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Parkinson Hastaliginda Substantia Nigranin Diflizyon
Agirlikl MRG Bulgulari

Amag: Bu calismanin amaci, Parkinson hastalarinda substantia nigranin difizyon agirlikh
manyetik rezonans goruntileme (DA-MRG) bulgularini ortaya koymak ve sonuglari kontrol grubu
ile karsilastirmaktir.

Gere¢ ve Yontem: Calismaya 20 parkinsonlu hasta ve 20 saglkli gonilli olgu alindi. Bu
olgularda DA-MRG ile b100, b600 ve b1000 gradient degerlerinde difizyon agirlikli eko-planar
goruntuler (EPI) alinip, her grubun b100, b600 ve b1000 degerlerinde gorunur difiizyon katsayisi
(apparent diffusion coefficient= ADC) haritalari Gzerinden bilateral substantia nigradan 6lgim
yapildi.

Bulgular: Kontrol grubunda b100 igin ortalama ADC degerleri substantia nigrada 125+30 x10™
mm?/sn, Parkinson hastalarinda b100 i¢in ortalama ADC degerleri substantia nigrada 100+44 x
10™ mm?/sn, kontrol grubunda b600 igin ortalama ADC degerleri substantia nigrada 78+16 x10™
mm?/sn, Parkinson hastalarinda b600 igin ortalama ADC degerleri substantia nigrada 70+14 x10™
mm?/sn bulunmustur. b1000 igin kontrol grubunda 60+14 x10* mm#sn; Parkinson hastalarinda
58+8 x10™ mm?¥sn bulunmustur.

Sonug: Parkinson hastalarinda DA-MRG incelemesi kontrol grubu ile karsilastirildiginda
ortalama substantia nigradaki ADC degerlerinde istatistiksel olarak b100’de anlamli degisiklik
saptanmis olup b600 ve b1000’de anlamli degisiklik saptanmamistir.

Anahtar Kelimeler: Parkinson hastaligi, substantia nigra, difiizyon agirlikl manyetik rezonans gériintiileme

Diffusion MRI Findings in Patients with Obsessive-Compulsive Caudate Nucleus
and Putamen

Objective: The purpose of this study is to reveal the findings of substantia nigra in Parkinson's
patients by diffusion-weighted magnetic resonance imaging (DA-MRI) and to compare the results
with a control group.

Materials and Methods: The study included 20 patients with Parkinson disease and 20 healthy
volunteers. In these cases, diffusion-weighted magnetic resonance imaging (DW-MRI) and
diffusion weighted echo-planar images (DW-EPI) at b100, b600 and b1000 gradient values were
taken and the measurements were made through the maps of apparent diffusion coefficient
(ADC) of each group at b100, b600 and b1000 values from substantia nigra.

Results: Mean ADC values at b100 for the control group were found as 125+30 x10™* mm?sec in
substantia nigra and these values at b100 for patients with Parkinson disease were found as
100444 x10* mm?sec. For b600, 78+16 x10™* mm?/sec were found in control group and 70+14
x10™* mm?/sec patients with Parkinson disease. For b1000 60+14 x10™* mm?sec were found in
control group and 58+8 x10™ mm?2/sec patients with Parkinson disease.

Conclusions: When DW-MRI examination in patients with Parkinson disease was compared
with control group, changes at mean ADC values for b100 in substantia nigra were found
statistically significant. However, there were no significant changes at ADC values for b600 and
b1000 in substantia nigra at patients with Parkinson disease and control group.

Key Words: Parkinson disease, substantia nigra, diffusion weighted magnetic resonance imaging

Giris

Parkinson Hastaligi (PH) ilk olarak 1817 yilinda Ingiliz hekim James Parkinson
tarafindan istirahat tremoru, hafif kambur durus, ayaklan siriiyerek yirime, arkaya
disme egiliminin birlikte goruldigu bir tablo olarak tarif edilmis ve ‘shaking palsy’
(titrek felg) adiyla tanimlanmistir. Fransiz hekim Jean Marie Charcot ise rijidite,
mikrografi ve duyusal degisiklikleri de eklemis, orjinal hastaligin tarifini yapmis ve
hastaliga onu ilk tarif eden kisinin adini vermistir (1, 2).

Parkinson Hastaligi, nigrostriatal yolda progresif ndrodejenerasyonla giden
substansiya nigra pars kompakta (SNc) ile lokus seruleus ve vagusun dorsal
nukleusunun da i¢inde bulundugu diger beyin sapi yapilarinda ‘Lewy cisimcigi’ olarak
adlandirilan sitoplazmik proteinéz agregatlarin goérildagiu bir hastaliktir. Degisik
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Ulkeler de vyapilan c¢alismalar (3-6), bu hastaligin
prevalansinin genel populasyonda binde 2-3, 55 yas
Uzerinde ise %1 oldugunu gostermistir. Hastaligin
baslangici ortalama 50-60 yas araliginda olup prevalansi
yasla birlikte artis gdstermektedir. Ancak tim hastalarin
%5’inde hastalik 40 yasindan 6nce baslar. 20 yasin
altinda baslayanlarda ise juvenil Parkinson hastaligindan
s6z edilir.

