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I. GIRIS ve AMAC

Ensefalit, her yasta olusabilecek ve yasami tehdit edici inflamatuar bir
beyin hastaligidir ve en sik da virlisler olmak {izere, gesitli ajanlar bu
hastaliga sebep olur (1-3). Viriislerden ise, Herpes Simpleks Viriis (HSV),
diinya ¢apinda goriilen sporadik akut ensefalitin en sik rastlanilan nedenidir
(4). Erken tanis1 ve asiklovirin erken uygunlamasi 6liim oranini azaltmak i¢in
¢ok Onemlidir (5). Tedavi edilmeyen Herpes Simpleks ensefalitinde (HSE)
6liim oran1 %70’lere ulasir, ancak intravendz (IV) asiklovir kullanimi 6 aylik

mortalite ve morbidite oranin1 anlamli 6l¢tide azaltir (4).

Ensefalit yonetiminde goriintiileme yonteminin rolii, su ana kadar

teshisin dogrulanmasi ve komplikasyonlarin takibi ile sinirli kalmistir (6).

Manyetik rezonans goriintileme (MRG), ensefalitteki erken
degisimlerin saptanmasinda kullanilan hassas bir goriintiileme teknigi olarak
genis capta kabul gormektedir. Rutin MR sekanslari, viral ensefalit ile ilgili
anormal bolgeleri tanimlamak i¢in uygulanan T1 agirlikli (A), T2 agirlikli ve
FLAIR (Fluid Attenuated Inversion Recovery) goriintiileri kapsar. FLAIR A
serinin ensefalitik lezyonlar1 tetkik etmede T2A sekanslardan daha hassas
ozellikte oldugu rapor edilmistir, ancak yine de ¢ok erken sathada ensefalitik

lezyonlar1 gostermede yetersiz kalabilmektedir (7, 8).

Diffiizyon agirlikli goriintiileme (DAG), beyin ve omurga da dahil
olmak {tizere gesitli hastaliklarda gittikge artan bir sekilde kullanilmaktadir
(9). DAG, basta erken donem serebral iskemi tanisindaolmak {tizere cesitli
hastaliklarda gittik¢e artan sekilde kullanilmaktadir; ancak, son zamanlarda,

bunun enfeksiyonlar gibi diger durumlardaki rolii kesfedilme

1



asamasindadir(10, 11). Viral ensefalit ile ilgili artan DAG hassasiyeti, smirl

sayida hastalarin dahil edildigi birka¢ ¢alismada ortaya konmustur (12, 13).

Bu calismada, departmanimizda beyin MR tetkiki igerisinde rutin
olarak yer alan beyin diffiizyon goriintiilemesinin, ensefalitik lezyonlarin
erken safhada saptanmasindaki etkinligini arastirmay1 amacladik. Bu sayede
hastanin mortalite ve morbiditesini 6nemli derecede etkileyecek olan tedavi

baslama siiresini en aza indirebilmeyi amacladik.



II. GENEL BILGILER

2.1. Santral Sinir Sistemi Enfeksiyonlarina Genel Bakis

Santral  sinir  sistemi(SSS)enfeksiyonlar;;  menenjit,  ensefalit,
ensefalomyelitten beyin apselerine, subdural ampiyem, epidural apse, norit
ve intrakranial flebitlerden prion hastaliklarina kadar genis bir klinik dagilim
igerir. Virilis, bakteri, mantar, protozoa, diger parazitler olarak bircok etken
SSS'de hastalik yapabilir. Bazilar1 daha yaygin, bazilar1 sporadik, bazilar1 da
salgin seklinde goriilebilirler. En sik goriilenleri viral ve bakteriyel
menenjitlerdir. Klinik seyir enfeksiyonun tipine gore akut, subakut, kronik
olabilir. Kendini sinirlayan enfeksiyonlardan, hizla ilerleyip 6liimciil olanlara
dek farklilik gosterebilir. Ayrica norolojik sekeller, isitme kaybi, zeka ve
motor fonksiyon bozukluklari, yasam kalitesinin bozulmasi gibi birgok
olumsuz sonuca yol agabilirler. Hizla ilerleme potansiyeli ve kalict nérolojik
hasar olasilig1 nedeniyle cogunda acil tan1 ve tedavi yaklasimi gerekir. Erken
tan1 ve uygun tedavi ile SSS enfeksiyonlarinin bir¢ogu tedavi edilip, hastalar

sekelsiz iyilegebilir.

Klinik olarak en tanimlayici bulgular: ates, bas agrisi, biling degisikligi
bazen de fokal norolojik bulgulardir. Bu bulgular enfeksiy6z olmayan
kosullarda da gortilebilir. Neoplazi, kollojen doku hastaliklari, kist, sistemik
hastaliklargibi bir¢ok hastalik ya da ilaglar SSS'yi etkileyerek enfeksiyonlar:
taklit edebilir. Baglangicta iyi bir 6ykii alinarak, enfeksiyoz etkenlerle temas
ve altta yata hastaliklarmn, risk faktorlerinin bilinmesi, tedavi yaklagimi ve
hastaligin seyrinin tesbiti i¢in ¢ok onem kazanir. Fizik inceleme hastaligin
anatomik yerlesimini ve sistemik enfeksiyon bulgularini arastirmaya

yoneliktir. Anatomik yerlesimi tespit etmek, ayirici taniyr daraltmaya, uygun

3



tedaviyi belirlemeye ve klinik seyri dngormeye yardimcidir. Tamda beyin
omurilik sivisinin incelenmesi ¢ok Oonem kazanir, gerekirse goriintiileme

yontemleri ve diger testlerden yararlanilir (14).

2.2. SSS Enfeksiyonlarinda Epidemiyolojik Ozellikler ve Risk

Faktorleri

Santral sinir sistemi enfeksiyonlarmmin ayirict tanisinda hastaligin
baslangi¢ zamani, siiresi, hayvancilik, yolculuk Oykiisii ve yasam bigimi
onemlidir. Cevrede salgin hastalik varlig1 sorgulanmalidir. Askeri birlikler
ve yatili okullar gibi ortam kosullar1 meningokoksik menenjit salginlarinda
oldugu gibi SSS enfeksiyonlarinin gegisini artirir. Baz1 SSS enfeksiyonlar:
cografik veya mevsimsel dagihim Ozelligi gosterebilir. Vektorlerinin oldugu
yerlerde ve aktif oldugu donemde ayirict tamida antropod kaynakl
enfeksiyonlar disiintilmelidir. Ornegin, kene kaynakli ensefalit, Lyme
hastaligi, ilkbahar ve yaz baslarinda, sivrisinek kaynakli enfeksiyonlar
(arbovirtisler; Bati Nil virtisii gibi) genelde yaz ve sonbahar baslarinda
goriliir. Viral menenjit ve ensefalitlerin en Onemli nedenlerinden olan
enteroviriisler yaz sonu ve yagish aylarda sik goriiliir. Kres ve bakim evleri

enteroviriis yayilimini artirir (15-19).

2.2.1. Konak Faktorleri

SSS enfeksiyonlarina yatkinlikta konak faktorleri 6nemlidir. Bu nedenle
ayrintili oykii alinmahlidir. Birlikte olan diger hastaliklarin, 6rnegin, HIV
enfeksiyonlari, diyabet, alkolizm, immiin yetmezlik ve kanser kemoterapisi

gibi immiin sistemi baskilayan kosullarin bazi 6zel enfeksiyonlara zemin
4



hazirlamas1 nedeniyle sorgulanmasi gerekir. Yakinda bir agik travma, cerrahi
girisim, siddetli yarik Oykiisii varhiginda oOncelikle deri veya cevreden
stafilokoklar veya gram negatif mikroorganizmalar ile olan bir enfeksiyon
olasiligini, kafa kaide kirig1 ve ardindan BOS kagaginda pnomokoksik
menenjiti diisiinmek gerekir. Beyin apseleri siklikla kronik siniizit, otit,
konjenital kapak hastasi veya yakinda oOzefagusta cerrahi veya islem
yapilanlarda ya da diger bakteriyemi olusturan kosullarda olusur. BOS sant
ve rezervuarlari, kateterleri siklikla stafilokok enfeksiyonlarma yol acarlar.
Hiicresel immiin yetmezligi, kompleman eksikligi, antikor iiretiminde
yetersizlik, fagositoz bozuklugu olan kisilerde, kan akimi ile gelen
enfeksiyonlara karsi immiin savunma baskilanmistir. Farkli immiin savunma
bozukluklarina gore farkli mikroorganizmalarin etken oldugu enfeksiyonlar
gortliir. Genetik veya kazanilmis fagositoz bozukluklari (6rnegin Fc reseptor
yetmezligi, travmatik veya cerrahi splenektomi), antikor sentezinde sorun,
dolagimdaki kompleman eksiklikleri, kapsiillii bakterilerle enfeksiyonlara
zemin hazirlar. Hipogamaglobulinemide kronik retroviral enfeksiyonlar
gortilebilir. Genetik veya kazanilmis hiicresel immiinite eksikligi ve
bozuklugunda fungal, hiicre ici virtis, Nocardia spp. Listeria spp.,

mikobakteri ve paraziter enfeksiyonlara yatkinlik goriiliir.

Yas, SSS enfeksiyonlarinda etken ve prognoz acgisindan onemli bir
konak faktordiir. Bakteriyel, viral menenjit ve ensefalit ¢ocukluk caginda
daha siktir. Yeni doganlar olasilikla immiin sistemin yeterli gelismemesinden
dolay: Listerya, gram negatif bakteriler, grup B streptokok, enteroviriis ve
herpes virtis (HSV) enfeksiyonlarina daha duyarlhidir. Bebekler bakteri
polisakkaritlerine karsi anneden gegen antikorlarin azalmasi ve kendi
dretimlerinin hentiz yeterli seviyeye ulasmamasi durumunda Heamophilus

spp., pnomokok, Neisseria meningitidis enfeksiyonlarina duyarh hale gelir.



fleri yagsla birlikte gram negatif enfeksiyonlara duyarlilhk artar ve 65 yas

uistiinde neredeyse dortte birini bu etkenler olusturur(20-24).

2.2.2. Mikroorganizmalarin SSS'ye Gegisi

Enfeksiyon etkenlerinin ¢ogu beyin, beyin sapi1 ve meninkslere
damarlar aracihigiyla ulagsmaktadir, venler igindeki enfekte trombiislerden
geriye dogru yayilimi da olabilir. Kan yoluyla gelen bakteri ve viriislerin
SSS'ye ulasabilecegi yerler, koroid pleksus, meninks ve beyin parankim
damarlaridir. Tiberkiiloz bakterisi subependimal veya submeninjiyal
graniilomdan dogrudan BOS' a gecebilir. Norotropik viriisler, sinirler
aracilifiyla beyine ulasabilir. En tipik Ornekleri herpes, varisella zoster ve
kuduz viriisleridir. Parameninjeyal yerlesimli enfeksiyonlar genellikle
travma,  kateter, beyin cerrahi  girisimleri sonras1 = dogrudan
mikroorganizmanin invazyonu veya komsuluk yoluyla gelisir. Beynin alt
ylizeyi On, orta ve arka kafatasi ¢ukurlarinin igine yerlesmis durumdadir.
Frontal ve etmoid paranazal siniisler 6n kafatas1 boglugunun altinda yer alir,
buradaki enfeksiyonlar komsuluk yoluyla yayilip frontal lob ve gevresinde
enfeksiyonlara yol acar. Sfenoid siniis sellatursika, temporal lob ve kavernoz
siniis ile komsudur, buradaki enfeksiyonlar da frontal lob, temporal lob,
hipofiz bezinde enfeksiyonlara ve kaverndz siniis trombozuna yol agabilir.
Orta kulak iltihab1 veya mastoidit orta gukura uzanarak temporal lobu arka
cukura ilerleyerek, serebellum ve beyin sapini tutabilir. Maksiller siniis
enfeksiyonu da nadiren temporal lob apselerine neden olabilir. Beyin
apseleri arteryal ya da vendz kaynakl olabilir. Lokal yayilimlarda genellikle

tek lezyon, kan yoluyla yayilimda birden fazla lezyon ile sonuglanir. Spinal



subdural ve epidural enfeksiyonlar beraberinde osteomyelit olsa da

genellikle bakteriyemi sonucu olusur (15, 20, 25-29).

2.3. SSS Enfeksiyonlarinda Klinik Belirti ve Bulgular

Enfeksiyoz etkenin SSS'ye gecisine, viriilansina ve yerlestigi yere gore
klinik belirti-bulgular degismektedir. En sik ates, bas agrisi, biling degisimi
veya fokal norolojik bulgular goriiliir. Bununla birlikte bu bulgular 6zgiil
degildir ve her hastada goriilmeyebilir. Ates, akut enfeksiyonlarda ¢ok sik
olmakla birlikte kronik enfeksiyonlarda olmayabilir. Meninkslerin
enflamasyonu refleks paraspinal kas spazmlarina neden olur. Spazmlara
bagli olarak ense sertligi, Kernig bulgusu (hastanin kalca ve diz
fleksiyondayken dizi pasif ekstensiyona getirmeyi agri nedeniyle
engellemeye calismasi), Brudzinski bulgusu (ense fleksiyona getirildiginde
bacagin da fleksiyona gelmesi), Ozellikle ¢ocuklarda opistotonik postur

gelisebilir.

Beyin parankiminin enfeksiyonlarinda yaygmn veya fokal kortikal
enflamasyon olabilir; nobetlere, biling bozuklugu, kisilik veya davranis
degisikligi veya fokal norolojik bulgulara yol agabilir. Stk goriilen fokal
norolojik bulgular; afazi, hemiparezi, hemisensorial kayip ve gorme alam
defisitleridir. Viral ensefalitte tipik olarak letarjiden konfiizyon, stupor ve
komaya ilerleme goriiliir. Menengial enfeksiyon bulgularn olabilir ya da
olmayabilir. Hipotalamik-hipofizer aks tutulabilir, hipertermi, hipotermi ve
diabetes insipitusa yol agabilir. Herpes simpleks ensefalitinde temporal ve
inferior temporal lobda tutulumun yogunluguna bagh olarak siklikla
davrarmus degisikligi, halusinasyonlar ve afazi goriiliir. Beyin apselerinde

genellikle bas agris1 ve bulanti kusma, yerlesim yerine gore fokal norolojik
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bulgular goriiliir. Ozellikle yaghlarda ve temporal lob apsesi olanlarda ateg
olmayabilir. Enflamasyon, hemoraji, hidrosefali ve 6dem, beyin ve beyin
sapinunbirlikte degistirmesine neden olabilir. Herniasyon, koma ve solunum
arresti gelisebilir. SSS enfeksiyon bulgular: yashlarda daha fazla olmak tizere
diger hastalik tablolar1 nedeniyle gizlenebilir. Ates, siniizit, otit, pnomoni,
seliilit gibi bir goriinen tabloya baglanabilir. Ense sertligi yanlishkla servikal
omurun dejeneratif hastalik olarak yorumlanabilir. SSS fonksiyonlarinda
bozulma, zehirlenme, kafa travmasi, inme, beyin tiimorii, subaraknoid

kanama veya gesitli metabolik anormalliklere atfedilebilir (15, 16, 20, 24-33).

