirligindadir. Medulla
oblongata’yr istte pons altta ise medulla spinalis sinirlamaktadir. Medulla
spinalis’teki canalis centralis bulbusun {ist yarisinda genisleyerek ventriculus

quartus’un alt yarisini olusturur (Arinci ve Elhan, 2014; Taner, 2013).

Pons

Beyin sapimin (truncus encephali) orta bdlgesini olusturur. Ortalama 2,5 cm
uzunlugunda olan pons, cerebellum ile birlikte metencephalon’u olusturur.
Cerebellumun oniinde bulunan pons asagida medulla oblongata, yukarida ise
mesencephalon ile devamlidir. Pons’un 6n yiizii a.basilaris, sfenoid kemigin dorsum

sellae boliimi, oksipital kemigin pars basilaris’i ile komsudur. Arka yilizii ise
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ventriculus quartus’un tabaninin (fossa rhomboidea) iist yarisini olusturur (Arinct ve

Elhan, 2014; Taner, 2013).

Cerebellum

Pons ve bulbus’un arka kisminda fossa cranii posterior’da bulunur.
Cerebellum’un agirligi, yaklasik 150 gr’dir ve beynin (encephalon) ikinci biiyiik
pargasi, rhombencephalon’un ise en biiylik parcasidir. Cerebellum, pons ve bulbusla

beraber ventriculus quartus’u gevreler.

Mesencephalon

Beynin en kiiciik parcast mesencephalon’dur. Arkada cerebellum, asagida pons
ve yukarida diencephalon arasinda kalan mesencephalon ortalama 2 cm
uzunlugundadir. Ortasindan aqua ductus mesencephali (cerebri) gegerek ventriculus

tertius ve ventriculus quartus’u birbirine baglar.

Pons ile mesencephalon sinirini arka yiizde nervus trochlearis’ler, 6n yiizde ise
sulcus pontocruralis olusturur. Diencephalon ile smiri, commissura posterior ile
corpus mamillare’lerin alt kenarini birlestiren bir ¢izgi ile gosterilir (Arinct ve Elhan,

2014; Taner, 2013).

Prosencephalon

Beynin en biiyiik boliimiinii olusturan prosencephalon’un, telencephalon ve

diencephalon olmak tizere iki ana kism1 vardir (Arinci ve Elhan, 2014; Taner, 2013).

Diencephalon

Beyin hemisferleri ile mesencephalon arasinda ventriculus tertius’un iki
yaninda da simetrik olarak yerlesim gosteren kisimdir. Altta ventriculus tertius’un
aquaductus mesencephali (cerebri) ile birlestigi yerden baslar, iistte ise foramen
interventriculare’ye kadar uzanmir (Arinct ve Elhan, 2014; Taner, 2013).
Diencephalon’un alt yiiziinde 6nden arkaya dogru sirayla chiasma opticum, tractus
opticus, infundibulum, tuber cinereum ve corpus mamillare’ler bulunur (Arinct ve

Elhan, 2014; Taner, 2013).
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Commissura posterior ile corpus mamillare’yi birlestiren bir ¢izgi ile
diencephalon ve mesencephalon birbirinden ayrilmaktadir. Telencephalon ile ayrim
noktasi ise foramen interventriculare ile chiasma opticum arasindaki ¢izgidir (Arinci
ve Elhan, 2014; Taner, 2013). Diencephalon; epithalamus, metathalamus, thalamus,
subthalamus ve hypothalamus olmak tizere bes kisma ayrilmaktadir (Arinci ve Elhan,
2014; Taner, 2013).

Telencephalon

Beyin hemisferlerinin olusturdugu telencephalon, fissura longitudinalis cerebri
denilen bir yarikla birbirinden ayrilmistir. Santral sinir sisteminin en biiyiik

boliimiidir (Arinci ve Elhan, 2014; Taner, 2013).

Ventriculus lateralis’ler, telencephalon’un igerisine yerlesmis olarak
bulunurlar. Hemisferlerin dis yiiziinde cortex cerebri denilen gri cevher bulunur. Gri

cevher’in altinda ise substantia alba encephali denilen beyaz cevher vardir.

Beyin hemisferlerinin dis yiiziinde bulunan gyrus adi verilen kabartili yapilar
arasinda sulcus adi verilen oluklar vardir. Sulcus ve gyruslarin yapisi kisiden kisiye
degistigi gibi, bir bireyin sag ve sol hemisferleri karsilastirildiginda dahi asimetri
gostermektedirler. Sulcuslar nedeniyle beyin hemisferleri lobi cerebri denilen loblara
ayrilmaktadir. Bu loblar komsu olduklar1 kafa kemiklerine gore isimlendirilirler.
Bunlar; lobus frontalis, lobus parietalis, lobus occipitalis, lobus temporalis ve

derininde bulunan lobus insularis (insula) olmak iizere bes kisima ayrilir (Arinct ve

Elhan, 2014; Taner, 2013).

Ventrikiiler Sistem

Telencephalon ve pons’un igerisinde yer alan, birbirleri ile baglantili ve igleri
liquor cerebrospinalis (beyin-omurilik sivisi, BOS) ile dolu olan bosluklar ventrikiil
olarak isimlendirilmektedir. Dort adet ventrikiil bulunmaktadir. Bunlar;
hemispherium cerebri’lerin igerisine yerlesmis sag ve sol ventriculus lateralis’ler, her
iki thalamus ve hypothalamus’un ortasinda yer alan ventriculus tertius ve beyin

sapinin arkasinda bulunan ventriculus quartus’tur. Ventriculus lateralis’ler, foramen
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interventriculare (Monro deligi) araciligi ile ventriculus tertius’a acilirlar.
Ventriculus tertius ve ventriculus quartusun baglantisi ise aquaductus mesencephali
(ductus cerebri) adi verilen bir kanal araciligi ile olmaktadir. Canalis centralis ile
baglantili olan ventriculus quartus, apertura medialis (Magendie) ve apertura
lateralis’ler (Luschka) aracilig ile subaraknoid araliga agilir (Arinci ve Elhan, 2014;
Taner, 2013).

Ventriculus Lateralis

Her bir hemispherium cerebri igerisinde uzanan ventriculus lateralis adinda ti¢
uzantili birer ventrikiil vardir. Ventriculus lateralis’ler hemisferlerin seklinden dolay1
‘C’ harfi seklinde kivrilmiglardir. Hacimleri yaklasik 7-10 cc kadardir. Her iki
hemisferin ventriculus lateralis’leri septum pellucidum adinda bir septum ile
ayrilmaktadir. Ventriculus lateralis’ler dort bolimden olusmaktadirlar. Bunlar; pars
centralis, cornu frontale (anterius), cornu occipitale (posterius) ve cornu temporale
(inferius)’dir (Armci ve Elhan, 2014; Taner, 2013).

Venriculus lateralis’lerin foramen interventriculare ile corpus callosum’un
splenium’una kadar uzanan kismina pars centralis denir. I¢ duvarinda septum
pellucidum ile komsu olan pars centralis’in tavaninda corpus callosum’un alt yiizii,
alt duvarinda ise thalamus, vena thalamostriata, plexus choroideus ventriculi
lateralis, nuc. caudatus, lamina affixa ve fornix’in corpus’u ile komsudur (Arinci ve

Elhan, 2014; Taner, 2013).

Venriculus lateralis’lerin oksipital lob igerisine uzanan kismi cornu occipitale
(posterius) olarak isimlendirilir. Corpus callosum’un oksipital ve temporal loblara
giden kismini cornu posterius’un tavani olusturmaktadir. Temporal lob igerisine
giren ventriculus lateralis boliimiine cornu temporale (inferius) denilmektedir.
Thalamus’un arka kismindan dolanarak ve cauda nuclei caudati’yi takip ederek
temporal lob icersinde uzanir. Cornu temporale’nin {ist ve dig duvarinda radiato
optica, i¢ duvarinda hippokampus, alt duvarmda medialde hippokampus, lateral de
eminentia collateralis bulunmaktadir. Ventriculus lateralis kisimlarindan pars
centralis, cornu occipitale ve cornu temporale’nin birlestigi yere trigonum collaterale
denir. Ventriculus lateralis’ler foramen interventrikulare aracigi ile ventriculus

tertius’a agilmaktadir (Arinci ve Elhan, 2014; Taner, 2013).
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Ventriculus Tertius

Ventrikul sisteminin diencephalon’daki her iki thalamus ve hypothalamus
arasinda, orta hatta bulunan pargasina ventriculus tertius denir. Arka boliimiinden
aquaductus cerebri (Sylvius kanali) araciligi ile ventriculus quartus’a baglanmaktadir
(Arinci ve Elhan, 2014; Taner, 2015).

Venrticulus tertius toplamda alti duvara sahiptir. On duvarmda lamina
terminalis ile commissura anterior, arka duvarinda commissura posterior,
commissura habenularis ve recessus pineale bulunmaktadir. Ust duvarda stria
medullaris thalamica bulunur. iki taraf birbirine adhesio interthalamica ile baglidir.
Alt duvarda 6nden arkaya dogru sirasiyla chiasma opticum, infundibulum, tuber
cinereum ve corpus mamillare’ler bulunur. Yan duvarlarda ise yukarida thalamus

asagida ise hypothalamus’un i¢ yiizleri vardir (Arinci ve Elhan, 2014; Taner, 2013).

Ventriculus Quartus

Cerebellum’un oniinde, medulla oblangatanin iist yarisinda ve pons’un
arkasinda yer alan ve kaudalinde medulla spinalis igerisinde bulunan canalis centralis
ile devam eden bosluga ventriculus quartus adi verilir. Ventriculus quartus’un
eskenar dortgen seklinde goriinen tabanina fossa rhomboidea denir. Tavanini ise
tegmentum ventriculi quarti olusturur. Yukarida aquaductus mesencephali
araciligiyla ventriculus tertius ile asagida medulla oblongata ve canalis centralis ile
devam eder. Ust-yan duvarlarin1 pedunculus cerebellaris superior, alt-yan kenarlarin
ise tuberculum gracile, tuberculum cuneatum ile pedunculus cerebellaris inferior
olusturur (Armnci ve Elhan, 2014; Taner, 2013).

Liquor Cerebrospinalis (Serebrospinal Sivi, Beyin-Omurilik Stvist, BOS)

Santral sinir sistemi ile santral sinir sistemini ¢evreleyen kemikler arasinda
olusabilecek mekanik etkilere kars1 koruyucu bir yastik fonksiyonu goren renksiz ve
berrak bir sividir. Igerisinde; inorganik tuzlar, kandaki miktarin yaris1 kadar glukoz

ve eser miktarda protein bulunur. Giinde ortalama 500-750 ml civarinda iiretilen

15



BOS’un biiyiikk bir kisminin kaynagi, ventriculus lateralis’lerde bulunan ependim
hiicreleridir (Arinci ve Elhan, 2014; Taner, 2013).

Spatium subarachnoideum, beyin ventrikiil’leri ve canalis centralis’de bulunan
BOS’un toplam miktar1 80-150 ml arasinda degigsmektedir (ortalama 130 ml). Beyin
ventrikiil’lerinde bu miktarin 15-40 ml’si bulunmaktadir. BOS’un devami spatium
subarachnoideum’da bulunur. Ependim hiicrelerinden salgilanan BOS, foramen
interventriculare’lerden ventriculus tertius’a gecer. Ventriculus tertius’da salgilanan
BOS’la birlikte aquaductus cerebri’den ventriculus quartus’a gecer. Ventriculus
quartus’un tavaninda bulunan apertura mediana ventriculi quarti (Magendi) ve
apertura lateralis ventriculi quartiler’den (Luschka) spatium subarachnoideum’a
geger. BOS, cerebellum’un ¢evresinden yukar1 yonde, medulla spinalis ¢evresinden
ise asagi yonde ilerler. Liquor cerebrospinalis’in normalden fazla iiretilmesi veya
emilimi yoniinde olusan bir sorundan dolay1 gerekenden fazla bulunmasi durumunda
granulationes arachnoidea aracilif ile absorbe olur. Beynin korunmasinda ¢ok etkili
olan BOS’un igerisinde bulunan beyin agirhigi 50 gr kadarken, BOS disinda bu
agirlik 1.500 gr olmaktadir (Arinci ve Elhan, 2014; Taner, 2013).

2.9. Stereoloji

‘Stereos’ Yunan dilinde li¢ boyutlu yapilar ifade etmek i¢in kullanilan bir
terimdir. Stereoloji, ti¢ boyutlu yapilarin, iki boyutlu olan kesitlerini kullanarak, o
yapida gercek boyutlara ait verilere ulasmamizi saglayan bilim dalidir. Stereoloji ile
bir yapinin ger¢ek boyutu hakkindaki nicel bilgilere nesnenin kesitleri kullanilarak
ulagilabilir (Akalan ve Demirkan, 2013).

Bir organ veya yapinin hacim ve yiizey alani gibi degerlerinin hesaplanmasi bu
yapinin i¢inde bulunan ve bu yapiy1 olusturan bilesenlerin hacim, alan, uzunluk vb.
gibi Ozelliklerinin hesaplanmasinda ve bir organ veya bir yapidaki toplam tanecik
sayisinin hesaplanmasinda kullanilan yontemler biitiiniidiir. Bir organ veya yapinin
hacmi ve bilesenlerinin hacmi morfometrik ¢alismalarda kullanilan 6nemli

terimlerdir (Canan, 2004).
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2.9.1. Stereoloji’nin Ozellikleri

Stereolojik yontemler kullanilirken iki 6nemli unsura dikkat edilmelidir. Bu
unsurlar; etkinlik ve tarafsizliktir. MR goriintii kesitlerinde Cavalieri yontemi
kullanilirken bu unsurlarin dikkate alinarak uygulanmasi bulgularin asil degerle
sistematik sapma gostermesini engelleyecektir (Akalan ve Demirkan, 2013; Odaci ve
ark., 2005).

Tarafsizlik

Tarafsizlik, herhangi bir sarta bagli olmadan, gercek degerden herhangi bir
sapma gosterilmemesi durumudur. Kullanilan yontemin teknik 6n kabuller sebebiyle
taraflilik gostermesi durumunda elde edilen sonug¢ genellikle asil degerden farkli
olabilmektedir. Tarafsizlik i¢in ana etken, Olglimii yapilan biyolojik yapinin her
yerine esit ornekleme sansinin verilmesi ve yapinin geometrik 6zellikleri hakkinda

onceden tahminlerde bulunulmamasi esasina dayanmaktadir (Keser, 2011).

Tarafsizlik konusunda iki nedenle hata yapilabilir. ilk olarak &lciimii yapilan
yapinin hep ayni noktasindan baglamak, tarafliliga neden olan sebeplerden birisidir.
Bu hataya sebebiyet vermemek icin Sistematik Rastgele Ornekleme (SRO)
yapilmalidir. ikinci hata nedeni ise 6lgii aletlerinin iyi kalibre edilmemesi sonucunda

olugsmaktadir (Keser, 2011).

Stereolojide kesinlik, ger¢ek degere istatistiksel olarak en yakin sonucu elde
etmek ile saglanabilir. Stereolojik yontemler matematiksel ispatlar 1s1ginda giivenilir

sonug vermektedir (Akalan ve Demirkan, 2013).

Etkinlik

Etkinlik, kisa zamanda Olciilen yapinin temel degerleri ile az degiskenlik
gosteren verilerin elde edilmesi olarak tanimlanmaktadir. Stereolojide az zamanda
yiikksek dogruluklu ve ¢ok is yapabilmek Onem arz etmektedir. Stereolojik
yontemlerin temelinde kisa zamanda ve nispeten daha az is yiikii ile dogruluk orani
yiiksek bulgular elde etmek vardir. Daha Once stereolojik yontemler ile yapilan

birgok ¢alisma MR goriintii kesitlerinde ve bilgisayarli tomografi (BT) ile elde edilen
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sonuglarin gergek deger ile istatistiksel bir fark gdstermemekte oldugunu ispat

etmistir (Diab ve ark., 1998; Ozcan 2017).

Sistematik Rastgele Ornekleme

SRO yapilirken &lciimii yapilacak yapinin tiim parcalarinin esit oranda
orneklenmeye dahil edilmesi 6nemlidir. Biyolojik ¢alismalarda ¢ok giivenilir olan bu
yontem hem sistematik hem de Olgimii yapilacak yapi icerisinde rastgele bir
numaradan baglanmasi ile uygulanabilmektedir (Akalan ve Demirkan, 2013;
Gundersen ve ark., 1999; Ozcan, 2017).

2.9.2. Stereolojik Yontemler

Cavalieri Prensibi

Italyan matematik¢i Bonoventura Cavalieri’nin yaklasik {i¢ yiiz yil 6nce
biyolojik yapilarin hacim hesaplamalar1 i¢in kullandigi yontemin ismi Cavalieri
Prensibi’dir. Bonoventura, bir yapinin hacminin o yapinin belirli araliklarla kesilmis
iki boyutlu kesitler ile hesaplanabilecegini ifade etmistir (Akalan ve Demirkan,
2013).