Hastaliga iliskin patolojik degisiklikler stereotipiktir.
SNc’deki melanin iceren dopaminerjik hicrelerin kaybi
kalan hucrelerin icinde de Lewy cisimcigi olarak
adlandirilan, agirlikli olarak ubiquitin denen bir protein
iceren kuresel inklizyon cisimciklerinin saptanmasi

seklindedir. Klinik belirtilerin  ortaya ¢ikmasi igin
dopaminerjik  hicre  kaybinin  %70-80 oraninda
gerceklesmesi gerekmektedir. Ayrica patolojik

degisiklikler sadece substansiya nigra (SN) ile sinirli
degildir. Basta serebral korteks, bazal ganglionlar,
talamus, okulomotor nikleus, lokus seruleus ve vagusun
dorsal motor nukleusu olmak Uzere, tim beyin ve beyin
sapini tutan yaygin néron kaybi vardir (3, 4).

Difizyon agirlikli manyetik rezonans gorintileme
(DA-MRG) su molekillerinin mikroskobik hareketlerini
inceleyen bir yontemdir. Difizyon agirlikli
gorintilemenin (DAG) bashca kullanim alani inmenin
goruntilenmesidir. Néroradyoloji alaninda yaygin olarak
kullanilan bu yoéntemin klinik kullanimi diger sistemlere
ait organlarda da giderek artmaktadir. Son gelismeler
sayesinde DAG’dan farkli uygulama alanlarinda
faydalaniimaktadir (7).

DA-MRG’ler Uzerinden vyiksek islem kapasiteli
bilgisayarlarca otomatik olarak goérindr difizyon
katsayisi (apperent diffusion coefficent= ADC) haritalari
olusturulmakta ve bu haritalar UGzerinden otomatik
Olgimler yapilabilmektedir. Konvansiyonel MRG’de
bazen benign ve malign lezyonlari ayirt etmek oldukga
zordur. Bazi  durumlarda DA-MRG bize doku
karakterizasyonunda fazlasiyla yardimcidir. DA-MRG
beyindeki cesitli patolojik degisiklikler hakkinda spesifik
bilgi saglarken; ADC haritasi ise, su molekdllerinin
diffizyonu ile ilgili kantitatif 6lgiimlerle beyindeki patolojik
durumlarda  degisiklik  gosterir.  ADC, DAG'den
hesaplanan kantitatif bir parametredir ve ekstrasellller -
ekstravaskiler bosluktaki su difizyonu ile kapiller
perfizyonun kombine etkisini gosterir (8-10).

PET teknigi ile erken doénem PHda bazal
ganglionlarda (6zellikle putamende) dopamin transporter
(DAT)YIn  anlamli  olarak azaldi§i  saptanmistir.
Bernheimer, putamende dopamin seviyesinin %80’nin
altina dusmedikge, klinik bulgularin ortaya ¢ikmadigini
ifade etmistir. Bu da erken ve subklinik taninin énemini
vurgulamaktadir. Ek olarak, putaminal bdlgede 18 F-
dopa uptake’nin azaldigini tespit etmiglerdir (11-13).

Yas artisi ile dogru orantili olarak her insanda,
dopaminerjik néron kaybi olmaktadir. Normalde, bu
kayip, PH’'nin semptomlarini ortaya ¢ikarmak igin gerekli
dopamin sentezindeki azalma dulizeyinin ¢ok altindadir.
Ote yandan, SN'deki néron kaybini artiran bir genetik
yatkinlik ya da infeksiyon, travma, toksin veya serbest
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radikal Uretimi gibi slreci hizlandiran risk faktorleri
olabilir. Ginumizde, 6zellikle serbest radikal tretimi, PH
patogenezini agiklamak igin tercih edilen bir hipotezdir
(14).

Calismada 36-87 yas arasindaki 20 Parkinson
hastasinda DA-MRG teknigini kullanarak bilateral
substantia nigranin ADC degerleri hesaplanmistir. Elde
edilen sonuglari 39-80 yas arasindaki 20 saglkli olgudan
olusan kontrol grubunun bulgulari ile karsilastiriimistir.
Boylece Parkinson hastalarinda beyinde substantia
nigrada DA-MRG bulgularinin  ortaya konulmasi
amaglanmistir.

Gereg ve Yontem

Mart 2012 ile Agustos 2012 tarihleri arasinda
hastanemizin ndroloji poliklinigine bagvurusu sonucu
yapilan muayenesinde Parkinson hastahgi tanisi alan 20
olgu ile Parkinson hastasi olmayan 20 gonulli saglikli
kisi calismaya alind.

Gorlntileme 6ncesinde acglik ya da su igmeme gibi
herhangi bir hazirlik yapilmadi. Ayrica olgulara
intraven6z kontrast madde verilmedi. Parkinson hastalari
ve saglikh géndlliler calismaya alinmadan ©nce
yapilacak islem hakkinda so6zli ve yazili olarak
bilgilendirilerek yazili onamlari alindi. Ayrica c¢alisma
Firat Universitesi Tip Fakiiltesi Etik Kurulu tarafindan
onaylandi. Radyoloji Klinigine ydnlendirilen olgulardan
klostrofobisi olanlar, asiri obezler ve MRG incelenmesi
kontrendike olan olgular g¢alisma kapsami diginda
tutuldu.

