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OZET

Kronik hipertansiyon hastalarinin  Manyetik Rezonans (MR)
spektroskopi, difizyon MR, T2 relaksometri yontemleriyle degerlendirerek
radyolojik acidan kronik hipertansiyona bagli intrakranial olasi hasarlarin
belirlenmesi ve kognitif fonksiyonlarinin kontrol grubuyla kargilastirarak
analiz edilmesi amagclanmistir.

Bu calismada en az 10 yildir hipertansiyonu bulunan 21 hasta ve 11
saglikh olgu incelendi. Olgulara 1.5 tesla MR cihazinda inceleme yapildi.
Aksiyal T2 FSE (TR/TE 5400/99) agirlikh gérantiler ile serebral beyaz cevher
ve bazal ganglionlarin degerlendirilmesi yapildi ve patolojik sinyal elde edilen
olgular ¢alisma digi birakildi. Frontal beyaz cevher ve talamustan tek voksel
MR spektroskopi incelemesi yapildi (TR:1500, TE:135). NAA, Cho, Cr
metabolitlerine ait amplitid degerleri kantitatif olarak él¢tldi ve NAA/Cho,
NAA/ Cr, NAA/Cho+Cr, Cho/Cr oranlari hesaplandi. T2 relaksometri aksiyal
planda Carr-Purcell-Meiboom-Gill multi spin eko sekansi ile yapildi. Elde
edilen toplam 16 eko sinyalden piksellerin ortalama T2 relaksasyon sureleri
Olclldu. Difizyon MR goérantller aksiyal planda single shot eko-planar spin
eko sekansi ile elde edildi. Apparent diffusion coefficient (ADC) haritasi
olusturularak frontal beyaz cevher, frontal subkortikal alan, talamus ve
lentiform nUkleuslarda bilateral 6lgim yapilarak ortalamalari alindi. Ayrica
calismamizda tim olgulara noéropsikolojik testler ve uyariimis potansiyel
testleri uygulanarak hastalar kognitif agidan degerlendirildi. Calisma verileri
analiz edilirken tanimlayici istatistiklerde nicel veriler icin ortalama * standart
sapma, nitel veriler icin frekanslar (n) ve yuzdeleri (%) verilmigtir. Normal
dagiimayan veri igin iki grup karsilastirmasinda Mann-Whitney U testi
kullanilmigtir. Kategorik verinin incelenmesinde Pearson Ki-kare testi ve
Fisher'in Kesin Ki-kare testi kullaniimistir.
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Difiizyon MR incelemede lentiform nlkleuslar diizeyinde ADC degeri
hipertansiyon hastalarinda 93.4 mm2snx10®, kontrol grubunda ise 78.6
mm2/snx10® bulundu (p<0.05). Talamus, frontal beyaz cevher ve frontal
subkortikal alanda ise istatistiksel fark saptanmadi. T2 relaksometri
incelemesi sonrasi elde olunan T2 degerleri kontrol grubuna gére ylksek
olmasina karsin istatistiksel acidan anlamh fark yoktu. Daha sonra
NAA/Cho, NAA/Cr, NAA/Cho+Cr ve Cho/Cr oranlari hesaplandi. Kontrol
grubuyla kargilastirildiginda anlamh fark saptanmadi(p>0.05). N6ropsikolojik
testler ve uyariimis potansiyel testlerinde kontrol grubuna gére anormal
sonuglar hipertansiyon hastalarinda ¢ok daha fazla oranlardaydi ancak,
anlamli istatistiksel fark saptanmadi(p>0.05).

Galismamizda kronik hipertansiyon hastalarina, bazal ganglionlar,
frontal beyaz cevher ve frontal subkortikal alandan incelemeler yapildi. Bu
dizeylerde difizyon MR’de ADC degerlerinin, T2 relaksometri yénteminde
ise T2 degerinin yluksek oldugu saptandi. Bu sonuc literatir bilgileriyle
beraber degerlendirildiginde interstisyel arahkta SIvI artisini
distundirmektedir. NAA miktarinin kontrol grubundan daha az bulunmasi

kronik hipertansiyon hastalarinda néron kaybiyla aciklanabilir.

Anahtar kelime: Kronik hipertansiyon, difizyon MR, T2

relaksometri, MR spektroskopi.
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SUMMARY

Analyzing The Cerebral White Mattes and Basal Ganglia in
Hypertension Patients with Diffusion MR, T2 Relaxometry and (MR)
Spectroscopy Methods and Evaluating Their Cognitive Functions

Radiologically determining the intracranial potential damages
related to chronic hypertension in chronic hypertension patients with
magnetic resonance (MR) spectroscopy, diffusion MR and T2 relaxometry
methods and analyzing their cognitive functions by comparison to the control
group.

In this study, twenty-one patients with hypertension for at least 10
years and 11 healthy phenomenon were examined. Examinations of the
cases were performed on 1.5 Tesla MR device. Cerebral white mattes and
basal ganglia were evaluated using axial T2 FSE (TR/TE 5400/99) weighted
images, and cases with pathological signals were excluded. Single voxel MR
spectroscopy was performed on frontal white matter and thalamus (TR: 1500,
TE:135). Amplitude values of NAA, Cho, and Cr metabolites were measured
quantitatively and NAA/Cho, NAA/ Cr, NAA/Cho+Cr, and Cho/Cr ratios were
calculated. T2 relaxometry was performed in axial plan with Carr-Purcell-
Meiboom-Gill multi spin echo sequence. The average T2 relaxation periods
for the total 16 echo signals obtained were measured. Diffusion MR images
ere obtained with single shot echo-planar spin echo sequence in the axial
plan. Bilateral measurements of frontal white matter, frontal subcortical
region, thalamus and lentiform nuclei were performed after creating apparent
diffusion coefficient (ADC) map, and averages were calculated. In addition,
neuropsychological tests and evoked potential tests were performed to all
cases and patients were evaluated for cognitive skills. When evaluating the
study data, mean + standard deviations were given for quantitative data in
the definitive statistics, and frequencies (n) and percentages (%) were given

for qualitative data. Mann-Whitney U test was used for comparison of two
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groups for data without normal distribution. Pearson’s Chi-square test and
Fisher’s Chi-square test were used in the examination of categorical data.

In the diffusion MR examination, ADC value in lentiform nuclei level
was found as 93.4 mm?snx10-5 in hypertensive patients and 78.6
mm?/snx10-5 in the control group (p<0.05). No statistical differences were
found in thalamus, frontal white matter and frontal subcortical area. While the
T2 values obtained in T2 relaxometry evaluation were high as compared to
the control group, there were no statistically significant differences. NAA/Cho,
NAA/Cr, NAA/Cho+Cr and Cho/Cr ratios were calculated. No significant
differences were found upon comparison with the control group. Abnormal
results regarding hypertension patients were found in much greater rates in
neuropsychological tests and evoked potential tests as compared to the
control group; however, no statistically significant differences were found
(p>0.05).

In our study, chronic hypertensive patients were evaluated as regards
their basal ganglia, frontal white matter and frontal subcortical areas. We saw
that ADC values in MR and T2 value in T2 relaxometry were high in these
levels. When this result is considered together with the information in the
literature, fluid increase in the interstitial space is suggested. Finding the
amount of NAA lower as compared to the control group may represent the

neuronal loss in chronic hypertension patients.

Keywords: Chronic hypertension, diffusion MR, T2 relaxometry, MR

spectroscopy.



GIRIiS

Hipertansiyon, 6nemi gittikgce artan tibbi ve koruyucu hekimlik
sorunudur. Prevalansi yagsla birlikte artmakta, 60-69 yas arasinda ndfusun
yarisinda, 70 yasin Uzerindeyse dortte Gg¢lnde hipertansiyon bulunmaktadir
(1). Dinya capinda yaklasik 1 milyar kiside hipertansiyon oldugu ve yilda 7.1
milyon Kiginin hipertansiyon nedeniyle 6ldagu varsayilmaktadir (2). National
Health and Nutrition Examination Survey (NHANES) verilerine gére ABD’de
tedavi edilmesi gereken 50 milyon hipertansif hasta bulunmaktadir (3). Turk
Erigkinlerinde Kalp Hastalhdi ve Risk Faktorleri (TEKHARF) calismasina
g6re Ulkemizde hipertansiyon prevalansinin erkeklerde %36.3, kadinlarda
ise%49.1 olarak bildiriimektedir (4).

Hipertansiyon; inme, kalp yetmezligi, koroner kalp hastalidi, bébrek
hastaliklari ve bunlara bagh élimlere yol acabilmektedir. Ayrica ailevi ve
sosyal faaliyetlerin devamini saglayabilme, calisabilme, ginlik yasamdaki
aktiviteleri yapabilme becerilerini de etkilemektedir (5).

Manyetik rezonans (MR) géruntileme, birgok hastalik igin kullanilan
ve biligisayarli tomografinin (BT) yerini alan primer inceleme ydntemi haline
gelmistir. MR goérUntilemenin avantajlari; non-invazif olmasi, iyonizan
radyasyon icermemesi, ¢ok kesitli gériintileme saglamasi ve herhangi bir
dizlemde yuksek yumusak doku cbézimleme glcline sahip olmasidir.
Bunlarin yaninda, MR inceleme hem morfolojik hem de fonksiyonel bilgi
saglayabilmektedir.

GUnOmizde, konvansiyonel MR incelemelerin yani sira, ileri MR
inceleme ybdntemleri ginlik kullanima girmigtir. MR spektroskopi hicre igi
metabolit oranlarini  gOstererek hlcresel boyutta inceleme olanagi
saglamaktadir. Diflizyon MR, 6zellikle serebral iskeminin erken dénem
tanisinda kullanilan ve her gegen gin yeni uygulama alanlar bulan bir
ybntemdir (6). T2 relaksometri yontemi ise Ozellikle ekstrasellliler alandaki
sivi miktarini  Olgerek hicre hasarini  saptayabilmektedir (7). Bu

c¢alismamizda ileri MR uygulamalardan olan MR spektroskopi, difiizyon MR



ve T2 relaksometri tekniklerinden vyararlanarak kronik hipertansiyon
hastalarinin serebral beyaz cevher ve bazal ganglionlarinin incelenmesi
amagclandi. Kognitif fonksiyonlarinin degerlendirilebilmesi igin de kronik
hipertansiyon hastalarina néropsikiatrik test, uyarilmis potansiyel testleri
uygulandi. Hastalara ayrica nérolojik muayene yapilarak bu agidan normal
nufusla arasindaki olasi farklar belirlenmeye ¢alisildi.

Hipertansiyon kronik dénemde, demansa ve kognitif fonksiyonlarda
bozulmaya yol acabilmektedir (8). Kognitif fonksiyonlarinin
degerlendirilebilmesi i¢cin hipertansiyon hastalarina ndéropsikiyatrik test,
uyarilmis potansiyel testleri uygulandi. Hastalara ayrica nérolojik muayene
yapilarak bu agidan normal ndfusla arasindaki olasi farklar belirlenmeye
calisildu.

HIPERTANSIYON

Hipertansiyon prevalansi: Hipertansiyon gittikce dnemi artan bir
tibbi ve koruyucu hekimlik sorunudur. Prevalansi yasla birlikte artmakta, 60-
69 yas arasinda nufusun yarisinda, 70 yasin Ustinde ise doértte Gg¢lnde
hipertansiyon bulunmaktadir (1).