Bu yontem ile hacim hesaplamas: yapilirken bilgisayar destekli Planimetrik
hesaplamalar yapilabilecegi gibi ¢ok kullanilan ve etkinlik prensibine tiim yonlerden
uyan Noktali Alan Olgiim Cetveli’nde (NAOC) kullanilmaktadir (Akalan ve
Demirkan, 2013). NAOC; fotograf, mikroskop gériintiisii ve MR goriintii kesiti gibi

goriintiiler iizerinde kolay kullanilabilen bir cetveldir (Ozcan, 2017).

NAOC, esit araliklarla ayrilmis noktalardan olusan ve sistematik noktalarin
birbiri {izerine dizilmis seklidir. Bu sekilde tasarlanmis NAOC her bir ‘art1 (+)’
isaretinin orta noktasi cetvel lizerindeki bir noktanin varligini temsil eder. Buradaki
nokta ise dort nokta arasinda kalmis olan ‘bir birim cetvel alani’n1 (P(a))’ temsil
eder. P(a) alan1 hesaplanmak istenen bir kesit gorilintiisii iizerine rastgele
birakildiginda, kesitteki izdiistimii izerine denk gelen noktalarin sayist bu izdiistimiin
kesitte temsil ettigi alan ile dogru orantili olacaktir. Hesaplanmak istenen yapinin

izdlislimiiniin smirlar1 igine diisen nokta sayisinin toplami () Pi), P(a) ile ¢arpilirsa
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kesitteki izdlisgiimiin toplam alani (Ai) hesaplanmis olur (Sekil 2.1.). (Akalan ve
Demirkan; 2013 Ozcan, 2017).

+ + + + + + +
+ + + + + + +
+ + + + + + +
LR L
o

+ + + =+ + +
+ + + + + + +
+ + + + + + +
+ + + + + + +
+ + + + + + +

+ + + + + +

+

Sekil 2.1. Yiizey alan1 hesaplamada kullanilan NAOC.

Ai =) Pix P(a) (Akalan ve Demirkan, 2013).

W . SU x d* ZP
=1X SL X

Bu formiilde; V; hacim, t; kesit kalinhgi, d; NAOC’de iki nokta aras1 mesafe,
SU; skala {initesi, SL; skala uzunlugu, XP; tiim kesitlerde hesaplanan nokta

sayilarmin toplamini ifade eder (Ozcan, 2017).

Dilimleme yontemi kullanilarak yapilan ¢alismalarin postmortem caligmalar
olma zorunlulugu tasimasina ragmen radyolojik goriintiileme yontemi kullanilarak
bu durum agilmaktadir. Radyolojik goriintiileme sistemleri ile birbirine paralel olarak
alian goriintiilerde, hacim hesaplamalarinda kullanilmak i¢in gelistirilmis bilgisayar
programlar1 yardimiyla hata paymi en aza indirerek hacim hesaplamasi yapilabilir

(Gundersen ve ark., 1988; Odac1 ve ark., 2005).
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Hata Katsayisinmin (CE) Hesaplanmasi

Stereolojik  yontemlerin  morfometrik ¢alismalarda tercih edilmesinin
sebeplerinden birisi de Ongoriillen hata katsayisi ile c¢alisilabilmesidir. Cavalieri
prensibinde hata katsayisi hesaplanirken, kesit sayisinin ve kesitler tlizerindeki
sayilan nokta sayisinin yeterli olup olmadigi bulunur. Hedeflenen hata katsayisi elde
edilirse caligmaya devam edilir fakat dngoriilenden farkli hata katsayisi elde edilirse
kesit sayisi ve nokta sikliginin yeterliligi degistirildikten sonra hesaplamaya devam
edilir. Burada yapilan islem {ic asamada gerceklesmektedir (Keser, 2011; Ozcan,
2017; Taman, 2011).

Karmagiklik (Noise) Degerinin Bulunmast

Karmasiklik degerinin bulunmasi i¢in kulllanilan formdil:

Noise = 0.0724 x (b/v/a)x [nx Z P

Formiilde; n; kesit sayisi, a; hesaplanacak yapimnin yiizey alani, b; yapmin
kenar uzunlugu, Y P; tiim kesitlerde sayilan toplam nokta sayisi, 0,0724 sayisi; kesit
say1s1 hesaplamasinda kullamilan istatistiksel sabit, b/Va; kesit goriintiilerinden ortaya
¢ikan izdiisim seklinin siirlarinin karmagsiklik 6lgiistinii gostermektedir (Odaci ve

ark., 2005; Ozcan, 2017).

Toplam Alan Degiskenligi (Varyanst, Varsgo)

Cavalieri prensibi kullanilarak yapilan hesaplamalarda kullanilan goriintii
sayisinin yeterliligi asagidaki formiil kullanilarak hesaplanmaktadir (Keser, 2011;
Ozcan, 2017; Ozgelik ve ark., 2011; Taman, 2011).
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= || (3 P} — Noi )—(4 () PixPy))+() P Pl-+)]/12
2, a) [( X (Z Olse) X Z X 1 + Z X 2

Varggp (

L

Formiilde; n; kesit sayisi, Y. P?; i numarali kesitte sayilan nokta sayilarinin
karelerinin toplami, Y,(P;xP;,;); i numarali Kkesitte sayilan nokta sayisinin
kendisinden  sonraki  kesitte sayillan nokta sayisi ile  ¢arpimlarinin
toplamini, );(P;xP;,,); i numarali kesitte sayilan nokta sayilarinin kendilerinden iki

kesit sonra gelen kesitte sayilan nokta sayilarinin ¢arpimlarinin toplamini ifade

etmektedir (Odac1 ve ark., 2005; Ozcan, 2017).

Toplam Nokta Sayisinin (_P) Toplam Degiskenligi (Varyansi)

Hata katsayist hesaplanirken kullanilan iiglincii asamadir. Ik  iki

hesaplamalardaki sonuglar toplanarak toplam varyans degerinin sonucuna ulasilir

(Odaci ve ark., 2005; Ozcan, 2017).

Toplam Varyans = Noise + Varggj

Toplam varyans hesaplandiktan sonra;

_ JToplamVaryans
CE (Z P)= o

formiilii ile hata katsayis1 hesaplanmaktadir.

Planimetri Yontemi

Planimetri, 6l¢limii yapilmak istenen yapinin iz diisiim alan1 ve uzunlugu gibi
degiskenleri yar1 otomatik, tam otomatik program ya da materyaller ile sinirlari
cizilerek yapilan hacim hesaplama yontemine denir. Planimetrik hesaplamalarda
kullanilan birgok bilgisayar programi iicretsiz olarak elde edilebilmektedir (Ozcan,

2017).
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Planimetri Yontemi ile Hacim Hesaplamast

Planimetri yontemi ile hacim 06l¢iimii yapilirken 6l¢iimii yapilacak yapinin
kesit kalinliklar1 (t) ve her bir kesitin ylizey alani (a;+ay+...a,=)_A) ¢arpilarak sonug
elde edilir (Ozcan, 2017).

V=tfo-l

Bu formiilde; V; ol¢iimii yapilan yapmin hacmi, t; kesit kalinliklarini, ) A4;

yiizey alanlari toplamini ifade eder (Ozcan, 2017).

Cavalieri ve Planimetri yontemlerini karsilastiran ¢alismalarda iki yontemin de
kullanilarak hacim hesaplamasinin yapilmast sonucunda anlamli bir fark elde
edilmedigi bildirilmistir ancak etkinlik prensibi bakimindan daha kisa siirede 6lgme
islemi yapmak adina Cavalieri prensibinin daha kullanigh oldugu ifade edilmistir
(Keser, 2011; Ozcan, 2017).
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3. GEREC ve YONTEM

Retrospektif olan calismamizda yapilan Olglimler icin gerekli olan MR
goriintiilerinin  kullanim1 hakkinda Balikesir Universitesi Tip Fakiiltesi Klinik
Arastirmalar Etik Kurulu’ndan 25.04.2018 tarihinde 2018/87 karar numarasi ile onay

alinmustir.

Calismamizda, Balikesir Universitesi T1ip Fakiiltesi Uygulama ve Arastirma
Hastanesi Noroloji Poliklinigine Aralik 2016 ile Agustos 2017 tarihleri arasinda
basvuran ve AH tanist almis 25 hasta (20 kadin, 5 erkek) ve goniillii katilimct olan
10 saglikli (8 kadin, 2 erkek) bireye ait T2 agirlikli beyin MR goriintiileri kullanilda.
Bu goriintiiler {izerinde sag ve sol beyin hemisferleri, ventriculus lateralis,

ventriculus tertius ve ventriculus quartus hacimlerinin 6l¢iimleri yapildi.

Calismamizdaki tim bireylere mini mental test (MMT) uygulandi. MMT,
noropsikiyatrik muayenelerde biligsel diizeyin belirlenmesinde kullanilmakadir. Bu
testte klinik sendromlarin ayrilmasi i¢in bir¢ok soru bulunmaktadir ve 30 dakika siire
verilerek hastalarin testi tamamlamasi beklenir (Giilgen ve ark., 2002). MMT’de otuz
soru bulunmaktadir ve her dogru cevap 1 puan degerindedir.Calismamizda
uygulanan MMT sonucunda ise hasta grubundaki bireyler 20,28 + 7,45 puan
degerinde puan alirken kontrol grubundaki bireyler 29,50 + 0,52 puan aldilar.
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Hasta grubunun ¢alismaya dahil edilme kriterleri;

e Bireyin AH tanisi almis olmast,

e  MMT puaninin 27’°den diisiik olmast,

e Bellek ile ilgili bozukluklara neden olabilecek psikiyatrik durumlarin
dislanmig olmast,

e Biligsel aktiviteyi etkileyebilecek es zamanli diger metabolik
hastaliklarin olmamasi,

e Gorsel-mekansal bozukluklar ve kognisyonda belirgin degisikliklerin

gbzlenmesi.

MR Protokolii

Calismamizda kullanilan MR goriintii ¢ekimleri 1,5 Tesla iinitesinde (Philips,
Ingenia, 2013) yapildi. T2 agirlikli multipolar turbo spin eko sekansinda Voxel
boyutu: 1x1x1 mm, kesit kalinligi: 0,8 — 1,1 mm, GAP:0 mm ECho time (TE): 3,4
ms, FoV: 250 x 250, Matriks: 228x228, Repetition time (TR): 7,0 ms olan koronal

planda bulunan goriintiiler alindi.

Hacim Hesaplama Yéntemleri

Calisma gruplarinda toplam beyin, ventriculus lateralis, ventriculus tertius ve
ventriculus quartus hacimlerinin hesaplanmasinda stereolojik yontemlerden Cavalieri

(Nokta Sayim Yontemi) ve Planimetri yontemleri kullanildi.

3.1. Cavalieri Yontemi

Tiim bireylere ait toplam beyin hacmi, ventriculus lateralis, ventriculus tertius
ve ventriculus quartus hacimlerinin hesaplanmasinda smirlarin net olarak
belirlenebilmesi i¢in ‘Insan Kesitsel Anatomi Atlas1’ (Ellis ve ark., 2007), ‘Kafa ve

Beyin Anatomisinin Radyolojik Atlas1” kullanildi (Gallucci ve ark., 2007).

Tiim bireylerde rastgele sirali Orneklem kurali uygulandi. MR goriintii

kesitlerinin kalinlig1 tiim bireyler arasinda farkli olmakla birlikte 0,8 mm — 1 mm

arasinda degismekteydi. Toplam beyin hacmi olgiiliirken, %4 oraninda 6rneklem
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yapilarak 120 MR gorintii  kesiti 40 kesite indirildi. Ventriculus lateralis
Ol¢iimlerinde ise 1/3 oraninda yapilan orneklem ile 60 MR goriintii kesiti sayisi
20’ye indirildi. Ventriculus tertius ve ventriculus quartus i¢in herhangi bir 6rneklem

yapilmadi. S6z konusu bolgelere ait tiim kesitler 6l¢lime dahil edildi.

NAOC, olciimii yapilacak bdlgeye gore secildi. Toplam beyin hacim
hesaplamas1 yapilirken iki nokta arasi 1,2 cm olan, ventriculus lateralis hacim
hesaplamasi yapilirken ise iki nokta aras1 0,6 cm araliginda olan NAOC kullanilda.

Ventriculus tertius ve quartus i¢in ise 0,3 cm’lik NAOC kullanilds.

3.1.1. Cavalieri Yontemi ile Toplam Beyin Hacmi Hesaplanmasi

Calismamizda toplam beyin hacmi icin sag ve sol hemisferler bilateral olarak
Olciilmiis ve elde edilen degerler toplanmistir. Hemisferlerin 6l¢iimii yapilirken, alt
siir olarak diencephalon’u mesencephalon’dan ayiran hat belirlendi. Toplam
intrakranial hacim hesaplamasi yapilmadigi i¢in cerebellum hesaplama disinda

birakildi (Mackay ve ark., 1998).

MR gériintiileri {izerine NAOC rastgele atildi ve bu islem her kesit icin tekrar
yapildi. Ol¢iimii yapilan olusum iizerine diisen nokta sayis1 kaydedildi. Nokta sayim1
yapilirken, NAOC’deki (+) isaretinin sadece sol alt kdsesi siirekli nokta olarak
kullanilarak sayim tarafliligi 6nlendi (Sekil 3.1.).

25



3 tmagel —

Edt image Process Analyze Plgins Window Help

Sekil 3.1. MR goriintii kesiti iizerine atilan NAOC.

3.1.2. Cavalieri Yontemi ile Ventrikiil Hacmi Hesaplanmasi

Cavalieri yontemi ile ventriculus lateralis’lerin hacim hesaplamasi, sag ve sol
ventriculus lateralis’lerin hacimlerinin bilateral olarak hesaplanmasi ve sonuglarin
toplanmasi ile yapildi. Ventriculus tertius ve ventriculus quartus hacimlerinin
hesaplanmasinda ise rastgele sirali drneklem yapilmadan tiim goriintiilerde 6l¢iimler

yapildi.

NAOC ile nokta sayimi gerceklestirildikten sonra Sekil 3.2.’deki formiil

kullanilarak hacim hesaplamasi ger¢eklestirildi.

Vet [Sde]2 ZP
=tx SL X

Sekil 3.2. NAOC kullanilarak hacim hesaplama formiilii.

Formiilde; V; hacim, t: kesit kalinligi, SU; kullanilan skalanin birimi, SL;
goriintiide kullanilan skalanin cetvel ile dlgiilen uzunlugu, d; NAOC deki iki nokta
arasindaki mesafe, ) P; 6lciilmekte olan alanin tiim kesitlerdeki toplam nokta sayisin

ifade eder.
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Formiil kullanimu ile ilgili 6rnek; ventriculus tertius hacmi; t degeri 0,09 cm,
Su degeri 10 cm, SL degeri 8,4 cm, d degeri 0,3 cm ve > P degeri 305 olan bir
bireyde yukarida belirtilen formiil ile yapilan hacim hesaplamasi sonucu 3,50 cm®

olarak hesaplanmistir (Sekil 3.3.).

S LILZI R

V =0,09x [0,3571]? Z 305
V = 0,09x0,1225x Z 305

V = 0,00099x z 305

V =3,5cm3

Sekil 3.3. Cavalieri yontemi kullanilarak ventriculus tertius’un hacim hesaplamasi.

3.2. Planimetri Yontemi ile Hacim Hesaplanmasi

Planimetri yontemi ile yapilan hacim hesaplamalari, Amerikan Ulusal Saglik
Enstitiisii (NIH) tarafindan gelistirilmis, herhangi bir isletim sisteminde g¢alisabilen
ImageJ® Versionl.47v adli program (http://imagej.nih.gov/ij/download.html) ile
yapildi (Abramoff ve ark., 2004).

DICOM (Digital Imaging and Communications in Medicine) formatindaki
beyin MR goriintiilerinin koronal kesitleri, ticretsiz olarak elde edilen RadiAnt
DICOM Viewer isimli goriintiileme programi araciligi ile acildi (RadiAnt DICOM
Viewer User Manual). Program ile agilan tiim goriintiiler, yeni bir klasor olusturulup
JPEG (Joint Photographic Experts Group) formatinda disa aktarildi. Planimetri

yontemi kullanilarak yapilan hacim hesaplamalarinda, ¢alismaya dahil edilen tiim

27


file:///C:/ßeriL/AppData/Roaming/Microsoft/Word/(http:/imagej.nih.gov/ij/download.html)

bireylere ait daha onceden JPEG formatina doniistiiriilmiis T2 agirlikli koronal
plandaki MR kesit goriintiileri Image J programina aktarildi. Image J programinda
birlestirilen goriintiiler %86,9 oraninda biiyiitiiliip, kesitlerdeki biiylimenin istatistik
acidan herhangi bir hesap hatasina sebep olmamasi i¢in kalibre edildi. Kalibrasyon
islemi yapilirken MR gorintii kesitinde bulunan cetvelde iki birimlik mesafe
isaretlenip ‘Analyze’ sekmesinde bulunan ‘Set Scala’ tiklanip ‘Known distance’

alanina ‘2’°, ‘Unit of length’ alanina ise ‘cm’ yazildi (Sekil 5.).