Sonug olarak 20 Parkinson hastasi ve 20 normal
olguya beyin DA-MRG incelemesi yapildi. Olgulara 100,
600 ve 1000 gradient b degerinde beyin diflizyon agirlikh
incelemeler yapildi. Standardize edilmis Region of
Interest’ler (ROI) substantia nigraya yerlestirilerek her iki
b degeri icin ADC haritalarindan 6lgumler gergeklestirildi.

Difiizyon Agirhikh Manyetik Rezonans
Goruntileme: Calismaya katillan olgularin ve kontrol
grubunu olusturan saglikli bireylerin beyin DA-MR
goriuntileri Radyoloji Anabilim Dali MR biriminde elde
edildi.

Calisma, 1.5T GE Signa High Speed scanner Excite
MR sistemi (General Electric, Milwaukee, WI, USA)
kullanilarak yapildi. Tim olgular supin pozisyonda; beyin
koilinin merkezine gelecek bicimde tetkike hazirlandi.
inceleme esnasinda uymalari gereken hususlar hakkinda
hastalara ve géniillillere bilgi verildi. inceleme esnasinda
MR uyumlu kulaklik sistemi araciliiyla hastalarla iletisim
kuruldu. Cekim vyapilirken hastalara herhangi bir
sedasyon uygulanmadi.

3-plane-localizer (pilot) goriintulerin  alinmasinin
ardindan, aksiyel planda FLAIR, PD ve koronal T2 SE
agirlikh imajlar elde edildi. Yiksek b degerlerinde ADC
degerleri daha anlamli oldugundan b100, b600, b1000
degerleri ¢calisildi.
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Goruntulerde kullanilan parametreler sunlardir:

Difuzyon agirlikh goriintiileme: Matriks: 128x128,
Number of Excitations (NEX): 2, Field of view FOV:
36x36 cm, kesit kalinligi: 2.5 mm, kesitler arasi bosluk: 0,
difizyon yonl: Tim yonler, Repetition Time (TR): 8000
msn, Echo Time (TE): Minimum, ROI ortalama 30-45
mm? idi.

FLAIR (fluid-attenuated inversion recovery); Matriks:
128x128, NEX: 1,0, FOV: 22x22 cm, kesit kalinhgi: 5
mm, TR: 8000 msn, TE: 95

T2A; Matriks: 128x128, NEX: 1,0, FOV: 22x22 cm,
kesit kalinhgi: 5 mm, TR: 4100 msn, TE: 102

PD (Proton density); Matriks: 128x128, NEX: 1,0,
FOV: 22x22 cm, kesit kalinligi: 5 mm, TR: 4100 msn, TE:
102

FLAIR, PD ve T2A imajlarla beyin parankiminde
patoloji olup-olmadigi degerlendirildi. Daha sonra DA-
MRG’nin optimal olup olmadigi dederlendirildi.

Goruntilerin Analizi: Elde edilen difizyon agirlikli
goruntiler MR sisteminin  galisma istasyonunda
(Advantage Windows, 4,2 software version, GE Medical
Systems) islendikten sonra beyin parankiminin renkli
ADC haritalari  ¢ikarildi. ROl'ler ADC haritalarina
yerlestirildi. ROl'ler kaudat nlkleus ve putamene
yerlestirildi ve her bdlge numaralandirilarak ADC
degerleri olglildii. ADC degerleri sn/mm? biriminde her b
degeri igin tekrarlanarak otomatik olarak hesaplandi.
ROl'larin dairesel inceleme alani 30-45 mm? olacak
sekilde standardize edilip bunlarin ortalama ADC
degderleri ve standart sapma degerleri saptandi. Kesitleri
degerlendirirken BOS etkisinden kaginmayi amagladik.
istatistiksel analiz icin ortalamalari alind!.

istatistiksel degerlendirme igin sosyal bilimler
istatistiksel paket programi (Statistical Package for the
Social Sciences=SPSS 15.0 for Windows) kullanildi. Her
hasta igin kaudat nlkleus ve putamende hesaplanan
b100, b600 ve b1000 degerleri her bir grup icin ayri ayri
SPSS programina kaydedildi. Veriler ortalama + standart
sapma olarak sunuldu. Istatistiksel degerlendirme
indipendent — Samples t Testi (Bagimsiz Tki Ornek)
kullanilarak hesaplandi. Tim analizlerde P<0.05 sonucu
istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.

Bulgular

Calismaya 20’si Parkinson hastasi (PH) ve 20’si
kontrol grubu olmak Uzere toplam 40 olgu alindu.

Tablo 1. Substantia nigra ortalama ADC degerleri*
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Parkinson hastalarinin yas ortalamasi 58.5 yil (36-87 yil),
kontrol grubunun yas ortalamasi 61.5 yil (39-80 yil) idi.
Calismaya danhil edilen gruplarin yaslari arasinda anlamli
fark bulunmadi.

Parkinson hastalarinda b100’de sol substantia nigra
ortalama ADC degerleri sag substantia nigra ortalama
ADC degerlerinde hafif yiksek bulundu. Ancak bu fark
istatiksel olarak anlamli degildi (P= 0.365) (Sekil 1).