Dlnya c¢apinda yaklagik olarak 1 milyar kigide hipertansiyon oldugu
ve yillda 7,1 milyon Kkisinin hipertansiyona bagh olarak oéldagu
varsayllmaktadir. (2). NHANES verilerine gére de ABD’de tedavi edilmesi
gereken 50 milyon hipertansif hasta bulunmaktadir (3). Ulkemizde de
TEKHARF galismasinin verilerine gére hipertansiyon prevalansi erkeklerde
%36,3, kadinlarda %49,1’dir (4).

Son yillarda hipertansiyonu oldugunun farkinda olan, antihipertansif
tedavi gbren ve kan basinci kontrol altinda bulunan hasta sayisinin arttig
g6raldd. Bunun sonucunda koroner arter hastaligi, kalp yetmezligi ve inme
nedeni ile olan élimler de azaldi. Fakat buna ragmen ABD’de hastalarin
%30’u hipertansiyonu oldugunun farkinda degildir. Hipertansif hastalarin
%40’'Indan fazlasi tedavi altinda degildir ve tedavi gérenlerin de Ugte biri
kontrolli tedavi almamaktadir.



Hipertansiyon, sanayilesmis toplumlarda mortalite ve morbiditenin
en onemli nedenleri olan koroner arter hastaligi ve inme igin baslica risk
faktorlerinden biridir (9-11). Bir milyondan fazla kisiyi iceren galismalar,
sistolik kan basinci 115 mmHg’nin, diastolik kan basinci ise 75 mmHg’'nin
Uzerine c¢iktikgca iskemik kalp hastaligi ve inme riskinin arttigini
gbstermektedir. Sistolik kan basincinda her 20 mmHg, diastolik kan
basincinda ise her 10 mmHg’lik artis, iskemik kalp hastaligi ve inmeden
dolayr mortaliteyi iki kat artirmaktadir (1).

Joint National Committee on Prevention, Detection, Evaluation and
Treatment of High Blood Pressure (JNC 7) raporu hipertansiyonu yeniden
siniflandirmistir. 18 yas ve Ustiindeki erigkinler igin gegerli olan bu
siniflandirmaya gore sistolik kan basincinin 140 mmHg ve/veya diastolik kan
basincinin - 90 mmHg’nin  Gzerinde olmasi hipertansiyon olarak

tanimlanmaktadir (Tablo-1).

Tablo-1: Hipertansiyonun siniflandiriimasi

Sistolik kan basinci Diastolik kan basinci
Normal < 120 mmHg ve < 80 mmHg
Evre 1 HT 140-159 mmHg veya 90-99 mmHg
Evre 2 HT = 160 mmHg veya = 100 mmHg
Prehipertansiyon 120-139 mmHg veya 80-89 mmHg

Daha o6nceki siniflamaya (JNC VI) gbére normal (120-129/80-84
mmHg) ve borderline (130-139/85-89 mmHg) olarak tanimlanan gruplar
birlestirilerek prehipertansiyon olarak tanimlanmisgtir. Yeni siniflamaya goére
prehipertansiyon olarak adlandirilan grup bir hastalik kategorisi degil,
hipertansiyon gelisimi igin yiksek riskli bireyleri tanimlamaktadir. CUnkd bu
grupta yer alan bireylerde yasam tarzi degisikligi ile kan basincinin
hipertansiyon dizeyine ilerlemesinin 6nlenecedi veya geciktirilecegi
disunulmektedir. Prehipertansiyon, ila¢ tedavisi igin bir endikasyon degildir.
Ancak eslik eden diyabetes mellitus ve kronik bdbrek yetmezligi de bulunan



hastalarda yasam tarzi degisikligi ile kan basincinin 130/80 mmHg’nin altina
diguralememesi durumunda ilag tedavisi dugtnulmelidir (1).

Etyopatogenez
Hipertansiyonun patogenezi ¢ok faktoérlidir. Cesitli anormallikler

hipertansiyon patogenezinden sorumludur. Her hasta icin bunlardan biri
veya daha fazlasi bulunmaktadir. Genetik faktérler hipertansiyon
patogenezinde c¢ok o&nemli rol oynamaktadir. Cevresel faktérler de
etyopatogenezde 6nemli rol oynamakla birlikte, tek basina kan basinci
yikselmesine neden olmamakta, fakat genetik faktérlerle birlikte sineriji
yaratarak kan basincini etkilemektedir (12, 13).

Hipertansiyonu olusturan faktérler:

1. Cevresel faktorler: Artmis tuz alimi, alkol kullanimi, obezite, meslek
ve kalabalik yerlerde yasam gibi ¢gevresel faktérler hipertansiyon gelisimine
katkida bulunabilir (12). Bu etkiler 6zellikle hipertansiyona yatkin bireylerde
kan basinci yikselmesine neden olmaktadir. Obezite intravaskiler hacim
arisi  ve kardiyak outputta artisa neden olarak kan basincini
yukseltmektedir. Kilo kaybi kan basincinda orta derecede diismeye neden
olmaktadir (1, 13). Alkol alimi ise plazma katekolamin duzeylerini artirarak
hipertansiyona yol acabilir. Sigara kullanimi da kan basinci Uzerine benzer
etkiler g6stermektedir. Aerobik ve egzersiz, daha 6dnceden sedanter yasam
suren hipertansiflerde kan basincini distrmektedir (13).

2. Sempatik sinir sistemi hiperaktivitesi: Ozellikle tasikardik genc
hipertansiflerde 6nemlidir (13). Sempatik sinir sisteminin uyarilmasi ile
surrenal bezlerden norepinefrin salgilanir. Bunun sonucunda kalp hizinda
artis, periferik vazokonstriksiyon ve kan basincinda yilkselme meydana
gelir. Bobreklerde afferent arteriollerde vazokonstriksiyona neden olarak
bébrek kan akimini azaltir. Sempatik sinir sistemi ayrica bdbreklerde
jukstaglomerdler hicrelerden renin salinimini uyarir. Béylece hem renin-
anjiotensin-aldosteron sistemi araciligi ile hem de dogrudan bdbrek
tbdllerinden su ve sodyum tutulumuna neden olur (14-16). Bununla birlikte
plazma katekolamin dizeyleri ile kan basinci arasindaki iliski zayiftir.
Adrenerjik  hiperaktivitenin  olusumunda barorefleks mekanizmalarda

duyarsizlik rol oynayabilir (13).



3. Renin-anjiotensin  sistemi:  Renin, bdbreklerde afferent
arteriollerdeki jukstaglomeriler hicrelerde sentezlenen proteolitik bir
enzimdir. Azalmig perflizyon basinci, azalmis intravaskiler hacim, artmig
sempatik sistem aktivitesi, artmig katekolamin dlzeyleri, artmig arteriolar
gerilim ve hipokalemi gibi nedenlerle salinimi uyarilir. Renin, anjiotensin
dénustlrtct enzim ile anjiotensin II'ye dénlsen anjiotensin I'in salinimini
uyarir (12-14). Potent bir vazokonstriktér ve aldosteron saliniminin majér
uyaricisi olan anjiotensin Il, etkisini AT1 ve AT2 reseptorleri Gzerinden
gOsterir. AT1 reseptoérlerini uyararak vazokonstriksiyon ve vaskller diz
kaslarda hipertrofiye neden olur. Bdbreklerde afferent arteriollerde
vazokonstriiksiyon sonucu bébrek kan akimini azaltir. Bobrek tubdllerinden
sodyum ve su geri emilimini dogrudan ve aldosteron araciligi ile artirir (13,
17).

Hipertansif hastalarin yaklasik %10’unda plazma renin aktivitesi
artmis iken %60’inda normal, %30’unda ise supresedir (13). Dusik reninli
grupta yer alan hastalar daha fazla intravaskuiler hacime sahiptir. Bu grupta
yer alan hastalarda tanimlanamamig bir mineralokortikoid nedeni ile sodyum
retansiyonu ve renin sUpresyonu oldugu dusdndlmemektedir. Bazi
calismalar ise bu hastalarda slrrenal korteksin anjiotensine daha duyarli
oldugunu gbéstermigtir (12). Nefronlarda iskemiye bagli heterojenitenin de
degisken plazma renin aktivitesine neden olabilecegi, iskemik nefronlarin
daha fazla renin salgilayarak anjiotensin Il artigini tetikleyecedi de ileri
suralmastar (18).

4. Sodyum atilim bozukluklari: Birgok calismada hipertansiyon
gelisiminde bdbreklerden sodyum atiliminda bozuklugun neden oldugu
gOsterilmistir. Normal bireyler yUksek kan basincina ve sodyum-hacim
yiklenmesine renal sodyum atilimini artirarak cevap verirler. Bu duruma
basin¢ dilrezi adi verilir. Hipertansif hastalarda ise artmis sodyumun
atiminda bozukluk vardir. Yapilan ¢alismalarda esansiyel hipertansiyonlu
hastalara tuz yUklendiginde total vicut sodyumunda artis oldugu
gbsterilmigtir.  Bunun  altinda yatan neden efferent artriollerde

vazokonstriksiyon, azalmig bébrek kan akimi ve artmis filtrasyon fraksiyonu



olabilir. Peritibller kapillerlerdeki azalmis sodyum ve su, artmis onkotik
basinca ve sodyum reabsorbsiyonuna sonug olarak daha fazla kan hacmi ve
kan basincina neden olabilir (13, 19).

Bazi hastalarda fonksiyon gbren nefronlarda ve dolayisi ile filtrasyon
ylzeyinde azalma, artmig kan basincina neden olabilir (18).
Normotansiflerde ve 40 yasin altindaki hipertansiflerde tuz kisitlamasinin
fazla etkili olmamasi ve yagl hipertansiflerde tuza duyarliigin artmasi, bu
g6rist desteklemektedir.

5. intraseliller sodyum ve kalsiyum: Esansiyel hipertansiyonda hiicre
ici sodyum miktari artmistir. Bu, Na-K exchange ve diger sodyum transport
mekanizmalarindaki anormalliklerden kaynaklanabilir. Intraseliiler sodyum
artisi, intraselller kalsiyum artisina neden olur. Bdylece esansiyel
hipertansiyon igin karakteristik olan vaskuler diz kas hucrelerinde tonus
artisi meydana gelir (13). intraseliiler kalsiyum artigi, genelikle obez
hipertansiflerde goéraltr (20).

6. insilin direnci: Hipertansiyon, obezlerde ve tip 2 diyabetes
mellituslu hastalarda normal ndfusa gbre daha sik goérilmektedir. Her iki
durumda da insulin direnci mevcuttur. Hiperinstlinemi, birka¢ sekilde
hipertansiyona neden olur. Hiperinsulinemi bobrek sodyum
reabsorbsiyonunu ve sempatik aktiviteyi artirir. insilin mitojenik etkisi ile
vaskuler diz kas hucrelerinde hipertrofiye neden olur. Bu etkiye anjiotensin
ll, endotelin ve vazopressin aracilik etmektedir. insilinin diger bir etkisi ise
intraselller kalsiyum dlzeyini ylkselterek vaskuller tonusu artirmasidir (12,
21).

Hipertansif hastanin degerlendirilmesi: Hipertansif hastanin
degerlendirilmesinde ¢ basamak yer alir: (1)

e Yasam tarzi ve diger kardiovaskiler risk faktorlerinin belirlenmesi

(Tablo-2),

e Sekonder hipertansiyon nedenlerinin belirlenmesi (Tablo-3),

e Hedef organ hasari olup olmadiginin belirlenmesi (Tablo-4).