¢ Stack (36.9%) ¢ Image) = X
; 1280x720 pixels; RGB; 39MB File Edit Image Process Analyze Plugins Window Help

Oola|ofg 4] |Ala olT] s|d]e]#| | |~

{ setscie BALIKESIR UNIVERSITESI H,
- 537630204
MR, BEYIN
Dianeinpies: 102158 V3D_Brain_VIEW_T2 MPR COR
Known distance: |2
Pixel aspectratio: [1.0

Unitof length: |cm

Clickto Remove Scale

[ Global

Scale: 35.1079 pixelsicm

Sekil 3.4. Image J programinda kalibrasyon isleminin ikinci asamasi.

Planimetri yontemi ile ol¢iim yapilirken, Image J program meniisiinden
‘Polygon Selections’ tiklanip fare yardimui ile elle sag ve sol beyin hemisfer sinirlart
sekil 3.5. ve sekil 3.6.; sag ve sol ventriculus lateralis sinirlart sekil 3.7. ve sekil 3.8.;
ventriculus tertius smir sekil 3.9.; ventriculus quartus sinir1 ise sekil 3.10.’daki gibi

cizilerek 6l¢iim yapildi.
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Sekil 3.6. Planimetri yontemine goére sol beyin hemisferinin sinirlarinin ¢izilmesi.
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Sekil 3.7. Planimetri yontemine gore sag ventriculus lateralis sinirlarinin gizilmesi.
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Sekil 3.8. Planimetri yontemine gore sol ventriculus lateralis sinirlarinin gizilmesi.
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Sekil 3.10. Planimetri yontemine gore ventriculus quartus sinirlarinin gizilmesi.
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Olgiimii yapilacak yapmin smirlart manuel olarak ¢izilerek o6ncelikle
ilgilenilen yapiya ait her bir kesitin yiizey alan1 hesaplandi. Daha sonra elde edilen
veriler Microsoft Office Excel programina kaydedilip Planimetrik hacim hesabinda

kullanilan formiil ile beyin ve ventrikiillerin hacmi hesaplandi (Sekil 3.11.).

V= txZA

Sekil 3.11. Planimetri yontemi ile hacim hesaplama formiilii (Sahin ve ark., 2007).

Formiilde; t ile kesit kalinligi, her bir kesitin yiizey alanlar1 ise

(artaxt...an=> A) ile ifade edilir.

Kontrol veya hasta grubundan bir bireyde 6l¢iilmek istenen yapinin hacmi;
tiim kesitlerde dlgiilen yiizey alanlarnm ‘cm? cinsinden toplanmasi, ‘cm’ birimli

kesit kalinlig1 ile carpilmasi sonucu ‘cm®” olarak hesaplanmustur.

Bilesen Hacim Orani Hesaplanmast

Tim bireyler igin; sag ve sol beyin hemisferleri, sag ve sol ventriculus
lateralis’ler, ventriculus tertius ve ventriculus quartus hacimleri Cavalieri ve
Planimetri yontemleri kullanilarak hesaplandi ve bu bdlgelerin hacim oram

hesaplamalar1 sekil 3.12°deki formiile gére yapildi.

P(Y) Y. Py ReferansuzaydaYbileseninhacmi
P(ref) Y. Prs Referansuzaymhacmi

Vy(Y,ref) =

Sekil 3.12. Bilesen hacim oran1 hesaplama formiilii (Ozcan, 2017).

Formiilde ifade edilen referans uzayin hacmi sag ve sol beyin hemisferlerinin
toplam hacmi alinirken, ventriculus lateralis’ler, ventriculus tertius ve ventriculus
quartus hacmi ise referans bilesenin hacmi olarak alindi. Sonug¢ olarak toplam

ventriculus lateralis, toplam ventriculus tertius ve ventriculus quartus hacminin
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toplam beyin hacmine orani hesaplandi. Hesaplanan bu oran % olarak ifade edilerek

0 ile 1 arasinda bir deger bulundu.

Verilerin Istatistiksel Olarak Degerlendirilmesi

Tiim hacimsel veriler, ortalama + standart sapma (SS) olarak ifade edildi.
Yontemlerin karsilagtirilmasinda Bland-Altman Testi kullanildi (Altman ve Bland
1983, Bland ve Altman 1986). Degiskenler arasi iliskilerin incelenmesinde Pearson
korelasyon katsayisi hesaplandi ve gruplarin karsilagtirillmasinda ise bagimsiz
orneklem t-testi kullanildi. Analizler, NCSS (Number Cruncher Statistical System)

stirim 11 kullanilarak gergeklestirilmistir.
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4. BULGULAR

Calismamiz, 25 hasta ve 10 saglikli bireyden olusmaktadir. Hasta ve kontrol
grubundaki bireylere MMT uygulandi. Hasta grubunda MMT ortalamasi 20,28 +
7,45 iken kontrol grubunda 29,50 + 0,52 olarak tespit edildi.

Parametreler Hasta Kontrol |
Yas 68 £ 8 66 +7
MMT 20,28 + 7,45 29,50 +0,52
Cinsiyet 25 (20/5) 10 (8/2)

Tablo 4.1. Hasta ve kontrol grubuna ait sosyodemografik veriler.

4.1. Korelasyon Analizleri ile Elde Edilen Bulgular
Toplam Beyin Hacminin Yas ve MMT Puanu ile Korelasyonu

Cavalieri yontemine gore yapilan 6l¢timlerde; toplam beyin hacmi ile MMT
arasinda pozitif korelasyon gozlendi ve elde edilen deger istatistiksel acidan anlamli
bulundu (p<0,05) (Sekil 4.2.; Tablo 4.3.). Yas ile toplam beyin hacmi arasinda ise
negatif korelasyon oldugu, yas arttikga toplam beyin hacminde azalma oldugu

gozlense de bu sonug istatistiksel yonden anlamli bulunmadi (Sekil 4.2.; Tablo 4.3.).
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Sekil 4.1. Cavalieri yontemi ile dlgiilen toplam

Sekil 4.2. Cavalieri yontemi ile 6lgiilen
beyin hacminin MMT ile korelasyon grafigi.

toplam beyin hacminin yas ile korelasyon
grafigi.

TBCAV: Cavalieri Yontemi ile hesaplanan toplam beyin hacmi.

Planimetri yontemine gore yapilan 6l¢timlerde toplam beyin hacmi ile MMT
arasinda pozitif korelasyon gbzlendi ve elde edilen deger istatistiksel agidan anlamli
bulundu (p<0,05) (Sekil 4.3.; Tablo 4.2.). Yas ile toplam beyin hacmi arasinda ise

negatif korelasyon oldugu fakat bunun istatistiksel yonden bir anlam ifade etmedigi

tespit edildi (Sekil 4.4.; Tablo 4.3.).

TBPLAN vs. MMT
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Sekil 4.3. Planimetri yontemi ile 6lgiilen toplam

beyin hacminin MMT ile korelasyon grafigi.
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Sekil 4.4. Planimetri yontemi ile 6lgiilen toplam

beyin hacminin yas ile korelasyon grafigi.



SAHCAV

Sag Beyin Hemisfer Hacminin Yas ve MMT Puanu ile Korelasyonu

Cavalieri yontemi ile yapilan sag beyin hemisfer hacmi ile MMT arasinda
pozitif korelasyon oldugu gozlendi ve elde edilen deger istatistiksel agidan anlaml
bulundu (p<0,05) (Sekil 4.5.; Tablo 4.2.). Yas ile iliski hesaplandiginda ise negatif
korelasyon oldugu tespit edildi fakat bu durum istatistiksel olarak anlamli bulunmadi
(Sekil 4.6.; Tablo 4.3.).

SAHCAV vs. MMT SAHCAV vs. YAS
700 700 4
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MMT YAS
Sekil 4.5. Cavalieri yontemi ile 6lgiilen sag Sekil 4.6. Cavalieri yontemi ile 6lgiilen sag
beyin hemisfer hacminin MMT ile korelasyon beyin hemisfer hacminin yas ile korelasyon
grafigi. grafigi.

SAHCAV: Cavalieri Yontemi ile hesaplanan sag beyin hemisfer hacmi.

Planimetri yontemi ile yapilan 6l¢timlerde sag beyin hemisfer hacim ile MMT

arasinda pozitif korelasyon oldugu gozlendi ve elde edilen deger istatistiksel acidan
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SAHPLAN

anlamli olmadig1 bulundu (Sekil 4.7.; Tablo 4.2.). Yas ile sag beyin hemisfer hacmi
arasinda ise negatif korelasyon oldugu, yas arttikca sag beyin hemisfer hacminde

azalma oldugu gozlense de bu sonug istatistiksel yonden anlamli bulunmadi (Sekil

4.8.; Tablo 4.3.).

SAHPLAN vs. YAS
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Sekil 4.7. Planimetri yontemi ile 6lgiilen sag beyin Sekil 4.8. Planimetri yontemi ile 6lgiilen sag beyin
hemisfer hacminin MMT ile korelasyon grafigi. hemisfer hacminin yas ile korelasyon grafigi.

SAHPLAN: Planimetri Yontemi ile hesaplanan sag beyin hemisfer hacmi.

Sol Beyin Hemisfer Hacminin yas ve MMT puani ile korelasyonu

Cavalieri yontemine gore yapilan 6l¢iimlerde sol beyin hemisfer hacmi ile
MMT arasinda pozitif korelasyon gézlendi ve elde edilen deger istatistiksel agidan
anlamli bulundu (p<0,05) (Sekil 4.9.; Tablo 4.2.). Yas ile sol beyin hemisfer hacmi
arasinda ise negatif korelasyon oldugu, yas arttik¢a sol beyin hemisfer hacminde

azalma oldugu gozlense de bu sonug istatistiksel yonden anlamli bulunmadi (Sekil
4.10.; Tablo 4.3.).
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Sekil 4.10. Cavalieri yontemi ile olgilen sol

Sekil 4.9. Cavalieri yontemi ile 6lgiilen sol
beyin hemisfer hacminin MMT ile korelasyon
grafigi.

beyin hemisfer hacminin yas ile korelasyon
grafigi.

SOHCAV: Cavalieri Yontemi ile hesaplanan sol beyin hemisfer hacmi.

Planimetri yontemine gore yapilan 6lgiimlerde sol beyin hemisfer hacmi ile
MMT arasinda pozitif korelasyon oldugu gozlendi ve elde edilen deger istatistiksel
acidan anlamli bulundu (p=0,01) (Sekil 4.11.; Tablo 4.2). Yas ve sol beyin hemisfer
hacmi arasinda ise negatif korelasyon oldugu, yas arttikca sol beyin hemisfer
hacminin azaldigi gozlense de bu sonug istatistiksel yonden anlamli bulunmadi

(Sekil 4.12.; Tablo 4.3.).
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Sekil 4.11. Planimetri yontemi ile dlgiilen sol
beyin hemisfer hacminin MMT ile korelasyon
grafigi.

Sekil 4.12. Planimetri yontemi ile 6lgiilen sol
beyin hemisfer hacminin yag ile korelasyon
grafigi.

SOHPLAN: Planimetri Yontemi ile Hesaplanan sol beyin hemisfer hacmi.
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Tablo 4.2. Beyin ve ventrikiillerin hacmi ile MMT skoru arasindaki iligki

Olciimler Cavalieri Planimetri
r P r Y

Toplam beyin hacmi (cm®) 0,46 0,02 0,50 0,01
Sag hemisfer hacmi (cm3) 0,43 0,03 0,35 0,07
Sol hemisfer hacmi (cm®) 0,45 0,02 0,61 0,00
Toplam V. lateralis hacmi (cm®) -0,15 0,45 -0,45 0,02
Sag V. lateralis hacmi (cm®) -0,10 0,61 -0,49 0,01
Sol V. lateralis hacmi (cm®) -0,19 0,34 -0,40 0,04
V. tertius hacmi (cm®) -0,00 0,97 -0,16 0,41
V. quartus hacmi (cm®) -0,30 0,13 -0,30 0,13
Toplam V. lateralis / Toplam beyin -0,30 0,14 -0,56 0,00
hacim orani

Sag V. lateralis / Sag beyin hemisfer -0,26 0,20 -0,56 0,00
hacim orani

Sol V. lateralis / Sol beyin hemisfer -0,33 0,10 -0,53 0,00
hacim orani

V. tertius / Toplam beyin hacim -0,21 0,30 -0,29 0,15
orani

V. quartus / Toplam beyin hacim -0,64 0,00 -0,50 0,01
orani
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Tablo 4.3. Cavalieri ve Planimetri yontemleri ile yas arasindaki iliski.

Ol¢iimler Cavalieri Planimetri
r Y r Y

Toplam beyin hacmi (cm®) -0,05 0,76 0,03 0,85
Sag hemisfer hacmi (cm3) 0,03 0,83 -0,03 0,86
Sol hemisfer hacmi (cm®) -0,14 0,41 0,09 0,57
Toplam ventriculus lateralis hacmi 0,32 0,06 0,21 0,21
(cm’)
Sag ventriculus lateralis hacmi (cm®) 0,37 0,02 0,25 0,13
Sol ventriculus lateralis hacmi (cm®) 0,24 0,15 0,17 0,31
Ventriculus tertius hacmi (cm®) 0,35 0,03 0,50 0,00
Ventriculus quartus hacmi (cm®) 0,17 0,31 0,21 0,20
Toplam ventriculus lateralis / 0,32 0,05 0,17 0,30
Toplam beyin hacim orani
Sag ventriculus lateralis / sag beyin 0,36 0,03 0,21 0,21
hemisfer hacim orani
Sol ventriculus lateralis / sol beyin 0,26 0,12 0,13 0,44
hemisfer hacim orani
Ventriculus tertius / Toplam beyin 0,33 0,04 0,50 0,00
hacim orani
Ventriculus quartus/ Toplam beyin 0,20 0,24 0,13 0,43

hacim orani

Toplam Ventriculus Lateralis Hacminin Yas ve MMT Puanu ile Korelasyonu

Cavalieri yontemine goére yapilan Ol¢iimlerde toplam ventriculus lateralis
hacmi ile MMT arasinda negatif korelasyon oldugu goriildi ve bu ifadenin
istatistiksel yonden anlam ifade etmedigi tespit edildi (Sekil 4.13.; Tablo 4.2.)
Toplam ventriculus lateralis hacmi ile yas arasinda ise pozitif korelasyon oldugu, yas
artttkca ventriculus lateralis hacminde artma oldugu goézlense de bu sonug

istatistiksel yonden anlamli bulunmadi (Sekil 4.14.; Tablo 4.3.).

40



TLVCAV vs. YAS
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Sekil 4.13. Cavalieri yontemi ile 6lgiilen toplam Sekil 4.14. Cavalieri yontemi ile dlgiilen
ventriculus lateralis hacminin MMT ile korelasyon toplam ventriculus lateralis hacminin yas

grafigi. ile korelasyon grafigi.

TLVCAYV: Cavalieri Yontemi ile hesaplanan toplam ventriculus lateralis hacmi.

Planimetri yontemine gore hesaplanan toplam ventriculus lateralis hacmi ile
MMT arasinda negatif korelasyon oldugu goézlendi ve elde edilen deger istatistiksel
acidan anlamli bulundu (p<0,05) (Sekil 4.15.; Tablo 4.2.). Yas ile toplam ventriculus
lateralis hacmi arasinda ise pozitif korelasyon oldugu, yas arttikga ventriculus
lateralis hacminde de artma oldugu gozlense de bu sonug istatistiksel yonden anlamli

bulunmadi (Sekil 4.16.; Tablo 4.3.).
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Sekil 4.15. Planimetri yontemi iledlgiilen Sekil 4.16. Planimetri yontemi ile olgiilen
toplam ventriculus lateralis hacminin MMT ile toplam ventriculus lateralis hacminin yas ile
korelasyon grafigi. korelasyon grafigi.

TLVPLAN: Planimetri Y6ntemi ile hesaplanan toplam ventriculus lateralis hacmi.
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Sag Ventriculus Lateralis Hacminin Yas ve MMT Puanu ile Korelasyonu

Cavalieri yontemine gore yapilan Olglimlerde sag ventriculus lateralis ile
MMT arasinda negatif korelasyon oldugu gozlendi ve elde edilen deger istatistiksel
acidan anlamli bulunmadi (Sekil 4.17.; Tablo 4.2.). Yas ile sag ventriculus lateralis
hacmi arasinda ise pozitif korelasyonun oldugu, yas arttikga ventriculus lateralis
hacminin de arttig1 gbzlendi bu sonug istatistiksel yonden anlamli bulundu (p<0,05)

(Sekil 4.18.; Tablo 4.3.).
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Sekil 4.17. Cavalieri yontemi ile 6lgiilen sag Sekil 4.18. Cavalieri yontemi ile 6lgiilen sag
ventriculus lateralis hacminin  MMT ile ventriculus  lateralis hacminin  yag ile
korelasyon grafigi. korelasyon grafigi.