Fizik incelemenin {ii¢ temel amac1 vardir: SSS enfeksiyonun yerlesim
yerini tespit etmek, etyolojiyi belirlemede yardimc olabilecek diger
enfeksiyon bolgeleri ya da patolojiyi tespit etmek ve lomber ponksiyon igin
uygun kosullar ya da kontrendikasyon olup olmadigin tespit etmek. Fizik
inceleme, kraniyal travma olup olmadigi, biling ve mental durum
degerlendirmesini kapsamalidir. Kraniyal sinir paralizisi, fokal motor ya da
duysal kayip, meningismus ve kafa i¢i basing artis1 bulgularmmn olup
olmadigina bakilmaldir. SSS enfeksiyonu diisiintildiigiinde baslangig
degerlendirme anatomik olarak enfeksiyon bolgesini tespit etmeye yonelik
olmalidir. Bu yaklasim ayirici taniy1 daraltmaya, gerekli tedaviyi belirlemeye
ve Kklinik seyri tahmine vyarayacaktir. Bazi enfeksiyonlar birden fazla
anatomik bolgeyi tutabilsede genellikle bir bolge ya da kompartmani
tutarlar. Norolojik bulgular, meninksler, beyin, spinal kord tutulumu gibi

sendromik tanimlamada yardimeci olur (14).

2.4. SSS Enfeksiyonlarinda Klinik Sendromlar

2.4.1. Akut Menenjit Sendromu
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2.4.2. Subakut veya Kronik Menenjit Sendromu

2.4.3. Ensefalit Sendromlar1

Akut ensefalit, serebral korteksin enflamasyonu ile karakterizedir,
cogunlukla viraldir, bazen otoimmiin olarak da olusabilir. Baz1 bulgulari ile
akut menenjite benzer. Her iki tabloda da ates, bas agris1 ve suur degisikligi
benzesir. Diger bulgular:, kisilik veya konusma degisikligi, nobet,
hemiparezi, koma gibi norolojik belirtilerdir. Ikisi birlikte olursa
meningoensefalit tablosunu olusturur. Ensefalitlerde beyin korteksinde
enflamasyon yaygin veya fokal olabilir. Yaygin tutulumda mental durum
degisikligi ve nobetler akut menenjite gore daha erken donemde olusur. Baz:
virtisler SSS'de belirli bolgelere tropizm gosterir ve tamda yardimc
olabilecek &zgiin belirtiler ortaya gikar. Ornegin HSV tip 1 ensefalitinde
temporal lob tutulur; kisilik degisimi, mental degisim, bilingte bozulma,
nobetler ve fokal norolojik bulgular ile karakterize klinik tabloya yol agar.
Akut ensefalite neden olan diger viriisler; Varisella-Zoster viriis (VZV),
Sitomegaloviriis (CMV), Epstein-Barr viriis (EBV) gibi diger herpes viriisleri,
arbovirtisler (Bat1 Nil gibi), HIV, Rabies ve enteroviriisler olarak sayilabilir.
Rickettsia spp., L.monocytogenes ve Bartonella spp., Mycoplasma spp gibi
viral olmayan etkenler sistemik enfeksiyonlar1 esnasinda akut ensefalit
yapabilir. Bagisiklig1 baskilanmis konakta T. gondii enfeksiyonu yaygin veya
fokal ensefalite neden olabilir. Kronik ensefalit de akut ensefalite benzer ama
klinik ortaya ¢ikis daha yavastir ve daha az guriltilidiir, yinelemeler

olabilir.

Enfektif endokardit, tifo, sitma ve Whipple hastalig1 gibi sistemik

enfeksiyonlarda SSS tutulumu olabilir, hastalar bazen SSS bulgulariyla



gelebilirler. Genel ilke olarak tani konulamayan SSS enfeksiyonlarinda altta
yatan sistemik bir enfeksiyon her zaman g6z ontinde bulundurulmalidir (15,

18, 22, 31, 32, 34, 35).

2.5. Ensefalomyelitler

SSS  parankiminin  enfeksiyonu  sonucu olusan  hastaliklar
ensefalomyelitler ad:1 altinda incelenir. Ensefalomyelit ve menenjit arasinda
kesin bir sinir ¢izmek olas1 degildir, ¢linkii her ensefalomyelitte bir miktar
menenjit oldugu gibi, her tiirlii menenjitte de bir miktar parankim tutulumu
s0z konusudur. Adlandirma primer olarak tutulan yere gore yapilir. Ancak
baz1 durumlarda her iki tablo birbiri i¢ine dylesine girmistir ki, ayirt etmek
mimkiin olmaz ve bu durumu tanimlamak i¢in meningoensefalomyelit
terimi kullanilir. Bazi durumlarda beyin ve medulla spinalis tutulumu esit
olmaz. Beynin daha agirlikli olarak tutuldugu durum ensefalit, medulla

spinalisin daha agirlikli tutuldugu durum myelit olarak alinir (36).

Santral sinir sisteminin enfeksiyon ajanlarina bagh hasarlanmasi igin,
her zaman s6z konusu ajanin beynidirekt olarak invaze etmesi gerekmez.
Viicudun farkh bir yerindeki enfeksiyon sirasinda veya sonrasinda ve bazi
ast uygulamalarindan sonra da SSS parankiminde enflamasyona bagl

hasarlanma olabilir (37, 38).

2.5.1. Epidemiyoloji

Akut viral ensefalomyelit etkenlerinden bir bolimii tiim diinyada

saptanan sporadik enfeksiyonlara yol acarken, diger bir grup epidemilere yol
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agmaktadir. Amerika Birlesik Devletlerinde (ABD) ensefalomyelit
epidemilerinin en sik nedeni St. Louis, California ensefaliti ve West Nile
virtisleridir. Sosyoekonomik diizeyin diisiik oldugu bolgelerde polio, kuduz,
kabakulak ve kizamik viriislerine bagh ensefalomyelitler daha siktir. Viral
menenjite siklikla yol agan enteroviriisler, ensefalomyelitlerin sadece
%2'sinden sorumludur. Epidemik ensefalomyelit etkenlerinin biiyiik
cogunlugu icin rezervuar kuslar ve kemirgenler, vektor ise sivrisinek ve
kenelerdir. Epidemiler genellikle yaz-sonbahar aylarinda olusur ve geng

yetiskinlerde saptanir (37, 38).

2.5.2. Patogenez ve Patoloji

Ensefalomyelite yol acan her ajan once deri ve mukoza engellerini
asmak durumundadir. Daha sonra kan ve SSS arasindaki bariyeri asip beyin
ve medulla spinalisteki duyarh hiicrelere ulasmalidir. Polio viriisii barsak
mukozasindan girerken, kizamik, kabakulak ve influenza viriisleri kana
ulasma yolu olarak solunum mukozasini tercih ederler. Arboviriisler ve
kuduz viriisti ise enfekte hayvanin deriden 1sirmasi yoluyla girer ya da
uyusturucu kullanimi veya kan transfiizyonu sirasinda dogrudan kana

inokiile olabilir.

Etkenlerin ¢ogu SSS'ye kan yoluyla ulagsmaktadir. Giris koroid pleksus
ya da parankim kapillerlerinden olabilir. Bir grup viral ajan ise SSS'ye
norotropik yoldan ulasir. Kuduz viriisii, inokiilasyon yerindeki kastan
periferik sinirin i¢ine girer ve retrograd aksoplazmik transport ile medulla
spinalise tasimir. Herpes simpleks ve herpes zoster viriisleri de solunum

mukozasindan SSS'ye benzer bigimde tagirlar.
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Norona giren viriis, hiicrenin genetik materyalini ve protein sentez
sistemlerini kullanarak ¢ogalir ve sonunda hiicrenin 6liimiine yol agarak
cevreye yayilir. Bazi1 viriisler, enfekte ettigi hiicrenin DNA'sina
(deoksiriboniikleik asit)entegre olup yillarca orada kalabilme ozelligine

sahiptir.

Sinir hiicrelerinde, 151k mikroskopu ile etkene gore degisen inkliizyon
cisimleri saptanir. Baslica lenfosit ve plazma hiicrelerindenolusan iltihabi
infiltrasyon en sik saptanan mikroskopik bulgudur. Infiltrasyon siklikla
sadece gri cevherdedir (37, 38).

2.5.3. Ozel Sendromlar

2.5.3.1. Santral Sinir Sisteminin Akut Epidemik Viral Enfeksiyonlar1

Parankimal beyin dokusu tutulumunu gosteren konvulsif nobetler,
biling degisiklikleri ve fokal norolojik bulgular ile ortaya ¢ikar. Buna bas
agrisi, fotofobi ve ense sertligi gibi meningeal irritasyon bulgular: da siklikla
eslik eder; bu durum meningoensefalit olarak da isimlendirilebilir. SSS
enfeksiyonlarinin epidemik formlar1 genellikle enteroviriis ve arbovirtisler
(Togavirtis, flaviviriis, bunyavirtis) ile gelisir. Enteroviriisler daha ¢ok yilin
sicak aylarinda fekal-el-oral yolla yayilir. Oral olarak alinan viriis, farenks ve
ileumda ve bademciklerdeki lenfoid dokuda ¢ogalir, mezenterik ve servikal
lenf nodlari ile kana karisir. Viriisiin daha sonra noral veya hematojen yolla
SSS'ye ulastig1 diistintilmektedir. Arboviriisler ise insanlar1 enfekte etmeden
once sivrisinek veya kene gibi vektorlerde c¢ogalirlar ve bunlarin sik
bulundugu bolge ve iklimlerde epidemilere yol agar. St. Louis, California ve

West Nile viriisleri ABD'de en sik goriilenarboviral ensefalitlerdir.
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Arbovirtisler de siklikla yaz sonu-sonbahar basinda epidemilere yol agarlar.
Kabakulak viriisti ise kis sonu ve ilkbaharda sik goriliir. Epidemik viral

ensefalitlerde klinik tablo ok silik olabilecegi gibi 6ltimctil de olabilir (39).

Klinik bulgular: Tablo akut olarak baslayabilecegi gibi 2-3 giin siiren
soguk alginlif1 semptomlar1 gosteren bir prodromdan sonra da ortaya
cikabilir. Menink irritasyon bulgular: siklikla vardir, ancak beyin parankim
tutulumuna bagli biling diizeyi degisiklikleri nedeniyle golgelenebilir. Psikoz
ve ajitasyon seyrek olarak saptanabilir. Yiiksek entelektiiel islevlerde global
bir azalma saptanir. Piramidal sistem bulgular1 genellikle vardir. Diger fokal
norolojik bulgular seyrektir. Hastaligin baslangicinda ve seyri sirasinda

epileptik nobetler saptanabilir.

Poliovirtis, spinal kord ve beyinsapt motor noronlarmin
destriiksiyonuna yol agarak etkilenen noronlarin inerve ettigi kaslarda akut
flask paraliziye neden olur. Ozellikle 6n boynuz ve bulbustaki motor
hiicrelerde dejeneratif degisiklikler olusur ve bununla iliskili klinik bulgular
ortaya ¢ikar. Poliyomyelitin erken bulgular1 nonspesifik bir enfeksiyon ile
aynidir. Bu bulgular birkag giinde diizelir, ancak 2-3 giin sonra ates tekrar
ylikselir ve meningeal irritasyon bulgulari gelisir. Bas, boyun ve sirt agrisi
ortaya cikar. Paralizi genellikle SSS tutulumunun 2-5. giinlerinde gelisir ve
giderek artar. Ekstremite kaslarmin yanu sira ciddi olgularda solunum ve
kalp kaslar1 da etkilenebilir. Coxsackie viriisii de ensefalit veya nadiren
paralitik hastalik ve akut serebellar ataksi etkeni olabilir. Echoviriisiin,
cocuklarda birka¢ hafta iginde remisyonla sonuglanan akut ataksi yaptig:

bildirilmistir (39).

Kabakulak virtisi nadiren hafif menenjit veya ensefalit yapar.
Kabakulak menenjiti sirasinda viriis koroidal ve epandimal hiicrelerde

cogalir. Ancak ensefalitin virtistin direkt etkisi sonucu mu yoksa
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postenfeksiyoz ensefalit seklinde mi gelistigi kesinlik kazanmamuigtir. SSS
enfeksiyonu gelisen kabakulak hastalarmin %50'sinde parotitis Oykiisii
bulunur. Semptomlar genellikle parotitisin baslangicindan 2-10 giin sonra

baslar. Bu semptomlar siklikla benigndir ve birkag giin i¢cinde diizelir.

Kizamik virtisti, subklinik tutulum ve akut kizamik ensefalitinden
kronik subakut sklerozan panensefalite kadar degisen norolojik tutulumu
spektrumu gosterebilir. Subakut kizamik ensefaliti immiin yetmezligi
olanlarda gelisen firsat¢1 enfeksiyonlardan biridir. Hastalarin 6zgegmisinde

son 1-6 ay i¢inde gegirilmis kizamik oykiisti vardir (39).

Arbovirtis enfeksiyonlar1 viral menenjit veya daha sik olarak orta veya

siddetli ensefalite yol agar (39).

Tam: Kanda hafif-orta derecede lokositoz olur. BOS bulgular viral
menenjit, ensefalit ve myelit i¢in aymidir; BOS basinc artmistir, pleositoz
(genellikle lenfositik) ve hafif protein artis1 olur, glukoz normaldir. Erken
donemde (ilk 48 saat) BOS'da polimorfoniikleer 16kositler saptanabilir, ancak
tekrarlanan incelemelerde lenfositik pleositoz hakim olur. Kabakulak, herpes
zoster ve lenfositik koriomenenyjit viriislerine bagh tablolarda hipoglukoraji

saptanabilir.

EEG'de yaygin yavaslama saptanir. Nadiren fokal nobet aktivitesi
gortilebilir. Serebral manyetik rezonans gorintiileme (MRG) fokal
enfeksiyonu saptamada en duyarl yontemdir. Arboviral ensefalitlerinde en
sik lezyonlokalizasyonu bazal gangliyonlar, talamus ve beyin sapidir. Yaygin
odem ve meninkslerde veya SSS parenkiminde kontrast tutulumu

gortintiileme yontemlerinde saptanabilen diger bulgulardir.

Tani, virtisiin izolasyonu, serolojik testler veya viral niikleik asidin

gosterilmesiyle konur. Viriis izolasyonu igin alinan dokular ve sivilar hemen
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laboratuar incelemesi yapilmadigi siirece dondurularak saklanmalidir.
Spesifik etkeni izole etmek her zaman olasi olmadigindan, sonradan
ylikselen antikor titrelerini saptamak igin tablonun baslangicinda kan ve
BOS'da antikor titreleri bakilmalidir. Hastaligin akut doneminde goriilmeyen
veya disiik titrede pozitif olan antikor titrelerinin3-5 hafta sonra
tekrarlandiginda ortaya c¢ikmasi veya yiiksek titreye ulasmasitanida
yardimcidir. Antikor titresinde degisiklik yoksa bu o ajanla daha oOnce
karsilasilmis oldugunuancak mevcut enfeksiyonun nedeni olmadigini
gosterir. Antikor titresi igin alman kanlar inceleme vyapilana kadar
dondurulmali ve diisiik 1sida tutulmalidir. Son yillarda polimeraz zincir
reaksiyonu yonteminin gelistirilmis olmasi spesifik ajanin saptanmasini gok

kolaylastirmistir (39).