Parkinson hastalarinda b600’de sag ve sol substantia
nigra ortalama ADC degerleri arasinda belirgin farklihk
izlenmedi ve istatiksel olarak anlamli degildi (P= 0.826)
(Sekil 2).

Parkinson hastalarinda b1000'de sag ve sol
substantia nigra ortalama ADC degerleri arasinda
belirgin farkhhik izlenmedi. Ancak bu istatiksel olarak
anlamli degildi (P= 0.794) (Sekil 3).

Parkinson hastalarinda b100’de sag substantia nigra
ortalama ADC degerleri kontrol grubu sag substantia
nigra ortalama ADC degerlerinden hafif diguk izlendi. Bu
fark istatiksel olarak anlamliydi (P= 0.044) (Sekil 4).

Parkinson hastalarinda b100’de sol substantia nigra
ortalama ADC degerleri kontrol grubu sol substantia
nigra ortalama ADC degerlerinden hafif dislk izlendi,
ancak bu fark istatiksel olarak anlamli degildi (P= 0.410)
(Sekil 5).
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Sekil 1. Parkinson hastalarinda b100’de sag ve sol
substantia nigra ortalama ADC degerleri (x10™ mm?/sn):
Parkinson hastalarinda b100’de sol substantia nigra
ortalama ADC degerleri sag substantia nigra ortalama
ADC degerlerinde hafif yiksek bulundu. Ancak bu fark
istatistiksel olarak anlamli degildi P=0.365).

Kontrol grubunda substantia nigra ADC degerleri
(x10* mm?sn)

Parkinson hastalarinin substantia nigra ADC degerleri
(x10™ mm?%sn)

Sag SN Sol SN Sag SN Sol SN
b 100 12530 129+50 b 100 100 + 44 11559
b 600 70x14 11115 b 600 78+16 7917
B 1000 5818 62+13 b 1000 60x14 59+16

* Parkinson hastalarinda b100’de sol substantia nigra ortalama ADC degerleri sag substantia nigra ortalama ADC degerlerinde hafif
yuksek bulundu. Ancak bu fark istatistiksel olarak anlamli degildi (P= 0.365)
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Sekil 2. Parkinson hastalarinda b600’de sag ve sol
substantia nigra ortalama ADC degerleri (x10™* mm?/sn):
Parkinson hastalarinda b600’de sag ve sol substantia
nigra ortalama ADC degerleri arasinda belirgin farkhhk
izlenmedi. Ancak bu istatistiksel olarak anlamli degildi
(P=0.826).
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Sekil 3. Parkinson hastalarinda b1000’de sag ve sol
substantia nigra ortalama ADC degerleri (x10™* mm?/sn):
Parkinson hastalarinda b1000’de sag ve sol substantia
nigra ortalama ADC degerleri arasinda belirgin farklihk
izlenmedi. Ancak bu istatistiksel olarak anlamh degildi
(P=0.794).
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100 4
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0 mb 100
40 -
20 -
o

Saji SN Sag ke

Sekil 4. Parkinson hastalarinda ve kontrol grubunda
b100’de sag substantia nigra ortalama ADC degerleri
(x10™* mm?sn): Parkinson hastalarinda b100'de sag
substantia nigra ortalama ADC degerleri kontrol grubu
sag substantia nigra ortalama ADC degerlerinden hafif
dusik izlendi. Bu fark istatistiksel olarak anlamliydi (P=
0.044).
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Sekil 5. Parkinson hastalarinda ve kontrol grubunda
b100’de sol substantia nigra ortalama ADC degerleri
(x10* mm?/sn): Parkinson hastalarinda b100'de sol
substantia nigra ortalama ADC degerleri kontrol grubu
sol substantia nigra ortalama ADC degerlerinden hafif
disuk izlendi. Ancak bu fark istatistiksel olarak anlaml
degildi (P= 0.410).
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Sekil 6. Parkinson hastalarinda ve kontrol grubunda
b600’de sol substantia nigra ortalama ADC degerleri
(x10* mm?sn): Parkinson hastalarinda b600'de sag
substantia nigra ortalama ADC degerleri kontrol grubu
sag substantia nigra ortalama ADC degerlerinden hafif
disuk izlendi. Ancak bu fark istatistiksel olarak anlaml
degildi (P=0.137).
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Sekil 7. Parkinson hastalarinda ve kontrol grubunda
b600'de sol substantia nigra ortalama ADC degerleri
(x10* mm?sn): Parkinson hastalarinda b600'de sol
substantia nigra ortalama ADC degerleri kontrol grubu
sol substantia nigra ortalama ADC degerlerinden hafif
dusuk izlendi. Ancak bu fark istatistiksel olarak anlaml
degildi (P= 0.367).
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Sekil 8. Parkinson hastalarinda ve kontrol grubunda
b1000’de sag substantia nigra ortalama ADC degerleri
(x10* mm?/sn): Parkinson hastalarinda b1000’de sag
substantia nigra ortalama ADC degerleri kontrol grubu
sag substantia nigra ortalama ADC degerlerinden hafif
disiik izlendi. Ancak bu fark istatistiksel olarak anlaml
degildi (P= 0.553).
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Sekil 9. Parkinson hastalarinda ve kontrol grubunda
b1000’de sol substantia nigra ortalama ADC degerleri
(xlO'4 mmzlsn): Parkinson hastalarinda b1000’de sol
substantia nigra ortalama ADC degerleri kontrol grubu
sol substantia nigra ortalama ADC degerlerinden hafif
disiik izlendi. Ancak bu fark istatistiksel olarak anlamh
degildi (P= 0.424).