LVSAGCAYV: Cavalieri Yontemi ile hesaplanan sag ventriculus lateralis hacmi.

Planimetri yontemine gore yapilan 6l¢iimlerde sag ventriculus lateralis hacmi
ve MMT arasinda negatif korelasyon oldugu gozlendi ve elde edilen deger
istatistiksel yonden anlamli bulundu (p=0,01) (Sekil 4.19.; Tablo 4.2.). Yas ile sag
ventriculus lateralis hacmi arasinda ise pozitif korelasyon oldugu, yas arttikca sag
ventriculus lateralis hacminde de artma oldugu goézlense de bu sonug istatistiksel

yonden anlamli bulunmadi (Sekil 4.20.; Tablo 4.3).
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LVSAGPLAN vs. MMT
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Sekil 4.19. Planimetri yontemi ile 6lgiilen sag Sekil 4.20. Planimetri yontemi ile 6lgiilen
ventriculus lateralis hacminin  MMT ile sag ventriculus lateralis hacminin yag ile
korelasyon grafigi. korelasyon grafigi.

LVSAGPLAN: Planimetri Yontemi ile hesaplanan sag ventriculus lateralis hacmi.

Sol Ventriculus Lateralis Hacminin Yas ve MMT Puant ile Korelasyonu

Cavalieri yontemine gore yapilan 6lgiimlerde sol ventriculus lateralis hacmi
ille MMT arasinda negatif korelasyon oldugu goézlendi ve elde edilen deger
istatistiksel agidan anlamli bulundu (Sekil 4.21.; Tablo 4.2.). Yas ile sol ventriculus
lateralis hacmi arasinda ise pozitif korelasyonun oldugu, yas arttik¢a sol ventriculus
lateralis hacminde de artma oldugu g6zlense de bu sonug istatistiksel yonden anlamli

bulunmadi (Sekil 4.22.; Tablo 4.3.).
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Sekil 4.21. Cavalieri yontemi ile Olgiilen sol Sekil 4.22. Cavalieri yontemi ile olgiilen
ventriculus lateralis hacminin MMT ile korelasyon sol ventriculus lateralis hacminin yas ile
grafigi. korelasyon grafigi.

LVSOLCAV: Cavalieri Yontemi ile hesaplanan sol ventriculus lateralis hacmi.

Planimetri yontemine gore yapilan 6l¢iimlerde sol ventriculus lateralis hacmi
ile MMT arasinda negatif korelasyon oldugu gozlendi ve elde edilen bu degerin
istatistiksel agidan anlamli oldugu tespit edildi (p<0,05) (Sekil 4.23.; Tablo 4.2.). Yas
ile sol ventriculus lateralis hacmi arasinda pozitif korelasyon bulunmaktadir fakat bu

sonug istatistiksel olarak anlamli degildir (Sekil 4.24.; Tablo 4.3.).

44



LVSOLPLAN

60

50 4

40

30 4

20

LVSOLPLAN vs. MMT

MMT

Sekil 4.23. Planimetri yontemi ile 6lgiilen sol
in MMT ile

ventriculus

lateralis

hacmin

korelasyon grafigi.

LVSOLPLAN

60

50

40

30

204

LVSOLPLAN vs. YAS

° ® o
°
[ ) ° N °
e © o ®
L Y
°
s ®
°
° ° °
. . . . . )

50 55 60 65 70 75 80

YAS

Sekil 4.24. Planimetri yontemi ile dlgiilen
sol ventriculus lateralis hacminin yas ile
korelasyon grafigi.

LVSOLPLAN: Planimetri Yontemi ile hesaplanan sol ventriculus lateralis hacmi.

Ventriculus Tertius Hacminin Yas ve MMT Puanu ile Korelasyonu

Cavalieri yontemine gore yapilan Ol¢iimlerde ventriculus tertius hacmi ile

MMT arasinda negatif korelasyon gozlendi ve elde edilen degerin istatistiksel acidan

anlam ifade etmedigi tespit edildi (Sekil 4.25.; Tablo 4.2.). Yas ile ventriculus tertius

hacmi arasinda ise pozitif korelasyon oldugu, yas arttikca ventriculus tertius

hacminde artma oldugu gozlendi. Bu korelasyonun istatistiksel olarak anlamli oldugu
sonucuna varildi (p<0,05) (Sekil 4.26.; Tablo 4.3.).
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UCVCAV vs. MMT
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Sekil 4.25. Cavalieri yontemi ile olgiilen Sekil 4.26. Cavalieri yontemi ile Slgiilen

ventriculus tertius hacminin  MMT ile ventriculus  tertius hacminin yas ile

korelasyon grafigi. korelasyon grafigi.

UCVCAV: Cavalieri Yontemi ile hesaplanan ventriculus tertius hacmi.

Planimetri yontemine gore yapilan olglimlerde ventriculus tertius hacmi ile
MMT arasinda negatif korelasyon oldugu goriildii ve elde edilen degerin istatistiksel
acidan anlamli olmadigi sonucuna varildi (Sekil 4.27.; Tablo 4.2.)). Yas ile
ventriculus tertius hacmi arasinda ise pozitif korelasyon oldugu, yas arttikca
ventriculus quartus hacminde de artma oldugu gozlendi. Bu sonucun istatistiksel
olarak anlamli oldugu hesaplandi (p<0,05) (Sekil 4.28.; Tablo 4.3).
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Sekil 4.27. Planimetri yontemi ile Olgiilen Sekil 4.28. Planimetri yontemi ile Olgiilen
ventriculus tertius hacminin MMT ile korelasyon ventriculus  tertius hacminin yas ile
grafigi. korelasyon grafigi.

UCVPLAN: Planimetri Yontemi ile hesaplanan ventriculus tertius hacmi.

Ventriculus Quartus Hacminin Yag ve MMT Puani ile Korelasyonu

Cavalieri yontemine gore yapilan dlglimlerde ventriculus quartus hacmi ile
MMT arasinda negatif korelasyon gozlendi ve elde edilen deger istatistiksel olarak
anlamli goriilmedi (Sekil 4.29.; Tablo 4.2.)). Yas ile ventriculus quartus hacmi
arasinda ise pozitif korelasyon oldugu, yas arttik¢a ventriculus quartus hacminin de
arttig1 gozlense de bu sonug istatistiksel olarak anlamli bulunmadi (Sekil 4.30.; Tablo
4.3.).
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DORTVCAV vs. MMT DORTVCAV vs. YAS
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Sekil 4.29. Cavalieri yontemi ile Olgiilen Sekil 4.30. Cavalieri yontemi ile olgiilen
ventriculus quartus hacminin  MMT ile ventriculus quartus hacminin yas ile
korelasyon grafigi. korelasyon grafigi.

DORTVCAV: Cavalieri Yontemi ile hesaplanan ventriculus quartus hacmi.

Planimetri yontemine gore yapilan 6lgimlerde ventriculus quartus hacmi ve
MMT arasinda negatif korelasyon oldugu goriildii ve bu sonug istatistiksel olarak
anlamli bulunmadi (Sekil 4.31.; Tablo 4.2.). Yas ile ventriculus quartus hacmi
arasinda ise pozitif korelasyon oldugu, yas arttikca ventriculus quartus hacminin
azaldig1 gozlense de bu sonug istatistiksel yonden anlamli bulunmad: (Sekil 4.32,;

Tablo 4.3.).
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DORTVPLAN vs. YAS
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Sekil 4.31. Planimetri yontemi ile Olgiilen Sekil 4.32. Planimetri yontemi ile Olgiilen
ventriculus quartus hacminin - MMT ile ventriculus  quartus hacminin  yas ile
korelasyon grafigi. korelasyon grafigi.

DORTVPLAN: Planimetri yontemi ile hesaplanan ventriculus quartus hacmi.
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4.2. Beyin ve Beyin Ventrikiillerinin Hacmi

Toplam Beyin Hacmi

Calismamizda, Cavalieri yontemi ile hesaplanan toplam beyin hacmi, hasta
grubunda 951,17 + 99,75 cm®, kontrol grubunda ise 994,61 + 51,22 cm® olarak
bulundu. Bu verilere gore; Cavalieri yontemi ile hesaplanan beyin hacminde hasta
grubunda %5 oraninda kiigilme gortldii. Fakat bu kiigiilme istatistiksel yonden
anlam ifade etmedi (Sekil 4.33., 4.34., 4.35.; Tablo 4.4.).

Kontrol Grubu Hasta Grubu
1100 - 1200 - °
— 5 1100
E) 1050 - g
©
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g T
T =S
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= % 800 4
< o g-
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900 T T { T T T T T T 700 T T T T T T T T T
1 5 10 25 50 75 90 95 99 1 5 10 25 50 75 90 95 99
Degerlerin Yiizdesi Degerlerin Yiizdesi
Sekil 4.33. Kontrol grubunda Cavalieri Sekil 4.34. Hasta grubunda Cavalieri
yontemi ile dlgiilen toplam beyin hacminin yontemi ile dlgililen toplam beyin hacminin
yiizdelik dagilim grafigi. yiizdelik dagilim grafigi.
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gl il

Toplam Beyin Hacmi-Cavalieri

Kontrol Grubu Hasta Grubu

Sekil 4.35. Cavalieri yontemi ile hesaplanan
toplam beyin hacminin hasta ve kontrol grubu
arasindaki karsilastirilmasi.

Planimetri yontemi ile hesaplanan toplam beyin hacmi, hasta grubunda
1008,90 + 111,46 cm?®, kontrol grubunda ise 1067,74 + 78,29 cm? olarak bulundu.
Planimetri yontemine goére yapilan toplam beyin hacim hesaplamasi sonucunda,
Cavalieri yonteminde de oldugu gibi hasta grubunda %6 oraninda kiigiilme tespit
edildi. Bu kiigiilmenin istatistiksel olarak anlamli olmadigi sonucuna varildi (Sekil

4.36.,4.37.,4.38.; Tablo 4.4.).
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Toplam Beyin Hacmi-Planimetri

Kontrol Grubu Hasta Grubu
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Sekil 4.36. Kontrol grubunda Planimetri Sekil 4.37. Hasta grubunda Planimetri
yontemi ile olgiilen toplam beyin hacminin yontemi ile dlgiilen toplam beyin hacminin
yiizdelik dagilim grafigi. yiizdelik dagilim grafigi.

Toplam Beyin Hacmi-Planimetri

Kontrol Grubu Hasta Grubu

Sekil 4.38. Planimetri yontemi ile hesaplanan toplam beyin
hacminin hasta ve kontrol grubu bireyleri arasindaki
karsilastirilmasi.
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Sag Beyin Hemisfer Hacmi

Cavalieri yOntemine gore hesaplanan sag beyin hemisfer hacmi, hasta
grubunda 476,21 + 53,16 cm’® hesaplanirken kontrol grubunda ise 506,99 + 28,16
cm® olarak hesaplandi. Hasta grubundaki bireylerin sag beyin hemisfer hacminin
kontrol grubu bireylerine oranla %7 oraninda kii¢iildiigii tespit edildi. Bu degerler
arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farkin bulundugu goriildii (p<0,05) (Sekil

4.39.,4.40.,4.41,; Tablo 4.4.).

Kontrol Grubu Hasta Grubu

560 - 700
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480 -

Sag Hemisfer Hacmi-Cavalieri
Sag Hemisfer Hacmi-Cavalieri

300
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T s h s m % m s w s om w A oam s
T . Degerin Yiizdesi
Degerin Yiizdesi

Sekil 4.39. Kontrol grubunda Cavalieri Sekil 4.40. Hasta grubunda Cavalieri
yontemi ile dlgiilen sag beyin hemisfer yontemi ile oOlgiilen sag beyin hemisfer
hacminin yiizdelik dagilim grafigi. hacminin yiizdelik dagilim grafigi.
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Kontrol Grubu Hasta Grubu

Sekil 4.41. Cavalieri yontemi ile hesaplanan sag beyin
hemisfer hacminin hasta ve kontrol grubu bireyleri
arasindaki karsilagtirtlmasi.

Planimetri yontemi ile hesaplanan sag beyin hemisfer hacmi, hasta grubunda
508,65 + 61,67 cm®, kontrol grubunda ise 536,88 + 41,02 cm® olarak hesaplandi.
Hasta grubundaki bireylerin sag beyin hemisfer hacim ortalamasinin, kontrol
grubundaki bireylerin hacim ortalamasina oranla %6 oranla daha kiigiik oldugu tespit
edildi. Bu sonug istatistiksel olarak anlamli bulunmadi (Sekil 4.42., 4.43., 4.44.;
Tablo 4.4.).
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Sas Hemisfer Hacmi-Planimetri

600 4

450

Kontrol Grubu 7 Hasta Grubu
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Sekil 4.43. Hasta grubunda Planimetri
yontemi ile Olgiilen sag beyin hemisfer
hacminin yiizdelik dagilim grafigi.

Sekil 4.42. Kontrol grubunda Planimetri
yontemi ile Olgiilen sag beyin hemisfer
hacminin yiizdelik dagilim grafigi.
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Sag HemisferHacmi-Planimetri

300

Kontrol Grubu Hasta Grubu

Sekil 4.44. Planimetri yontemi ile hesaplanan
sag beyin hemisfer hacminin hasta ve kontrol
grubu bireyleri arasindaki karsilastiriimasi.
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Sol Beyin Hemisfer Hacmi

Cavalieri yontemi ile hesaplanan sol beyin hemisfer hacmi, hasta grubunda
474,95 + 50,09 cm®, kontrol grubunda ise 487,62 + 34,03 cm® olarak hesapland.

Hasta grubundaki bireylerin sol beyin hemisfer hacim ortalamasinin, kontrol

grubundaki bireylerin hacim ortalamasina oranla %3 oraninda daha kiiciik oldugu

fakat bu durumun istatistiksel agidan bir Gneminin olmadig1 tespit edildi (Sekil 4.45.,

4.46.,4.47.; Tablo 4.4.).

Sol Hemisfer Hacmi-Cavalieri

Kontrol Grubu

550 4
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450 4

400

1 5 10 25 s 75 %0 9% 9
Degerin Yiizdesi
Sekil 4.45. Kontrol grubunda Cavalieri

yontemi ile Olgiilen sol beyin hemisfer
hacminin yiizdelik dagilim grafigi.

Sol Hemisfer Hacmi-Cavalieri

56

Hasta Grubu

300

1 5 10 25 0 75 9% % 9
Degerin Yiizdesi
Sekil 4.46. Hasta grubunda Cavalieri

yontemi ile Olgiilen sol beyin hemisfer
hacminin yiizdelik dagilim grafigi.



SOHCAV vs Groups
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300

Kontrol Grubu Hasta Grubu

Sekil 4.47. Cavalieri yontemi ile hesaplanan sol
beyin hemisfer hacminin hasta ve kontrol grubu
bireyleri arasindaki kargilagtirilmasi.

Planimetri yontemi ile yapilan hacim hesaplamalarinda hasta grubunun sol
beyin hemisfer hacmi 500,25 + 54,92 cm® olarak, kontrol grubunun ise 530,85 +
37,39 cm® olarak hesaplandi. Yapilan hacim hesaplamalar1 sonucunda Alzheimer
hastalarinin sol beyin hemisfer hacim oraninin, saglikli bireylere oranla %6 oraninda
kiiciildiigii tespit edildi. Bu kiigiilme orani istatistiksel agidan anlaml degildir (Sekil
4.48.,4.49.,4.50.; Tablo 4.4.).

Kontrol Grubu S Hasta Grubu
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Degerin Yiizdesi Degerin Yiizdesi
Sekil 4.48. Kontrol grubunda Planimetri Sekil 4.49. Hasta grubunda Planimetri
yontemi ile Olgiilen sol beyin hemisfer yontemi ile Olgiilen sol beyin hemisfer
hacminin yiizdelik dagilim grafigi. hacminin yiizdelik dagilim grafigi.
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SOHPLAN vs Groups
700 4

600

500

400

Sol Hemisfer Hacmi-Planimetri

Kontrol Grubu Hasta Grubu

Sekil 4.50. Planimetri yontemi ile hesaplanan sol
beyin hemisfer hacminin hasta ve kontrol grubu
bireyleri arasindaki karsilagtirilmasi.
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Tablo 4.4. Hasta ve kontrol gruplari arasindaki hacim karsilagtirilmasi.