Tedavi siklikla semptomatiktir. Kuduz, poliomyelit, hepatit A ve B,
kabakulak, rubella ve kizamik icin asilar vardir. Arboviriislere karsi asilama
sadece askeri personel ve laboratuar calisanlarinda endikedir. Vektor
kontrolii ve asilama Ozellikle epidemik enfeksiyonlarinkontroliinde

Onemlidir.

Prognoz: Etkene gore degiskenlik gosterir. Mortalite dogu at
ensefalitinde (Eastern equine ensefaliti) %80 iken, California ensefalitinde %2
kadardir (40). Kabakulak viriisii ensefalomyelitinden sonra sagirlik ve

aquadukt stenozu olusabilir.

2.5.3.2. Santral Sinir Sisteminin Sporadik Viral Enfeksiyonlar1

2.5.3.2.1. Herpes Simpleks Viriis Ensefaliti
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Herpes simpleks virtis ensefaliti (HSVE), akut sporadik ensefalitlerin en
sik olamudir. Insanda fatal ensefalitin en sik nedenidir. Birlesik Devletler'de,
Ingiltere'de yillik insidans hizi milyonda 2,3'diir. Hastalik mevsimsel
degiskenlik gostermez. Yas dagilimi bifazik olup 5-30 yaslar1 arasinda ve 50
yasindan sonra olmak tiizere iki defa pik yapar. Tiim olgularin %95'inde
etken Herpes simpleks (HSV) tip 1 virtistidiir. HSV tip 2 genital enfeksiyona
yol agar ve dogum sirasinda anneden bebege gecerek neonatal donemde
yaygin bir enfeksiyonun komponenti olarak goriilebilir. Yetiskinlerde ise
cinsel yolla bulagir ve aseptik menenjit etkenidir. Herpes ensefalitinin etkili

bir antiviral tedavisi oldugu i¢in erken tanisi ve tedavisi ¢ok onemlidir.

Patogenez: HSVE'nin patogenezi tam olarak bilinmemektedir. Viriis
viicuda orofarengeal mukoza, konjonktiva veya hasarlanmis deriden girer.
Giris yerinde ¢ogalir ve ve serbest duyu siniri uglarina girer. Buradan duyu
sinirlerinin gangliyonlarinda bulunan govdelerine tasimir. Cok biiyiik oranda
trigeminal gangliyona gelen viriis partikiilleri burada ¢ogalir ya da latent
olarak kalir. Primer enfeksiyon genellikle ¢cocukluk veya ergenlik doneminde
subklinikolarak gecirilir; nadiren stomatit, farenjit veya solunum yolu
hastaligina neden olabilir. Popiilasyonun %50'sinde 15 yasina kadar antikor
gelismektedir; yetiskinlerin ise %50-%90'inda antikor bulunmaktadir. HSVE
her yasta goriilebilir; ancak olgularin %50'den fazlas1 20 yasin tizerindedir.
Bu nedenle; ensefalitin primer enfeksiyondan ¢ok viriisiin endojen
reaktivasyonunun nadir bir sonucu oldugu distiniilmektedir. Primer
enfeksiyon sirasinda viriis trigeminal gangliyonda latent kalmaktadir. Yillar
sonra nonspesifik bir stimulusile reaktive olabilen viriis sikliklaherpes
labialis ile ortaya ¢ikar. Viriisiin trigeminal sinir dallarimi kullanarak bazal
meninkslere ulasti$1 ve bu nedenle de ensefalitin temporal ve orbital frontal

loblara lokalize oldugu diistintilmektedir. Deneysel calismalara gore, viriis
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olfaktor bulbustan gegerek orbital frontal ve sonra temporal loblara

yayilmaktadir (39).

Patoloji: Bilateral asimetrik temporal lob enflamasyonu temel bulgudur.
Amigdaloid ¢ekirdekler, hipokampus ve insulalar mutlaka tutulur. Nekrotik,
enflamatuar veya hemorajik lezyonlar bulunabilir. Nekrotik lezyonlara
genellikle serebral 6demeglik eder ve buna baglh unkal herniasyon gelisebilir.
Karakteristik mikroskopik bulgular noronofaji, perivaskiiler enflamatuar
hiicre infiltrasyonu, glial nodiillerdir. Cekirdek i¢inde, homojen eozinofilik
boyanan ve "Cowdry tip A" adi verilen inkliizyon cisimcikleri vardir.
1mmﬁnperoksidaz yontemiyle HSV antijenlerinin gosterilmesi tani igin
spesifiktir. Olgularin %50'sinde viriis partikiilleri elektron mikroskopunda

gosterilebilir.

Klinik bulgular: Hastalik halsizlik, ates, bas agrisi, davranis ve biling
degisiklikleri ile baslar. Bazen norolojik tablo olusmadan psikotik davranis
bozukluklar1 ortaya c¢ikabilir. Baslangi¢ genellikle anidir ve ilk bulgular:
major motor veya fokal nobetler de olabilir. Hastalik saatler veya birkag giin
boyunca ilerlemeye devam eder ve fokal bulgular, epileptik nobetler, lisan
bozukluklari, amnezi ve komaya varan biling bozukluklar ile seyreder. Ates
genellikle 38.4 ile 40.0 derece arasinda degisir. Ense sertligi ve diger
meningeal irritasyon bulgular1 genellikle bulunur. HSVE nadiren subakut
veya kronik seyredebilir ve birka¢ ay boyunca devam edebilir. Herpetik cilt
lezyonlar: nadirdir ve spesifik bir bulgu degildir. Herpes labialis siklig1 genel
popiilasyondakinden farkli degildir (39, 41).

Tani: Klinik tablo genellikle nonspesifiktir. Yine de, erken tedavi
yasamsal onem tasidigindan temporal lob tutulumu ile iligkili semptom ve
bulgular 1srarla aranmalidir. Fokal bulgular ve nobetler basvuruda hastalarin

%50’sinden azinda bulunur.
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Kanda hafif 16kositoz vardir. BOS basinci orta derecede veye belirgin
olarak artmigtir. BOS incelemesinde, genellikle50-200 hiicre/mm?liik lenfosit
agirlikli pleositoz, protein seviyesinde orta derecede yiikselme ve normal
glikoz diizeyleri saptanir. Enfeksiyonun erken doneminde BOS’'da polimorf
niiveli lokositler daha ¢ok bulunsa bile daha sonra lenfositler hakimiyet
saglar. Etken hemorajik ensefalite yol agtigindan, eritrosit goriilmesi ayirici
taniy1 destekler, ama HSVE icin spesifik bir bulgu degildir.Viriis nadiren
BOS’dan elde edilebilir. Hastalarin %5-10 kadarinda ilk BOSincelemesi

normaldir; birkag giin sonra tekrarlandiginda patolojik bulgular elde edilir.

Biyopsi ile tarmisi dogrulanmis hastalarin %80'inde EEG’de fokal
anormallikler gozlenmistir. Bu anormallikler, anterior temporal alanlarda
anormal yavaslama, fokal degisiklikler veya yavas dalga zemininde

periyodik diken-dalga kompleksleri seklindedir.

Beyin tomografisi ilk bir hafta igerisinde biiyiik oranda normaldir. Daha
sonra inferior frontal ve medial temporal bolgelerde hipodansite, kitle etkisi
ve lineer kontrastlanma saptanir. Manyetik rezonans gortintiileme bulgular:
cok daha erken pozitiflesir ve tomografide soz edilen bolgelerin tutulumu

gozlenir.

Subklinik veya HSV'nin tekrarlayan kiitanoz lezyonlari ile herpes viriis
antikor titresi artig gosterebilir; bu nedenle antikor titresindeki dort kat artis
HSVE'’ye spesifik degildir. Beyin biyopsisi ile kesin tani konur. Polimeraz
zincir reaksiyon (PCR) teknigi yayginlastikca kesin tani igin biyopsiye
duyulan ihtiyag azalmaktadir. BOS'da veya beyinde viral DNAmin PCR ile
gosterilmesi ile kesin tam1 konabilir. Ayiricr tamuda diger viral ve
postenfeksiyoz ensefalitler, bakteriyel, fungal ve parazitik enfeksiyonlar,

timor ve beyin apsesi diisiintilmelidir.
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Tedavi ve prognoz: Klinik bulgulartaniy1 destekliyorsa; BOS, MRG ve
EEG incelemelerinin tamamlanmasi beklenmez ve tedavi hemen baslanir.
Tedavide en seckinilag asiklovirdir. 30 mg/kg/gtin’liikk doz tige boliinerek
intravendz inflizyonla uygulamr. Asiklovir, herpes simpleks viriistiniin
timidinkinazenzimine gerek duyar. Bu nedenle sadece viriisiin bulundugu
hiicrelerde aktif durumdadir. Semptomlarin baslangi¢ doneminde en
etkindir (Glasgow koma skalas1 puani >10 iken). Kullanim sirasinda bobrek
fonksiyon testleri izlenmeli ve hastanin dehidrate kalmamasma dikkat
edilmelidir. Tedaviye ragmen 48-72 saat sonra norolojik durumu koétiilesen
hastalarda beyin biyopsisi diistintilmelidir. 10 giin tedavi sonrasi gelisen
niiksler bildirildigi i¢in tedavinin en az 14 giine tamamlanmasi
onerilmektedir. Tedavisiz kalanlarda hastalik%70-80 fatal seyreder ve
hayatta kalanlarda ciddi sekel noérolojik bulgular olur. Asiklovirin uygun
kullanimiyla mortalite %20-30lara diismtistiir. Hastanin yasi, biling durumu

ve tedaviye baslama zamani prognozu etkileyen kriterlerdir (36).

2.5.3.2.2. Diger Sporadik Viral Ensefalitler

Varicella-zoster enfeksiyonu i¢in asiklovir, famsiklovir veya foskarnet,
sitomegaloviriis enfeksiyonu igin gansiklovir ve foskarnet, HIV icin de

reverse transkriptaz ve proteaz inhibitorleri kullanilabilir (36).

2.5.3.3. Akut Postvaksinal ve Postenfeksiy6z Ensefalomyelit

Etyoloji ve patogenez: Akut ensefalomyelit baslica ¢ocukluk ¢aginin
dokiintiilii hastaliklarindan ve asilamalardan sonra gelisir. Koyun beyninden

hazirlanan kuduz asis1 ile yapilan her 600 uygulamadan sonra ve her 1000
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cicek asisindan sonra bu tablo ortaya c¢ikabilir. Viral enfeksiyonlarin
sonrasinda gelisen ensefalomyelit tablosunun, SSS'nin viriis tarafindan
direkt invazyonu ile iligkili olmadig1 disiiniilmektedir. Viriisiin SSS’den
izole edilmemis olmas: da alerjik veya otoimmiin reaksiyonun patogenezde
rol oynadigimi diistindiirmektedir. Viral ajanin SSS miyelinine karsi bir
immiin aracili reaksiyonu tetikledigi ve deneysel alerjik ensefalomyelite
benzer klinik tablo ortaya c¢ikardigi bugiin i¢in en olast mekanizmadir.
Nonspesifik tist solunum yolu enfeksiyonlar1 en sik neden olarak

gortiinmektedir.

Patoloji: Siklikla saptanan bulgu SSS’de yaygin demiyelinize alanlardur.
Bu alanlar genellikle bir bolgeyi daha yogun olarak tutarlar (hemisferler,
beyin sapi, medulla spinalis gibi). Demiyelinizasyonla birlikte steril
periventiler lenfositik ve mononiikleer hiicre infiltrasyonu saptanir.
Lezyonlar genellikle beyaz maddede lokalize olmakla birlikte gri maddede
de birkag lezyon gortilebilir.

Klinik: Klinik tablo asilama ya da enfeksiyondan ti¢ hafta sonra ortaya
¢ikar ve SSS'nin tutulum yerine gore degiskenlik gosterir. En sik klinik sekil
torakal medulla spinalis tutulumu sonucu ortaya ¢ikar. Tablo akut transvers
myelit olarak adlandirilir ve akut baslangich flask paraparezi ve seviye veren
duyu defisiti seklinde gozlenir. Sfinkter bozukluklari siklikla saptanir. Tki-iig
hafta siiren spinal sok doneminden sonra alt ekstremitelerdeki kuvvet
kaybmna derin tendon reflekslerinde artmave patolojik refleksler eslik eder.
Diger klinik formlar gesitli diizeylerdeki biling bozukluklari, kraniyal sinir
telgleri (siklikla optik norit) ve serebellar bozukluk seklindedir. Varisella
sonrast gelisen ensefalomyelit olgularmin %50'sinde klinik tablo akut

serebellar ataksidir. Kizamik sonrasi gelisende ise daha ¢ok serebral ve spinal
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tutulum goriliir. Postenfeksiyoz ensefalomyelitin fulminan seyreden formu

akut hemorajik 16koensefalit olarak isimlendirilir (39).

Laboratuar bulgular ve tani: Akut ekzantem, {iist solunum yolu
enfeksiyonu veya agilamayi takiben 4-21 giin sonra gelisen norolojik bulgular
akla postenfeksiyoz veya postvaksinal ensefalomyeliti getirmelidir. BOS
incelemesi sonuglar1 akut viral ensefalitlerin BOS bulgulariyla benzesir.
Bilgisayarli tomografi siklikla tamya yardimc bulgu vermez. Manyetik

rezonansta demiyelinizasyonla ilgili bulgular saptanir.

Tedavi ve prognoz: Her ne kadar etkinlikleri kesin olarak
kanitlanmamigsa da steroidler yiiksek dozda kullanilir. Steroide yanit
vermeyen olgularda intraven6z immiinglobulin veya plazmaferez
uygulanabilir. Tutulumun fazla oldugu olgularda (kizamik ve kizamikgik
sonras! gelisenlerde) mortalite %30'lara kadar ¢ikar. Oliim akut dénemdeki
serebral hasara veya gelisen komplikasyonlara (enfeksiyon, sepsis, yatak
yaralar1 gibi) baghdir. Hayatta kalanlarin %90'inda tama yakin iyilesme
gozlenir. Kizamik enfeksiyonu sonras: goriilende farkli olarak sekel orani
yiiksektir. Nobetler, mental sendromlar, hemiparezi olas1 sekel bulgularidur.

Transvers myelit tablosundan sonra siklikla sekel paraparezi kalir (36).

2.5.3.4. Subakut Sklerozan Panensefalit

Etyoloji ve patogenez: Subakut sklerozan panensefalitin (SSPE) etkeni
kizamik virtistidiir. SSPE'ye yol acan kizamik virtisii normal kizamik
virtistinden farkli olarak M (membran) proteini ad:1 verilen bir proteini
kodlayamaz. M proteini, hiicre i¢cinde olgunlasmis viriisiin, hiicre zarinin ig
kismina tutunarak hiicre disina salinmasini saglar. SSPE'de ekstraselliiler

viriis salinimi yoktur. M proteinini kodlayamayan viriisiin niikleokapsitleri
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hiicre iginde birikir ve viriis yayilimi ancak hiicre fiizyonu ile miimkiin olur.
Ayrica viriis hiicre disina ¢ikamadigindan bagisiklik sisteminden korunmus
olur. SSPE'li hastalarin %50'den fazlasi, akut kizamik enfeksiyonunumaternal

antikorlarin hala korundugu ilk iki yas i¢inde gegirmis olan ¢ocuklardir.