Parkinson hastalarinda b600’de sagd substantia nigra
ortalama ADC degerleri kontrol grubu sag substantia
nigra ortalama ADC degerlerinden hafif yiksek izlendi.
Ancak bu fark istatiksel olarak anlamli degildi (P= 0.137)
(Sekil 6).

Parkinson hastalarinda b600’de sol substantia nigra
ortalama ADC degerleri kontrol grubu sol substantia
nigra ortalama ADC degerlerinden hafif disik izlendi.
Ancak bu fark istatiksel olarak anlaml degildi (P= 0.367)
(Sekil 7).

Parkinson hastalarinda b1000’de sad substantia
nigra ortalama ADC degerleri kontrol grubu sag
substantia nigra ortalama ADC degerlerinden hafif
yuksek izlendi. Ancak bu fark istatiksel olarak anlamli
degildi (P= 0.553) (Sekil 8).

Parkinson hastalarinda b1000’de sol substantia nigra
ortalama ADC degerleri kontrol grubu sol substantia
nigra ortalama ADC degerlerinden hafif disik izlendi.
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Ancak bu fark istatiksel olarak anlamli degildi (P= 0.424)
(Sekil 9).

Parkinson hastalarinin substantia nigra ve kontrol
grubunda substantia nigra ortalama ADC degerleri
karsilastiriidi.  Parkinson hastalarinda b100'de sol
substantia nigra ortalama ADC degerleri sag substantia
nigra ortalama ADC degerlerinde hafif yliksek bulundu.
Ancak bu fark istatistiksel olarak anlamh degildi (P=
0.365) (Tablo 1).

Parkinson hastalarinda ve kontrol grubunda b100,
b600, b1000’ de yas ile ADC degerleri arasindaki genel
ve cinsiyetler arasinda ayri ayri korelasyona baktik. Yas
ile ADC degerleri arasindaki korelasyonda genel,
erkekler ve kadinlar arasinda b100 ve b600’ de istatiksel
olarak anlamli sonuglar elde edilemedi. Ancak b1000’ de
kadin Parkinson hastalarinda yas ile ADC degerleri
arasinda pozitif korelasyon izlenmekle beraber kadin
kontrol grubunda b1000’de negatif korelasyon dikkati
cekmistir (R= 0.66, P= 0.05). Yani kadin Parkinson
hastalarinda yas arttikca ADC degerleri de artis
gOstermekte, ancak kadin kontrol grubunda yas arttikga
ADC degerleri diusts gostermektedir. Erkeklerde pozitif
korelasyon izlenmekle beraber bu istatiksel olarak
anlaml degildi.

Tartigsma

Parkinson hastaligi, o6zellikle yashlarda norolojik
engelliligin 6nde gelen nedenlerinden biridir. Klinik
Ozellikleri tremor, bradikinezi, rijdite ve postural
instabiliteyi icermektedir (15, 16).

Parkinson hastaliginda mevcut semptomatik tedaviler
daha cok motor belirtiler icin ve genelde erken
doénemlerde etkili oldudu igin, hastaigin yavas fakat
kacinilmaz progresyonu ndronal o6lime yol acan
patogenetik mekanizmalarin aydinlatiimasini gerekli kilar
7).

Manyetik rezonans goéruntileme, birgok hastalik igin
kullanilan ve BT’nin yerini alan primer modalite haline
gelmistir. MRG’in noninvaziv olmasi, iyonizan radyasyon
icermemesi, multiplanar goérlntileme saglamasi ve
herhangi bir planda yuksek yumusak doku
rezoliisyonuna sahip olmasi gibi bircok avantajlari vardir.
Ayrica, MRG hem morfolojik hem de fonksiyonel bilgiler
saglayabilir. DA-MRG'In en o6nemli kullanim alani
inmedir. DA-MRG kullaniminin biyuk bir kismi beyin ile
kisitl olsa da, degisik hastaliklarin degerlendiriimesinde
kullanilan bir tekniktir (18,19).

Konvansiyonel MRG’de benign ve malign lezyonlari
ayirt etmek oldukga zordur. Ancak bazi hallerde DA-
MRG bize doku karakterizasyonunda fazlasiyla yardimci
olmaktadir. Difizyon agirlkli gorintiler Uzerinden
yuksek islem kapasiteli bilgisayarlarca otomatik olarak
ADC haritalari olusturuimakta ve bu haritalar Gzerinden
otomatik &lglimler yapilabilmektedir. ADC’nin kantitatif
6lgumdiyle elde edilen ADC haritasi ile malign ve benign
lezyonlar degerlendirilebilir. Solid dokulardaki hicresel
dansite ve nukleus/sitoplazma orani ADC degerini
etkilemektedir. Azalmis ADC degeri artmis tumor
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selllaritesi ve kisith su diflzyonunun etkisindeki total
nikleer alanlarla iligkilidir. Malign timorler genellikle DA-
MRG’da yuksek intensite odagr olarak taninirlar.
Genellikle malign lezyonlar benign lezyonlardan yiksek
selulariteye sahiptirler. Bu yuzden malign ve benign
lezyonlarda farkli ADC degerleri saptanir (9, 20, 21).