Tablo-2: Kardiyovaskiiler risk faktorleri

Mayjér risk faktorleri:

-Hipertansiyon

-Yas (erkekler icin >55, kadinlar icin >65)

-Diyabetes mellitus

-Dislipidemi (yUksek LDL-kolesterol ya da diigik HDL-kolesterol)
-Kronik bébrek hastaligr (Glomertdiler filtrasyonu hizinin 60 mil/dak’nin
altinda olmasi ya da mikroalbuminri varligi)

-Ailede erken yasta kardiyovaskuler hastalik olmasi (erkekler igin <55,
kadinlar igin <65)

-Obezite (BMI 30 kg/m?)

-Fiziksel inaktivite

-TOtn kullanimi

Tablo-3: Sekonder hipertansiyon nedenleri ve tarama testleri

-Kronik bdébrek hastalig

-Aort koarktasyonu

-Cushing sendromu ve diger glukokortikoid fazlahgi durumlari
-llaca baglh nedenler

-Obstriktif Gropati

-Feokromasitoma

-Primer aldosteronizm ve diger mineralokortikoid fazlahgr durumlari
-Renovaskdler hipertansiyon

-Uyku apne sendromu

-Tiroid ve paratiroid hastaliklari




Tablo-4: Hipertansiyonda hedef organ hasari.

-Kalp -Sol ventrikdl hipertrofisi
-Angina veya gecirilmis myokard
enfarktlsd

-Gegirilmis koroner
revaskullarizasyon

-Kalp yetmezIigi

-Beyin -Inme veya gecici iskemik atak

-Demans

-Kronik bdébrek hastaligi

-Periferik arter hastaligi

-Retinopati

MR SPEKTROSKOPi (MRS)

Fizik

MR belli bir frekansta, partikillerin farkli enerji dizeyleri arasinda
hareketi sirasinda olusan enerji degis tokusudur. MR’nin temeli her
nukleusun kendine has bir spin 6zelliginin olmasidir. Bu 6zellik nikleuslara
kicUk birer miknatis gibi davranma yetenegdi kazandirir (22-24). Kuvvetli bir
manyetik alan igerisinde bu nikleer protonlar manyetik alan ile paralel ve ters
ybnde olmak Uzere iki farkl sekilde dizilirler. Bu iki tir dizilim, farkh ener;ji
dlzeylerine sahiptir. Enerji dizeyleri arasindaki fark dis manyetik alanin gtci
ile orantilidir. Digaridan gdénderilen bir radyofrekans dalgasinin eksitasyonu
sonucu, su ve yag molekullerinin hidrojen nidkleuslarindan salinan sinyaller
ile MR goéruntlleri olusur. Bu gérintiler beyin dokusunun yapisi hakkinda
bilgi verir ancak biyokimyasi ve metabolizmasi hakkinda aydinlatici degildir
(25). MRS belli dokularin metabolitlerinin in vivo élcimunl saglayan invaziv
olmayan bir tekniktir. Su ve yag sinyallerinin baskilanmasi ile dokulardaki
proton icerikli metabolitler élcilir. MRS’nin calisma prensibi sudur: iki nokta
arasinda manyetik alan farki yaratilir ve incelenecek érnek icerisindeki farkli

elektrik yuklerine sahip maddeler farkli hizlarda hareket ederek birbirlerinden



aynstinlip  dlcilebilir.  NUOkleuslarin  rezonans frekanslarindaki  kiguk
farkliliklar, icinde bulunduklarn kimyasal ortama baghdir. Nikleuslar Larmor
denklemi ile tanimlanan bir frekans ile salinim hareketi yaparlar: f = BO

Bu denklemde f frekansi, nlkleusun giromanyetik oranini ve BO
eksternal manyetik alanin gictini temsil etmektedir. Béylece bir nikleusun
salinim (rezonans) frekansi, onu eksternal manyetik alandan kismen koruyan
kimyasal ortamindan etkilenir (25). Larmor frekans esitligi manyetik
nikleusun rezonans frekansinin ( herhangi bir nikleusu ylksek enerji
dlzeyine ¢ikarmak igin gereken radyofrekans ) o nitikleusun iginde bulundugu
manyetik alan ile dogru orantili oldugunu gdsterir. Fosfor-31 (31P) ve
Hidrojen (1H) gibi, cekirdeklerinde birbirlerinden farkli manyetik 6zelliklere
sahip atomlarin, degisik Larmor radyofrekanslarinda rezonans gdstermeleri
nikleer MR fenomeninin temeli olup degisik atom numaralarina sahip
manyetik nikleuslarin taninmasini saglar (26, 27). MRS incelemede
genellikle hidrojen (1H) cekirdekleri kullanilir. Bunun nedeni diger manyetik
momente sahip c¢ekirdeklere goére yiksek duyarliiga sahip olmalari ve
organik yapilarda bol miktarda bulunmalarndir. 1H ¢ekirdedi icin 1.5 Tesla
manyetik gugte rezonans frekansi 63.86 MHz'dir (28). Kimyasal shift ise
cekirdegin kimyasal ortaminin Larmor rezonans frekansinda olusturdugu
kOguk degisikliklerdir (29). Bu da MR'’nin farkli kimyasal tUrler arasinda ayrim
yapabilmesini saglar; her metabolitin karsiliginda bir pik (veya kimyasal shift)
ortaya ¢ikar (Sekil-1). Bu pikin altinda kalan alan temsil ettigi metabolitin o
dokudaki miktari ile dogru orantilidir. Bu alan sayisal bir deger ya da referans
kabul edilecek bir standart dedere gbre oran olarak ortaya konabilir (25).
Spektrumda piklere ait rezonans frekansinin ve ana manyetik rezonans

standart frekansindan kimyasal sapmanin 6lgtst ppm’dir ( parts per million).
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Sekil 1: Normal bir beyin MRS 6rnegi

MRS incelemede c¢ekirdege uniform manyetik alan uygulandiktan
sonra c¢ekirdegi Z aksisinden X-Y planina ceviren 90 derece radyofrekans
dalgasi goénderilir. Puls kesilince cekirdek Z aksisindeki énceki konumuna
dbéner. Bu dbnus icin gereken zaman relaksasyon zamani ile belirlenir. Alici
sargl (coil) bu slre igerisinde pek ¢ok noktada voltaj degisikliklerini algilar ve
“free induction decay” zamani domain bilgisini olusturur. Bu bilgiler Fourier
transformasyonu ile degisik Larmor frekanslarinda spektral pikler halinde
ortaya konur (Sekil-2). Spektrumda X aksisi Larmor frekanslarindaki
degisiklikleri yani kimyasal kaymalari (ppm), Y aksisi metabolitlerin géreceli

sinyal amplitidini segilen birimlere gére belirler.
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Sekil-2: Elde edilen zaman domain bilgilerinin Fourier transformasyonu ile

frekans domain bilgiler haline déndstirtlmesi

Spektrumda bazal ¢izgi, gurulti ve ¢dzinlrlenemeyen metabolitlerce
olusturulur. Bir metabolitin ¢6zlUnUr hale gelebilmesi ve pikinin ayirt
edilebilmesi i¢in baseline gurultisinden en az 5 kat fazla sinyal gictine sahip
olmasi gerekir. MRS isleminin asamalarini 6zetleyecek olursak:

1. Cekirdegin uyariimasi

2. Free induction decay

3. Fourier transformasyonu

4. Spektrumun gosterilmesi (29).

Proton MRS, spektroskopi programinin yuklenmis oldugu standart bir MR
cihazi ile yapilabilir. Su ve yag sinyallerini baskilayan 6zel pulse sekanslari
kullanilir. Proton MRS tek voksel veya multivoksel gériintileme teknikleri
kullanilarak uygulanabilir (25). Voksel terimi 6rneklenecek hacim elementi

icin kullanilir.

11



Tek voksel MRS’de bilgiler, dnceden tanimlanan tek bdlgeden elde
edilir. Avantaji spektrumun kisa zamanda elde edilebilmesidir; dezavantaji
ise genelde inceleme yapilan alanin genis olmasi ve bu nedenle heterojen
doku icerebilmesidir (6rnegin timoér dokusu ile birlikte normal beyin dokusu
ve serebrospinal sivi igerigi). Multivoksel incelemede bilgiler ¢ok sayida
bdlgeden ayni anda elde edilir. Sonuglar 1 cm3’lUk volim rezoliisyonunda 2
boyutlu topografik formatta goésterilir. Multivoksel incelemede daha fazla
zamana ihtiyag olmasina kargin incelenen alanin kiguk olmasi nedeni ile
doku icerigi oldukga homojendir. Spektrum kisa veya uzun eko zamanlari
(TE) kullanilarak elde edilebilir (25). Uzun TE kullanildiginda elde edilen
spektrumda daha az metabolit piki gbézlenir (uzun TE’ye sahip metabolitler)
ancak baseline gurulti ve sinyallerin Ust Uste binme orani disuktar (25). Eger
kisa TE degerleri kullanilirsa (<30 ms) kisa relaksasyon zamanina sahip
metabolitler de izlenebilir ve daha ¢ok metabolit piki izlenir. Kisa TE piklerin

gbrinima ile birlikte piklerin intensitelerini de etkiler (Sekil-3).

e

Sekil-3: A. Kisa TE ve B. Uzun TE ile alinan MRS &6rneklerinde metabolit
pikleri.

incelenecek metabolitler milimolar (mM) konsantrasyonlardadir. Su ve
yag protonlarinin  konsantrasyonu incelenecek proton metabolitlerin
konsantrasyonlarindan c¢ok daha fazladir. Bu fark manyetik rezonans
spektrumundaki sinyal intensitesinde blylk dinamik alan etkisine yol acar.
Bdylece spektrumda su ve yag sinyalleri belirginlik kazanir ve daha disiUk
konsantrasyonlardaki metabolitler izlenemez. Bu nedenle diger metabolitlerin
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izlenebilmesi icin su piki rezonansi ve gerekli durumlarda yag piki rezonansi
baskilanmalidir.

Metabolitler
1.5 T MR manyetik gugc ile beyinde 6élculebilen metabolitler sunlardir:

N-asetil aspartat (NAA), kreatin (Cr), kolin (Cho), myoinozitol, alanin ve
laktat (Lac).

NAA normal fonksiyona sahip néronlarda bulunan néronal belirtegtir
(25). Proton spektrumunda en 6nemli piki temsil eder ve insan beyninde
normal bir spektrumdaki en buyUk piki olusturur. Rezonans yeri 2.0-2.02
ppm’dir (30-32). 2.6 ppm duzeyinde 2.02'dekine gbére 6-8 kat daha zayif olan
ikinci bir piki daha gérdlebilir. NAA pikinde kayip néronal hasari gosterir (29).
Tuméral doku, radyasyon nekrozu ve skar dokusu olan bdlgelerde NAA’da
kayip ya da silinme séz konusudur (25).

Cr enerji metabolizmasi icin énemli bir metabolittir ve normal beyin
dokusunda degisik oranlarda bulunur. Beyin hicrelerindeki enerji bagimli
sistemlerin korunmasinda gérev alir (30,33). Cr piki 3.0-3.02 ppm’de
izlenmekte olup Cho’nin hemen saginda yer alir ve normal spektrumdaki
ciinclh en yiksek piktir (30,31). ikinci bir Cr piki de 3.94 ppm’de gordlir.
Spektroskopik calismalarda genellikle internal standart olarak kullanihr.
Ancak oksidatif fosforilasyonun ve anaerobik glikolizin sdrdirilemedigi ve
ATP (retimi yapilamayan durumlarda (6rnedin cok blylyen timor
dokusunun yeterli beslenememesi) Cr degeri diser. Cr dederleri radyasyon
nekrozu alanlarinda da dusuktur (25).