Patoloji: Hastaligin patolojik ozellikleri, meningeal ve perivaskiiler
lenfositik  infiltrasyon, astrositik  hipertrofi, mikroglial hiicrelerin
poliferasyonu ve astrosit, oligodendrosit ve noronlarda intrantikleer

inkltizyonlarin saptanmasidir.

Klinik: Hastalik, kizamik geciren her bir milyon ¢ocuktan birinde
gortliir. Siklikla iki yasindan once kizamik gegirmis ¢ocuklarda saptanir. Ik
semptomlar 6-20 yas arasinda ortaya c¢kar. Baslangicta davranis
degisiklikleri ve okul basarisinda azalma goriiliir. Daha sonra hastaligin
temel bulgularindan olan yaygin myoklinik kasilmalar gelisir. Bu kasilmalar,
baslangicta aile tarafindan becerisizlik olarak nitelendirilebilir. Retinal ve
oksipital lob tutulumuna bagli gorme bozukluklari olgularin %50'sinde
vardir. Entellektiiel kotiillesme, sapastisite ve agir demans tablosunun

gelismesiyle, oliimle sonlanir.

Laboratuar bulgulari: EEG bulgulan tipik olup, yiiksek voltajli keskin
ya da diken dalga burst’leri saptanir. Bunlar myoklonik kasilmalarla senkron
olabilir. Hastaligin ileri donemlerinde yiiksek voltajli diken dalgalar1 zemin

aktivitesinin baskilanmasi izler (burst-supresyon paterni).

BOS hiicre, protein ve seker igerigi siklikla normaldir. BOS Ig G miktar1
cok artmustir. Immiinelektroforezde oligoklonal band saptamir. Kizamik

virtisiine kars1 olan antikorlar yiiksek diizeydedir.

Tedavi ve prognoz: Intraventrikiiler interferon alfa ile antiviral bir ajan

olan izoprinozinin bazi hastalarda klinik iyilesme sagladig1 veya kotiilesmeyi
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durdurdugu bildirilmistir, ancak bu konuda heniiz kontrollii bir ¢alisma
yoktur. Mortalite ¢ok yiiksektir. Hastalarm %801 ti¢ yil iginde kaybedilir.
Yaklasik %10 hastada hastalik fulminan seyirli olup, olgular 2-3 haftada
kaybedilir. Hastalarin %10'unda hastalik stabil seyredebilir veya spontan

iyilesme gortilebilir (36).

2.5.3.5. Progresif Rubella Panensefaliti

Genellikle konjenital rubella sendromu olanlarda goriilmekle birlikte
postnazal kizamikgik enfeksiyonunu takiben gelisen olgular da bildirilmistir.
Vaskiiler endotelyumda biriken immiin komplekslerin vaskiilite neden
oldugu diistintilmektedir. Enflamasyon ve demiyelinizasyonla seyreder,gri
ve beyaz maddede perivaskiiler alanlarda ve meninkslerde lenfosit ve
plazma hiicre infiltrasyonu olur. Beyaz maddede yaygin demiyelinizasyon,

atrofi ve gliozis goriiliir.

Genellikle ikinci dekatta ortaya cikar. Serebellar ataksi, piramidal
bulgular, optik atrofi, retinopati ve demans olabilir. Nobetler ve myoklonus
on planda degildir. Sistemik enfeksiyon bulgulari beklenmez. EEG'de diffiiz
yavaglama vardir. BOS'da lenfositik pleositoz goriiliir, ancak aselliiler de
olabilir. Artmis Ig G fraksiyonuna bagl olarak protein miktar: hafif artar

(36).

2.6. SSS Enfeksiyonlarinda Goriintiileme

Diiz radyografik inceleme, anjiyografi ve niikleer tip tekniklerinin

kullanim: oldukg¢a smurhdir. Kafatasi ve vertebranin diiz grafileri, sadece
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travma durumunda yararlidir. Bakteriyel menenjit tamisinda goriintiileme
yontemleri ¢ok yararli degildir. Ancak tedaviye yanit vermeyen, kafa igi
basing artisi, fokal norolojik bulgular, nobetler, uzamis norolojik
disfonksiyon, uzamis BOS bulgular1 ve uzamis kiiltiir pozitifligi varliginda
goruntiileme yontemlerinin kullanilmas: onerilmektedir. Radyolojik se¢im
beklenen patolojiye, nasil goriintii verebilecegine, hastanin tetkiki tolere edip
edememesine baghdir. Beyin ve beyin etrafimm saran yapilardaki
enfeksiyonlara baglh degisiklikler bilgisayarli tomografi (BT) ve manyetik
rezonans goriintilleme (MRG) yontemleri ile gosterilebilir. BT hizlidir, kafaigi
patolojileri ayirt etmekte ilk secenektir, kitle, lokalizasyonu ve kitlenin BOS
dolagimina etkisi goriilebilir ve ventrikiiler sistemler icin bilgi verebilir.
Kemik ile ilgili ayrintilar1 ve kalsifikasyonu gostermede tistiinliigti vardir.
BT de kemik ve kan (hematom) yiiksek dansiteli alanlar olarak goriiliirken
(beyaz), beyin dokusu, BOS ve hava daha diisiik dansiteli olarak (gri ve
siyah) gortiliir. Kontrastli ¢ekimde, kan beyin bariyerindeki anormallikler
biriken kontrast maddeye bagh olarak beyazims: olarak goriiliir. Boylece
beyin apseleri, enfarktlar, beyin tiimorleri ve baska bir¢ok anormallikler
daha iyi goriiliir. Menengial enflamasyonu 0zellikle de kronik menenjitlerde
gostermeyebilir. Kraniyal MRG, parankim ve meninksleri etkileyen
enfeksiyonlar1 ve beyin sapini gostermede daha duyarlidir ve daha erken
safhada gosterir. Olumsuz yonii, BT'ye gore daha zaman almasi ve kemik
yapidaki anormalliklerin  iyi degerlendirilmemesidir. Hastanin

kooperasyonu gereklidir(25, 42-44).

2.7. Manyetik Rezonans Goriintiilemeye (MRG) Yaklasim

2.7.1. MRG Tarihge

24



MR inceleme, norolojik hastaliklara ait belirti ve bulgular1 olan
hastalarda primer goriintiileme metodudur. MR goriintiilleme, ¢ogu diger
norolojik  goriintileme yontemlerinin (konvansiyonel anjiografi ve
myelografi gibi) yerini almistir. Ozellikle batin, pelvis, kardiyovaskiiler
sistem ve kas-iskelet sistemini ilgilendiren MR goriintiileme, siirekli gelisen
bir inceleme modalitesidir. MR incelemenin modern tipta biiyiik bir etkisi
oldugu stiphesizdir (45). Ik basarili niikleer manyetik rezonans (NMR)
deneyimi, 1946' da, ABD' de iki bilim adam tarafindan yapilmistir. Stanford
Universitesi' nde calisan Felix Bloch ve Harvard Universitesi' nde calisan
Edward Purcell, elektromanyetik spektrumda radyo frekans araliginda,
niikleuslarin bir manyetik alan igine yerlestirildiginde enerji absorbe ettigini
ve tekrar orijinal durumlarina dondiigiinde enerji agiga c¢ikardiklarini
bulmuslardir. Manyetik alan ve radyo frekans giiciiniin birbirine uygunlugu
ilk Sir Joseph Larmor tarafindan bulunmustur ve Larmor iligkisi olarak
adlandirilmistir (niikleer spinlerin presesyon/titresim frekanslari, magnetik
alan giicti ile orantihidir ). NMR' de yer alan niikleer kelimesi bu yolla
reaksiyona giren bazi atomlarin sadece niikleuslarini ifade etmektedir.
Manyetik kelimesi, manyetik alan gereksinimi goOsterirken, rezonans
kelimesi, radyo frekans ve manyetik alanlarin dogrudan frekans

bagimhiligini yansitir (46, 47).

Illinois Universitesi'nde gorevli Prof. Dr. Paul Lauterbur, 1940' I
yillarda kesfedilen NMR'nin kullamim 6zelliklerini gostermistir (48). Biiytiik
statik manyetik alan altinda manyetik alan gradyenti eklenerek obje bagiml
rezonans frekansi ile objenin goriintiisiiniin elde edilebilecegini belirtmistir
(45). Uzayda bir noktadakiniikleer MR giicli, uygun frekanstaki sinyal
intensitesinin Ol¢tilmesi ile tanimlanabilir. Uzaysal pozisyon ve frekans

arasindaki iliski, tim MR inceleme metotlarinin temelini olusturur (48). 1944
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de atomik spektrumu inceleyen manyetik rezonans metodu ile fizik alaninda
Nobel 6diilii kazanan Amerikali fizik¢i Dr. Isidor Rabi' nin, NMR ile ilk
deneyimi 1930' larin sonlarinda olmustur. Fakat cihazimn artefaktli oldugunu
diistinerek, onemini goz ard1 etmistir. 1950 ve 1960' larda, NMR spektroskopi
kiictik alanlarin non-destriiktif analizi ile yaygin kullamilmaya baslanmustir.
Bu uygulamalarin ¢ogu, mikroskobik seviyede bir ka¢ santimetre
boyutlarinda boélgelerde, yiliksek manyetik alanlar kullanilarak yapilmistir.
Bu kesif ile NMR spektroskopi dogmustur ve kimyasal bilesiklerin igerigi
i¢cin yapilan ¢alismada 6nemli bir analitik metot haline gelmistir. 1952' de bu
kesif, Bloch ve Purcell' e fizik alaninda Nobel 6diilti kazandirmistir . 1960
sonlarinda ve 1970 baglarinda, Brooklyn' de New York State Universitesi'nde
tip doktoru olarak c¢alisan Amerikali Raymond Damadian, timor
orneklerinde NMR doku parametrelerinin (T1 relaksasyon zamani) normal
dokudan belirgin daha yiiksek oldugunu gostermistir. Damadian, NMR
doku parametrelerini doku karakterizasyonu igin, 6rnegin malign dokuyu
benignden ayirt etmek icin kullanmistir (49). 1973 yilinda Lauterbur
tarafindan ilk NMR goriintiisii elde edilmistir. 1975 yilinda Ernst faz ve
frekans kodlama yontemi ile MR goriintiilemeyi onererek modern MRG'nin
temelini olusturmustur. 1977°de Mansfield ¢ok hizli goriintiilleme yontemi
olan Echoplanar Imaging (EPI) teknigini gelistirmistir. 1980‘de Hawkens
multiplanar goriintii alabilme 06zelligini ortaya ¢ikarmis ve ilk lezyonu
tanimlamistir.  1980°li yillarin basinda kontrast madde kullanilmaya
baslanmistir. 1993’de fonksiyonel manyetik rezonans gortintiileme (fMRG)
teknigi gelistirilmistir. Ulkemizde ilk MRG cihazi 1989 yilinda Dokuz
Eyliil Universitesi Tip Fakiiltesinde kurulmustur. Bunu takip eden

yillarda MR cihazlarinin sayis1 hizla artmistir (50).
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2.7.2. MRG Temel Fizik Prensipleri

MRG yontemi, sadece en yiiksek doku kontrastina sahip olmasi ile
degil, cok diizlemde kesit alinabilmesi, kemik artefaktimn olmamasi, akimi
dogrudan goriintiileyebilmesi ve canhi iginde (in vivo) biyokimyasal
anotomik yapilarin yanm sira fizyolojik, fizyopatolojik ve biyokimyasal
degisikliklerin de gosterilebilmesi ile kisa stirede en ilgi ¢ekici radyolojik tani
yontemi konumuna gelmistir. X-1s1n1 gibi zararli etkilerinin olmamas: da

yontemin degerini artiran 6nemli bir 6zelligidir (51).

MRG, kuvvetli bir manyetik alan (Bo), radyofrekans (RF) pulse (darbe)
ve gradyent alanlarin kullanildigi, manyetik bir alanda elekromanyetik
radyo dalgalarinin viicuda gonderilmesi ve geri donen sinyallerin goriintiiye

dontistiirtilmesi temeline dayanan bir goriintiileme yontemidir (52).

Atomlarin ¢ekirdek yapisini proton ve notron adi verilen niikleonlar
olusturur. Manyetizma elektirik yiiklii parcaciklarin hareketi sonucu olusur.
Notronlar ytiiksiiz olarak bilinse dahi bunlara bagh olarak da manyetizma
olusabilmektedir. Ciinkii bunlar daha kiiciik elektrik yiiklii pargaciklar
icerirler. Biitiin niikleonlar kendi etrafinda devamli olarak spin hareketi
denilen dontisler yaparlar. Bu spin hareketleri sayesinde niikleonlar dogal
bir manyetik alan olustururlar. Dis manyetik alanlarin yoklugunda bu
momentler rastgele dagilmistir. Cekirdekteki niikleonlar eger cift sayida ise
birbirlerinin spin hareketlerini ortadan kaldiracak sekilde dizilim gosterirler.
Ancak tek sayida niikleon igeren atomlarda dogal manyetizasyon veya baska
deyisle net bir manyetik dipol hareketi bulunur. MRG' de manyetik dipol
hareketine sahip c¢ekirdeklerden vyararlanilir. Hidrojen atomu tek bir
protondan ibaret g¢ekirdek yapisi ile en gii¢lii manyetik dipol hareketine

sahip olmasi ve insan viicidunda (Ozellikle su ve yag dokusunda) g¢ok
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miktarlarda bulundugundan dolay1 (tiim atomlarin % 80' i) MRG' de sinyal
kaynag olarak tercih edilmektedir (sekil 1) (52).

Normalde dokularda rastgele dagilmis ve net manyetizasyonu sifir olan
H+ ¢ekirdeklerinin dipolleri, giiglii bir manyetik alan igine yerlestirildiginde
(Bo), dis manyetik alana paralel ve antiparalel dizilim gosterirler. Paralel
dizilim daha az enerji gerektirdigi icin, atomlardan biraz fazlasi bu dizilimi
antiparalel dizilime tercih eder ve boylelikle net manyetik vektor ana
manyetik alana paralel olur. Buna longitudinal manyetizasyon denir (sekil 2)

(52, 53).

D proton

Sekil 1: Pozitif yiiklii protonlarin kendi etraflarinda yaptiklar1 donme hareketi
sonucunda gevrelerinde olusturduklar1 manyetik alan.

- A = *4

a ' b

Sekil 2: (a) Spinlerin ortamda rastgele dizilimi, (b) Bo manyetik alanma konuldugunda
manyetik alan yoniine paralel ve antiparalel dizilimi.
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Protonlar kendi etraflarindaki spin hareketine devam ederken, bir
yandan da dis manyetik alanin giicii ile orantili olarak bu manyetik vektoriin
aks1 etrafinda salimim (precession) hareketi yaparlar. Protonlarn giiglii
manyetik alan etkisi altinda yaptiklar1 bu salinim hareketi belli bir diizen
gostermez. Bu konuma out-of-phase denir ($ekil 2a). Salinim hareketinin

frekans1t Larmour denklemi ile belirtilmistir.

W (salinim frekansi ) = g (gyromanyetik katsay1 - sabite) x Bo (manyetik
alan giicii) Formiiliize edilen bu deger hidrojen atomu (H+) i¢in 42,6 MHz /

Tesla' dir (51, 54).