Toplam
Beyin
Hacmi (cm®)

Kontrol n=10

Hasta n=25

Kontrol n=10

Hasta n=25

994,61£51,22

951,17499,75

0,17

1067,74+78,29

1008,90+111,46

0,09

Sag
Hemisfer
Hacmi (cm®)

506,99+28,16

476,21+£53,16

0,04

536,88+41,02

508,65+61,67

0,18

Sol
Hemisfer
Hacmi (cm®)

487,62+34,03

474,95+50,09

0,39

530,85+37,39

500,25+54,92

0,07

Toplam
Ventriculus
Lateralis
Hacmi (cm®)

31,07+21,70

47,96+22.87

0,01

26,24+18,96

42,27+19,39

0,00

Sag
Ventriculus
Lateralis
Hacmi (cm®)

15,32+10,73

24,07£12,27

0,00

12,84+9,15

20,79+8,72

0,00

Sol
Ventriculus
Lateralis
Hacmi (cm®)

15,74+10,99

23,89+11,31

0,02

13,4049,85

21,48+11,13

0,01

Ventriculus
Tertius
Hacmi (cm®)

2.41+1,53

3,16+0,75

0,08

1,72+1,70

2.19+1,15

0,12

Ventriculus
Quartus
hacmi (cm®)

2,20+1,10

2,42+0,45

0,33

1,724+0,89

1,83+0,56

0,32
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Toplam Ventriculus Lateralis Hacmi

Cavalieri yontemi ile hesaplanan toplam ventriculus lateralis hacmi, hasta

grubunda 47,96 + 22,87 cm®, kontrol grubunda 31,07 + 21,70 cm?® olarak hesapland.

Hasta grubundaki

bireylerin toplam ventriculus

lateralis hacminin kontrol

grubundaki bireylere oranla %54 oraninda daha biiyiik oldugu hesaplandi. Sonug

olarak hasta ve kontrol grubu arasindaki bu farkliligin istatistiksel olarak anlamli

oldugu sonucuna varildi (p=0,01) (Sekil 4.51., 4.52., 4.53.; Tablo 4.4.).

Kontrol Grubu

Toplam V. Lateralis Hacmi-Cavalieri
™,

Degerin Yiizdesi

Sekil 4.51. Kontrol grubunda Cavalieri
yontemi ile Olgiilen toplam ventriculus
lateralis hacminin yiizdelik dagilim grafigi.
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Hasta Grubu
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Sekil 4.52. Hasta grubunda Cavalieri
yontemi ile Olgiilen toplam ventriculus
lateralis hacminin yiizdelik dagilim grafigi.



TLVCAV vs Groups

100 4

50 4

Toplam V. Lateralis Hacmi-Cavalieri

Kontrol Grubu

Hasta Grubu

Sekil 4.53. Cavalieri yontemi ile hesaplanan toplam
ventriculus lateralis hacminin hasta ve kontrol
grubu bireyleri arasindaki karsilastirilmast.

Planimetri yontemi ile hesaplanan toplam ventriculus lateralis hacmi, hasta

grubunda 42,27 + 19,39 cm? olarak hesaplanirken kontrol grubunda 26,24 + 18,96

cm® olarak hesaplandi. Hasta grubundaki bireylerin toplam ventriculus lateralis

hacminin, kontrol grubundaki bireylere oranla %61 oraninda daha biiyiik oldugu

hesaplandi. Sonu¢ olarak, hasta ve kontrol grubu arasinda bu farkin istatistiksel

olarak anlamli oldugu tespit edildi (p=0,01) (Sekil 4.54., 4.55., 4.56.; Tablo 4.4.).

Kontrol Grubu
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Toplam V. Lateralis Hacmi-Planimetri
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1 5 10 25 50 75 90 95 99

Degerin Yiizdesi

Toplam V. Lateralis Hacmi-Planimetri

Sekil 4.54. Kontrol grubunda Planimetri
yontemi ile Olgiilen yoplam ventriculus

lateralis hacminin yiizdelik dagilim grafigi.

61

100 Hasta Grubu

80

1 5 10 2 s 75 %0 % 9
Degerin Yiizdesi

Sekil 4.55. Hasta grubunda Planimetri
yontemi ile Olgiilen toplam ventriculus
lateralis hacminin yiizdelik dagilim grafigi.



100

80

60

40 4

20

Toplam V. Lateralis Hacmi-Planimetri

Kontrol Grubu Hasta Grubu

Sekil 4.56. Planimetri yontemi ile hesaplanan toplam
ventriculus lateralis hacminin hasta ve kontrol grubu
bireyleri arasindaki karsilastiriimasi.

Sag Ventriculus Lateralis Hacmi

Cavalieri yontemi ile hesaplanan sag ventriculus lateralis hacmi, hasta
grubunda 24,07 + 12,27 cm® olarak hesaplanirken, kontrol grubunda 15,32 + 10,73
cm® olarak hesaplandi. Hasta grubundaki bireylerin sag ventriculus lateralis hacminin
kontrol grubunun sag ventriculus lateralisine oranla %57 oraninda daha biiyiik
oldugu hesaplandi. Sonug olarak hasta ve kontrol grubu arasinda istatistiksel olarak

anlamli bir sonug elde edildi (p=0,01) (Sekil 4.57., 4.58., 4.59.; Tablo 4.4.).

62



Sag V. Lateralis Hacmi-Cavalieri
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Sekil 4.57. Kontrol grubunda Cavalieri
yontemi ile Olciilen sag ventriculus lateralis
hacminin yiizdelik dagilim grafigi.
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Sag V. Lateralis Hacmi-Cavalieri
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Hasta Grubu
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Degerin Yiizdesi

Sekil 4.58. Hasta grubunda Cavalieri yontemi
ile Olciilen sag ventriculus lateralis hacminin
yiizdelik dagilim grafigi.

0 T

Kontrol Grubu

T

Hasta Grubu

Sekil 4.59. Cavalieri yontemi ile hesaplanan sag
ventriculus lateralis hacminin hasta ve kontrol grubu
bireyleri arasindaki karsilastirilmasi.
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Planimetri yontemi ile hacim hesabi yapilan sag ventriculus lateralis hacmi,
hasta grubunda 20,79 + 8,72 cm’® hesaplanirken, kontrol grubunda ise 12,84 + 9,15
cm? olarak hesaplandi. Hasta grubunun sag ventriculus lateralis’i, kontrol grubunun
sag ventriculus lateralis’ine oranla %61 oraninda daha biiylik olarak hesaplandi.
Yapilan hacim hesaplamalarinda, iki grup arasinda anlamli bir istatistiksel farkin

oldugu goriilmektedir (p=0,01) (Sekil 4.60., 4.61., 4.62.; Tablo 4.4.).

Kontrol Grubu - Hasta Grubu

40 4

40

304

20

Sag V. ateralis Hacmi-Planimetri

Sag V. Lateralis Hacmi-Planimetri

T T T T T T T T T
1 5 10 25 50 75 90 95 99

Degerin Yiizdesi Degerin Yiizdesi
Sekil 4.60. Kontrol grubunda Planimetri Sekil 4.61. Hasta grubunda Planimetri
yontemi ile Olgiilen sag ventriculus yontemi ile Olgiilen sag ventriculus
lateralis  hacminin  yiizdelik dagilim lateralis hacminin yiizdelik dagilim grafigi.

grafigi.
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Sag V. Lateralis Hacmi-Planimetri

Kontrol Grubu Hasta Grubu

Sekil 4.62. Planimetri yontemi ile hesaplanan sag
ventriculus lateralis hacminin hasta ve kontrol
grubu bireyleri arasindaki karsilastirilmasi.

Sol Ventriculus Lateralis Hacmi

Sol ventriculus lateralis hacmi, Cavalieri yontemi ile hasta grubunda
hesaplandiginda 23,89 + 11,31 cm®, kontrol grubunda ise 15,74 + 10,99 cm? olarak
hesaplandi. Cavalieri yontemi ile hesaplanan sol ventriculus lateralis hacminin
Alzheimer hastalarinda, saglikli bireylere oranla %51 oraninda daha biiyiik oldugu
hesaplandi1 ve iki grup i¢in de hacimler arasinda istatistiksel anlamliligin oldugu

tespit edildi (p<0,05) (Sekil 4.63., 4.64., 4.65.; Tablo 4.4.).
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Sol V. Lateralis Hacmi-Cavalieri

Kontrol Grubu Hasta Grubu
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Sekil 4.63. Kontrol grubunda Cavalieri Sekil 4.64. Hasta grubunda Cavalieri
yontemi ile 6l¢iilen sol ventriculus lateralis yontemi ile Olgiilen sol ventriculus
hacminin yiizdelik dagilim grafigi. lateralis hacminin  yiizdelik dagilim
grafigi.
60 4
[}
50 4 °
‘= °
2
e 40 -
=
Q
é 30
Q
55
T
(%)
—_ 204
©
]
5+
|
) 10
>
Is)
n
0
Kontrol Grubu Hasta Grubu

Sekil 4.65. Cavalieri yontemi ile hesaplanan sol
ventriculus lateralis hacminin hasta ve kontrol
grubu bireyleri arasindaki karsilastirilmasi.
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Planimetri yontemi ile hesaplanan sol ventriculus lateralis hacmi, hasta

grubunda 21,48 + 11,13 cm?® hesaplanirken, kontrol grubunda 13,40 + 9,85 cm?®

olarak hesaplanmistir. Hacim hesaplamalarinin sonucunda, hasta bireylerin sol

ventriculus lateralis’leri, kontrol grubuna oranla %60 oraninda daha biyliktiir.

Hesaplanan hacim, hem hasta hem de kontrol grubu bireyleri i¢in istatistiksel olarak
anlamlhidir (p=0,01) (Sekil 4.66., 4.67., 4.68.; Tablo 4.4.).

Sol V. Lateralis Hacmi-Planimetri

Kontrol Grubu

404
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Degerin Yiizdesi

Sekil 4.66. Kontrol grubunda Planimetri
yontemi ile dlgiilen sol ventriculus lateralis
hacminin yiizdelik dagilim grafigi.
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Sol V. Lateralis Hacmi-Planimetri

Hasta Grubu
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Degerin Yiizdesi
Sekil 4.67. Hasta grubunda Planimetri

yontemi ile Ol¢iilen sol ventriculus lateralis
hacminin yiizdelik dagilim grafigi.
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Sol V. Lateralis Hacmi-Planimetri

Kontrol Grubu Hasta Grubu

Sekil 4.68. Planimetri yontemi ile hesaplanan sol
ventriculus lateralis hacminin hasta ve kontrol
grubu bireyleri arasindaki karsilastiriimasi.

Ventriculus Tertius Hacmi

Cavalieri yontemi ile hesaplanan ventriculus tertius hacmi, hasta grubunda
3,16+0,75 cm?, kontrol grubunda ise 2,41+1,53 cm?® olarak bulundu. Alzheimer
hastalarinda ventriculus tertius hacminin, saglikli bireylere oranla %31 oraninda daha
biiyiikk oldugu belirlendi. Ancak bu biiyiime istatistiksel yonden bir anlam ifade
etmemektedir (Sekil 4.69., 4.70., 4.71.; Tablo 4.4.).
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Ventriculus TertiusHacmi-Cavalieri

Kontrol Grubu

Hasta Grubu
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Degerin Yiizdesi Degerin Yiizdesi
Sekil 4.69. Kontrol grubunda Cavalieri Sekil 4.70. Hasta grubunda Cavalieri
yontemi ile Olgiilen ventriculus tertius yontemi ile Olglilen ventriculus tertius

hacminin yiizdelik dagilim grafigi.

Ventriculus TertiusHacmi-Cavalieri

hacminin yiizdelik dagilim grafigi.

Kontrol Grubu Hasta Grubu

Sekil 4.71. Cavalieri yontemi ile hesaplanan
ventriculus tertius hacminin hasta ve kontrol
grubu arasindaki karsilagtiritlmasi.
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Planimetri yontemi ile yapilan hacim hesaplamasinda, hasta grubunda

ventriculus tertius hacmi 2,19 + 1,15 cm® olarak hesaplanirken, kontrol grubunda

1,72 + 1,70 cm® olarak hesaplandi. Bu yontem ile yapilan hesaplama sonucunda

ventriculus tertius hacminin hasta grubundaki bireylerde, saglikli bireylere oranla

%27 oraninda daha biiyiik oldugu goriildii. Bu biiyiime istatistiksel agidan anlam
ifade etmedi (Sekil 4.72., 4.73., 4.74.; Tablo 4.4.).

Ventriculus TertiusHacmi-Planimetri

Kontrol Grubu

T T T T T T T T
1 5 10 25 50 75 90 95 99

Degerin Yiizdesi

Sekil 4.72. Kontrol grubunda Planimetri
yontemi ile Olgililen ventriculus tertius
hacminin yiizdelik dagilim grafigi.
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Ventriculus TertiusHacmi-Planimetri

Hasta Grubu

T T T T T T T T T
1 5 10 25 50 75 9 95 99

Degerin Yiizdesi
Sekil 4.73. Hasta grubunda Planimetri

yontemi ile Olgiilen ventriculus tertius
hacminin yiizdelik dagilim grafigi.



Ventriculus Tertius Hacmi-Planimetri

Kontrol Grubu Hasta Grubu

Sekil 4.74. Planimetri yontemi ile hesaplanan
ventriculus tertius hacminin hasta ve kontrol
grubu bireyleri arasindaki karsilastiriimasi.

Ventriculus Quartus Hacmi

Ventriculus quartus hacmi, Cavalieri yontemi ile hasta grubunda 2,42 + 0,45
cm?®, kontrol grubunda 2,20 + 1,10 cm® olarak hesaplandi. Bu hesaplama sonucunda
hasta grubundaki ventriculus quartus hacminin, kontrol grubu bireylerine oranla %10
daha biiyiik oldugu hesaplandi. Bu biiyiime istatistiksel agcidan bir anlam ifade etmedi
(Sekil 4.75., 4.76., 4.77.; Tablo 4.4.).
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Ventriculus Quartus Hacmi-Cavalieri

Kontrol Grubu

0 T T T T T T
1 5 10 25 A0 75

an s 99
Degerin Yiizdesi
Sekil 4.75. Kontrol grubunda Cavalieri

yontemi ile Olgiilen ventriculus quartus
hacminin yiizdelik dagilim grafigi.

Ventriculus Quartus Hacmi-Cavalieri

Ventriculus Quartus Hacmi-Cavalieri

Hasta Grubu

4,0+

3.5+

3,0+

2,54

2,04

T T T T T T T T T
1 5 10 25 50 75 90 95 99

Degerin Yiizdesi
Sekil 4.76. Hasta grubunda Cavalieri

yontemi ile Olgiilen ventriculus quartus
hacminin yiizdelik dagilim grafigi.

Kontrol Grubu

Hasta Grubu

Sekil 4.77. Cavalieri yontemi ile hesaplanan
ventriculus quartus hacminin hasta ve kontrol
grubu bireyleri arasindaki karsilagtirilmasi.

Planimetri yontemi ile hacim hesaplamasi sonucu hasta grubunda 1,83 + 0,56

cm® hesaplandi. Kontrol grubunda ise 1,72 + 0,89 cm® olarak hesaplandi.

Hesaplamalar sonucunda ventriculus quartus hacminin hasta bireylerde, kontrol

grubuna oranla %6 oraninda daha biiylik oldugu ve bu biiylimenin istatistiksel bir
anlam ifade etmedigi sonucuna varildi (Sekil 4.78., 4.79., 4.80.; Tablo 4.4.).



Kontrol Grubu

Ventriculus Quartus Hacmi-Planimetri

04— T T T

Ventriculus Quartus Hacmi-Planimetri

T
1 5 10 25 50 75

Degerin Yiizdesi

Sekil 4.78. Kontrol
yontemi ile
hacminin yiizdelik dagilim grafigi.

grubunda

DORTVPLAN
N

T T
9 95 99

Olciilen  ventriculus

Planimetri
quartus

|
Hasta Grubu
3,5
[ ]
3,0 4 ®
2,54
2,0 4
1,5
1ol —e , , , — ,
1 5 10 25 AN 75 an AR 99
Degerin Yiizdesi
Sekil 4.79. Hasta grubunda Planimetri
yontemi ile Olglilen ventriculus quartus

hacminin yiizdelik dagilim grafigi.

Kontrol Grubu

Hasta Grubu

Sekil 4.80. Planimetri yontemi ile hesaplanan ventriculus
quartus hacminin hasta ve kontrol grubu bireyleri
arasindaki kargilagtirtlmasi.
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4.3. Alzheimer Hastalarinda Beyin Ventrikiillerinin Bilesen Hacim

Oranlarinin Hesaplanmasi

Sag Ventriculus Lateralis Bilesen Hacim Orani

Calismamizda sag ventriculus lateralis hacminin, sag beyin hemisferi

hacmine orani analiz edildi. Buna gére Cavalieri yontemi ile yapilan 6lgiimlerde;

kontrol grubunda sag ventriculus lateralis bilesen hacim orami 0,0297 + 0,02085,

hasta grubunda ise 0,0503 + 0,0233 olarak hesaplandi. Alzheimer grubunda; sag

ventriculus lateralis hacminin, kontrol grubuna kiyasla %69 oraninda biiytidiigii

gozlendi. Hasta grubundaki bu biiylime istatistiksel agidan anlamli bulundu (p=0,01)
(Sekil 4.81., 4.82., 4.83.).

Frekans Yizdesi

Kontrol Grubu

60 -

50 -

40 o

30

20

0

0,00 0,02 0,04 0,06 0,08

Sag Ventriculus Lateralis-Sag Beyin Hemisferi
B.H.O.