Difuizyon agirhkh MRG beyindeki cesitli patolojik
degisiklikler hakkinda kalitatif bilgi saglar, oysa goriinen
ADC haritasi su molekillerinin difizyonu ile ilgili kantitatif
Olgimlere olanak tanir ve bu beyindeki patolojik
durumlarda degisiklik gosterir (22).

Difuzyon agirhkhh MRG’da difuizyona duyarlilig
tanimlayan temel dlcegin b degeri oldugu, yuksek b
degeri ile yapilan incelemeler sayesinde dokulardaki T2
etkisi en aza indirilerek difiizyona karsi duyarlihgin arttigi
bilinmektedir. Yiksek b degderlerinde ADC’deki perflizyon
agirhginin tamamen ortadan kalkmasinin nedeni kapiller
perfiizyonun molekuler difizyondan belirgin derecede
hizli olmasidir ve gézlenen sinyal kaybinin difiizyondan
¢ok perfiizyona bagl olmasindandir (23).

Molekidiler difiizyon 3 boyutlu bir olaydir, dolayisiyla
molekiler diflizyon hareketinin hangi yone dogru
oldugunu bilmek ADC Olgimini etkilemektedir.
Dokularin dizilim yoniine bagh olarak difiizyonun yonu ve
hizi farkhlasir. Ornegin superior inferior dogrultuda
yapilan bir incelemede 6lcim eksenine paralel seyreden
liflerde difuzyon hizli, 6lgim eksenine dik seyreden
liflerde diflizyon yavastir. SSS’de ise sinir liflerinin izledigi
yollar  nedeniyle  anizotropik  diflizyon oldugu
bilinmektedir. DA-MRG'In en o6nemli dezavantaji
anatomik detayin konvansiyonel sekanslara gore yetersiz
olmasidir. Bu durum sekansin ¢ok guglu gradiyentler
gerektirmesi ve signal/noise oraninin yeterli diizeyde
olmamasindan kaynaklanir. Ginimizde donanim ve
yazilimlarin gelisimi, EPI sekansinin hizlh goérunti
olusturma vyetenegi, paralel gorintileme tekniklerin
geligtiriimesi, fizyolojik hareketlerden dogacak
artefaktlarda, kimyasal kayma ve manyetik duyarlilik
artefaktlarinda  azalma  sadlamaktadir. DA-MRG
mikroskobik dizeyde sivi hareketini 6lctigu icin hasta
hareketlerine olduk¢a duyarlidir. Kiglik de olsa hasta
hareketi goriinti kalitesini bozmakta ve ADC o6lgimlerinin
guvenirligini azaltmaktadir. Yine difuzyon agirliki EPI
kisitlamalari arasinda sinirh uzaysal ¢o6zinurlik ve
yuksek b degerlerinde gérunti bukilmelerine yol acan
kuvvetli manyetik duyarlilik artefaktlarina neden olmasi
sayilabilir(24, 25).

Parkinson hastaliginin etiyopatogenezini
aydinlatmaya ydnelik bircok calisma yapilmistir. Yapilan
caligmalarin  blyldk g¢ogunlugunu MRG volimetrik
calismalar MR Spektroskopi ve bazal ganglionlarin DA-
MRG bulgularn olusturmaktadir. Yaptigimiz literatir
taramasinda, parkinson hastalarinda substantia nigraya
yonelik DA-MRG ile ilgili yapilmis iki galismaya rastlandi.
Bunlardan ilkinde Duguid ve arkadaslari Parkinson
hastalarinda konvansiyonel MRG'de SN cevresinde
histolojik degisiklikleri yansitan sinyal degisiklikleri
saptamiglar. Bu degisikliklerin zayif olmakla beraber
parkinson hastalari ile saglikli bireylerin ayiriminda
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kullanilabilecegini  ileri  slrmigler. Daha sonraki
caligmalarda difuzyon agirlikli goériintilemenin Parkinson
hastalarinin tani ve ayirici tanisinda kullanilabilecegini
bildirmiglerdir (26).

Kang ve ark. (27) 2010 yihinda Amerikan Noroloji
Derneginin yapmis oldugu kongrede soézlu bildiri olarak
sunduklari galismada ise Parkinson hastalarinda ADC
degerlerini Olgerek orta beyindeki patolojiyi
saptayabilmeyi amaglamiglar. Bu ¢alismada 17
Parkinson hastasinda ve 7 kontrol grubunda substantia
nigradan difizyon MR’da ADC degerlerini 6lgmusler.
Parkinson hastalarinda semptomatik taraftaki substantia
nigranin ADC degerlerinin karsi tarafa kiyasla arttigini
g6zlemislerdir (27).