2.7.3 Doku Manyetizasyon Ol¢iimii

Bo'a paralel ortaya c¢kan net vektoryel manyetizasyon (Mo)
longitudinal manyetizasyon olarak ifade edilir. Bu vektorlerin gosterdikleri
longutidinal yon z aks1 olarak adlandirilir. Sinyal yani goriintii olusturmak
icin kullanilan vektér budur. Mo dis manyetik alanla ayn1 yonde oldugu icin
direkt olarak oOlglilemez. Bu manyetik alaninin 6lgiilebilmesi i¢in, yoniiniin
degistirilmesi gerekmektedir ve bu islem de RF darbesi ile gergeklestirilir.
Incelenen bolgedeki hidrojen cekirdekleri ancak kendi frekanslarindaki bir
RF darbe ile uyarilabilirler. Dokunun manyetizasyonu (Mo) ancak Bo
yoniine dik bir diizlemde (x-y diizlemi) dl¢tiilebilir. Uyguladigmmiz RF pulsun
2 dnemli etkisi vardir. Tlki protona enerji transferi olmasi, buna bagl olarak
diisiik enerji seviyesindeki bazi protonlarin yiiksek enerji seviyesine
ulasmasidir. Ikincisi ise ayni frekansta ancak diizensiz bi¢imde salinim

hareketi yapan protonlarin in-phase konumuna ulagsmasidir.

Uyguladigimiz RF darbe ile Mo ortadan kalkar. Her iki yondeki spinler

ayni fazda olacaklar1 i¢in bunlarin x-y diizlemlerindeki izdiistimleri bir
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vektor olusturur. Bu izdiisiim vektor, transvers manyetizasyondur (Mx-y).
Bu vektor Mo vektoriine dik oldugu i¢in, bunu saglayan gii¢ ve stiredeki
radyo dalgas1 atimina 90° RF darbe denir (Sekil 3). Bo i¢indeki net manyetik
vektorii ana manyetik vektor ile parelel olan dokuya 90° RF darbe
uygulandiginda, dokunun net manyetik vektorii z ekseninden 90° saparak x-
y diizleminde donmeye baslamaktadir. Bu anda sisteme alic1 sarg: (receiver
coil) eklenirse belli frekansda devamli donmekte olan bu manyetik vektor,
alic1 sargida elektirik akimina (sinyal) neden olmaktadir. Ancak bu sinyalin
amplitiitii ana manyetik alanin homojen olmamasi ve doku igindeki
mikroskobik manyetik ¢evre farkliliklari nedeni ile ¢ok hizli bir bigimde
azalmaktadir. Bu olaya serbest indiiksiyon kaybolusu (free induction
decay=FID) demnektedir. FID sinyali, transvers manyetizasyonun
tamamlandigr sirada maksimum diizeyde iken zamanla giderek

azalmaktadir (51, 52).

Sekil 3: Z ekseninde goriilen longitudinal manyetizasyona dik olusan y eksenindeki
transvers manyetizasyon

2.7.4. T1, T2, T2* Relaksasyon Zamanlar1

Verilen RF darbe kesildiginde Iongitudinal manyetizasyomm geri

kazanilmasi ile es zamanl transvers manyetizasyon azalir ve yok olur. Bu
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siire transvers relaksasyon zamani olarak bilinir (54). Iki tiir relaksasyon

vardir:

TI relaksasyon (spin-lattice relaksasyon): Dokudaki protonlar ile ayni
frekansta RF darbe gonderildiginde, bazi protonlar gonderilen bu enerjiyi
alarak dig manyetik alana antiparalel hale gecerler. Bu siirede Iongitudinal
manyetizasyon giderek azalarak transvers manyetizasyona doner. RF darbe
kesildiginde ise yiiksek enerjideki protonlar yiiklenmis olduklar: enerjilerini
geriye, sinyal seklinde vererek baslangic durumlarina geri donerler.
Transvers manyetizasyon hizla kaybolurken, Iongitudinal manyetizasyon
yeniden kazanilir. Iste, 90° RF darbe verildikten sonra, dis manyetik alan
yoniindeki Iongitudinal manyetizasyonun, %63' iiniin yeniden kazanilmas
i¢cin gereken stire TI relaksasyon zamani olarak bilinir. T1 relaksasyon zamani
ana manyetik alanin giictine ve dokularin igyap: o6zelliklerine bagl olarak

degisiklik gostermektedir.

T2 relaksasyonu (spin-spin relaksasyon): 90° RF darbe verilmesinden
hemen sonra transvers manyetizasyon giicii, 90° darbeden Onceki
Iongitudinal manyetizasyonun giiciine esittir. Yani sira, protonlarin spin
hareketi ana manyetik alan yontindeki gibi ayni fazda (in-phase)
olusmaktadir. RF darbenin kesilmesini takip eden zamanda, in-phase
konumunda salinim yapan protonlarin mikroskopik manyetik ¢evre
farkliigina bagl olarak, bazilarmmin daha hizli, bazilarinin daha yavas
salmmm yapmalar1 nedeniyle, zamanla protonlar arasindaki uyum
bozulmakta (out-of-phase) ve transvers manyetizasyon ortadan
kalkmaktadir. 90° RF darbe verildikten sonra maksimum diizeye ulasan
transvers manyetizasyonun %37 seviyesine inmesine kadar gegen siireye "T2

relaksasyon zamani1" denir (51, 52).
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Hem mikroskobik manyetik g¢evre farkliliklarindan hem de eksternal
manyetik alan inhomojenitelerinden kaynaklanan relaksasyona T2* (T2 star)
relaksasyon denmektedir. Gergek T2 ise sadece mikroskobik manyetik cevre
farkliliklarindan etkilenmektedir. T2 star GE sekansmdaki, transvers

manyetizasyon azalisinn siiresini belirtir (52).

2.7.5. Temel Pulse Sekanslar1

MRG' nin Tl1A, T2A ya da Proton dansite agirlikli olmalar,
goruntiilerin kontrast ve boyutsal rezoliisyonlarmm belirlenmesi ve sinyal
guriltii oram (SNR) gibi Ozellikleri gesitli parametreler kullanilarak elde
edilir. Bu gortintii 0zellikleri, RF darbelerinin tekrarlanma zaman (repetition
time=TR), dokulardan gelen sinyallerin dinleme zamani (echo time=TE),
uygulanan gradyentlerin giicti ve zamanlamasi gibi faktorlerin parametreleri
degistirilerek goriintii 6zellikleri farklilastirilabilir. Bu degisikliklerle belirli
uygulama ve zamanlama paremetlerine sahip pulse sekanslari olusturulur

(55). 4 temel pulse sekansi vardir:

a. Partial Saturation /Saturation Recovery Sekans

Ard arda 90° RF darbelerin verilmesi ve FID sinyallerinin toplanmasi
seklinde uygulanan sekans seklidir. TR uzun segilirse goriintii proton
agirhikli (saturation recovery), TR kisa segilirse goriintii T1A olusacaktir

(partial saturation) (51).

b. Spin Eko (SE) Sekans

90° RF darbe verilip kesildikten sonra longitudinal manyetizasyon
yeniden olusmaya, transvers manyetizasyon ise azalmaya baslar. Protonlar

cevre inhomojenitelerine bagh olarak dephase olur. Sonugta protonlarin bir
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kismi hizli, bir kismi daha yavas spin hareketi yapmaya baslarlar. Hizli
hareket edenler G6ne, yavas hareket edenler arkaya diiser. Bu farklilig:
gidermek icin spin eko sekansta 90° RF darbeden sonra 180° ikinci bir darbe
verilir (TIP nin yaris1 siiresinde), tiim protonlar saat kadrani1 yoniinde ters
yone cevrilir. Sonugta 180° pulse 6ncesi hizli olmalar1 nedeniyle 6nde yer
alan protonlar bu kez en arkaya diiser, arkada olan yavas protonlar ise 6ne
gecmis olur. Yine TE/2 siiresince vakit gectiginde arkadaki hizli protonlar
ondeki yavas protonlar1 yakalamis olur. Sonugta protonlarin cogu tekrar ayni
tazda spin hareketi yapmaya baslarlar. TE siiresi tamamlandiginda dokunun
sinyalleri Ol¢iiliir. Bu teknik ile eksternal inhomojeniteler giderilerek dokuya
ozgu gercek T2 releksasyon zamamn 6lgiilmiis olur. SE sekansta TIA, T2A ve

proton dansite goriintii almak i¢cin TR ve TE olarak iki parametre kullanilir:

Uzun TR (2000 msn ve {iizeri) / kisa TE (25 msn ve alt1): TR uzun
secildiginde dokularin Iongitudinal relaksasyonunun olusmasi icin yeterli
siire verilmis olur. Bu durumda dokularin Tl sinyalleri esit oranda
kaydedilir. TE stiresi kisa secildiginden dokular arasi sinyal farklihgin
kaydedecek zaman kalmayacaktir. Elde edilen sinyal dokudaki proton
miktarina bagli olacaktir. Bu sekilde elde edilen goriintiilere proton dansite

imajlar denir.

Uzun TR (2000 msn ve {iizeri) / uzun TE (60 msn ve tizeri): TR uzun
oldugu icin dokular arasi Tl farklihklar1 olmayacaktir. Ancak TE uzun
secildiginden dokular arasi T2 farkliliklarimin olusmasi igin yeterli siire

gececektir ve T2A gortintiiler elde edilecektir.

Kisa TR (700 msn ve alt1) / kisa TE (25 msn ve alt1): TR kisa secildigi i¢cin
dokular aras1 manyetizasyon farkli degerlerde olacaktir. Kisa TE ile T2 sinyal

tarkliliklar1 heniiz olusmadigindan gortintiiler Tl A olacaktir.
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SE sekanslar ile mitkemmel anatomik detay elde edilmektedir, ancak bu
sekansin bazi dokularin fizyolojik 6zelliklerini tam olarak yansitmamas: ve

inceleme siiresinin uzun olmasi gibi dezavantajlar1 vardir (51, 52, 56, 57).

c. Invertion recovery (IR) Sekanslar

Bu grupta IR, STIR, Fluid attenuated invertion recovery (FLAIR)
sekanslar1 bulunmakta olup konvansiyonel SE sekanstan {iretilmisgtir.
Sekansin en basinda 180° bir RF darbe uygulanir. RF darbe sonrasinda ters
donen Iongitudinal vektor eski konumuna donmeye baslar. Bu siireg
icerisinde bir noktada "0" degerine (null point) ulasir ki bu siire her doku
komponenti i¢in farklidir. 90° RF darbe tam bu sifir noktasinda uygulanirsa
transvers diizleme yatirilacak manyetizasyon olmayacagr icin o dokudan
sinyal almamayacaktir. Bu Ozellik kullanilarak bazi dokulardan gelen
sinyaller baskilanir. 180° pulse ile 90° pulse arasi gecen siire invertion time

(T1) olarak adlandirilir.

STIR sekansta Tl ¢ok kisa segilir (180 ms) ve yag dokularindan gelen
sinyal baskilanir. FLAIR sekansta ise daha uzun Tl degerleri segilerek (2400
ms) BOS ve TI relaksasyon zamanlar1 uzun olan dokularin sinyalleri

baskilanir (52, 54).

d. Gradyent Eko (GE) Sekanslar

Hizli imaj elde etmek igin gelistirilen bir tekniktir. Bir imaj sekansinda
en ¢ok vakit alan parametre TR faktoriidiir. SE sekansta 180° pulse ile
yapilan dephasing-rephasing islemi kisa TR ile miimkiin degildir. GE

tekniginde bu sorunlar1 ¢c6zmek spinleri dephase etmek icin;

180° pulse yerine manyetik alan gradyentleri kullanilir. GE sekanslarda
180° pulse olmadig1 i¢in manyetik alanin inhomojenitesi etkisizlestirilemez.

Dephase ve rephase olay1 ayri yonde yapildigi igin alan inhomojenitesi
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tersine artar. Dolasiyla GRE sekanslarda ol¢iilen dokunun T2 degeri degil T2
star degeridir (52).

TR kisa ise Iongitudinal manyetizasyon azdir. 90° den az pulse vererek
Iongitudinal manyetizasyonun tamami yok edilmeden bir kismi korunur.
Sonucta kisa TR sonrast pulse tekrarlandiginda transvers plana

dondiiriilecek Iongitudinal manyetizasyon saglanmais olur.

imajm ozelligini flip angle (FA) ve TE belirler. FA, x-y ekseninde
olusturulacak olan net manyetizasyonun derecesini verir. Genellikle 1-90°
arasinda segilir. Yiiksek FA (45° tizeri) ve kisa TE (5 ms alt1) TI A goriinti,
diistik FA (20° alt1)) ve uzun TE (10 ms uistii) T2A goriintiiyii temsil eder.
Distik FA (20° alt1) ve kisa TE goriintiiler ile de Proton dansite gortiintiiler
elde edilmesini saglar. GE ile manyetik inhomojeniteler saptanir ve en

onemli avantaji hizli gekim teknigi olmasidir (51, 52, 56).

2.7.6. Hizl1 Goriintiileme Sekanslan

Konvansiyonel SE sekanslarinda tetkik siiresinin uzun olmasi nedeniyle
hareket artefaktlarimin ortaya c¢ikmasi ve bu teknigin fonksiyonel
incelemelerde yetersiz kalmasi, hizli ve yeni tetkiklerin gelistirilmesini
glindeme getirmistir. Hizli MR goriintiilemeye olanak saglayan sekanslar1 4

ana grupta toplamak miimkiindiir:

a. Hizl1 GE Sekanslar

Standart GE sekanslarin modifikasyonu ile elde edilmekte ve Steady
State Coherent ve Steady State Incoherent teknikler iki ana grupta

toplanmaktadr.
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Steady State Coherent teknikler sinyal olusumunda hem Iongitudinal
hem de transvers manyetizasyonu kullanirlar. Bunun igin de steady state
etkisinden faydalanilir. Kisa TR degerleri kullanildiginda dokuda transvers
relaksasyon tamamlanamaz ve ortamda longitudinal manyetizasyon ile
birlikte stirekli bir halde transvers manyetizasyon da bulunur. Bu durum
steady state etkisi olarak bilinir ve bu sayede T2 siiresi uzun yapilarin daha
fazla sinyal vermesi saglanmis olur. GE T2A goriintiiler elde etmek igin

kullanirlar ve TR siiresi genelde 50 ms civarindadir.

Steady State Incoherent teknikler goriintii olusumunda, ardistk RF
darbeleri arasinda olusan Iongitudinal manyetizasyondan faydalanilir. Bu
teknikte steady state gelisimi engellenerek hizli TIA GE gorintiiler elde
edilir. Her RF darbesinden dnce baskilayici (spoiling) gradyent uygulanarak

rezidiiel transvers manyetizasyonlar elimine edilir.