Sekil 4.81. Cavalieri yontemine gore kontrol
grubunda sag ventriculus lateralis bilesen hacim
oranlart frekans yiizdesi B.H.O. Bilesen Hacim
Orani.
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Frekans Yuzdesi

Hasta Grubu

40 4

30

20

o 1

T
0.00 Q.04 0.08 012 0.16,

Sag Ventriculus Lateralis-Sag Beyin Hemisferi
B.H.O.

Sekil 4.82. Cavalieri yontemine @oére hasta
grubunda sag ventriculus lateralis bilesen hacim
oranlar1 frekans yiizdesi. B.H.O. Bilesen Hacim
Orani.



Cavalieri

0,1500 -

0,1125

0,0750 -

0,0375 -

Sag V.L - Sag B.H Hacimlerin Bilegsen

Hacim Orani

0,0000

T T
Grup=0

Kontrol Grubu Hasta Grubu

Sekil 4.83. Cavalieri yontemi ile hesaplanan sag
ventriculus lateralis hacminin sag beyin hemisfer
hacmine oraninin hasta ve kontrol grubu arasindaki
kargilagtirilmasi.

Planimetri yontemi ile hesaplanan bilesen hacim orani; kontrol grubunda
0,0232+0,015, hasta grubunda 0,0416+0,019 olarak saptandi. Hasta ve kontrol
gruplariin bilesen hacim oranlar1 karsilastirildiginda hasta grubundaki bireylerin
hacim oraninda, kontrol grubundaki bireylere oranla %79 oraninda biiyiimenin
oldugu belirlendi. Bu biiyiime istatistiksel olarak anlamli bulundu (p=0,01) (Sekil
4.84.,4.85.,4.86.).

Kontrol Grubu Hasta Grubu
,5 30 4
(]
el .
:g 304 8
g —
qu) 204 é
i £
q) 104
10 —
&
I__100___0'1__LDZ___Uﬂi__w___ﬂﬂi__w___.‘ SO0 R 0 e e
1 Sag Ventriculus Lateralis-Sag Beyin Hemisferi | : Sag Ventriculus Lateralis-Sag Beyin Hemisferi |
: B.H.O. | ! B.H.O. |
___________________________ L e e e e e e e e m =
Sekil 4.84. Planimetri yontemine goére kontrol Sekil 4.85. Planimetri yontemine gore hasta
grubunda sag ventriculus lateralis bilesen hacim grubunda sag ventriculus lateralis bilesen hacim
oranlar1 frekans yiizdesi. B.H.O. Bilesen Hacim oranlar frekans yiizdesi. B.H.O. Bilesen Hacim
Orani. Orani
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0,10 Planimetri

0,08

0,06 Y

0,04

0,02

Sag V.L - Sag B.H Hacimlerin Bilegsen

Hacim Orani

0,00

Kontrol Grubu Hasta Grubu

Sekil 4.86. Planimetri yontemi ile hesaplanan sag
ventriculus lateralis hacminin sag beyin hemisfer
hacmine oraninin hasta ve kontrol grubu arasindaki
kargilagtirilmasi.

Sol Ventriculus Lateralis Bilesen Hacim Orani

Sol ventriculus lateralis hacminin, sol beyin hemisferi hacmine orani analiz
edildi. Buna gore Cavalieri yontemi ile yapilan hesaplamada; sol ventriculus lateralis
hacmi hasta grubunda 0,0498 + 0,0228 kontrol grubunda ise 0,0328 + 0,025 olarak
hesaplandi. Hasta grubunda, sol ventriculus lateralis bilesen hacim oraninin, kontrol
grubundaki bireylerin sol ventriculus lateralis bilesen hacim degerlerine oranla %51
oraninda biiyiime gosterdigi sonucuna ulasildi. Bu biliylime istatistiksel agidan

anlamli bulundu (p<0,05) (Sekil 4.87., 4.88., 4.89.).
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Frekans Yiizdesi

Kontrol Grubu Hasta Grubu
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|
Sekil 4.87. Cavalieri yontemine gore kontrol Sekil 4.88. Cavalieri yontemine gore hasta
grubunda sol ventriculus lateralis bilesen grubunda sol ventriculus lateralis bilesen hacim
hacim oranlar1 frekans yiizdesi. B.H.O. Bilesen oranlar1 frekans yiizdesi. B.H.O. Bilesen Hacim
Hacim Oranu. Oranu.
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Kontrol Grubu Hasta Grubu

Sekil 4.89. Cavalieri yontemi ile hesaplanan sol
ventriculus lateralis hacminin sol beyin hemisfer
hacmine oraninin hasta ve kontrol grubu arasindaki
kargilagtirilmas.

77



Planimetri yontemi ile yapilan bilesen hacim orani hesaplamasinda kontrol

grubundaki bireylerin sol ventriculus lateralis bilesen hacim oran1 0,0246 + 0,0167

olarak, hasta grubundaki bireylerin ise 0,04308 + 0,0232 olarak bulundu. Hasta

grubunda bulunan bireylerin kontrol grubu bireylerine oranla, sol ventriculus lateralis

bilesen hacim orani arasinda %75 oraninda bir farkin oldugu ve bu farkin da

istatistiksel agidan 6nemli oldugu tespit edildi (p=0,01) (Sekil 4.90., 4.91., 4.92.).

Frekans Yizdesi

Kontrol Grubu

Sol Ventriculus Lateralis-Sol Beyin :
Hemisferi B.H.O. |

Sekil 4.90. Planimetri yontemine gore
kontrol grubunda sol ventriculus lateralis
bilesen hacim oranlar1 frekans yiizdesi.
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Frekans Yizdesi

Hasta Grubu

40

Sol Ventriculus Lateralis-Sol Beyin :
Hemisferi B.H.O. :

________________________

Sekil 4.91. Planimetri yontemine gore hasta
grubunda sol ventriculus lateralis bilesen
hacim oranlar1 frekans yiizdesi.



0,1500 - Planimetri
0,1125 4 °

0,0750 -

010375 | -

Sol V.L- Sol B.H Hacimlerin Bilesen Hacim

Orani

0,0000

Kontrol Grubu Hasta Grubu

Sekil 4.92. Planimetri yontemi ile hesaplanan sol
ventriculus lateralis hacminin sol beyin hemisfer
hacmine oraninin hasta ve kontrol grubu arasindaki
karsilastiriimasi.

Toplam Ventriculus Lateralis Bilesen Hacim Orant

Toplam ventriculus lateralis ile toplam beyin hacmi arasindaki bilesen hacim
oraninin Cavalieri yontemi ile hesaplanmasi sonucunda kontrol grubunda bulunan
bireylerde 0,0313 + 0,0229, hasta grubundaki bireylerde 0,0500 + 0,0224 oldugu
hesaplandi. Bu hesaplamalar sonucunda; Alzheimer hastalarinda toplam ventriculus
lateralis bilesen hacim oraninin, kontrol grubundaki bireylere oranla %59 daha biiyiik
oldugu goriildii. Hasta ve kontrol gruplar1 arasindaki fark istatistiksel olarak énemli

bulundu (p<0,05) (Sekil 4.93., 4.94., 4.95.).
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Frekans Yizdesi

Kontrol Grubu Hasta Grubu

Frekans Yiizdesi

oy

' Toplam ~ Ventriculus  Lateralis-Toplam : | Toplam Ventriculus Lateralis-Toplam |
Beyin Hemisferi B.H.O. I I ; iofori I
I | Bevin Hemisferi B.H.O. |

Sekil 4.93. Cavalieri yontemine goére kontrol
grubunda toplam ventriculus lateralis bilesen
hacim oranlari frekans yiizdesi.

Sekil 4.94. Cavalieri yontemine goére hasta
grubunda toplam ventriculus lateralis bilesen
hacim oranlar1 frekans yiizdesi.

Cavalieri

0,1500

0,1125 4 [}

0,0750 4

0,0375 4

Toplam V.L- B.H Hacimlerin Bilesen

Hacim Orani

0,0000 . .

Kontrol Grubu Hasta Grubu

Sekil 4.95. Cavalieri yontemi ile hesaplanan toplam
ventriculus lateralis hacminin toplam beyin hemisfer
hacmine oraninin hasta ve kontrol grubu arasindaki
kargilagtirilmasi.
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Frekans Yizdesi

Planimetri yontemi ile hesaplanan toplam ventriculus lateralis bilesen hacim

orani, kontrol grubunda 0,0237+0,0161, hasta grubunda ise 0,0423+0,0208 olarak

hesaplandi. Bu hesaplamalar sonucunda; Alzheimer hastasi bireylerin toplam

ventriculus lateralis bilesen hacim oraninin, kontrol grubundaki bireylere oranla %78

oraninda daha biiyiik oldugu hesaplandi. Alzheimer hastalarinda olusan bu biiyiime

istatistiksel olarak anlamli bulundu (p<0,05) (Sekil 4.96., 4.97., 4.98.).

Kontrol Grubu

: Toplam Ventriculus Lateralis-Toplam Beyin
1 Hemisferi B.H.O.
|

Sekil 4.96. Planimetri yontemine gore
kontrol grubunda toplam ventriculus lateralis
bilesen hacim oranlar1 frekans yiizdesi.

Frekans Yiizdesi
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40 o

30 -

20

Hasta Grubu

I Toplam  Ventriculus  Lateralis-Toplam  Beyin :
| Hemisferi B.H.O. !

Sekil 4.97. Planimetri yontemine gore hasta
grubunda toplam ventriculus lateralis bilesen
hacim oranlar1 frekans yiizdesi.



0,10 Planimetri *

0,08 - [ ]

0,06 -
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0,02 +

Toplam V.L.-B.H Hacimlerin Bilesen Hacim Oran1

0.00

Kontrol Grubu Hasta Grubu

Sekil 4.98. Planimetri yontemi ile hesaplanan toplam
ventriculus lateralis hacminin toplam beyin hemisfer
hacmine oraninin hasta ve kontrol grubu arasindaki
kargilagtirilmasi.

Ventriculus Tertius Bilesen Hacim Orant

Ventriculus tertius hacmi ile toplam beyin hacmi arasindaki hacim oraninin
Cavalieri yontemi ile hesaplanmasi sonucunda; kontrol grubunda 0,0020 + 0,001
olarak hesaplanan deger, hasta grubunda 0,0027 + 0,000 olarak bulundu. Iki grup
arasinda bilesen hacim oran1 farkinin %35 oldugu, Alzheimer hastalarinda
ventriculus tertius bilesen hacim oranmin daha biiylik oldugu sonucuna varildi. Bu

sonug istatistiksel olarak anlamli bulunmadi (Sekil 4.99., 4.100., 4.101.).
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Kontrol Grubu

Frekans Yizdesi

Frekans Yizdesi

Sekil 4.99. Cavalieri yontemine gore kontrol
grubunda ventriculus tertius bilesen hacim oranlar1
frekans yiizdesi.

0,005 -

0,004 +

0,003 +

0,002

0,001

0,000

Hasta Grubu

Sekil 4.100. Cavalieri yontemine gore hasta
grubunda ventriculus tertius bilesen hacim oranlar
frekans yiizdesi.

Cavalieri

V.Tertius-Toplam B.H Hacimlerin Bilesen Hacim Orani

Kontrol Grubu

Sekil 4.101. Cavalieri

yontemi

Hasta Grubu

ile hesaplanan

ventriculus tertius hacminin toplam beyin hacmine

oranimin  hasta ve
kargilagtirilmasi.
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Planimetri yontemi ile hesaplanan ventriculus tertius ile toplam beyin hacmi
arasindaki bilesen hacim orani; kontrol grubunda 0,0011 + 0,001, hasta grubunda ise
0,0016 + 0,001 olarak hesaplandi. Hasta ve kontrol gruplar1 karsilastirmasinda
bilesen hacim oranlari arasinda %45 farkin oldugu, hasta grubundaki bireylerin
ventriculus tertius bilesen hacim oranmin daha biiyiik oldugu hesaplandi. Bu fark

istatistiksel agidan anlamli bulunmadi (Sekil 4.102., 4.103., 4.104.).

Kontrol Grubu Hasta Grubu

Frekans Yizdesi
Frekans Yizdesi

: Ventriculus tertius -Toplam Beyin Hemisferi :
| B.H.O. :

_________________________ -
1

:Ventriculus tertius  -Toplam  Beyin |

___________________________ :_ Hemisferi B.H.O. I
Sekil 4.102. Planimetri yontemine gore Sekil 4.103. Planimetri yontemine gore
kontrol grubunda ventriculus tertius bilesen hasta grubunda ventriculus tertius bilesen
hacim oranlar1 frekans yiizdesi. hacim oranlar1 frekans yiizdesi.

Planimetri

3,004

3,003

3,002

1,001

V.Tertius-Toplam B.H Hacimlerin Bilesen

Hacim Oram

3,000 -

Kontrol Grubu Hasta Grubu

Sekil 4.104. Planimetri yontemi ile hesaplanan
ventriculus tertius hacminin toplam beyin hacmine
oraninin  hasta ve kontrol grubu arasindaki
karsilastirilmasi.

84



Ventriculus Quartus Bilesen Hacim Orani

Cavalieri yontemine ile hesaplanan ventriculus quartus ile toplam beyin
hacmi arasindaki bilesen hacim orani hesaplandiginda; kontrol grubunda 0,0018 +
0,0011, hasta grubunda ise 0,0020 + 0,000 olarak bulundu. Hasta grubundaki
bireylerin bilesen hacim oraninin, kontrol grubundaki bireylere oranla %11 oraninda

daha fazla oldugu hesaplandi. Bu biiylime istatistiksel acidan anlamli bulunmadi
(Sekil 4.105., 4.106., 4.107.).

Kontrol Grubu

Hasta Grubu

404

Frekans Yizdesi
Frekans Yizdesi

|
1 Ventriculus Quartus -Toplam Beyin : : Ventriculus Quartus -Toplam Beyin :

| Hemisferi B.H.O. I ' Hemisferi B.H.O. |

Sekil 4.105. Cavalieri yontemine Qore Sekil 4.106. Cavalieri yontemine gore

kontrol grubunda ventriculus  quartus hasta grubunda ventriculus quartus

bilesen hacim oranlar1 frekans yiizdesi. bilesen  hacim  oranlar1  frekans
yiizdesi.
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Cavalieri
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0,003 4 [ ]

0,002 4

0,001 4

V. Quartus -Toplam B.H Hacimlerin Bilesen Hacim

Orani

0,000

Kontrol Grubu Hasta Grubu

Sekil 4.107. Cavalieri yontemi ile hesaplanan
ventriculus quartus hacminin toplam beyin hacmine
oranimin  hasta ve Kkontrol grubu arasindaki
kargilagtirilmasi.

Planimetri yontemi ile yapilan ventriculus quartus bilesen hacim orani;
kontrol grubundaki bireylerde 0,0011 + 0,000, hasta grubundaki bireylerde ise
0,0012 + 0,000 olarak hesaplandi. Hasta grubundaki bireylerin bilesen hacim
oraninda %9’luk biiylime oldugu hesaplandi. Bu biiyiime istatistiksel agidan anlamli

bulunmad: (Sekil 4.108., 4.109., 4.110.).

Kontrol Grubu Hasta Grubu
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Sekil 4.108. Planimetri yontemine gore Sekil 4.109. Planimetri yontemine gore
kontrol grubunda ventriculus quartus hasta grubunda ventriculus quartus bilesen
bilesen hacim oranlari frekans yiizdesi. hacim oranlar1 frekans yiizdesi.
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Planimetri
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Kontrol Grubu Hasta Grubu

Sekil 4.110. Planimetri yontemi ile hesaplanan ventriculus
quartus hacminin toplam beyin hacmine oraninin hasta ve
kontrol grubu arasindaki Karsilastirilmasi.

4.4. Alzheimer Hastalarinda Cavalieri ve Planimetri Yoéntemleri
Arasindaki Uyumun Bland-Altman Analizi ile Degerlendirilmesi

Toplam Beyin Hacminin Degerlendirilmesi

Toplam beyin hacmi; Cavalieri yontemi ile 963,584 + 90,085 cm®, Planimetri
yontemi ile 1025,715 + 105,4496 cm® olarak hesaplanda.

Cavalieri ve Planimetri yontemleri karsilagtirildiginda iki yontem arasindaki
hacim farki ortalamasi (d)-62,130+60 olarak bulundu. Giiven araligi (d-1,96s ile
d+1,96s) alt sinir -179,927, tist sinir 55,666 arasinda tespit edildi (Sekil 4.111.).

Cavalieri ve Planimetri yontemleri arasinda korelasyon katsayisi 0,8223
olarak bulundu. -1 ile +1 arasinda olmasi beklenen korelasyon katsayisinin toplam
beyin hacim 6l¢iimil i¢in 0,82 olmasi Cavalieri ve Planimetri yontemleri ile yapilan
bu 6l¢iimiin birbiri ile uyumlu oldugunu gostermektedir (Sekil 4.112., 4.113.; Tablo
4.5.).
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Bland-Altman Plot
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Sekil 4.111. Bland-Altman analizine gore Cavalieri ve Planimetri yontemlerinin
Karsilastirilmasi.