Yapillan c¢alismada ise parkinson hastalarinda
b100'de sag substantia nigra ortalama ADC degerleri
kontrol grubu sad substantia nigra ortalama ADC
degerlerinden hafif disik izlendi. Bu fark istatiksel olarak
anlamhydi (p=0.044). Bunun disinda anlamh farkhlik
izlenmedi.

Rizzo ve ark. (28) 13 parkinson hastasi, 10 progresif
supranukleer palsi (PSP), 7 kortikobazal dejenerasyon
ve 7 saglikli bireyde ayirici tani amagch yaptiklari beyin
DA-MRG'de putaminal ADC degerlerinin kortikobazal
dejenerasyon ve PSP’li hastalarda parkinson hastalar ve
saglikl bireylere gore anlamli sekilde yuksek oldugunu
saptamislardir. Ancak kortikobazal dejenerasyon ile PSP
arasinda anlamh degisiklik saptanmamistir. Yine PSP
grubunda, Parkinson hastalari ve saglikli bireylere gére
superior serebellar pedinkil ADC degerlerinin anlamli
sekilde yuksek oldugu saptanmistir. Bu calismada
putaminal ADC degerlerinin PH ile kortikobazal
dejenerasyon ve PSP hastalari ayinminda yardimci
olabilecegi ileri strtlmuigtir.

Metarugcheep ve ark. (29) 17 parkinson hastasi ve
14 saglikli bireyde substantia nigranin MR Spektoskopi
bulgularini incelemis, PH’larinda substantia nigrada
MRS’de NAA/Cr oaraninda saglikli bireylere gore
istatiksel olarak anlamli bir sekilde dusuklik saptamislar.
Bu bulgular ile parkinson hastaliginin takibinde
kullanilabilecek bir teknik oldugunu ve parkinson
hastalarinda substantia nigradaki NAA/Cr oranindaki
azalmanin noral kaybin bir isaretcisi olabilecegi ileri
surdlmdastar.

Geng ve ark. (30) 16 erken evre parkinson hastasi, 8
ileri evre parkinson hastasi ve 8 saglikli bireyde bazal
ganglionlarin  ve  SN’nin  volimetrik incelemesini
yapmislar. ileri ve erken evre parkinson hastalarinda
normal gruba gére putamen volimlnin daha kiguk
oldugunu saptamiglar. Pallidal voliminin ise sadece
ileri evre Parkinson hastalarinda azaldigini saptamislar.
Bu Ug¢ grup arasinda total beyin, kaudat nikleus ve SN
volimleri arasinda anlamli farkliik saptamamiglar. Bu
bulgularla parkinson hastaliinda putaminal atrofinin
klinik bulgularin siddeti ile korele oldugunu bildirmisler ve
erken dénem parkinson hastalarinda potansiyel olarak
kullanilabilecek  bir  indikatér  olabilecegini ileri
strmusglerdir.
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Atasoy ve ark. (31) 20 Parkinson hastasi ve 16
saglikh bireyde yaptiklari T2A MRG incelemelerinde SN
pars kompakta ve dentat nikleus intensitesinin saghkli
bireylere gbre Parkinson hastalarinda daha duslk
oldugunu saptamiglar. Yine SN pars kompakta genisligi
ve putamen volimlerinin Parkinson hastalarinda daha
distk oldugu saptammistir. Bu calismanin sonucu
olarak da Parkinson hastalarinda SN pars kompaktadaki
oksidatif stres, demir birikimindeki artis ve buna
sekonder sinyal intensitesindeki azalmanin klinik
durumdaki kotulesme ile korele oldugunu
distinmuslerdir.

Schocke ve ark. (32) 11 Parkinson hastasi, 10
multisistem atrofinin Parkinson varyanti (MSA-P) olan
bireyler ve 7 saglikh birey Uzerinde yaptigi DA-MRG
calismasinda MSA-P hastalarinda Parkinson hastalari ve
saglkl bireylere goére yuksek putaminal ADC degerleri
oldugunu saptamiglar. Bu sinyal artisinin striatal
dejenerasyona gidisi yansittigi ileri surtlmdastir. Saglikh
bireyler ile Parkinson hastalarinin putaminal ADC
degerleri arasinda anlamli farklilik saptanmamistir.

Davie ve ark. (33) tarafindan yapilan calisma ise
multisistem atrofi (MSA) ve idiopatik Parkinson
hastaliginin (IPH) proton MR spektroskopi yardimiyla
ayrici tanisi Uzerine kuruludur. TE 270 msn’de lentiform
nikleus’'tan galisma yapilmistir. MSA grubunda saglikli
kontrollerle kiyaslandiginda anlamli olarak azalmig
NAA/kreatin  oranmi (ort, 1.19; 0.96-2.0; P<0.02)
saptanmis olup, IPH grubunda saglkli kontrollerle
karsilastiriidiginda, normal NAA/kreatin dizeyi (ort. 1.82,
1.19-2.31; P>0.05) rapor edilmistir. NAA/kreatin
dlzeyindeki azalmanin, néronal ve/veya aksonal kayip
olan durumlarda ortaya c¢iktigi ve MSA nigrostriatal
varyantinda, bu kayibin patolojik olarakta belirgin oldugu
saptanmistir. IPH sonuglari hususunda ise, lentiform
nukleus patolojik galismalarinda, néronal korunmanin
izlendigi ve MRS sonuglarinda bu nedenle saghkl
kontroller ile karsilastirildiginda bir farklilik saptanmadigi
ifade edilmistir. Bu galismada yapilan dider bir 6nemli
yorumda striatumda olugabilecek muhtemel demir
birikiminin  sitotoksik  serbest radikal olusumunu
indlikleyerek néronal kayiba yol agmasi ve bu nedenle
NAA/ kreatin oraninin dismus olabilme ihtimalidir. Teorik
olarakta demir depolanmasinin, metabolitlerin
relaksasyon zamanini etkileyebilecedi bilinmektedir ve
NAA/kreatin oranininda azalmaya neden olabilir.
Calismada bu iki hipotez hususunda da net yorum
yapilamamistir.