Cho ve Cho igeren bilesikler hiicre membraninda bulunur. Cho piki
spektrumda 3.22 ppm’de tek bir rezonans olarak géralir. Beyin timdorlerinde
oldugu gibi hiicre kaybinin oldugu durumlarda Cho degerleri artar (25).

Anaerobik metabolizmanin goéstergesi olan laktat normal beyin
dokusunda genellikle saptanmaz ancak bazi beyin timérlerinde, iskemik
hasar bélgelerinde, nekrotik dokuda, kistlerde saptanabilir. Laktat “doublet”
adi verilen farkl piklere sahip olup spektrumda 1.30- 1.33 ppm ve 4.1 ppm’de
ortaya c¢ikmaktadir (30). ikinci pik suya ¢ok yakin oldugu igin genellikle
baskilanmaktadir (30,31). TE degeri 144 ms olarak alinan spektrumda laktat

piki tersine déner ve kolayca taninir ki bu fenomene “ coupling” adi verilir;
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ancak ayni ppm’de ortaya cikan lipid piki ile sUperpoze olabilir (31). Beyin
timorlerinde laktat piki malign olanlarda benignlere gbre daha belirgindir
(25).

S6zU gecen metabolitler yiksek ve disik TE degerleri kullanilarak
yapilan MRS incelemelerde gézlenebilir. Bazi diger metabolitler ise dusik TE
degerleri kullanildiginda saptanabilir. Bu metabolitlerden bazilar lipid,
glutamat ve glutaminler, GABA, myoinozitol ve alanindir. Myelinize beyaz
cevherin tUmor ve/veya nekroz ile destrikte edildigi alanlarda lipid piki
g6zlenebilir (25). Ayrica lipid piki tedavi edilmemis tiOmdér olgularinda ve
tedavi edilen olgularda tedaviye yanit olarak gelisen nekrotik komponent
nedeni ile saptanabilir (25,29).

Beyindeki zar lipidleri cok kisa relaksasyon zamanina sahip olup ¢ok
kisa TE degerleri kullaniimadik¢a normalde gértimezler (30,34). Lipid pikleri
0.8, 0.9, 1.2, 1.3, 1.5 ve 1.6 ppm’de ortaya ¢ikmaktadir (30,31,34,35).

Alanin normal insan beyninde in vivo olarak bulunmaz ancak 1.48
ppm’de cift pik halinde izlenir (34). Menenjiom olgularinda spektrumda alanin
pikinin saptanmasi karakteristiktir (29). Myoinozitol 3.6 ppm’de ortaya c¢ikar
(80,31). Hormona duyarli néroresepsiyonla ilgili bir metabolit olup glukronik
asidin 6n maddesidir (30,36). Mani, diyabetik noéropati ve Alzheimer
hastaliklarinda myoinozitolin  azaldi§i, gliomatozis serebride artig
gOsterebilecegi  bildirilmistir  (30,37). Glutamat, stimulatér etkili  bir
nérotransmitter olup mitokondri metabolizmasinda yer alir (30,36). Glutamin
ise detoksifikasyonda ve nérotransmitter aktivitenin dizenlenmesinde rol
oynar (30,34). Glutamat ve glutamin piki 2.0-2.1 ve 2.5 ppm arasindaki
piklerin toplami olarak degerlendirilir (30,31,38,39). Glutamatin Alzheimer
hastaliginda azaldigi, glutaminin Reye sendromu ve hepatik ensefalopatide
arttigr bildirilmistir. GABA glutamatin dekarboksilasyonu ile olusur ve 3.0
ppm’de ortaya cikar (39). GABA yapim azligi ile epileptik ndbet sikligi
arasinda iligki saptanmistir (40). Bu metabolitler bazi timér tiplerinin
ayriminda éneme sahip olduklarindan, son zamanlarda yapilan ¢alismalarda
hem ylksek, hem de dustuk TE degerleri ile calisiimaktadir (41). Normal

beyinde, metabolitlerde yasa bagli olarak da bir takim degisiklikler olusur. Bu
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degisiklikler 6zellikle yasamin ilk birka¢ yilinda, hizlh olugan beyin
mattrasyonu ve miyelinizasyonu sirasinda daha belirgindir. Yeni dogan beyni
yiksek su igerigi ve ylUksek Cho degerlerine sahipken, myelinizasyon
ilerledikge disus gOsterir. Beyin gelistikce Cho ve myoinozitol degerleri
disUs gosterirken, NAA, Cr ve glutamat degerleri artar. 3-4 yasina kadar
metabolit degerleri erigkin dlzeyine ulagsmaz (25).

MRS ile ayirici tanida gozlenen klasik spektral paternler

1. Beyin veya Beyin Omurilik Sivisi (BOS)
BOS serebral metabolitlerden yoksundur. Ornegin serebral atrofi ya da kistik
lezyon gibi alanlarin istemeden de olsa incelenen volimetrik bélge (VOI)
icerisine dahil oldugu durumlarda 2 6zellik goérdltr: 1) Majér serebral
metabolitlerin sinyal-girultd orani (S/N) duser. 2) Laktat pikinde (1.3 ppm) ve
glukoz pikinde (3.43 ve 3.8 ppm) asiri artis goéraldr. Klinik MRS incelemelerde
patolojik durumlar diginda laktat piki gézlenmesinin en sik nedeni laktatin
BOS’un normal bileseni olmasi nedeni ile voksel vyerlestiriimesinin ve
kaydinin hatal yapildigr durumlardir.

2. Noronal hasar
MRS ile néron kaybi lehine degerlendirilebilecek bulgu NAA/Cr oraninda
disustar.

3. Noérodejeneratif hastaliklar
NAA néronal ve aksonal belirleyicidir. Nérodejeneratif hastaliklarda NAA/Cr
oraninda dugsls goOrulebilir (6rn: Alzheimer hastaligl). Vaskiler ve
enflamatuar hastaliklar Cho/Cr oraninda artisa yol acabilir.

4. Hipoksik-Iskemik Olay
Hipoksik ve iskemik hasarda NAA kaybi, laktat piki, GIx artisi, Cr kaybi
beklenen bulgulardir. Buna lipid artigi eslik edebilir.

5. Timorlerin biyokimyasi
Gogu beyin timérinde MRS ile 5 ana biyokimyasal defekt goralir. NAA
azalir, laktat artar, lipid artar, Cr azalir ve Cho artar (29).
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DIFUZYON MR

Fizik

Molekdllerin ‘brownian hareket’ adi ile de bilinen rastgele termal
hareketlerine difuzyon denmektedir. Su molekilleri saniyede milimetrenin
onda ya da ylUzde biri kadar bir mesafede rastgele hareket ederler. Bu
hareket mikroskopik bir harekettir. Bu hareket dokunun isisina bagl olarak
gerceklesir ve su dolu bir bardaga, damlatilan muirekkep damlasinin
olusturdugu davranigsa benzer sekilde yUksek konsantrasyonlu bélgeden
distk konsantrasyonlu bdlgeye dogdru gerceklesir. Manyetik rezonans
goruntileme diftizyonu degerlendirmek igin ideal bir gorintileme yontemidir.
Hareketi etkilemeden hidrojen atomu nikleuslar manyetize edilebilir (42).

ilk kez Hahn tarafindan tanimlanmis ve sonraki yillarda Le Bihan ve
arkadaslari tarafindan yapilanlarla geligtiriimistir (42,43). Bir manyetik alan
gradienti icerisinde gerceklesen difizyon bulunduklari voksel icerisindeki
protonlarin defaze olmasina, dolayisi ile sinyal kaybina neden olur. Bu olay
asagidaki gibi formulize edilebilir.
S/So = exp(-bD)
S/So difizyon gradientli ve gradient kullaniimadan elde edilen sinyalin
oranidir. D deg@eri birimi saniyede milimetrekare ya da santimetrekare olan
diftizyon kat sayisidir. Bu deger molekillerin fiziksel 6zelliklerine baglidir.
Ornegin su molekdlleri ve benzeri kiiglik molekdiller hizli hareketleri nedeni ile
blylk D degerine sahipken, protein gibi daha buyltk molekiller yavas
hareketleri nedeni ile kiigik D degerine sahiptirler. Biyolojik ortamda diflizyon
haricinde perflizyon, kitle hareketi, su transportu gibi diger faktérlerde sinyal
kaybina neden olacagindan D degeri yerine ‘apparent diffision coefficiant’
yani goérandr difizyon katsayisi terimi kullaniimaktadir (42,43). b degeri
sinyalin difzyon agirhgini belirleyen parametredir. Milimetrekare ya da
santimetre karede saniye cinsinden ifade edilir. Diflzyon agirlikli
gérintileme icin birkac ylz ile bin sn/mm2 arasinda b degerleri
kullaniimaktadir. YUksek b degerleri sinyal gurtlti oranini azaltmakta ancak

gOrintiintn diftizyon agirhigini artirmaktadir (44).
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Molekullerin gok kicik olmasi nedeni ile diflizyondan kaynaklanan
goOrulebilir bir sinyal kaydi olusturmak igin kullanilan gradientlerin gok gugla
olmasi ya da uzun sureli kullaniimasi gerekmektedir. Molekiler hareket
fizyolojik hareketlerden etkilenir ve bu etkilenme difizyondan ¢ok daha
blydktir. Bu nedenle, konvansiyonel manyetik rezonans sekanslari ile elde
edilen diflzyon go6rUntlleri ¢ok fazla hareket artefakti igerir ve
degerlendirilemez. Bu artefaktlar son dénemlerde kullanima giren hizh MR
sekanslari ile azaltlmistir. Bu sekanslardan en &nemlisi single-shot
echoplanar gérintileme (EPI) sekansidir. Diflzyon agirlikli gérantilemede
spin eko EPI (SE EPI) ya da gradient eko EPI (GRE EPI) sekanslari
kullaniimaktadir. Gradient eko EPI, SE EPI sekansina oranla daha kisa TE
degerlerine izin vermekte, bdylelikle T2* etkisi daha az olmakta ve daha
yiksek b degerleri elde edilebilmektedir (44). EPlI SE T2 agirlkli sekansa,
esit baylklukte, ancak ters yonde iki ekstra gradient eklenir. Birinci gradient
protonlarda faz sacilmasina (defaze) neden olurken, ters ydndeki ikinci
gradient hareketsiz protonlarda faz odaklanmasini (refaze) saglar. Hareketli
protonlarin ise bir bélim0i kesiti terk etmis olup ikinci gradiente maruz
kalmadigi icin, faz odaklanmasi kismidir ve baslangigtaki T2 sinyali diflzyon
katsayisi ile orantili bir azalma g0sterir. Diflzyon agirliklh gérintllerde hizli
diflzyon gdsteren protonlar T2 sinyalindeki kayip nedeniyle dusik sinyalli,
yavas diflzyon gbsteren ya da hareketsiz protonlar ise T2 sinyalinde fazla
degisiklik olmamasi nedeni ile yuksek sinyallidir (44-46).