TBCAV = Cavalieri yonteminde total beyin hacmi

TBPLAN = Planimetri yonteminde total beyin hacmi.

TBPLAN vs. TBCAV
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Sekil 4.112. ki yontem arasindaki hacim Sekil 4.113. iki yonteme gore toplam beyin
farki ortalamasinin yiizdelik dagilim grafigi. hemisfer hacminin ortalama degerinin dagilimu.

TBCAV: Cavalieri yontemi ile hesaplanan toplam beyin hacmi.

TBPLAN: Planimeti yontemi ile hesaplanan toplam beyin hacmi.
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Sag Beyin Hemisfer Hacmi

Sag beyin hemisfer hacmi; Cavalieri yontemi ile 485,0107 + 49,0334
cmolarak bulunurken, Planimetri yontemi ile 516,7205 + 57,4286 cm® olarak

hesaplanda.

Cavalieri ve Planimetri yontemleri karsilastirildiginda; iki yontem arasindaki
hacim farki ortalamasi (d)-31,709+34 olarak bulundu. Giiven araligi (d-1,96s ile
d+1,96s) alt sin1r-99,811, tist sinir ise 36,391 arasinda tespit edildi (Sekil 4.114.).

Cavalieri ve Planimetri yontemleri arasinda korelasyon katsayist 0,7981
olarak bulundu. Bu durum, sag beyin hemisfer hacmi O6l¢iimleri igin kullanilan
Cavalieri ve Planimetri yontemlerinin birbiriyle uyumunun beklenen diizeyde
oldugunu gostermektedir (Sekil 4.115., 4.116.; Tablo 4.5.).
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Sekil 4.114. Bland-Altman analizine gore Cavalieri ve Planimetri yontemlerinin Karsilagtiriimast.

SAHCAYV = Cavalieri yonteminde sag beyin hemisfer hacmi.
SAHPLAN= Planimetri yonteminde sag beyin hemisfer hacmi.
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50 4 SAHPLAN vs. SAHCAV

Difference = SAHCAV - SAHPLAN
SAHPLAN

-100 4 °
-150 .
Yiizdelik Dagilim SAHERY
Sekil 4.115. iki yontem arasindaki hacim Sekil 4.116. iki yonteme gore sag beyin
farki ortalamasinin yiizdelik dagilim grafigi. hemisfer hacminin ortalama degerinin

dagilimi.

Sol Beyin Hemisfer Hacmi

Sol beyin hemisfer hacmi; Cavalieri yontemi ile 478,5733 + 45,9549 cm®,
Planimetri yontemi ile 508,9941 + 51,9301 cm?® olarak hesaplandi.

Cavalieri ve Planimetri yontemleri karsilagtirildiginda; iki yontem arasindaki
uyum farklarin ortalamasi (d)-30,420 + 36 olarak bulundu. Giiven araligi (d-1,96s ile
d+1,96s) alt sin1r-102,132, iist sinir ise 41,290 arasinda tespit edildi (Sekil 4.117.).

Cavalieri ve Planimetri yontemleri arasinda korelasyon katsayist 0,727010
olarak bulundu. Hesaplanan korelasyon katsayisi, Cavalieri ve Planimetri
yontemlerinin birbiriyle uyumlu oldugunu gostermektedir (Sekil 4.118., 4.119,;
Tablo 4.5.)
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SOHCAV - SOHPLAN
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Bland-Altman Plot
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Sekil 4.117. Bland-Altman analizine gore Cavalieri ve Planimetri yontemlerinin

karsilastiriimasi.

SOHCAYV = Cavalieri yonteminde sol beyin hemisfer hacmi.

SOHPLAN = Planimetri yonteminde sol beyin hemisfer hacmi.
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Sekil 4.118. iki yontem arasindaki hacim
farki ortalamasinin yiizdelik dagilimu.
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Sekil 4.119. iki yonteme gore sol beyin
hemisfer hacminin ortalama degerinin
dagilimu.



Tablo 4.5. Bland-Altman Analiz Tablosu.

Olciimler Cavalieri  Planimetri  Hacim Korelasyon p degeri
farka katsayisi

Toplam
beyin hacmi 963,584 1025,715 -62,130 0,822 0,02
(cm’)

Sag
hemisfer
hacmi (cm3) 485,010 516,720 -31,709 0,798 0,00

Sol hemisfer
hacmi (cm®)
478,573 508,994 -30,420 0,727 0,00

Sag
ventriculus 21,573 18,521 3,052 0,740 0,00
lateralis
hacmi (cm®)

Sol
ventriculus
lateralis 21,566 19,177 2,38 0,926 0,00
hacmi (cm®)

Toplam 43,139 37,699 5,440 0,845 0,00
ventriculus

lateralis

hacmi (cm®)

Ventriculus
tertius 2,948 2,060 0,887 0,860 0,89
hacmi (cm®)

Ventriculus
guartus 2,357 1,800 0,557 0,899 0,00
hacmi (cm®)
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Toplam Ventriculus Lateralis Hacmi

Toplam ventriculus lateralis hacmi; Cavalieri yontemi ile 43,1397 + 23,5377
cm® olarak bulunurken, Planimetri yontemi ile 37,6993 + 20,3664 cm® olarak

hesaplandi.

Cavalieri ve Planimetri yontemleri karsilastirildiginda; iki yontem arasindaki
hacim farki ortalamasi (d) 5,440 £+ 12 olarak bulundu. Giiven araligi (d-1,96s ile
d+1,96s) alt sin1r-19,242, st sinir ise 30,123 arasinda tespit edildi (Sekil 4.120.).

Cavalieri ve Planimetri yontemleri arasinda korelasyon katsayisi 0,8450
olarak bulundu. Bu deger, ventriculus quartus hacim hesaplamalart i¢in kullanilan

Cavalieri ve Planimetri yontemlerinin birbiriyle uyumlu oldugunu gostermektedir
(Sekil 4.121., 4.122.; Tablo 4.5.).
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Sekil 4.120. Bland-Altman analizine gore Cavalieri ve Planimetri yontemlerinin
karsilastiriimasi.

TLVCAV = Cavalieri yonteminde toplam ventriculus lateralis hacmi.

TLVPLAN = Planimetri yonteminde toplam ventriculus lateralis hacmi.
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TLVCAV - TLVPLAN
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Sekil 4.121. Tki yontem arasindaki hacim
farki ortalamasinin yiizdelik dagilim
grafigi.
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Sekil 4.122. iki yonteme gore toplam
ventriculus lateralis hacminin

ortalama

Sag ventriculus lateralis hacmi; Cavalieri yontemi ile 21,5737 + 12,3664 cm®

olarak bulunurken, Planimetri yontemi ile 18,5216 + 9,4484 cm® olarak hesaplandi.

Cavalieri ve Planimetri yontemleri karsilastirildiginda iki yontem arasindaki

uyum farklarinin ortalamasi (d) 3,052 + 8 olarak bulundu. Giiven araligi (d-1,96s ile

d+1,96s); alt sin1r-13,251, dist sinir ise 19,355 arasinda tespit edildi (Sekil 4.123.).

Cavalieri ve Planimetri yontemleri arasinda korelasyon katsayisi 0,7403

olarak bulundu. Bu deger, sag ventriculus lateralis hacmi Ol¢limii yapilirken

kullanilan yontemler arasinda uyumun oldugu sonucuna varmamizi sagladi (Sekil

4.124.,4.125; Tablo 4.5.).
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Bland-Altman Plot
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Sekil 4.123. Bland-Altman analizine gore Cavalieri ve Planimetri yontemlerinin
karsilastiriimasi.

LVSAGCAV = Cavalieri yonteminde sag ventriculus lateralis hacmi.

LVSAGPLAN = Planimetri yonteminde sag ventriculus lateralis hacmi.

LVSAGPLAN vs. LVSAGCAV
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Sekil 4.124. iki yontem arasindaki hacim Sekil 4.125. iki yonteme gore sag ventriculus

farki  ortalamasinin  yiizdelik dagilim lateralis  hacminin  ortalama  degerinin

grafigi. dagilimu.

LVSAGCAYV = Cavalieri yonteminde sag ventriculus lateralis hacmi.

LVSAGPLAN = Planimetri yonteminde sag ventriculus lateralis hacmi.
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Sol Ventriculus Lateralis Hacmi

Sol ventriculus lateralis hacmi; Cavalieri yontemi ile 21,566 + 11,6762 cm?®

olarak bulunurken, Planimetri yontemi ile 19,1777 + 11,2670 cm?® olarak hesaplandi.

Cavalieri ve Planimetri yontemleri karsilastirildiginda iki yontem arasindaki
hacim farki ortalamasi (d) 2,388 + 4,417 olarak bulundu. Giiven aralig1 (d-1,96s ile
d+1,96s); alt sinir-6,270, st sinir ise 11,047 arasinda tespit edildi (Sekil 4.126.).

Cavalieri ve Planimetri yontemleri arasinda korelasyonu 0,9264 olarak
bulundu. Hesaplanan bu deger, sol ventriculus lateralis hacim 6l¢iimii yapilirken
kullanilan yontemler arasinda uyumun oldugunu gostermektedir (Sekil 4.127.,
4.128.; Tablo 4.5.).
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Sekil 4.126. Bland-Altman analizine gore Cavalieri ve Planimetri yontemlerinin
karsilastirilmasi.

LVSOLCAYV = Cavalieri yonteminde sol ventriculus lateralis hacmi.

LVSOLPLAN = Planimetri yonteminde sol ventriculus lateralis hacmi.
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LVSOLCAYV - LVSOLPLAN

Difference

30 4

204

i 5 1t 2 s 75 %0 % 9%
Yiizdelik Dagilim

Sekil 4.127. ki yontem arasindaki hacim
farki  ortalamasinin  yiizdelik  dagilim
grafigi.
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Sekil 4.128. iki yénteme gére sol ventriculus
lateralis hacminin  ortalama  degerinin
dagilimu.

LVSOLCAYV = Cavalieri yonteminde sol ventriculus lateralis hacmi.

LVSOLPLAN = Planimetri yonteminde sol ventriculus lateralis hacmi.

Ventriculus Tertius Hacmi

Ventriculus tertius hacmi; Cavalieri yontemi ile 2,94811 + 0711 cm? olarak

bulunurken, Planimetri yontemi ile 2,0605 + 1,3283 cm® olarak hesaplandi.

Cavalieri ve Planimetri yontemleri karsilastirildiginda iki yontem arasindaki

uyum farklarin ortalamasi (d) 0,887 + 0,681 olarak bulundu. Giiven aralig1 (d-1,96s
ile d+1,96s); alt-0,447, iist sinir ise 2,222 arasinda tespit edildi (Sekil 4.129.).

Cavalieri ve Planimetri yontemleri korelasyon katsayist1 0,8601 olarak

bulundu. Korelasyon katsayisi, Cavalieri ve Planimetri yontemlerinin uyumlu
oldugunu gostermektedir (Sekil 4.130., 4.131.; Tablo 4.5.).
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Sekil 4.129. Bland-Altman analizine gore Cavalieri ve Planimetri

Karsilastiriimasi.

UCVCAV = Cavalieri yonteminde ventriculus tertius hacmi.

UCVPLAN = Planimetri yonteminde ventriculus tertius hacmi.
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Sekil 4.130. iki yonteme gore sag beyin
hemisfer hacminin ortalama degerinin
dagilimi.
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Sekil 4.131. iki yonteme gore ventriculus
tertius  hacminin  ortalama  degerinin
dagilimu.

UCVCAYV = Cavalieri yonteminde ventriculus tertius hacmi.

UCVPLAN = Planimetri yonteminde ventriculus tertius hacmi.

98



Ventriculus Quartus Hacmi

Ventriculus quartus hacmi; Cavalieri yontemi ile 2,3577 + 0,6951 cm® olarak

bulunurken, Planimetri yontemi ile 1,8005 + 0,6617 cm?® olarak hesaplandi.

Cavalieri ve Planimetri yontemleri karsilagtirildiginda iki yontem arasindaki
uyum farklarin ortalamasi (d) 0,557 + 0,305 olarak bulundu. Giiven araligi (d-1,96s
ile d+1,96s); alt-0,042, iist sinir ise 1,156 arasinda tespit edildi (Sekil 4.132.).

Cavalieri ve Planimetri yontemleri arasinda korelasyon farki 0,8996 olarak
bulundu. Korelasyon katsayis1 degeri, ventriculus quartus hacim Olglimii igin

kullanilan Cavalieri ve Planimetri yontemlerinin arasinda uyum oldugunu

gostermektedir (Sekil 4.133., 4.134.; Tablo; 4.5.).
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Sekil 4.132. Bland-Altman analizine gore Cavalieri ve Planimetri yontemlerinin
karsilastiriimasi.

DORTVCAYV = Cavalieri yonteminde ventriculus quartus hacmi,

DORTVPLAN = Planimetri yonteminde ventriculus quartus hacmi.
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Sekil 4.133. Iki yontem arasindaki hacim Sekil 4.134. Iki yoénteme gore ventriculus
farki  ortalamasmmin  yiizdelik dagilim quartus hacminin ortalama degerinin dagilimu.
grafigi.

DORTVCAYV = Cavalieri yonteminde ventriculus quartus hacmi.

DORTVPLAN = Planimetri yonteminde ventriculus quartus hacmi.

100



5. TARTISMA

AH’nin en belirgin bulgularindan birisi, beyinde meydana gelen doku
kayiplaridir. AH’de doku kayiplarinin boyutlarinin bilinmesi, hastada olusan bilissel
gerilemenin takibinde 6nemlidir (De Jong ve ark., 2008). Yapilan ¢alismalarda; AH
ile ilgili tiim bulgular, serebral doku kayiplarinin varhigin1 destekler niteliktedir. Bu
hastalarda yapilan postmortem ¢alismalarda doku kayiplarinin en yogun oldugu
bolgenin medial temporal lob oldugu tespit edilmistir. Medial temporal lob ve iligkili
korteks bolgeleri 6zellikle de limbik sistemde yaygin doku kayiplari gézlenmistir
(Braak ve ark., 1993; Hyman ve ark., 1984). Tam ve ark. (2005) 31 Alzheimer
hastasinda yaptiklar1 ¢alismada, medial temporal lobda ve hipokampiiste belirgin
doku kayiplarinin olustugunu ifade etmislerdir. Murphy ve ark. (1993) temporal
lobdaki hacimsel azalmanin diger beyin loblarina gére anlamli derecede daha fazla
oldugunu tespit etmislerdir. Krasusk ve ark. (1998) yaptiklari ¢calismada hastaligin en
erken entorhinal kortekste basladigini gostermislerdir. Devanand ve ark. (2007)’da
139 Alzheimer hastas1 ve 63 saglikli bireyde MR goriintiileri kullanilarak yaptiklar
calismada hastalar1 5 yil boyunca izlemisler ve entorhinal Kkortekste doku

kayiplarinin oldugunu vurgulamislardir.

Literatiirde amigdala, parahipokampal girus ve bazal ganglionlar gibi temporal
lob’da bulunan diger yapilarda da hacimsel azalma tespit eden ¢aligmalar mevcuttur
(Desmond ve ark., 1994; Du ve ark. 2001; Laakso ve ark., 1995; Poulin ve ark.,
2011; Visser ve ark., 2002).

Beyinde meydana gelen doku kayiplari, AH tanisi konmadan yillar 6nce
baslamaktadir. Hastalarda yapilan otopsi sonucglarinda patolojik bulgularin en
belirgin olanlart; amiloid plaklar, nérofibriler yumaklar, néron ve sinaps kaybidir. Bu
belirtiler; inflamasyon, serebral atrofi, amiloid anjiyopati ve ndron kaybi ile

iliskilendirilmektedir (Donnelly ve ark., 2007, Takahashi ve ark., 2017).

AH’nin patofizyolojisinde dnemli yeri olan APP geninde olusan mutasyonlar,
beta amiloid (B-amiloid) tiretimini artirmaktadir. Beta amiloid proteinlerinin hiicre ici
ortamda birikmesi ile amiloid plak olusumlarinin baglantili oldugu ifade edilmistir.

Beta amiloid proteininin, sinaptik disfonksiyonda ve dolayisiyla serebral doku
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kaybinda yogun etkisinin oldugu 6ne siiriilmistiir (Donnelly ve ark., 2007; Hanoglu
ve Arpaci, 1990). Takahashi ve ark. (2017), Alzheimer hastalarinda amiloid plaklar
tizerine  yaptiklar1  ¢alismalarinda  hipokampiiste beta  amiloid  birikimi

gozlemlemislerdir.