Hizli GE sekanslarda doku kontrast1 diisiik seviyelerde oldugu icin
sekans Oncesinde hazirlayici darbelerin eklenmesi diistintilmiistiir. Bu
sekilde T1 ve T2 kontrastlar1 arttirilmis olur. Tl kontrastinin arttirilmasi igin
180° nonselektif hazirlayic1 pulse ile doku manyetizasyonu tersine gevrilir
(inversiyon). Inversiyon siiresi kadar sonra GE sekansi uygulamr. T2

kontrast1 icin ise 90/ 180/ 90° pulse kombinasyonlar1 uygulanir (52).

b. Hizl1 SE Sekans

Konvansiyonel SE'den temel farki, 90°' lik RF darbesinden sonra k-
alanina birden fazla faz ¢izgisi doldurulmasidir. Fast spin eko (FSE), turbo
spin eko (TSE) ve rapid acquisation relaxation enhancement (RARE) adlar:
ile tanimlanan bu teknik temelde SE sekansidir, ancak k-alaninin
matematiksel analizi bakimindan farklilik gosterir. Konvansiyonel SE' de her

TR stiiresi kadar satir taranirken faz kodlama matriksi kadar da TR tekrar
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edilir, boylece gerekli siire TR x faz kodlama matriksi x NEX olarak
belirlenir. Hizli SE' de ise echo train lenght (ETL=Turbo faktor) olarak
isimlendirilen bir parametre vardir ve her TR siiresinde k-alaninda taranan
satir sayisini gosterir. Bu say1 2-32 arasinda degisir. Hizli SE' de ETL degeri
uzun tutuldukca tetkik stiresi kisalir ve T2 kontrasti artar, ancak SNR,
goruntii netligi ve kesit sayis1 azalir. Diger bir problem ise ¢ok sayida 180°
pulse uygulamasindan kaynaklanan artmis RE birikimi ve manyetizasyon

transfer etkisidir (52).

c. Turbo IR Sekanslar

Bu sekansta bir inversiyon darbesinden sonra uygun bir Tl kadar
bekledikten sonra 90° eksitasyon darbe uygulamir ve bunu 180° RF darbe
serisi takip eder. Hizli STIR teknigi elde edilmis olur. Kas-iskelet sistemi
goruntiilemesinde yaygin olarak kullamilir. Uzun TE ve uzun TI
kullanildiginda ise BOS sinyali baskilanir ve FLAIR sekansi elde edilmis olur
(52).

d. Diger Hizl1 Goriintiileme Sekanslar1

1) Ekoplanar Goériintiileme (Echoplanar Imaging=EPI)

Klinik olarak kullanisli, en hizli MR goriintiileme teknigidir. Diger
tekniklerden en oOnemli farki kesit goriintiisiiniin tek RF darbe ile
olusturulmasidir. Gortintiileme siiresi birkag saniye diizeyindedir. En 6nemli
dezavantaji geometrik rezoliisyonunun ve SNR' in diisiik olmasidir. EFE de
SE ve GE teknikleri mevcuttur. SE-EPE de RF darbesinden sonra 180° pulse
uygulamasimin ardindan, frekans kodlama gradyentinin hizli bir bigimde
agillip kapanmasi ile k-alan1 doldurulmakta, her gradyent eko ayr1 ayr faz
eksenine sifrelenmektedir. GE-EPI ise ilk RF darbesinden sonra, gradyent

kullanilarak spinlerin tekrar odaklanip sinyal elde edilmesi temeline dayanur.
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Gortintii kontrastt T2 star agirhikhidir. Manyetik alan inhomojenitelerine
duyarhdir. Hizli MRG teknigi olan EPI, endojen ve ekzojen kontrast
maddeler verilerek gergeklestirilen ultra hizli ¢ekimlerle fonksiyonel
incelemelere olanak saglamistir. Perfiizyon ve difuzyon calismalari basta
olmak tizere MR floroskopi ve sine kardiyak incelemeler EPI sayesinde

yapilabilmektedir (52).
2) GRASE (Gradyent ve Spin Eko)

3) Manyetizasyon Transfer (MT)

2.7.7. Difiizyon Agirlikli Goriintiileme ile lgili Genel Bilgiler

2.7.7.1. Difiizyon Agirlikli Goriintiileme

Molekiillerin ii¢ boyutlu ortamda yaptiklari 1s1 bagimh serbest
devinime "Brownian hareket" denir. Olusan bu devinim molekiiliin
boyutuna, ortamin 1s1 ve yogunluguna baghdir (58). Ideal ortamda 1s1 kayb1
olmadikca bu hareket tetiklemesiz baslar ve her yonde birbirine esit olacak
sekilde sonsuza dek siirebilir. Bu sekilde olusan serbest devinime "izotropik
hareket" denir. Serbest su protonlarinin yaptiklar: bu Brownian hareketin her
ti¢ yondeki bilesenlerinden bir ya da daha fazlasinin, dokudaki birtakim
anatomik ya da fizyolojik engeller nedeniyle kisitlanmasina, diger bir degisle
Brownian hareketin yon bagimh degisikliklerine ise; "anizotropi" denir.
Doku igindeki farkli hiicre ve yapilarin, farkh dizilim, zar gegirgenligi,
homojenite, mikroyap1 ve mikrodinamiklere sahip olmasi bu anizotropinin
temel kaynag1 olmakla birlikte, tam bir agiklamasi heniiz yoktur. Hiicre dis1

ve hiicre ici s1vi dinamikleri, dokuda izlenen anizotropinin temel kaynagini
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olusturur. Beyin parankiminde fokal lezyonlar igerisindeki su protonlarinin
hareket yonii de bu Kkitlelerinin karakterizasyonu acisindan faydal
olmaktadir. Diflizyon agirlikli goriintiileme ile herhangi bir alan icerisindeki
serbest su protonlarinin, uygulanan diftizyon gradyenti boyunca yaptig:
hareket Olgiiliir. Bu hareket daha makroskopik diizeyde oldugundan
"'goriiniir diftizyon" olarak da tanimlanir ve bir katsay1 (ADC) ile dlgtilebilir
(59). Diflizyonun manyetizasyonun aktarimi (Bloch) esitligindeki etkisi ilk
kez 1956' da Torrey tarafindan elde edilen MR sinyalindeki artisa neden olan
bir MR artefakti olarak tamimmlanmistir. Oysa MR goriintiileme, uygun
manyetik alan gradyentleri uygulandiginda, uygulanan gradyentin
yoniindeki su molekiillerinin 1s1 bagimli serbest hareketlerine (difiizyon)
duyarh hale gelebilir. Ik kez 1965'te Stejskal ve Tanner serbest anizotropik
diftizyonun etkisini normal spin ekodan ayirmis ve bunun ayr1 bir sekans
olarak uygulanabilecegini gostermislerdir (58). Bu sekansta temel olarak faz
kodlama gradyenti boyunca, 180 derecelik geri ¢evirme pulsu Oncesi ve
sonrasy, ayni gii¢ ve yonde uygulanan iki biiytik difiizyon gradyenti ile
dokudaki serbest protonlar, gradyentlerin uygulama siireci boyunca

diftizyon yapmaya zorlanir (Sekil 4).

Herhangi bir dokudaki protonlara once 90 derece radio-frekans (RF)
pulsu uygulanir ve protonlar transvers diizlemde in-faz hale gecerler. Sag
taraftaki protonlar daha yavas, soldaki protonlar daha hizli spin hareketi
yaparlar. Tekrar 180 derece RF pulsu uygulanir ve protonlar vertikal
diizlemde tekrar infaz hale gecgerler (Sekil 5). Bu sirada hareketli olan
molekiiller 6nce x1 konumundayken ikinci gradyent uygulandiginda x2
konumuna gecerler ve out of-faz hale gelirler. Out-of faz konumundaki
protonlardan daha az sinyal alinacagindan, bdylece hareketli ve sabit

protonlar arasinda bir sinyal farklilig1 olusturulmus olur (60).
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Sekil 5: Difiizyona duyarh gradyentin sabit ve hareketli protonlara etkisi

Gradyent uygulamasi ne kadar kisa siireli ve genis amplitiidlii olursa
sonu¢ o kadar iyi olur. Ancak hizli gradyent cevrimleri eddy akimlarinda
artisa neden olur. Bu sekilde dokudaki serbest protonlarin gorinir
diftizyonlar1 hakkinda bir bilgi edinilebilir. Uygulanan bu gradyentlerin giig,
siire ve uygulama araliklar1 kullanilarak hesaplanan "b degeri", elde edilen
sekansin diftizyon agirhigini gosterirken aymi zamanda dokuda olusan
goruniir diftizyon katsayisinin da sayisal olarak Slgiilmesine olanak tanir. b

degeri difiizyon sekansinda elde edilen sinyal (Denklem 1a) (60);

Denklem 1a

h= ",ﬁ': *G: *rﬁ‘: ’ A Gt
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Denklem 1b

- ,"ll"-u:li_'
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seklinde Oolgiilebilir. Burada y giromanyetik orami, 8 wuygulanan
diftizyon gradyentinin siiresini, G uygulanan difiizyon gradyentinin giicii, A
ise iki gradyent arasindaki siiredir. Denklem 1a' da tanimlandigi gibi,
diftizyon gradyentinin giicii ve stiresi b degeri seklinde tanimlanabilir. Elde
dilen b degeri direkt uygulanan difiizyon gradyentinin giicii ve siiresi ile
dogru orantili oldugundan, bize gortintiintin diftizyon agirhigini gosterir. Bu
denklemden (la) de anlasilabilecegi gibi, daha yiiksek manyetik alan giicii
(y) ve daha giiclii gradyente (G) sahip sistemlerde daha fazla difiizyon
agirhig: elde edilebilir. Bagka bir deyisle daha yiiksek manyetik alan giiciine
sahip sistemlerde daha kaliteli goriintiiler ve daha fazla difiizyon bilgisi elde
edilebilir. Protonlarin serbest Brownian hareketi sonucu olusan faz kaymasi
denklem 1b'de de tanimlandigi gibi sinyal kaybina neden olur. Sonugta,
diftizyon agirhikli goriintiilemede, difiizyona ugrayan serbest protonlar
intravoksel faz degisikligi yaparak tersinir sinyal kaybina yol acarken,
serbest diflizyonun herhangi bir nedenle (enfarkt, kitle, parankimal hastalik
vs.) kisitlandig1 voksel icinde bu faz degisikligi olmayacagindan ya da daha
az olacagindan zemine gore goreceli bir sinyal artis1 izlenir. Ancak siiregelen
klinik MR uygulamalar1 sonrasi, bu teknigin dokunun tiim difiizyon

ozelliklerini gostermede yetersiz kaldig1 ortaya konulmustur.

Diflizyon agirlikhh goriintiilemede hizli diftizyon gosteren protonlar T2
sinyalindeki kay1ip nedeniyle diisiik sinyalli (koyu), yavas difiizyon gosteren
ya da hareketsiz protonlar ise T2 sinyalinde fazla degisiklik olmamas:
nedeniyle yiiksek sinyallidir. Diflizyon o6l¢timiinde uygulanan gradyent
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siddeti (b degeri) arttikca hareketli protonlardaki faz dagilimi ve dolayisiyla
sinyal kayb1 artar (61).

Diflizyon agirlikli goriintiillerde (DAG), dokularin dizilimine baglh
olarak difiizyon degisik yonlerde farkli olarak; Ornegin superior-inferior
dogrultuda yapilan incelemede, Ol¢iim eksenine paralel seyreden lifler
boyunca difiizyon hizlidir (diisiik sinyal). Olciim eksenine dik seyreden lifler
boyunca ise diflizyon yavastir (yiiksek sinyal). Doku dizilimine bagli
diftizyon hizindaki farkliliklar (difiizyonel anizotropi) doku striktiirii ile
ilgili bilgi vermesi agisindan yararlidir; ancak dikkatli yorumlanmazsa hatali
tanulara yol acabilir. DAG' de kontrasti olusturan difiizyonun yonii,

biyiikligii ve T2 sinyalidir.

DAG' de, kisitlanmis (yavas) diftizyon ytiiksek sinyal, hizli difiizyon ise
diisiik sinyal olarak izlenir. Ancak DAG' de, kontrast1 olusturan difiizyon
sinyalinin yani sira T2 sinyalidir. Yani T2 hiperintens lezyonlar, kisitlanmis
difiizyon olmasa bile DAG' de yiiksek sinyalli goriintir ve kisitlanmis

diftizyonu taklit eder. Buna T2 parlamasi'( T2 shine- through) denir (61, 62).

2.7.7.2. Difiizyon Agirlikli Inceleme

Diflizyon katsayis1 "D" molekiillerin fiziksel ozelliklerine ve 1siya
baghdir. Su gibi kiiciik molekiillerde yiiksek iken, protein gibi biiytik
molekiillerde difiizyon katsayis1 diigiiktiir. In vivo olarak difiizyon
katsayisinin  Ol¢iimii  biyolojik dokularda bir¢ok faktor tarafindan
etkilenmektedir. Kapiller perfiizyon, 1s1, dokudaki manyetik duyarlilik ve
hareket gercek diftizyonu etkilemekte, o nedenle difiizyon katsayis1 yerine,
yalnizca Brownian hareketi gosteren goriinen difiizyon katsayisi (apparent

diffusion coefficients = ADC ) terimi kullanilmaktadir (63).
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Yiiksek b degeri (500-1200 s/mm? ), uzun TE gerektirir, sinyal giirtltii
orani da daha diistik olur. 5-50 s/mm? gibi diisiik b degerleri kullanildiginda
sekansin difiizyon agirligi az olmakta, ancak sinyal giriltii orani
artmaktadir. Difiizyon agirlikli goriintiilemede en ¢ok kullanilan spin eko
(SE), single-shot (5S), eko-planar goriintiileme (EPI) sekansidir. EPI sekansi
ile optimum kantitatif degerlendirmeyi engelleyen dokudaki biytik
tizyolojik hareketlilikler durdurulabilmektedir, ¢linkii goriintii i¢in gerekli
ekolar tek bir RF pulsu ile ve ¢ok kisa bir siirede elde edilir. Ayrica EPI
sekansi, uzun TR siiresi nedeniyle saf T2 agirlikli goriintii olusumunu da
saglamaktadir (58-69). Paralel gortntiilemenin kullamima girmesiyle
sekansin sinyal-giiriiltii orami artmistir (66). Son zamanlarda solunum
tetiklemeli yapilan diftizyon agirlikli goriintiilemede, sinyal-giiriiltii oran ve
uzaysal rezoliisyon daha ytiksektir (58-63, 68-70). Gd-DTPA Oncesi ve sonrasi
yapilan diftizyon agirlikli goriintiilemede, sinyal-giiriiltii ve kontrast-giirtiltii

oranlarinda belirgin farklilik saptanmamastir (69).

2.7.7.3. ADC

Biyolojik dokularda difiizyon katsayis1 yerine goriintisteki difiizyon
katsayis1 (ADC) terimi kullanilir; ¢linkii in vivo ortamda 0lgtilen sinyal kayb1
in vitro ortamdan farkli olarak yalnizca su diftizyonuna degil, damar igi
akim, beyin-omurilik sivisi (BOS) akimi ve kardiyak pulsasyonlar gibi
taktorlere baghdur.