Diftizyon agirhkli goértntilerde 6ncelikle EPI SE T2 agirlikli, difizyon
gradienti bulunmayan (b=0) gértntiler elde edilir. Daha sonra bu sekans; x, y
ve z yOnlerinde difizyon gradientinin (b= 400—1000 sn/mm?) eklenmesiyle 3
kez tekrarlanir. x, y ve z ydnlerinde elde olunan gérintiler, doku dizilimine
bagll difizyon hizindaki farkhliklar ortaya koyar ki bunlara anizotropik
g6rintdler adi verilir. Bu gérintllerde kontrasti olusturan difizyonun yéna,
buyukligu ve T2 sinyalidir. Her voksel i¢in x, y ve z ydnlerinde 6lgilen sinyal
intensiteleri carpiminin kip kokd alinarak diflzyon vektdérinin izdisimu
hesaplanir. Béylece trace (izotropik) difizyon agirlikh gérintller elde edilir.

Bu goérintllerde yéne bagh sinyal degisikligi ortadan kalkmistir. Diflzyonun
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blyUkligu ve T2 sinyali kontrasti olugturur. b degeri arttikga diftzyon agirligi
artar ve T2'ye bagimlilik azalir. Pratikte 400sn/mm? nin Gzerinde b degeri
yeterli diflzyon agirhigi saglar (47).

Onemli bir nokta difiizyon agirlikli goriintilerde kontrasti olusturan
difizyon sinyali yani sira, T2 sinyalidir. Yani T2 hiperintens lezyonlar
kisitlanmis difizyon olmasa bile DAG’de yiksek sinyalli goriinerek
kisitlanmis difizyonu taklit edebilir. Buna T2 parlamasi adi verilir (42). T2
parlamasi sorununu 6nlemek igin her vokseldeki T2 etkisini ortadan kaldiran
matematiksel hesaplamalar yapilir ve ADC haritasi elde edilir (45,46). ADC
haritasini  olusturan yalnizca difizyonun buyUdkligd olup, yén ve T2
etkisinden bagimsizdir. ADC haritasi, dlgtlen difizyonun mutlak degerini
gOsterir. Bu nedenle; kisitlanmig difiizyon distik ADC degeri olarak 6l¢ulir ve
dislUk sinyal olarak goéruntllenir. ADC haritasi sinyal degerleri diflizyon
agirhikl gérintilemedekinin tam tersidir (47).

Klinik kullanim alanlar

Diftzyon agirlikl goérintilemenin klinikte en yaygin kullanildigr yer
serebral enfarktin goérintilenmesidir. Enfarkt alani, klinik semptomlarin
baslangicindan itibaren dakikalar icerisinde diftzyon agirlikli gérintaler ile
gOsterilebilir. Bu nedenle 6zellikle trombolitik tedavi uygulanacak hastalarda
oldukga énemli bir gériintileme yéntemidir. Serebral kan akimindaki azalma
kritik bir dizeyi astiginda hicrelerde sitotoksik 6dem meydana gelmektedir.
Pek c¢ok enfarkt dokusunda 4-5 dakika icerisinde sinyal anormalligi
gdzlenmektedir. Ikinci saatin sonunda ise difiizyon a@irlikli gérintilerin
duyarhligi neredeyse % 100’e ulasmaktadir. Genel olarak diftizyon agirlikli
gbrintilemenin sitotoksik ddemi goérantilemedeki duyarlihk ve 6zgulliga
%95 olup bu durum, ydéntemi en guvenilir invaziv olmayan goérintileme
yontemlerinden birisi haline getirmektedir (48-50). Yine ndroradyolojide,
epidermoid tumor araknoid kist ayrimi, abse-nekrotik tamér ayrimi, multipl
skleroz ve beyin timérleri diftizyon agirlikh gérintilemenin diger kullanim
alanlarindandir. Bunlarin disinda herpes ensefalitinden, Jacobz Creutzfeld
hastaligina kadar sitotoksik 6dem olusturan pek ¢ok patolojik stre¢ difizyon

agirhikli gértntilerde sinyal intensite artisina neden olabilir (51). Son yillarda
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sekanslarin gelistiriimesi, hardware sistemlerdeki yenilikler ile diflizyon
agirhkh  goérantileme  serebral lezyonlar disinda  bircok  alanda
kullanilmaktadir. Bu alanlar arasinda; abdominal organlarda, kas iskelet
sisteminde ve meme tumorlerinde kullanimi sayilabilir. Abdominal organlar
yapilarina 6zgiin farkli ADC degerleri gdstermektedir. Ornegdin dalak su
molekdllerinin kisitlanmis hareketlerine bagh olarak dustk, renal korteks
belirgin yiksek ADC degerlerine sahiptir. Karacigeri tutan fokal hepatik
lezyonlardan hepatoselller karsinom, metastaz ve hepatik anjiomlar
parankime gore yiksek ADC degerlerine sahip olduklari gésterilmistir. Bu U¢
lezyon arasinda ADC farkliliklar ile lezyon karakterizasyonunda 6zgulligin
arttigr cesitli calismalarda goésterilmistir. Yine sirotik karaciger ile normal
karaciger arasinda ADC degerleri farklilik géstermektedir. Sirotik karacigerde
ADC degerleri fibrozis ile orantili olarak dismektedir (52,53). Boébrekte
fonksiyon degisikliklerinin, enfeksiyonlarin, hidro-piyonefroz ayriminin,
timorlerin - degerlendiriimesinde  difizyon agirhkli - MR’nin  kullanimi
galismalara konu olmustur. Akut bdbrek yetmezliginde ADC degerlerinin
normal parenkimden dusik oldugu ancak kronik bobrek yetmezIligi ile
kiyaslandiginda yiksek oldugu gosterilmigtir (54,55). Kas iskelet sisteminde
de tOmor relapslarinin  degerlendiriimesi, kemik iligi sellleritesi ve
tutulumunun ayirici tanisi difizyon agirhkli MR’nin arastirma alanlari
icerisindedir (56).

Kan basincinin ani bir gekilde artmasi sonucu serebrovaskiler
yapilarda spazm ve sonucunda iskemi/enfakt meydana gelebilir. Buna bagl
olarak difizyon agirlkli gérintulerde ve ADC haritasinda sitotoksik ya da
vazojenik 6demle uyumlu bulgular saptanabilir (6). Fakat uzun yillar boyunca
tansiyonu yilksek seyreden olgularin akut bir kriz olmaksizin elde olunan
difizyon MR gérintlilerinde ADC degerlerinde nasil bir degisiklik oldugu
bilinmemektedir.
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T2 RELAKSOMETRI

T2 relaksometri anormal doku karakteristiklerini kantitatif ve objektif
degerlerini saglayan MR teknigidir. T2 relaksasyon zamani hlcre kaybi ve
hicrelerin hasarlanmasi ile iligkilidir (7).

T2 zamanini saglayan spin-spin relaksasyonu biyolojik sistemlerde
bircok parametreye baglh kompleks bir yapidir. Bu parametrelerden bazilari,
sicaklik, ph, protein ve suyun géreceli oranlari, protein molekullerinin boyut
ve tipi, hlcre dansitesi ve hucre tipidir. Merkezi sinir sisteminin T2
relaksasyon zamani bir hayvan modelinde gosterildigi gibi birbirinden ayri iki
kisimdan olusur. 1) ekstraaksonal su protonlari, 2) miyelin icerisindeki
aksonal protonlar ve muhtemelen miyelin kilifindaki mobil lipitlerle ilgili
protonlardir. T2 relaksasyonun artmasi ekstraselller boslugun artmasiyla
ilintili olarak serbest suyun arttigini disinduardr. Protein miktarinin artmasi ise
T2 relaksasyon sUresini kisaltmaktadir.

Normal gri ve ak maddenin T2 releksasyon zamani sirasiyla 101 ve 92

msn’ dir (7).

NOROPSIKOLOJIK TESTLER

Noéropsikoloji; bedenin dogumsal, travmatik, tGmoral ve enfeksiyoz
hasarlari sonucu zihinde biligssel slire¢ ve davraniglarda olusan degisikliklerle
ilgilenir. Beyni tutan hastaliklarla zihinsel ve davranigsal olaylarin iligkilerinin
ortaya konmasini iceren faaliyetler btintne ise néropsikolojik degerlendirme
denir. Noropsikolojik degerlendirme 6ncelikle beyinsel hasarin zihinsel
degisikliklerle olan iligkisine duyarli psikometrik araglarin kullanimi yolu ile
yapilir. Noropsikolojik testlerden tani koyma, hastanin izlenmesi, tedavinin
etkinliginin degerlendiriimesi ve rehabilitasyonda yararlaniimaktadir (57).

Amerikan noéroloji dernegi kognitif fonksiyonlarin degderlendirmesinde
ve izleminde pratik uygulanabilir bir kllavuz yayinlamistir (58). Kognitif
fonksiyonlarda azalmadan sdphelenilen olgularda néropsikolojik testler ve
mini mental testlerle kognitif fonksiyonlarin izlemi énerilmistir. Néropsikolojik
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testler hafiza kaybinin objektif dlgimuinu igerirler (59). Ayrica bu testler

komorbit veya etyolojik faktér olarak depresyonun tanisinda yararhdirlar.

UYARILMIS POTANSIYELLER

Uyarilmig potansiyeller, kisa duyusal uyarilara yanit olarak sinir
sisteminin yarattigi elektriksel potansiyellerdir. Caston ilk defa 1875 yilinda
tanimlamig, 1970'li yillarda cesitli ndrolojik hastaliklarda kullaniimaya
baslanmigtir (60). Uyariimis potansiyeller baslica ¢ grupta incelenir.

1) Duyusal uyariimig potansiyeller;
e somatosensoriyal uyariimis potansiyeller (SEP)
e beyin sapi uyariimig potansiyeller (BAEP)
e g0rsel uyariimig potansiyeller (VEP)

2) Motor uyariimis potansiyeller

3) Olaya iligkin potansiyeller

Somatosensorial uyarilmis potansiyeller (SEP): periferik sinir, omurilik
ve somatosensorial vyollara ait subkortikal ve kortikal lezyonlarin
lokalizasyonunda kullanilan énemli bir nérofizyolojik testtir. SEP kayitlar her
periferik sinirden yapilabilir. Ancak Ust ekstremitede N.Medianus, alt
ekstremitede N.Tibialis posterior uyariimasi ile kraniyumdan kayit yapilr.

Beyin sapi uyarnimis potansiyeller (BAEP): Kulaktan 80-85 dB ile
yapilan klik uyarimla 10 msn igerisinde olusan dalgalardir. Toplam 5 adet
dalga olusur. 1. ve 2. dalga kulak sinirine ait, 3. dalga pons, 4. ve 5. dalga Ust
pons ve orta beyin yapilarindan kaynaklanir.

Gorsel uyarilmis potansiyeller (VEP): Gérsel uyari verildikten sonra
oksipital bbdlgeden kaydedilen potansiyellerdir. Test degisen siyah beyaz
kareler seklindedir. Optik sinir, kiazma ve retrokiyazmal yollari etkileyen pek
¢ok hastalikta VEP anomalisi bildirilmigtir (57).
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GEREC ve YONTEM

Olgu secimi

Nisan 2008 ve Ocak 2009 tarihleri arasinda Uludag Universitesi Tip
Fakultesi kardiyoloji ve genel dahiliye kliniklerine bagvuran, JNC-7 kriterlerine
gbre en az 10 yildir hipertansiyonu bulunan toplam 21 hipertansiyon hastasi
c¢alismamiza alindi. Kontrol grubu olarak toplam 11 kisi olmak Uzere saglikli
hastane personeli ve hastalarin saghkli yakinlari g¢alismaya katildi.
Hipertansiyon hastalarinin 2’si erkek, 19’u kadin ve yas arald 40-65 yas
arasindaydi (ortalama yas: 55.7 standart sapma 7.7). Hipertansiyon hastalari
ve kontrol grubundan calisma o6ncesi rizalari alindi ve goénulli onamlari
imzalatildi. Calisma Uludag Universitesi Tip Fakdiltesi arastirmalar etik kurulu
tarafindan onaylandi.