AH’nin noropatolojisinin en onemli etkenlerinde birisi de tau proteinleridir.
Tau proteinleri aksonlarin yapisinda bulunan mikrotiibiillerin dengede durmasini
saglamaktadir. Bu proteinlerin hiperfosforilasyonu sonucunda hiicrenin iskelet yapisi
bozulur. Bu durum tau proteinlerinin baglanma etkisini azaltmaktadir. Tau
proteinlerinin yanlis baglanma ve birikmesi sonucunda ndrofibriler yumak
olusumlar1 gozlenmektedir. Icerisinde norofibriler yumak bulunan néronlar uzun
yillar canli kalabilirler. Ancak zamanla bu noéronlarda fonksiyonel bozukluklar
meydana gelebilir. Sonug¢ olarak noron oliimleri gergeklesmektedir. Norofibriler
yumak olusumlar1 bulunduran néronlar baglantili olduklar1 yapida dogrudan ya da
dolayli olarak degisiklige neden olurlar. Bu yapilarin ilk birikecegi bolgenin
bilinmesi yayilim oriintiisii hakkinda fikir sahibi olmak i¢in 6nemlidir. Norofibriler
yumak olusumlarmin hastaligin ilk evrelerinde entorhinal kortekste, zamanla
temporal lob’daki diger yapilara 6zellikle medial temporal lob’da yayilim gostererek

doku kayiplarina neden oldugu tespit edilmistir (Saka, 2009).

Alzheimer hastalarinda medial temporal lob’da gergeklesen doku kayiplarinin
demansin ayiric1 tanisinda 6nemli bir belirteg olabilecegi vurgulanmis ve medial
temporal lob sinirlarin1 belirleyip 6lgmek yerine ventriculus lateralis hacminin
Ol¢iilmesinin doku kayiplarmi ortaya koymada daha pratik oldugu ve daha kisa
siirede yiiksek dogrulukta sonuglar elde edilmesine olanak sagladig: ifade edilmistir
(Nestor ve ark., 2008; Scheltens ve ark., 1992). Cesitli goriintilleme yontemleri ile
yapilan calismalarda da Alzheimer hastalarinda medial temporal lob ve
hipokampiiste meydana gelen doku kayiplarina bagli gozlenen ventrikiiler
genislemenin 6nemi vurgulanmistir (Bradley ve ark., 2002; Fleisher ve ark., 2008;
Giesel ve ark., 2006; Sabuncu ve ark., 2011, Silbert ve ark., 2003; Jack ve ark., 2004;
Wang ve ark., 2002). Ayrica doku kayiplarmin boyutlarii belirlemede pratik
yollarin bulunmasi, AH’nin etyolojisinin de anlasilmasini kolaylastiracaktir (Bejanin

ve ark.,2017; Mizuno ve ark., 2000).
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Calismamizda ortalama MMT puam1 20,28 olan Alzheimer hastalarinda
ventrikiiler genislemeyi degerlendirme adina ventriculus lateralis hacmine
baktigimizda, Cavalieri yontemine gore kontrol grubunda 31,07 + 21,70 cm?® iken
hasta grubunda 47,96 + 22,87 cm?® olarak, Planimetri yontemine gore ise kontrol
grubunda 26,24+18,96 cm® iken hasta grubunda 4227 + 19,39 cm® olarak
hesapladik. Alzheimer hastalarinda Cavalieri yontemine gore %54, Planimetri
yontemine gore ise %61 oraninda ventrikiiler genisleme oldugunu tespit ettik.
Bulgularimiz, ventriculus lateralis’lerdeki  genislemenin hastaligin  seyrini
degerlendirmede belirte¢ olarak kullanilmasini 6ne siiren literatiir bilgisi ile uyumlu
goriinmektedir. Bizim ¢alismamiza benzer sekilde, Ertekin ve ark. (2016)’da MMT
puani ortalama 17,95 olan Alzheimer hastalarinda yaptiklar1 ¢alismada, ventriculus
lateralis hacmini kontrol grubunda 45,54 + 25,92 cm® hasta grubunda ise 65,25 +
29,83 cm® olarak hesaplamislar ve ventriculus lateralis’de meydana gelen
genislemenin istatistiksel olarak anlamli oldugunu ifade etmislerdir. Nestor ve ark.
(2008) ise galismalarinda; ventriculus lateralis hacmini, kontrol grubunda 38,3 = 19,1
cm® olarak, hasta grubunda ise 47,3 + 28,0 cm® olarak hesaplamislardir. Calismamiza
benzer sekilde Nestor ve ark. (2008) da hacim hesaplamasi ile ilgili yaptiklar1 bu
calismada, ortalama MMT puani 23,5 olan Alzheimer hastalarindaki ventrikiiler

artisin anlamli bulundugunu ifade etmislerdir.

Beyin dokusunda gelisen doku kayiplari ve buna bagli meydana gelen
ventrikiller geniglemeyi degerlendirmek igin ventriculus lateralis hacminin toplam
beyin hacmine oranina baktigimizda, Cavalieri yontemine gore %59, Planimetri ile
yapilan Ol¢limlerde ise %78 oraninda artig tespit ettik. Ventriculus lateralis’lerin
beyin hemisferlerine oranini degerlendirdigimizde ise sag ventriculus lateralis
bilesen hacim oraninin, hasta grubunda %150, sol ventriculus lateralis bilesen hacim
oraninin ise %133 artig gosterdigi ve sag ventrikiiler genislemenin daha fazla oldugu

sonucuna varildi.

Ortalama 65-75 yas araliginda Alzheimer hastalarinda yapilan uzun siireli
caligmalarda, beyinde goriilen doku kayiplarinin yilda yaklasik %2,37, saglikli
bireylerde ise %0,4 oraninda artis gosterdigi ve buna bagli olarak da ventriculus
lateralis hacminin hastalarda yilda 7-13 cm?®, saglikli bireylerde ise 0,5-0,6 cm®

civarinda biyiidigii tespit edilmistir. Ventriculus lateralis hacim oraninin ise
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hastalarda yilda 4,4 cm®, kontrol grubunda ise 1,3 cm® arttig1 ifade edilmistir. (Evans
ve ark., 2010; Fox ve ark., 2000).

Alzheimer hastalarinda toplam beyin hacminde goriilen degisiklikler
degerlendirildiginde, Aktas (2011) yaptig1 caligmada toplam beyin hacmini kontrol
grubunda 958,226 + 67,542 cm®, Alzheimer hastalarinda ise 829,746 + 88,039 cm®
olarak hesaplamis ve Alzheimer hastalarinda toplam beyin hacminde azalma
oldugunu fakat bu sonucun istatistiksel olarak anlamli olmadigin1 vurgulamistir.
Benzer sekilde Henneman ve ark. (2009), Storandt ve ark. (2009) yaptiklart
calismalarda Alzheimer hastalarinin beyin hacminde meydana gelen azalmanin
anlamli olmadigini vurgulamislardir. Fotenos ve ark. (2008) yaptiklar1 ¢alismada
toplam beyin hacmini kontrol grubunda 1195 cm?® olarak, hasta grubunda ise 1050
cm® olarak hesaplamislar ve hasta grubunda goriilen toplam beyin hacmindeki
azalmanin istatiksel yonden anlamli oldugunu belirtmislerdir. Benzer olarak
Alzheimer hastalarinin beyin hacimlerinde gergeklesen doku kayiplarinin istatistiksel
olarak anlamli oldugunu vurgulayan ¢aligmalar mevcuttur (Dickerson ve ark., 2008;
Murphy, 1993; Jagust 2006; Wang ve ark., 2015). Biz de ¢alismamizda toplam beyin
hacmini kontrol grubunda 994,61+51,22 cmg, hasta grubunda ise 951,17 + 99,75 cm®
olarak hesapladik ve hastalarin toplam beyin hacminde bir azalma oldugunu ancak
bunun istatistiksel olarak anlamli olmadigini tespit ettik. Atrofiye ugrayan beyin
dokusunun ventrikiiler genisleme ile dengelendigi ve buna bagh olarak toplam beyin

hacminde anlamli bir azalma olmadig1 sonucuna vardik.

Literatiirde Alzheimer hastalarinda ventriculus tertius ve ventriculus quartus
hacimlerini degerlendiren c¢alismalara ¢ok sik rastlanilmamaktadir. Ancak AH
tanisinda ventriculus tertius morfolojisinin de degerlendirilmesi gerektigini tavsiye
eden ¢alismalar mevcuttur (Mathew ve ark., 2012). Alzheimer hastalarinda talamus,
hipotalamus ve glandula pineale gibi ventriculus tertius’a komsu beyin yapilarinda
da doku kayiplarinin oldugu ve olusan doku kayiplarinin en belirgin etkileyebilecegi
yapinin ventriculus tertius oldugu vurgulanmistir (Braak ve ark., 1996, Ryan ve ark.,
2013). Bu amagla yaptigimiz OSl¢limlerde ventriculus tertius hacmini kontrol
grubunda 2,41+1,53 cm® iken Alzheimer grubunda 3,16+0,75 cm?® olarak hesapladik

ve ventriculus tertius’da genisleme oldugunu ancak bunun anlamli olmadigin1 tespit
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ettik. Yas ile iliski hesaplandiginda yas arttikca hasta grubunda kontrol grubuna

oranla ventriculus tertius hacminin de arttigin1 gézlemledik.

Calismamizda son olarak ventriculus quartus hacmini 6l¢tilk ve kontrol
grubunda 2,20+1,10 cm® iken Alzheimer grubunda 2,42+0,45 cm? olarak hesapladik.
Alzheimer hastalarinda ventriculus tertius’un toplam beyin hacmine oraninda
ortalama %40, ventriculus quartus hacim oraninda ise ortalama %10 oraninda artis
tespit ettik. Alzheimer hastalarinda ventrikiiler genisleme oldugunu ve ventriculus

quartus’un en az etkilendigi etkilenen yap1 oldugu sonucuna vardik.

Alzheimer hastalarinin takibinde g¢esitli psikoanaliz testlerin yani sira
goriintiileme yontemlerinin kullanilmasi gerektigini Oneren calismalar mevcuttur.
AH tanisinda ndropsikolojik testler ve klinik bulgular %70°den daha az duyarliliga
sahip olabilmektedir (Cubuk ve Cubuk, 2012). Bresciani ve ark. (2005) yaptiklar
caligmada; Klinik muayenede hastalik tanisi igin goriintileme yoOntemlerinin
kullanilmast gerektigini ve bdylece konulan taninin daha dogru olacagin
belirtmislerdir. Goriintiileme yOnteminin dogru secilmesi ile hastalik tanisi,
hastaligin ilerleme yonii ve ilerleme hizi hakkinda daha kisa siirede fikir sahibi

olunabilmektedir.

AH’nin  tanisinda  goriintiileme  yontemlerinden  pozitron — emisyon
tomografisinin (PET) yam sira, tek foton emisyon bilgisayarli tomografisi de
(SPECT) kullanilmaktadir. Ancak PET ve SPECT goriintiileme tekniklerinin siirekli
yapilmasi yiiksek maliyetli oldugundan dolayr sinirlidir (Mutluer, 2013). AH ig¢in
glikoz metabolizmasi ve ndron sayisindaki degisimlerin boyutunun hesaplanmasinda
PET de kullanilabilmektedir. Ancak glikoz dengesinde olusan degisimlerin
morfolojiye etkisi disiiniildiigiinde klinik kullanima fazla bir katkisinin olmadigi
ifade edilmektedir (Cubuk ve Cubuk, 2012; Leandrou ve ark., 2018).

BOLD, yaygin bilinen ismi ile fonksiyonel MRG, beyinde aktive olan bolgede
kan oksijen diizeyinde olusan degisimleri gozlemleyerek beyin haritalamasi
yapilmasinda kullanilan bir yontemdir. Alzheimer hastalarinda, klinikte erken taninin
konmasi ve sonraki siirecin takibinin yapilmasinda etkili bir yontemdir (Cubuk ve

Cubuk, 2012).
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PET, SPECT, BOLD, fonksiyonel MRG gibi yontemlerinin yani sira diflizyon
MRG, MRS, perfiizyon MRG, konvansiyonel MRG gibi goriintiileme yontemleri
kullanilarak AH ile ilgili dogrulugu tek basina yeterli veya klinik bulgularla
desteklenen sonuclar elde edilebilmektedir. Ancak kullanilan yontemler arasinda
dogrulugu yiiksek sonuglar veren ve Olglimlerde kullandigimiz bilgisayar
programlara uygun olan gorlintileme yoOntemi manyetik rezonans goriintiileme
yontemidir (MRG). MRG kullaninmma 1980’li yillarda baslanmistir. MRG ile
koronal, aksiyal ve sagittal planlarda goriintiilleme yapilabilmekte ve beyin dokusunu
degerlendirmede net goriintiiler elde edilmektedir. Bu durum, MR goriintiilemenin
Alzheimer hastalarinda morfolojik farkliklarin ortaya konmasinda BT den daha etkili
oldugunu gostermektedir. Alzheimer hastalarinda doku kayiplar: ¢esitli goriintiileme
ve hacim Olgme yoOntemleri ile ortaya konulmus ve MR goriintiileme ile yapilan
volumetrik analizlerin dogrulugunun ve segiciliginin %85-90 arasinda oldugu ifade

edilmistir (Cubuk ve Cubuk 2012; Liana ve ark., 2013).

Hacim oOlglimii yapilan ¢alismalarda goriintiileme yontemi kadar hacim 6lgiim
yontemi de dogru sonug elde etmede olduk¢a onemlidir. Stereolojik yontemlerden
Cavalieri, kolay uygulanabilirlik 6zelligi ile daha az zamanda daha fazla calismaya
olanak saglamaktadir. Bu avantajinin yani sira maliyetinin ¢ok diisiik olmast 6nemli
bir ayrintidir. Planimetri yontemi 6lciimii yapilacak yapinin sinirlarinin ¢izilmesinde
cok dikkat isteyen bir program olmasmin yani sira sonuglarin yiliksek dogrulukta
olmasi nedeniyle tercih edilen bir yontemdir. Cavalieri ve Planimetri yontemleri
Olciilen yapilarin gercek boyutlarina cok yakin rakamlar vermesi nedeniyle tercih
edilmektedir (Acer ve ark., 2008; Odaci ve ark., 2005). Literatiirde, diger hacim
Olclim yontemlerine gore stereolojik yontemler ile gercege daha yakin sonuglar elde
edildigini gosteren calismalara rastlanmaktadir. Acer ve ark. (2016) yaptiklar
calismada Arsimet, Ellipsoid ve stereolojik bir yontem olan Cavalieri yontemlerini
karsilastirmislardir. Arsimet yontemi ile hesaplanan ortalama sag ve sol tonsilla
hacimleri 2.63+1.34 cm® ve 2.72+1.51 c¢m® iken Cavalieri yontemi ile bu degerler sag
tonsilla icin 3.51+1.48 cm? son tonsilla i¢in 3.37+1.36 cm® olarak hesaplanmustir.
Elipsoid yontem ile ise sag tonsilla palatina 2.22+1.22 cm® iken sol tonsilla palatina
2.29+1.42 cm® olarak hesaplanmustir. Yapilan bu ¢alismada stereolojik yontemlerin

gercege en yakin degerleri verdigi ifade edilmistir.
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Calismanin  siirhiliklar::  Balikesir  Universitesi Uygulama ve Arastirma
Hastanesi Noroloji Poliklinigine Aralik 2016 ile Eyliil 2017 tarihleri arasinda
bagvuran ve Alzheimer tanist alan tiim hastalara ait beyin MR goriintiilerini
degerlendirdik. Bazi hastalari, ¢alismaya dahil edilme kritelerine uymadigl icin
cikardik. Bazi hastalarin da beyin MR goriintiileri protokolii dl¢limleri yapmamiz
icin uygun olmadigindan dolay1 ¢ikarmak zorunda kaldik. Bu durum, daha fazla
hasta sayisina ulasmamizi engelledi. Ayrica MR goriintiilerinin kapali bir ortamda
cekilmesi kontrol grubunda goniillii sayisinin da yetersiz olmasina neden oldu.
Mevcut ¢alismamizda hasta ve kontrol grubu sayisi, istatistiki degerlendirmeler igin

yeterli olsa da daha fazla bireyde ¢alismak sonuglari olumlu etkileyebilir.
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6. SONUC ve ONERILER

Sonu¢ olarak Alzheimer hastalarinda daha ¢ok ventriculus lateralis’lerde
geniglemenin oldugunu sonra sirasiyla ventriculus tertius ve ventriculus quartus’da
hastaliga bagli genisleme meydana geldigini tespit ettik. Ayrica stereolojik
yontemlerin, MR goériintiilerinde in vivo olarak beyin ventrikiil hacminin tarafsiz ve

etkin bir sekilde ol¢iilmesinde uygun bir yontem oldugu sonucuna varildi.

Literatiirde Alzheimer hastalarinda hastaligin prognozunu takip etmede uzun
stireli ¢aligmalar yapilmasi onerilmektedir. Bizim de 6nerimiz ¢alisma grubumuzda
en az iki yillik takip yapilarak yeniden oOl¢iimlerin yapilmasi ve ventrikiiler
genislemenin ayn1 hastalarda tekrar degerlendirilmesi yoniindedir. Ayrica daha fazla

bireyde ¢aligmanin istatistiksel degerlendirmeler i¢in uygun olacagi kanaatindeyiz.
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