Ekoplanar difiizyon MR ya da "izotropik difiizyon" goriintiileme icin
kullanilan farkli yontemlerden biri de, "trace 50-400-800-ADC" veya kisaca
"trace diflizyon" protokoliidiir. Trace diftizyon genellikle TR=5700 ve TE=

139 msn olarak uygulanip, 22 saniyede difiizyon goriintiilerini ortaya
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cikarmaktadir. Trace difiizyonun esas1 X, y, z eksenlerindeki {i¢ gradyentin
izdlisiimlerinin c¢arpimlarimin kiip kokiidiir. Her voksel icin difiizyon
vektoriintin izdiisimii;, X, y, z yonlerinde Olgiilen sinyal intensiteleri
carpiminin kiip kokii alinarak hesaplanir. Boylece elde edilen trace DAG' de
yone bagh sinyal degisikligi ortadan kalkmigstir. Bu goriintiilerde kontrasti
olusturan diftizyonun biiytikliigii ve T2 sinyalidir. B degeri arttikca diftizyon
agirhig artar, T2' ye bagimlhilik azalir (71). Trace difiizyon tekniginde ytiksek

kalitede otomatik ADC haritalar1 bulunmaktadir (72, 73).

T2 parlamasi sorununu Onlemek i¢in DAG' deki T2 etkisini ortadan
kaldirmak gerekir. Her voksel igin T2 etkisini ortadan kaldiran matematiksel
hesaplamalar yapilir ve ADC haritas1 elde edilir. ADC haritas1 sinyalini
olusturan yalnizca difiizyon biiytikliigiidiir; bu harita difiizyon yonii ve T2
etkisinden bagimsizdir. ADC haritasi, olglilen diftizyon biytkligiiniin
mutlak degerini gosterir; yani kisitlanmis  difiizyon=diisiik ADC
degeri=diisiik sinyal; hizli diftizyon=yiiksek ADC degeri=yiiksek sinyal

olarak izlenir (74).

Ekoplanar difiizyon MR da matematiksel ADC degerleri, otomatik
olarak olusturulan ADC haritalar tizerinden 6l¢tilmektedir. ADC haritalar:
tizerinde, oncelikle istenilen bolge veya bolgelerde ROI (region of interest)
ol¢timleri alinir. ROI istenildigi kadar genis olabilir ve dairesel, oval, tiggen
sekillerinde uygulanilabilir. ADC haritas1 {izerinden ROI degerlerinin
hesaplanmasi oldukga giivenilir bir yontemdir. Ornegin bir ortalama ROI
degeri 84,35 olarak Olciilmiisse, ADC degeri 0.84 olarak ifade edilip, X 103

mm?/ sn ile ¢arpilir.

Sonu¢ olarak ADC degeri oOlciimleriyle birlikte difiizyon MR bir
fonksiyonel goriintiileme yontemi olarak tam1 ve ayirict tanida Onemli

katkilar saglayabilmektedir. Kontrast madde kullanimina gerek olmamas,
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uygulamanin kolay olup goriintiilerin saniyeler i¢cinde alinmasi belli bash
avantajlaridir. Ozellikle "trace difiizyon" protokolii yiiksek kalitede difiizyon
goriuintiileriyle birlikte ADC haritasim1 22 saniye gibi kisa bir siirede

vermektedir.

Bir dokudaki su molekiillerinin hareketi kisitlandikca ADC degerleri
azalir. S 1vilardaki ADC degerleri arasindaki fark, sivinin igerigindeki
protonlarin hareket yeteneklerine bagl olarak farkliliklar gostermektedir.
Solid dokularda ADC degerleri arasindaki fark, ekstraseliiler ve intraseliiler
alanlar arasindaki su protonlarimin dengesinden ve doku sitolojisinden
kaynaklanmaktadir. Tiimorlerdeki ADC degerleri, ttimor morfolojisi,

niikleus-sitoplazma orani, viskozite ve seliileriteden etkilenmektedir (75, 76) .

DAG ve ADC olciimleri beyinde genellikle fokal lezyonlarin
saptanmasi ve karakterizasyonu ve serebrovaskiiler olay (SVO) tanisi

amaciyla kullanilmaktadr.

45



III. GEREC ve YONTEM

Bu calisma, Afyon Kocatepe Universitesi Tip Fakiiltesi Radyoloji
Anabilim Dali'nda, Kasim 2009 — Nisan 2015 tarihleri arasinda ensefalit 6n
tanis1 ile basvurmus ve standart sekanslari iceren beyin MR ¢ekimi
uygulanmis  hastalarin, aymi iinitede, hastalara ait gorintiilerin
depolanmasini ve tekrar degerlendirilebilmesini saglayan, "Picture archiving
and communication system-PACS" (Enlil Eroglu PACS, Eskisehir) sistemi

tizerinden MR goriintiilerinin tekrar degerlendirilmesi ile yapilmistir.

Ensefalit tanisina hastanemiz enfeksiyon hastaliklar: klinigi tarafindan,
hastalarin kan ve BOS laboratuar analizleri, kiiltiir sonuglari, klinik ve
gortintiileme bulgular: birlikte degerlendirilerek ulasilmistir. Standart beyin
MR sekanslarina uyulmayip ADC ve FLAIR seri gortintiileri eksikhastalar ve
uygun teknikle elde edilmemis goriintiilere sahip olgular arastirma dis:

birakilmistir.
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Calismada Kasim 2009 — Nisan 2015 tarihleri arasinda ensefalit tanisi
almis, yaslar1 0-85 arasinda degisen ve yas ortalamas: 37 olan 15i erkek

(%88,2), 2’si kadin (%11,8) cinsiyette 17 hasta degerlendirilmistir.

Hastalarin MR incelemesi, 1,5 Tesla MRG cihazinda (Philips Intera
Pulsar, Philips Medical Systems, Hollanda) yapilmistir. Tiim hastalarda
supin pozisyonda, beyin koili kullanilarak, rutin MRG protokolii ile inceleme
gerceklesmistir. Rutin beyin MRG protokolii ¢ercevesinde, hastalardan
sagital planda T1 agirlikli Spin Echo (sagital TIA SE), aksiyel planda T2
agirliklh Turbo Spin Echo (Aksiyel T2A TSE), aksiyel planda T2 agirhikli
FLAIR (aksiyel T2A FLAIR), difftizyon agirlikli gortintii (DAG) sekanslar ile
gorunti alimmistir. Sekanslardaki field of view (FOV), time echo (TE), time
repetetion (TR) ve matriks degerleri gibi parametreler asagidaki tabloda

sunulmustur (Tablo I).

Tablo I: Rutin beyin MR sekanslar1 ve parametreleri.

Sekanslar FOV"cm" | Matriks | TE"ms" | TR "ms" | Kesit kalinligi "mm"
T1A SE sagital 25 256x400 15 400 5
T2A TSE aksiyel 25 256x400 100 5230 5
T2A FLAIR aksiyel 25 256x400 90 8000 5
Difflizyon 25 256x400 100 4990 5

Hastalarin isim, yas, cinsiyet gibi demografik verileri kaydedildi.

Hastanemize bagvuran ensefalit tamsi almis hastalarin MR gortintiileri
retrospektif olarak tekrar degerlendirildi. Rutin beyin MR ¢ekim
protokoliinde olan, MR {initesinin otomatik olarak olusturdugu ADC harita

goruntiileri, gercek diffiizyon kisitlamasini anlamak ve diffiizyon kisitlama
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miktarini hesaplamak amaciyla kullanildi. Olgiim, sinyal degisikligi olan
alanlara, beyaz ve gri cevher ayrimi yapilmaksizin homojen bir sekilde,
yaklasik 1 cm?lik alana 2-3 mm?lik Region of Interest (ROI) denk gelecek
sekilde koyularak yapild: (Sekil 6). Beyin parankim tutulum alan yayginhg:
ile orantili olarak her bir hastada ortalama 3-50 adet say1 arasinda degisen
ROI kullanildi. ADC degerleri, ADCx10*mm?/s cinsinden degerler verilmesi
amaciyla ¢ikan her bir sinyal yogunlugu 1000’e boliinerek not edildi. Her bir
ROI degeri toplanarak aritmetik ortalamasi hesaplandi. Aritmetik
ortalamadan ¢ikan sonugclar not edildi. Bu degerler ile; hastanin gelis siiresi,
parankim tutulum vyayginligi, derin beyin yapilartutulumu veklinik

bulgular arasindaki iliskiye bakilmaistir.

Sekil 6: ADC haritasi {izerinde yaptiZimiz 6l¢iimiin drnegi.
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Hastalarin semptom baslangicindan itibaren beyin MR ¢ekimine dek
olan siire goz oniline alinarak hastalar gruplandirilmistir. Bu stire 0-2 giin
arasinda olanlar Grup I, 3-7 giin arasinda olanlar Grup II, 8 ve tizeri olanlar
Grup II olarak smniflandirildr (77). Grup I'de 5, grup II ve III'deise 6’sar

hastabulundu.

Tutulan beyin parankim alani yaygimnligini hesaplamak i¢in Renard ve
arkadaslarinin yapmis olduklar1 ¢alismada tanimladiklar: topografik analiz

puanlama skoru kullanilmistir(Sekil 7).

Bu skorlamada, beyinin farkli yapilarimi analiz etmek amaciylaher
hemisfer i¢in 25 puan olmak {izere toplam 50 puanhk radyolojik
skorlamagelistirilmistir. Her puan, genellikle HSE’ye maruz kalan alanlar:
dikkate alarak bir beyin alanina karsilik gelmektedir. HSE genellikle
temporal ve frontal loblar1 tutar, bu nedenle, goreceli olarak bu loblara daha
¢ok puan atfedilmis. Her bir hemisferde aksiyal kesitlerde, temporal lob igin
9 puan, frontal lob i¢in 9 puan, pariyetal lob i¢in 3 puan, oksipital lob igin 2

puan ve derin gri madde yapilari i¢in 2 puan atfedilmistir.

Temporal lob igin tariflenen alanlar: aksiyel kesitte pontin diizeyde,
temporal poliin inferior alani (1 puan). Aksiyel kesitte mezensefalonun en
uist kesimi diizeyinde, mezial temporal bolgenin anterior kesimi (1 puan),
mezial temporal bolgenin posterior kesimi (1 puan), unkus ve limen insula
arasindaki alan (1 puan), lateral temporal lobun anterior kesimi (1 puan),
lateral temporal lobun posterior kesimi (1 puan). Aksiyel kesitte subtalamik
diizeyde, limbik alan (1 puan). Aksiyel kesitte insular diizeyde, lateral
temporal lobun anterior kesimi (1 puan), lateral temporal lobun posterior

kesimi (1 puan).

Frontal lob igin tariflenen alanlar: aksiyel kesitte mezensefalonun en {iist

kesimi ve orbitofrontal korteks diizeyinde, girus rektusun posterior alani (1
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puan), girus rektusun anterior alani (1 puan), orbitofrontal alanin posterior
kesimi (1 puan), orbitofrontal alanin anterior kesimi (1 puan). Aksiyel kesitte
korpus kallozumun anterior kesimi diizeyinde, anterior singulat alan (1
puan), polus frontalis (1 puan), lateral frontal alan inferior kesimi (1 puan) ve
insula (1 puan). Aksiyel kesitte lateral ventrikiillerin en iist kesiminin

siiperioru diizeyinde, lateral ve mezial frontal alan iist kesimi (1 puan).

Pariyetal lob igin tariflenen alanlar: prekuneus ve posterior singulat
alanin en alt kesimi (1 puan), lateral pariyetal alan (1 puan) ve mezial

pariyetal alan (1 puan).

Oksipital lob igin tariflenen alanlar: lateral oksipital alan (1 puan),

mezial oksipital alan (1 puan).

Derin gri madde igin tariflenen alanlar: lentiform ve kaudat niikleus (1

puan), talamus (1 puan).

Sekil 7: FLAIR seri goriintiide topografik analiz skorlama. Ilk sira temporal lob igin
skorlamay1 gostermektedir (1-9). Ikinci sira frontal lob icin skorlamay1 gostermektedir (1-9).
Ugiincii sira ise pariyetal lob (1-3), oksipital lob (4 ve 5) ve derin gri madde (6ve 7)
skorlamasini gostermektedir.
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Hemorajik degisimler gosteren lezyon kesimi diizeyine, ADC degerleri

hesaplanirken ROI koyulmamis dikkatlice kapsamdan ¢ikartilmistir.

Beyin derin yap1 tutulumlar: ayri olarak not edilmistir.

Hastanin  kliniklerinin degerlendirilmesinde biling durumu baz

alinmistir. Biling durumunda degisikligi olmayan hastalarin klinigi "iyi"
olarak, biling durumunda degisiklik olan hastalarin klinigi ise "orta-kotii"

seklindesiniflandirilmistir.

Hastalarin takip MR goriintiileri de degerlendirilmis olup ADC
degerleri not edilmistir. Dort hastanin takip MR goriintiileri sistemimizde

mevcut degildir.
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Elde edilen verilerin analizinde tanimlayici istatistikler, Kruskal Wallis
testi, Iman-Conover ¢oklu karsilastirma testi, Man Whitney U testi, Ki-kare
testi, Fisher Exact testi ve Spearman’s Rho korelasyon testi kullanilda.
Istatiksel analizler SPSS 18 programinda yapilmis olup p<0.05 diizeyi anlamli

kabul edilmistir.

IV. BULGULAR

Calisma dahilinde 17 hastaya ait, takip ¢ekimleri de dahil olmak tizere
39 beyin MR goriintiisii yeniden incelenmistir. Yaslar1 0-85 arasinda degisen
ve yas ortalamasi 37,4 olan 15 erkek ve 2 kadin cinsiyette 17 hasta beyin MR

goruntiileri degerlendirilmistir (Tablo II).

Tablo II: Calismaya dahil edilen hastalarmn yas ve cinsiyet dagilim1
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Cinsiyet Hasta sayisi Yas ortalamasi
(YlUzde) tStandart sapma(SS)
Erkek 15 (88,2) 42 +57,98
Kadin 2 (11,8) 36,53 (21,91)
Toplam 17 37,17 (25,17)

Hastalarin 11'inde temporal lob agirlikli tutulum var olmas: ve klinik
ve BOS bulgulariin da desteklemesi nedeniyle bu hastalar ilk planda HSV
ensefaliti lehine degerlendirilmistir. Bir hastada BOS'da Moraxelle Speciet,
bir hastada da gram negatif bakteri iiremesi oldu. Diger 4 hasta ise, beyinin
spesifik alani disinda sinyal degisiklgi olan, klinik, radyolojik ve BOS

bulgularina gore ensefalit diistiniilen hastalardan olusmaktadir.

Klinik ag¢idan bakildiginda; 17 hastadan 8’inin klinik durumu iyi
sinifinda iken, geriye kalan 9 hastanin da klinik durumu orta-kotii sinifinda

yer almustir.

Hastalarin semptom baslangicindan itibaren gegen siire baz alindiginda
hastalar 3 grupta simflandi. 0-2 giin icinde MR"1 ¢ekilen hastalar Grup I, 3-7
glin icinde MR’1 ¢ekilen hastalar Grup 1I, 8 ve {izeri giin i¢inde MR'1 ¢ekilen
hastalar Grup III olarak simflandirildi (Tablo III).