Hastalarin ve saglikh kontrol grubundaki bireylerin ayrintili
anamnezleri alindi. Diyabet, nérolojik ya da psikiyatrik hastalik, renal ya da
hepatik yetmezlik, lityum ya da diger psikotropik ilag kullananlar, diffliz
serebral beyaz cevher hasari bulunanlar, MR igerisine giremeyen hastalar
(kalp pili, klostrofobi...) calismaya dahil edilmedi. Hastalara aclik kan sekeri,
kanda ALT, AST, (re, kreatin bakilarak diyabet, renal ve hepatik yetmezlik
diglandi. Hastalara yapilan norolojik muayene sirasinda nérolojik ve
psikiyatrik hastalik varligi degerlendirildi. Aksiyal T2 FSE (TR/TE 5400/99)
agirhikh gérantuler ile serebral beyaz cevher ve bazal ganglionlar incelendi.
Patolojik sinyal iceren alanlardan inceleme yapilmadi.

MR teknigi
Calisma 1.5 siUper iletken manyette sirkiler polarize bas sargisi
kullanilarak yapildi. (Magnetom Vision Plus, Siemens, Erlangen, Germany).

Aksiyal T2 FSE (TR/TE 5400/99) agirlikh gérantiler ile serebral beyaz cevher

ve bazal ganglionlarin degerlendiriimesi yapildi. Bu gérintileme sonrasinda
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patolojik sinyal saptanamayan alanlardan MR spektroskopi, T2 relaksometri
ve difizyon MR incelemeleri ve élcimleri yapildi.

Frontal beyaz cevher ve talamus tek voksel MR spekiroskopi ile
degderlendirildi. Referans goérluntller aksiyal, koronal ve sagital olarak (¢
dizlemde elde edildi. Manyetik alan homojenitesini saglamak igin otomatik
shimming secildi. Su baskilama icin spoiler gradyent sonrasi 90° gaussian
pulsu uygulandi. Calismada nokta ¢6zUndrlUkIO spekiroskopi sekansi
kullanildi (Point Resolved Spectroscopy=PRESS). Spektrumlar elde edilirken
TE:135 TR:1500 degerleri segildi. Voksel blyUkligu ortalama 20x20x20 mm
arasindaydi. Vokseller tim hastalarda sag talamus ve sag frontal beyaz
cevhere yerlestirildikten sonra optimum sinyal icin 3-7 Hz cizgi genisligi
kullanilarak otomatik shimming yapildi. Fourier dénigum &ncesi eddy
akiminin dizeltiimesi icin 2048 zaman araligi data noktasi ve 128 milisaniye
zayif gaussian filtresi segildi. Fourier dénlsim sonrasi lineer bazal ¢izgi

dizeltmesi yapildi. Metabolit pikleri olusturuldu. Elde edilen metabolit

rezonans lokalizasyonlari séyle belirlendi: Cho 3.22 ppm; Cr 3.02 ppm; NAA
2.02 ppm. Bu piklerden NAA/Cr, NAA/Cho, NAA/Cho+Cr, Cho/Cr oranlari
Olgulda (Sekil-4).

Sekil-4: Talamus dizeyine yerlestirilen tek voksel MR spektroskopi

incelemesi sonrasi elde olunun metabolit degerleri
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Difizyon MR géruntuler aksiyal planda single shot ekoplanar spin eko
sekansi ile elde edildi. Gorintilemede kullanilan parametreler: TR=
5700msn, TE=139msn, matriks=200x96, go6runtileme alani (FOV)=
240x240mm, kesit kalinhgi=5mm, kesitler arasi gap= 1.5 mm idi. Her bir kesit
icin b=0 ve b=1000 sn/mm? olan iki farkh b degeri kullanildi. Diflzyon
gradientleri birbirine dik olarak 3 ayn yodnde (x, y, z) uygulandi. Tim
gbruntiler 22 saniyede elde olundu. Elde edilen gérinti seti sirasiyla x, y, z
ybnlerinde anizotropik ve isotropik (trace) diflzyon kesitlerini iceriyordu. b=0
ve b=1000 degerleri ile aksiyal olarak elde olundu. incelemeler sonrasi alinan
gbrintiler GOzerinden postprosesing islemleri yapildi. MR cihazinin
konsolunda, ADC degerleri otomatik olarak O&lgulerek ADC haritalari
hazirlandi. ADC 6lgum0 yapabilmek igin ek olarak ADC 6lcim haritasi
olusturuldu. Olctimler her iki talamus, lentiform niikleus, frontal beyaz cevher
ve frontal subkortikal alandan 5-10mm ¢apli dairesel ROI (region of interest)

yerlestirilerek yapildi (Sekil-5).

Sekil-5: Talamus diizeyinden elde olunan difizyon MR sonrasi elde olunan

ADC haritasi (A) ve T2 relaksometri haritasi Gzerinden yapilan dlgiimler (B)
T2 relaksometri aksiyal planda Carr-Purcell-Meiboom-Gill multi spin

eko sekansi ile yapildi. Elde edilen toplam 16 eko sinyalden piksellerin

ortalama T2 relaksasyon sireleri 6lculdi. Her iki talamus, frontal beyaz
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cevher, frontal subkortikal alan ve lentiform nikleus dizeyinden ROI genigligi
5-10mm olacak sekilde kantitatif 6lcimler yapildi.

Calismamizda tim olgulara uzman bir psikolog tarafindan Tablo-5 ve
Tablo-6'da igerigi gorllen ve yaklasik 1 saat slrren testler uygulandi. Olgular
geriatrik depresyon Olgegi ve beck depresyon testi ile degerlendirilip
depresyon varligi degerlendirildi. Beck depresyon testi 50 yas altindakilere,
geriatrik depresyon 6lcedi 50 yas Ustindeki deneklere uygulanmistir. Beck
depresyon testinde 17 puan Ustl, geriatrik depresyon 6lcedinde ise 14 puan

Ustl depresyon agisindan anlamli bulundu.

Tablo-5: Noropsikolojik testler ve inceledigi fonksiyonlar

Test inceledigi fonksiyon

Sozel bellek suregleri testi Sozel bellek

Wechsler Memory Scale (WMS) VI. Alt | Gérsel bellek
test ve gecikmeli hatirlama

WMS [, Il Kisisel akttel bilgiler ve
oryantasyon

WMS |V alt test A hikayesi, B hikayesi Sbzel bellek ve dikkatin
surdurdlmesi( Mantiksal
bellek)

WMS I Mental kontrol

WMS V alt test Dikkat

Wechler Adult intelligence scale (WAIS | Yargilama ve soyut dlistinme,

sOzel alt testler) aritmetik yetenek

Wechler Adult intelligence scale Viziospasyal beceri

(WAIS-R) kup desen alt testi

Stroop Cevap inhibisyonu ve kategori

degistirme (bilgi islem hizi)
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Tablo-6: Noropsikolojik testler ve ilgili oldugu beyin alanlari

Olgegi

hipokampus, limbik
sistem, frontal lob

Test ilgili oldugu beyin Olctiigii bilissel
alani ozellik/stirec
Stroop testi Frontal lob Odaklanmis dikkat, tepki
ketlemesi, bozucu etkiye
direng, bilgi isleme hizi
Wechsler bellek Temporal lob, Dikkat, konsantrasyon,

sozel bellek, gorsel
bellek, anlik bellek,
gecikmeli bellek

paryetal lob, yaygin
beyin alanlari

Say dizisi Temporal Ogrenme, kisa siireli
6grenme hipokampus, limbik bellek

sistem, frontal lob
Raven Sag hemisfer, Gorsel mekansal

algilama, kategori
degistirebilme, calisma
belledi, soyutlama ve

irdeleme, genel yetenek

Uyariimis potansiyellerden somatosensoriyal uyariimis potansiyeller
(SEP), beyin sapi uyariimis potansiyeller (BAEP) ve gdrsel uyariimig
potansiyeller (VEP) uygulandi. Hastalara ve saglikli kontrol grubuna yeterli
cilt temizligi yapildiktan sonra Medelec/TECA “Sapphire” adli cihaz ile

uyanikken kayitlar alindi ($Sekil-6).
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Sekil-6A ve B: Uyariimig potansiyel testi icin kullanilan Medelec/TECA
Sapphire cihaz ve bir hasta Gzerinde uygulama

istatistik

Verinin istatistiksel analizi SPSS 13.0 istatistik paket programinda
yapiimistir. Calisma verileri degerlendirilirken tanimlayici istatistiklerde nicel
veriler icin ortalama * standart sapma, nitel veriler i¢in frekanslari (n) ve
ylzdeleri (%) verildi. Verinin normal dagihm gdésterip géstermedigi Shapiro-
Wilk testi ile incelenmistir. Normal dagilmayan veri icin iki grup
kargilastirmasinda Mann-Whitney U testi kullanildi. Kategorik verinin
incelenmesinde Pearson Ki-kare testi ve Fisherin Kesin Ki-kare testi
kullanildi. Veri sayisinin yetersiz oldugu durumda iki grubun dagihmlarinin
karsilastirmasinda iki 6érneklem Kolmogorov-Smirnov testi kullaniimistir.

Anlamlihk dizeyi a=0.05 olarak kabul edildi.
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BULGULAR

Calismaya dahil edilen 21 hipertansiyon hastasinin yaslan 40-65
arasinda degismekte olup ortalama yas 55.7 + 7.7 yildir. 11 kontrol grubu
olgusunun yaslari ise 41-60 arasinda olup ortalama yas 51.2 £ 7.4 yildir.

Kontrol ve hipertansiyon olgularinin hepsine ilk olarak T2 agirhkli
aksiyal inceleme yapildi. Frontal beyaz cevher, frontal subkortikal alan ve
bazal ganglionlar dizeyinde patolojik sinyal intensitesi saptanan olgular
calisma disi birakilmasi nedeniyle calismaya dahil edilen tim olgularin
konvansiyonel T2 agirlikl aksiyal goruntlleri patolojik sinyal icermemekteydi.

Difuzyon MR ve ADC degerleri

Kontrol grubu ve hipertansiyon hastalarina difizyon MR goérintileme
ve sonrasinda elde olunan ADC haritalarindan 6élgiimler yapildi. Talamus,
frontal beyaz cevher ve frontal subkortikal alandan yapilan élgimlerde her iki
grup arasinda istatistiksel acidan anlaml fark saptanamadi. Fakat lentiform
nikleus dlzeyinden vyapilan oOlcimlerde p degeri 0.017 bulundu ve
istatistiksel agidan iki grup arasinda anlamh fark izlendi (p<0.05).
Hipertansiyon hastalarinda lentiform ndkleus dizeyinde ortalama diflzyon
katsayisi 93.4x10°mm2/sn iken kontrol grubunda 78.6x10°mmz2/sn bulundu.
Frontal beyaz cevher ve subkortikal alanda da difizyon katsayilar
hipertansiyon hastalarinda daha fazla oldugu gériildii. Olgiimler Tablo-7'de

6zetlenmistir.