Gurer (34), 23 Parkinson hastasi ve 12 saglikl birey
ile yapmis olduklari ¢alismada, Parkinson hastaligi
etyopatogenezinde seruloplazmin duasUklGganin  rold
olup olmadigini arastirmis ve yas ve cinsiyet uyumlu
saghkli kontrol grubu ile karsilastirdiginda, Parkinson

Kaynaklar

1. Parkinson J. An essay on the shaking palsy. 1817. J
Neuropsychiatry Clin Neurosci 2002; 14: 223-236.

2. Duvasion RC. History of Parkinsonizm. Pharmachology
and Therapeutics 1937; 32: 1- 17.

Parkinson Hastaliginda Substantia Nigranin Diflizyon ...

Temmuz 2015

hasta grubunda serum seruloplazmin duzeyinin
istatistiksel olarak anlamli sekilde disik oldugunu
bulmuslar (P= 0.005). Calismanin sonraki basamaginda
bu disukligin ndrodejenerasyonla baglantisi
arastinlmis ve bu amag i¢in de noninvazif bir ydntem
olan proton MR spektroskopisi tercih edilmistir. Proton
MRS calismasinda 6ncelikle Parkinson hasta grubunun
bilateral putaminal NAA/Cr ve NAA/Cho duzeyleri
incelenmis ve kontrol grubu ile karsilastirimistir. Hasta
grubunda kontralateral (klinik semptomlarin baskin
oldugu tarafin karg! taraf) putaminal ortalama NAA/Cho
ve NAA/Cr degerleri, ipsilateral verilerden anlamli olarak
daha dusuik saptanmistir (P= 0.0001). Kontrol grubu ile
karsilastirildiginda da sonuglarin yine anlamh olarak
disik oldugu gdzlenmistir (P= 0.0001). Ipsilateral
degerler ile kontrol grup degerleri arasinda istatistiksel
olarak anlamli farkhhk saptanmamistir. Bu sonuglar
esliginde, seruloplazmin degerleri analiz edilmis ve
Parkinson grubunda seruloplazmin dasUkliga ile
kontralateral NAA/Cho disikligl arasinda anlamli bir
korelasyon tespit edilmigtir. Calismanin  sonugclari
seruloplazmin dugukligunin ndrodejenerasyonda ve
Parkinson hastaligi etyopatogenezinde roli oldugu
hipotezini dogrulamistir.

Bu calismada ise Parkinson hastalarinda b100’de
sag substantia nigra ortalama ADC degerleri kontrol
grubu sag substantia nigra ortalama ADC degerlerinden
hafif dusuk izlendi. Bu fark istatistiksel olarak anlamliydi
(P=0.044). Bunun diginda anlamli farkhlik izlenmedi.

Ayrica bu calismada Parkinson hastalarinda ve
kontrol grubunda b100, b600, 7000’ de yas ile ADC
degerleri arasindaki genel ve cinsiyetler arasinda ayri
ayri korelasyonlarina da bakildi. Yas ile ADC degerleri
arasindaki korelasyonda genel, erkekler ve kadinlar
arasinda b100 ve b600’ de istatiksel olarak anlamli
sonuglar elde edilemedi. Ancak b7000° de kadin
Parkinson hastalarinda yas ile ADC degerleri arasinda
pozitif korelasyon izlenmekle beraber kadin kontrol
grubunda b7000’ de negatif korelasyon dikkati cekmistir
(R= 0.66, p= 0.05). Yani kadin Parkinson hastalarinda
yas arttikca ADC degerleri de artis gdstermekte ancak
kadin kontrol grubunda yas arttikga ADC degerleri disls
goOstermektedir. Erkeklerde pozitif korelasyon izlenmekle
beraber bu istatistiksel olarak anlamli bulunmamisgtir.

Sonug olarak; parkinson hastaliginin
etyopatogenezinde klinik ve laboratuvar bulgularinin
yaninda fonksiyonel bir gorintileme yéntemi olan,
radyasyon igcermeyen, kontrast maddeye gerek
duyulmayan, cok hizli ve kolay elde edilebilen DA-MRG
bulgularinin da faydali olabilecegini dusunmekteyiz.
Ancak, bulgularimizin daha genis ve c¢ok merkezli
prospektif calismalarla desteklenmesi gerekir.
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