Tablo-7: Hipertansiyon hastalari ve kontrol grubunun ADC degerleri

Grup Olgu | Talamus Lentiform Frontal Frontal
(mm%snx107®) | nikleus beyaz cevher | subkortikal

(mm2/snx10°) | (mm#snx10®) | (mm2/snx10?)

Kontrol | 11 81.3 78.6 76.2 85.6
HT 21 80 93.4 78.1 90.2
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T2 relaksometri

Kontrol grubu ve hipertansiyon hastalarindan her iki talamus, lentiform
ndkleus, frontal beyaz cevher ve frontal subkortikal alandan T2 relaksometri
haritasi Gzerinden T2 degerleri 6lgllerek ortalamalari alindi. Hipertansiyon
hastalarinda talamus dlzeyinde ortalama T2 degeri 104.2 msn, lentiform
nikleus dizeyinde 95.5 msn, frontal beyaz cevher dizeyinde 100.3 msn ve
frontal subkortikal alanda 101.8 msn bulundu.

Kontrol grubunun ise ortalama T2 degerleri; talamus dizeyinde 103.9
msn, lentiform nikleus duzeyinde 94.9 msn, frontal beyaz cevher
alaninda100 msn, frontal subkortikal alanda 102.2 msn. iki grup arasinda
istatistiksel acidan anlamh fark yoktu (p>0.05). Tablo-8'de hipertansiyon ve
kontrol grubu hastalarin T2 relaksometri bulgulari 6zetlenmistir.

Tablo-8: Hipertansiyon hastalari ve kontrol grubunun T2 relaksometri

degerleri
Grup Olgu Talamus Lentiform Frontal Frontal
sayisl nukleus beyaz subkortikal
cevher Alan
Kontrol 11 103.9 msn | 94.9 msn 100 msn 102.2 msn
HT 21 104.2 msn | 95.5 msn 100.3 msn | 101.8 msn

MR spektroskopi

Yapilan MR Spektroskopik incelemede bazal ganglionlar ve frontal
beyaz cevher diizeyinden NAA, Cho ve Cr metabolitlerine ait amplitit
degerleri elde edildi. Daha sonra NAA/Cr, NAA/Cho, NAA/Cho+Cr, Cho/Cr
oranlar hesaplandi. iki grup arasinda istatistiksel acidan fark saptanmadi.
Tablo-9 ve Tablo-10'da talamus ve frontal beyaz cevher dizeyindeki MRS

tetkiki sonucu elde olunan metabolit oranlari 6zetlenmistir.
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Tablo-9: Bazal ganglionlar dizeyindeki MR spektroskopi sonuglarinin

dagihmi
Hipertansiyon Kontrol
NAA/Cho+Cr 1.02 1.17
NAA/Cho 2.28 3.4
NAA/Cr 1.95 2.11
Cho/Cr 0.95 0.78

Tablo-10: Frontal beyaz cevher dizeyindeki MR spektroskopi sonuglarinin

dagihmi
Hipertansiyon Kontrol
NAA/Cho+cr 0.93 1.15
NAA/Cho 1.92 2.41
NAA/Cr 1.95 2.37
Cho/Cr 1.10 1.13

Noéropsikolojik testler

Noropsikolojik  testlerden olan oryantasyon, sorgulama, soyut
distnme, aritmetik yetenek ve planlama testlerinde her iki grubu olusturan
tim bireyler normal olarak degerlendirildi. Bu nedenle iki grup arasinda
karsilastirma yapilamadi. Diger testlerdeki bulgulari normal, hafif bozuk ve
bozuk olarak degerlendirilen hastalar kendi aralarinda gruplandirildi. Gruplar
arasinda tum testlerde istatistiksel agidan anlamli farkhlik saptanmadi
(p>0.05). Tablo-11’de hipertansiyon hastalari ve kontrol grubunun

ndropsikolojik testlerdeki bulgulari veriimektedir.
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Tablo-11: Noropsikolojik testlerin gruplar arasi dagilimi

Kognitif Grup Normal Hafif bozuk | Bozuk
fonksiyon (n, %) (n, %) (n, %)
Kisisel bilgiler Kontrol 11, %100 0, %0 0, %0
HT 20,%95.2 0, %0 1, %4,8
Oryantasyon Kontrol 11, %100 0, %0 0, %0
HT 21, %100 0, %0 0, %0
Sozel Kontrol 3, %27.3 6, %54.5 2, %18.2
bellek HT 6, %28.1 13, %59.4 2,%12.5
Gorsel bellek Kontrol 8, %72.7 3, %27.3 0, %0
HT 15, %71.4 4, %19 2, %9.5
Mantiksal Kontrol 6, %54.5 4, %36.4 1, %9.1
bellek HT 17, %81 3, %14.3 1, %4.8
Mental kontrol | Kontrol 7, %63.6 4, %36.4 0, %0
HT 11, %52.4 8, %38.1 2, %9.5
Dikkat Kontrol 2,%18.2 3, %27.3 6, %54.5
HT 3, %14.3 10, %47.6 8, %38.1
Distince akisi | Kontrol 8, %72.7 3, %27.3 0, %0
HT 18, %85.7 3, %14.3 0, %0
Yargilama Kontrol 11, %100 0, %0 0, %0
HT 21, %100 0, %0 0, %0
Soyut Kontrol 11, %100 0, %0 0, %0
dusinme HT 21, %100 0, %0 0, %0
Aritmetik Kontrol 11, %100 0, %0 0, %0
yetenek HT 21, %100 0, %0 0, %0
Planlama Kontrol 11, %100 0, %0 0, %0
HT 20, %95.2 0, %0 1, %4.8
Vizlio-spasyal | Kontrol 11, %100 0, %0 0, %0
yetenekler HT 20, %952 | 0, %0 1, %4,8
Stroop Kontrol 9, %81.8 0, %0 2, %18.2
HT 15, %75 1, %5 4, %20

Ayrica hastalara yaslarina gére beck depresyon testi ve geriatrik

depresyon Ol¢edi uygulandi. Hipertansiyon hastalarindan 17 kigi (%81)
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normal iken, 4 kiside (%19) depresyon bulgulari saptandi. Kontrol grubundan
ise yalnizca 1 kiside (%9.1) depresyon mevcuttu. iki grup arasinda

istatistiksel agidan fark saptanmadi (p>0.05).

Norolojik muayene

Norolojik muayene sirasinda hipertansiyon hastalarinin %46.7’sinde
(n=10) unutkanlik sikayeti mevcuttu. Bu oran kontrol grubunda %27.2 (n=3)
bulundu. Noérolojik muayenede saptanan depresyon bulgular ise
ndropsikolojik testler sirasinda uygulanan depresyon testleri ile uyumluydu.
Her iki gruptan birer tane hastada bilateral babinski refleksinin lakayt oldugu
gbruldi. Bazi hastalarda servikal ve lomber herniye ait bulgular izlendi.

Bunlar diginda nérolojik muayene bulgulari normal sinirlar igerisindeydi.

Uyarilmis potansiyel testleri

Uyarilmig potansiyel testlerinden olan somatosensoriyal uyariimis
potansiyeller (SEP), beyin sapi uyarilmis potansiyeller (BAEP) ve gbrsel
uyariilmis potansiyeller (VEP) hipertansiyon ve kontrol grubu hastalara
uygulanmigtir. Hipertansiyon hastalarindan bir tanesinde sari nokta hastaligi
bulunmasi nedeniyle VEP yalnizca 20 hipertansiyon hastasina uygulanmistir.
Kontrol grubunda bulunan 11 hastanin hepsine uyarilmis potansiyel testleri
uygulandi. Hipertansiyon hastalarinda her 3 testte de kontrol grubuna gére
daha fazla oranlarda anormal bulgu saptandi. Fakat istatistiksel acidan
aralarinda anlamh fark saptanmadi (p>0.05). Bu iki grubun uyariimig
potansiyel sonuglari Tablo-12°'de 6zetlenmistir.
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Tablo-12: Hipertansiyon hastalari ve kontrol grubunun beyin sapi uyariimig

potansiyel test sonuglarinin dagihmi

Test Grup Normal (n, %) | Anormal (n, %)

SEP HT 12, %571 9, %42.9
Kontrol 7, %63.6 4, %36.4

BAEP HT 11, %52.4 10, %47.6
Kontrol 9, %81.8 2, %18.2

VEP HT 19, %95 1, %5
Kontrol 11, %100 0, %0
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TARTISMA ve SONUC

Hipertansiyon, sanayilesmis toplumlarda mortalite ve morbiditenin en
6nemli nedenleri olan koroner arter hastaligi ve inme igin major risk
faktérlerinden biridir (9-11). Sistolik kan basincinda her 20 mmHg, diastolik
kan basincinda ise her 10 mmHg'lik artig, iskemik kalp hastalgr ve inmeden
dolayr mortaliteyi iki kat artirmaktadir (1).

Akut hipertansif ataklarda emboli, trombls ya da vazospazma bagh
olarak iskemi geligebilir. Bu hastalarda difizyon MR’de intensite artimi ve
ADC degerlerinde azalma bulunmustur (61-63). Bu nedenle rutinde, akut
hipertansif atak ile bagvuran hastalara difiizyon MR gorintileme yapilmakta,
fakat kronik hipertansiyon hastalarinda difizyon MR gibi ileri MR
uygulamalari gunlik pratikte kullanilmamaktadir.

Galismamizda ise difuizyon MR, MR spektroskopi ve T2 relaksometri
gibi ileri MR ydntemleri ile kronik hipertansiyon hastalar incelenmigtir.
Konuyla ilgili literattrde benzer bir calisma bulunmamaktadir.

Richard B. Schwartz ve arkadaslari bas agrisi, gérme bozukluklari,
ndbet ve cesitli noérolojik bulgular ile akut olarak seyreden hipertansif
ensefalopati hastalarina difizyon MR inceleme yaparak, hastalarda (n=7 kisi)
oksipital beyaz cevher diizeyindeki ADC degerlerini kontrol grubuna gére
%70 dusuk saptamiglardir (61).

Diego J. Covarrubias ve arkadaslarn hipertansiyona bagh olarak da
gelisen posterior reversibl ensefalopati hastalarini  diftzyon MR ile
incelemislerdir. Akut kriz, bas agrisi, gérme bozuklugu gibi norolojik
sikayetleri olan 22 hasta ve 18 kontrol grubuna difizyon MR incelemesi
yapmiglardir. DifGzyon MR’de hiperintens lezyonu bulunan hastalarin
%27’sinin ADC degerleri yiksek bulunmustur. Bu hastalarin izlemlerinde
lezyonlarin hasarsiz bir sekilde iyilestigi, yiksek ADC degerlerinin vazojenik
6deme bagl gelistigini belirtmiglerdir. ADC degerleri yiksek olmayan
hastalarin izlemlerinde ise sitotoksik 6dem geliserek reversibl infakt alanlari
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gelisebildigi gérilmustir (63). ADC degerlerindeki ylkselmenin vazojenik
6demle, dismenin ise sitotoksik 6demle iligkili oldugu goértlmustar.

Literatirde diflzyon MR c¢alismasi akut hipertansiyon hastalarina
yapilmis olup kronik hipertansif hastalarina uygulanmis bdyle bir calisma
bulunmamaktadir. Bizim olgularimizda da ADC degerleri frontal beyaz
cevher, frontal subkortikal alan ve lentiform niUkleus dizeyinde kontrol
grubuna goére ylksek bulunmustur. Lentiform nikleus dizeyindeki yiksek
ADC degerleri istatistiksel acidan anlamlidir (p<0.05). Hipertansiyon
hastalarinda endotelyal hasara bagli olarak trombls, emboli ve iskemi
meydana gelebilir. Ayrica ylksek kan basinci kan beyin bariyerini bozar.
Bunun sonucunda intravaskiiler sivi interstisyel araliga gecerek yaygin ya da
lokal beyin 6demine neden olabilir. Bu durumun parenkimde vazojenik
6deme neden oldugu dusuntimektedir (62,63). Kronik hipertansiyon
hastalarinda ADC degerlerinin yiksek olmasi bu mekanizmayla agiklanabilir.

T2 relaksometri yontemi ile T2 agirhkli intensite degisiklikleri ve
dokunun hidrasyon orani kantitatif olarak saptanabilir (64). Hipertansiyon
hastalarinda kan beyin bariyerinin bozulmasi parenkimde interstisyel aralikta
sivi artigsina yol acar. Bu nedenle calismamizda T2 relaksometri teknigi
kullanilarak kronik hipertansiyon hastalarindaki parenkimal degisikliklerin
belirlenmesi amaclanmistir.  Literatirde T2 relaksasyon zamaninin
kullanildigi  sinirh sayida klinik c¢alisma bulunmaktadir. Yontem siklikla
temporal epilepsi tanisinda kullaniimistir. B. Hakyemez ve arkadaslari
mesiyal temporal skleroz (MTS) olgularinda, T2 relaksometri ydntemiyle
hipokampusun T2 relaksasyon degerini 6lgerek %84 oraninda epileptojenik
odagin lateralizasyonunu saglamiglardir. T2 relaksasyon zamanini,
konvansiyonel sekanslarla MTS tanisi tam yapilamayan olgularda ve iki
tarafli degisiklikleri géstermede kullanilabilecegini belirtmiglerdir (65).

P.N. Jayakumara ve arkadaglari halkasal tarzda kontrast tutan
tiberkilom ve sistoserkal kist lezyonlarinida T2 relaksometri yontemi ile
ayirabileceklerini sdyleyen bir calisma yapmislardir. Toplam 27 hastaya ait,
32 tuberkilom ve 23 sistoserkal kist Gzerinde yapilan caligmada T2

relaksometri degerlerinin tlberkidlomun icerigine bagh olarak daha kisa
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oldugunu belirtmiglerdir (66). Bizim ¢alisgmamizda da frontal beyaz cevher,
subkortikal alan, talamus ve lentiform ndkleus dizeyindeki T2 relaksometri
degerleri kontrol grubuna gbére yidksek bulunmus fakat istatistiksel acidan
anlamh farklihk saptanmamistir. Bu sonug¢ kronik hipertansiyon hastalarinda
interstisyel aralikta sivi toplanmasina bagl olabilecek T2 degerlerinde bir
miktar artis meydana gelebilecegini gdstermektedir. Fakat bu artis anlaml
dizeyde degildir.

Literatirde hipertansiyon gibi sistemik hastaliklarin meydana getirdigi
olasi hasarlari hiicresel boyutta belirleyebilmek icin MRS ydntemi ile yapilmis
calismalar bulunmaktadir. NAA normal fonksiyona sahip néronlarda bulunan
néronal belirtectir ve NAA miktarindaki azalma ndéron kaybini temsil
etmektedir.

Douraied Ben Salem ve arkadaslarinin yrittiga bir galismada kronik
hipertansiyon hastalarini (ortalama 18 yil) MRS ydéntemiyle degerlendirmigler
ve talamus, parieto-oksipital periventrikller beyaz cevher ile insular korteks
dizeyinde NAA/Cr oranini kontrol grubuna gére distk bulmuslardir. NAA
miktarinin azalmasi hipertansiyona bagli hipoperfizyon ve ndéronal kayba
sekonder gelistigini belirtmislerdir (67).

Diyabet de tipki hipertansiyon gibi vaskdler yapilari ve sonucunda
serebral dolasimi etkileyen sistemik bir hastalktir. Literatirde bizim
calismamiza benzer nitelikte diyabetik hastalari inceleyen yayinlar
bulunmaktadir. K. Sara¢ ve arkadaslarinin yaptidi bir calismada yaslari 8-19
arasinda degisen 30 tip 1 diyabet hastasina MR spektroskopi incelemesi
yapiimistir. Pons, bazal ganglionlar ve paryetal beyaz cevherden tek voksel
MRS 6lgumlerinde, pons duzeyinde NAA orani diguk bulmalari nedeniyle bu
bélgede néron ve fonksiyon kaybir meydana geldigini belirtmiglerdir (68).

Jong Kim ve arkadaslarinin y0OrOttigd bir calismada serebral
metabolizmay! etkileyen diger bir sistematik hastalik olan KOAH hastalarina
MRS incelemesi ve kognitif degerlendirme yapilmigtir. Spektroskopik
incelemede paryetal beyaz cevher ve oksipital gri cevher dizeyinde NAA,
Colin, Creatin seviyelerini kontrol grubuna gére dusik bulmuslardir.

Noropsikolojik testler sonuglari ise standartlarin ¢ok altinda bulunmustur. Bu
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sonuglarin hipoksi ve serebral metabolik degisikliklere bagl oldugunu ileri
surmuslerdir (69).

MRS ile metabolitlerin kesin konsantrasyonlarini saptamak zor
oldugundan metabolitleri normalize etmede NAA/Cho+Cr, NAA/Cho, NAA/Cr
ve Cho/Cr oranlarn kullaniimasi daha idealdir. Bu nedenle ¢alismamizda bu
oranlar kullanilmistir. Calhsmamizda talamus ve frontal beyaz cevherde
NAA/Cr, NAA/Cho, NAA/Cr+Cho oranlari kontrol grubuna gbére dusuk
bulunmustur. Fakat bu oranlar istatistiksel agidan anlaml dizeyde degildir
(p>0,05). Hipertansiyon hastalarinda NAA oranindaki disme literatir ile
uyumludur. Galismalar hipertansiyona bagli hipoperfliizyon ve sonrasinda
ndron kaybinin gelistigini destekler niteliktedir.

Literatirde  hipertansiyon  hastalarinin  kognitif ~ fonksiyonlarini
degerlendiren ¢aligmalar mevcuttur (70-73). Y. EFIMOVA ve arkadaglari 15
hipertansiyon hastasinin 6 aylik bir antihipertansiyon tedavi 6ncesi ve
sonrasinda beyin perflizyonunu ve kognitif fonksiyonlarini
degerlendirmislerdir. Single photon emission computed tomography (SPECT)
yontemiyle yapilan Olcimlerde beyin perflzyonunun tedavi sonrasi butin
beyin parenkiminde ortalama %7-11 oraninda arttigini belirtmislerdir. Ayrica
tedavi 6ncesi ve sonrasi uygulanan noéropsikolojik testlerde dikkat ve
psikomotor hizin %25, mental durumun %14 oraninda arttigini, isitsel ve
gorsel hafizanin ise degismedigi sonucuna varmiglardir (71). Stefan Knecht
ve arkadaslari hipertansiyon hastalarina néropsikolojik testler uygulamis ve
sistolik kan basinci ile kognitif fonksiyonlarin ters orantili oldugu sonucuna
varmiglardir (72). Bir calismada ise tip 2 diyabeti bulunan hastalarin
%73'Unde hipertansiyon gelistigini kontrol grubunda ise bu oranin %33
oldugunu belitmiglerdir (70). Hipertansiyonu ve diyabeti olan hastalar ile
kontrol grubunu konvansiyonel MR ve kognitif agidan degerlendirmigler ve
aralarinda istatistiksel agidan anlamli fark bulamamisglardir (70).

Bizim calismamizda ise néropsikolojik testlerden olan oryantasyon,
sorgulama, soyut disinme, aritmetik yetenek ve planlama testlerinde her iki
grubu olusturan tim bireyler normal olarak degerlendirildi. Bu nedenle iki

grup arasinda karsilastirma yapilamamistir. Dikkat, kigisel bilgiler, goérsel
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bellek, vizuo-spasyal yetenekler, planlama, mental kontrolu degerlendirmek
amacilyla uygulanan testlerde ise hipertansiyon hastalarinda kontrol grubuna
gbre daha fazla patolojik bulgular saptanmig fakat istatistik agidan anlamli
fark bulunamamistir.

Beyin sapi uyariimig potansiyeller, uyariyi kortikal alanlara ileten
yollarin  batdnlGginG yansitan uzak alan kayitlamalaridir. Elde edilen
potansiyellerin 6zelliklerinden séz konusu yollarin iglevleri hakkinda indirekt
fikir edinilebilir.

ME. De Quesada-Martinez ve arkadaglari hipertansiyon hastalarina
uyarilmis potansiyel testleri uygulamig, isitsel ve gbérsel uyariimig
potansiyellerin P300 dalga latanslarinda uzama izlemiglerdir(73). Bu dalga
formundaki degisikliklerin hipertansiyona bagh hemodinamik degisiklikler
sonucunda gelisen merkezi sinir sistemi bozukluklarini temsil edebilecegini
belirtmiglerdir. Literatirde kronik hipertansiyon hastalarina uyariimis
potansiyel testleri uygulanarak yapilmis calisma yoktur. Bizim ¢alismamizda
VEP, BAEP ve SEP testleri uygulanmigs ve hepsinde hipertansiyon
hastalarinda daha yilksek oranlarda anormal bulgu saptanmig fakat
istatistiksel agidan anlamli fark bulunamamistir.

Galismamizda énemli limitasyonlar bulunmaktadir. Birincisi; T2 agirlikli
serilerde gliotik dedisiklikleri temsil eden hiperintens odaklari bulunan
hastalarin calisma digi birakilmasidir. Bu durum T2 relaksometri, MR
spektroskopi ve ADC degerlerini etkileyebilir. Olgularimizin sonuglarinin
normale yakin olmasi bu sekilde agiklanabilir. ikinci dnemli limitasyon; hasta
sayisinin 21 ile sinirl kalmasi bir dezavantajdir. lleride hasta serisi
genisletilerek yapilan ¢alismalarda daha ézgin sonuglar elde edilebilir.

Sonug olarak; hipertansiyon tim diinyada yaygin olarak izlenen, ciddi
komplikasyonlara yol acgabilen sistemik bir hastalktir. Uzun dénemde
vaskuler yapilar etkileyerek akut ve kronik hasarlar olusturabilmektedir. Biz
bu calismamizda semptomu olmayan kronik hipertansiyon hastalarini MRS,
T2 relaksometri ve difizyon MR gibi ileri MR yontemleri ile inceledik.
Galismamizda kronik hipertansiyon hastalarina, bazal ganglionlar, frontal

beyaz cevher ve frontal subkortikal alandan incelemeler yapildi. Bu
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dlzeylerde difizyon MR’de ADC degerlerinin, T2 relaksometri yénteminde
ise T2 degerinin yuksek oldugunu goérduk. Bu sonug literatlr bilgileriyle
beraber degerlendirildiginde kronik hipertansiyon hastalarinda interstisyel
aralikta sivi  artisi  oldugunu dusindirmektedir. MRS spektroskopi
yonteminde ise NAA miktarinin kontrol grubundan daha az bulunmasi kronik
hipertansiyon hastalarinda néron kaybinin oldugunu temsil edebilir. Elde
edilen bu sonuclar literattr ile uyumlu bulunmus fakat istatistiksel agidan

anlaml sonuglar saptanamamisgtir.
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