Tablo III: Gruplara diisen hastalarin temsili numaralar1 ve gruplardaki hasta sayilar1

Hasta numaralari Toplam
Grup | 4,6.,10.,15., 16. hastalar 5
Grup Il 3,5.,7.,9.,13,, 17. hastalar 6
Grup llI 1.,2.,8.,11,, 12, 14. hastalar 6
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Tablo IV: Hastalarin gelis stireleri, gelis ADC o6l¢iim degerleri ve tutulan alanin ADC
seride olciilen topografik analiz skoru (tutulan alan yaygmhg)

Hastalar Basvuru siiresi(grup) | Gelis ADC degeri | Tutulan alan yayginligi
1.Hasta 8.gilin (3) 1,435 6
2.Hasta 11. glin (3) 1,597 2
3.Hasta 7.gln (2) 1,236 13
4. Hasta 2.gin (1) 1,279 5
5.Hasta 4.gin (2) 1,040 21
6.Hasta 1. gin (1) 1,069 8
7.Hasta 3.giln (2) 1,529 1
8.Hasta 22.giin (3) 1,711 1
9.Hasta 4.gliin (2) 0,477 15
10.Hasta 1. gin (1) 1,094 14
11.Hasta 15. giin (3) 1,111 15
12.Hasta 9. giin (3) 1,272 3
13.Hasta 5.giln (2) 0,944 16
14.Hasta 56. giin (3) 1,580 11
15.Hasta 1. gin (1) 0,408 7
16.Hasta 2.gin (1) 1,093 10
17.Hasta 3.gln (2) 1,046 6

Hastalarin 17'sinden 13'tintin farkli zaman araliklarinda takip MR
goruntiileri mevcuttu. Takip MR gorintiileri tizerinde ADC degerleri

olciildii ve hesaplandi (Sekil 8).
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Gelis ve Takip ADC Degerleri
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Sekil 8: Hastalarin ilk gelis ve takip ADC degerleri (yatay siradakiler hasta
numaralarmi gostermektedir.).

Hastalarin gelis stireleri ile ilk ADC degerleri arasindaki iliski
degerlendirildiginde; her bir hastanin ¢ikan ADC degerleri toplanip
ortalamas: aldiktan sonra ortalama ADC degerleri gruplara gore toplanip
aritmetik ortalamasi ve standart sapma degeri hesaplandi. Grup I'de bu
deger 0,988 + 0,335 olarak, Grup II'de 1,045 + 0,347 olarak, Grup III'te 1,451 +
0,225 olarak hesaplandi. Bu ADC degerleri ile hastalarin gelis siireleri
(gruplar) arasindaki iliski Kruskal Wallis testi ile analiz edildiginde,
aralarindaki iligki istatiksel olarak anlamli bulunmustur (p<0.05). Gruplar
arasindaki iliskinin istatiksel olarak anlaml ¢ikmasindan dolay: yapilan post
hoc (Iman-Conover c¢oklu karsilastirma testi) test ile gruplarin kendi
aralarindaki iliskiye bakildiginda; grup 1-2 (p=1.000) arasinda istatiksel
anlamli fark bulunmazken, grup 2-3 (p=0.042) arasindaki iliski istatiksel
olarak anlamli bulunmustur. Grup 1-3 arasinda da ADC degerlerinde sayisal
olarak belirgin fark olmasina ragmen hasta sayisinin azhgi nedeniyle
istatiksel olarak anlamli ¢itkmamuistir (p=0.085)(Tablo V).

55



Tablo V: Gruplarin ortalama ADC degerleri ile iligkisi ve gruplarm topografik analiz
skoru ile iligkisi.

Grup | Grup I Grup Il P
degeri

Ortalama ADC degeri £SS | 0,988 + 0,335 1,045 + 0,347 1,451 + 0,225 0.025

Ortalama topografik 9,83+3,42 11,4+ 7,26 7,3+5,16 0.421
analiz degeri £ SS

Hastalarin gelis stireleri ile beyin parankim tutulum yaygimnhig:
arasindaki iliski degerlendirildiginde; topografik analiz ile ¢ikan sonuglar tek
tek not edildi, ve gruplara gore toplanip ortalamas: hesaplandi. Grup I'de
topografik analiz sonucunda ¢ikan toplam puan ortalamasi ve standart
sapma degeri 9,83 + 3,35 olarak, Grup II'de topografik analiz sonucunda
¢ikan toplam puan ortalamasi ve standart sapma degeri 11,4 + 7,26 olarak,
Grup III'te topografik analiz sonucunda ¢ikan toplam puan ortalamasi ve
standart sapma degeri 7,3 + 5,16 olarak hesaplanmis olup Man Whitney U
testi kullanilarak yapilan analizde, istatiksel olarak anlamli degildir (p>0.05)
(Tablo V).

Hastalarin ilk gelis ADC degerleri ile tutulan beyin parankim alan
genisligi arasindaki iligski degerlendirildiginde; aralarindaki iliski Spearman’s
Rho korelasyon testi kullanilarak analiz edildi. Aralarinda orta diizeyde

negatif yonlii korelasyon bulunmustur (p<0.05, r= - 0.545) (Tablo VI)(Sekil 9).

Tablo VI: Hastalarm ortalama ADC degerleri ve ortalama topografik analiz skoru

arasmdaki iligki.
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Ortalama ADC degeri Ortalama topografik analiz puani

1. Hasta 1,435 6
2. Hasta 1,597 8
3. Hasta 1,236 13
4. Hasta 1,279 5
5. Hasta 1,040 21
6. Hasta 1,069 8
7. Hasta 1,529 1
8. Hasta 1,711 1
9. Hasta 0,477 15
10. Hasta 1,094 14
11. Hasta 1,111 15
12. Hasta 1,272 3
13. Hasta 0,944 16
14. Hasta 1,580 11
15. Hasta 0,408 7
16. Hasta 1,093 10
17. Hasta 1,046 6
P degeri 0.024
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Sekil 9: Gelis ortalama ADC degerleri ile topografik analiz skoru grafigi (hastalar
ortalama ADC degerlerine gore siralanmagtr.).

Hastalarin gelis siireleri ile derin tutulum arasindaki iligki
degerlendirildiginde; Grup I'de 5 hastadan 3’tinde, Grup II'de 6 hastadan
1’inde, Grup IIlI'te 6 hastadan 2 sinde derin tutulum lehine sinyal degisikligi
izlenmis olup gruplar arasindaki isatiksel analiz ki-kare testi kullanilarak
yapilmistir. Aralarindaki iligki istatiksel olarak anlamli degildir (p>0.05)
(Tablo VII).
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Tablo VII: Gruplarin, beyin derin gri madde tutulum sayilar1 ve ytizdeleri.

Grup | Grup I Grup Il Toplam
% | n % % | n %
Derin Tutulum
Var 50 1 16,6 333 | 6 100
Yok 18,1 |5 45,4 36,3 | 11 100
Toplam 5 294 | 6 35,2 | 6 35,2 | 17 100
Hastalarin  klinikleri ile derin tutulumlar1 arasindaki iligki

degerlendirildiginde; klinigi iyi olan 8 hastadan hig¢birinde derin tutulum
izlenmezken, klinik durumu orta-kotii olan 9 hastadan 6’sinda derin tutulum
mevcuttur. Fisher exact test kullanilarak yapilan analizde, aralarindaki iligki

istatiksel olarak anlamli bulunmustur (p<0.05) (Tablo VIII).

Tablo VIII: Klinik durum ile derin gri madde tutulumu arasindaki iligki.

Klinik
iyi Orta-kéti
n n % n % P degeri
Derin Tutulum
Var | 6 0 0 6 100
<0.01
(0.009)
Yok | 11 8 72,7 3 27,3

Hastalarin ortalama gelis ADC degerleri ile klinik durumlar arasindaki

iliski degerlendirildiginde; klinik durumu iyi olan 8 hastanin ortalama ADC
59



degeri ve standart sapma degeri 1,243 + 0,231 olarak, klinik durumu orta-
kotii olan 9 hastanin ortalama ADC degeri ve standart sapma degeri 1,108 +
0,445 olarak hesaplandi. Kruskal Wallis testi kullanilarak yapilan analizde
aralarindaki iliski istatiksel olarak anlamli degildir (p>0.05) (Tablo IX).

Tablo IX: Klinik durum ile ortalama ADC degerleri arasindaki iligki.

n Ortalama gelis ADC degerleri £ SS P degeri

Klinik
iyi | 8 1,243 £ 0,231
0.700

orta-koti | 9 1,108 + 0,445

Hastalarin ADC serideki beyin parankim alanmmn tutulum yayginhig:
ile klinik arasindaki iliski degerlendirildiginde; klinigi iyi olan 8 hastanin
ortalama topografik analiz puani ve standart sapma degeri 9,37 + 6,69 olarak,
klinigi orta-kotii olan 9 hastanin ortalama topografik analiz puani ve standart
sapma degeri 9,44 + 4,97 olarak hesaplandi. Aralarindaki iliski Kruskal Wallis
testi ile analiz edildiginde istatiksel olarak anlamli bulunmamistir (p>0,05)

(Tablo X).
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Tablo X: Hastalarin ortalama topografik analiz puan skoru ile klinik durum arasindaki

iligki
n Ortalama topografik analiz puani P degeri
Klinik
iyi | 8 9,37+ 6,69
0.772
orta-kotd | 9 9,44 + 4,97

Hastalarin DAG ve FLAIR serilerine topografik analiz ile skorlama
yapildiginda lezyon yayginhigi agisindan anlamli farklilik izlenmemistir
(talamus tutulumunda FLAIR A serinin iistiinliigii nedeniyle baz1 hastalarda
1 fark olusmustur) (Tablo XI). Ancak lezyonlarin netligi agisindan, zamana
gore, DAG ve FLAIR serilerde farkli izlenmekteydi. Grup I'de 1 hastanin
FLAIR sekansi bulunmadigindan bu hasta degerlendirme dis1 birakilmistir.
Grup I'de geri kalan 4 hastadan 1’inde DAG, 1’inde FLAIR seride sinyal
degisikligi daha net goziikiirken diger kalan 2 hastada DAG ve FLAIR seride
lezyon ayni netlikte izlenmekteydi. Grup II'de 6 hastadan 2’sinde DAG
seride, kalan 4 hastada FLAIR seride lezyon netligi daha fazlaydi. Grup III'te
6 hastanin hepsinde de FLAIR seride lezyon daha net goziikmekteydi. Bu
sonuclara gore, erken donemde sitotoksik Odem nedeniyle oldugu
diistiniilen DAG'In yer yer {istiinligii varken, ge¢ doneme dogru yerini
vazojenik 6deme biraktigindan FLAIR serinin belirgin iistiinligii soz

konusudur. Bulgular literatiir ile paraleldir.

61



Tablo XI: Hastalarin gelis siiresini ve derin gri madde tutulum durumunu gosteren

bulgularla beraber, FLAIR A seride ve DAG'ta topografik analiz puan.

Hasta numarasi Gelis siresi Derin FLAIR skor DAG skor
gri madde (=ipsi + (=ipsi +

tutulum varligi  kontralateral) kontralateral)
1. Hasta 8 - 6/50 (=6+0) 6/50 (=6+0)
2. Hasta 11 + 8/50 (=8+0) 8/50 (=8+0)
3. Hasta 7 - 13/50 (=13+0)  13/50 (=13+0)
4. Hasta 2 + 6/50 (=5+1) 5/50 (=4+1)
5. Hasta 4 - 21/50 (=14+7)  21/50 (=14+7)
6. Hasta 1 - 8/50 (=4+4) 8/50 (=4+4)
7. Hasta 3 - 1/50 (=1+0) 1/50 (=1+0)
8. Hasta 22 - 1/50 (=1+0) 1/50 (=1+0)
9. Hasta 4 17/50 (=11+6)  15/50 (=10+5)
10. Hasta 1 + 15/50 (=8+7) 14/50 (=7+7)
11. Hasta 15 - 15/50 (=13+2)  15/50 (=13+2)
12. Hasta 9 - 3/50 (=2+1) 3/50 (=2+1)
13. Hasta 5 - 16/50 (=15+1)  16/50 (=15+1)
14. Hasta 56 12/50 (=12+0)  11/50 (=11+0)
15. Hasta 1 - 7/50 (=7+0)
16. Hasta 2 - 10/50 (=10+0)  10/50 (=10+0)
17. Hasta - 5/50 (=5+0) 6/50 (=6+0)
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V. OLGU ORNEKLERI

5112
b10001

Sekil 10: 57 yasinda erkek hasta, semptom baslangicindan 7 giin sonra MR ¢ekilmis.
A'daki goriintii DAG'a, B'deki goriintii ADC haritasma, C'deki goriintii FLAIR A aksiyel
seriye aittir. Sag temporal lobda diffiizyon kisitlanmasi gosteren alan, FLAIR A seride
kortikal sinyal artis1 ve ekspansiyonolarak izleniyor.

Sekil 11: 55 yasinda erkek hasta, semptom baslangicindan 22 giin sonra MR ¢ekilmis.
A'daki goriintii DAG'a, B'deki goriintii ADC haritasina, C'deki goriintii FLAIR A aksiyel
seriye aittir. Sol mezial temporal alan anterior kesimde FLAIR A seride hiperintens izlenen,
DAG seride belirgin sinyal degisikliginin izlenmedigi sinyal kaydi goziikmektedir
(vazojenik 6dem baskinligina sekonder).
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Sekil 12: 53 yasinda erkek hasta, semptom baslangicindan 15 giin sonra MR ¢ekilmis.
A'daki goriintii ADC haritasina, B'deki goriintiiDAG'a, C-F'deki goriintiiler FLAIR A aksiyel
seriye aittir. Sol temporal lobdan insular korteks ve sol frontal lob parasagital alana dek
uzanan sinyal kaydi izlenmektedir. ADC haritasinda, DAG'ta ve FLAIR A serilerde
hiperintens olarak izlenmekte ancak FLAIR A serideki goriintii barizligi daha fazladr.
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Sekil 13: 3 yasinda erkek hasta, semptom baslangicindan 5 giin sonra MR ¢ekilmis.
A'daki goriintii DAG'a, B'deki goriintii ADC haritasina, C'deki goriintii FLAIR A aksiyel
seriye aittir. Sag frontopariyetotemporooksipital lobu tutan, kortikosubkortikal ve derin
beyaz cevher alani ilgilendiren, diffiizyon kisitlanmasi ile uyumlu ADC haritasinda
hipointens-DAG'ta hiperintens sinyal degisiklikleri izlenmektedir. Bu alanlarda FLAIR A
seride de hafif hiperintensite goziikmektedir. DAG'm lezyonu gostermesindeki {istiinligi
hastanin erken siirede MR ¢ekimine baghdir (sitotoksik 6dem baskmhgina sekonder).
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Sekil 14: 1 yasinda kadm hasta, semptom baslangicindan 1 giin sonra MR ¢ekilmis.
A'daki gorintii DAG'a, B ve C'deki goriintii ADC haritasina aittir. Sag temporal lob
bazalden baslayarak siiperiorda subinsular alana uzanan, sagda limbik alanm1 ve talamus
medialini de ilgilendiren diffiizyon kisitlanmasi ile uyumlu sinyal degisiklikleri
izlenmektedir. DAG'm bu denli bariz olmas: hastanin birinci giin MR ¢ekimiyle
iliskilendirilebilir.
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VI. TARTISMA

Ensefalit, her yasta olusabilecek ve yasami tehdit edici inflamatuar bir
beyin hastaligidir ve en sik viriisler olmak {izere, gesitli ajanlar bu hastaliga
sebep olur (1-3). Herpes simpleks ensefaliti (HSE), diinya ¢apinda goriilen,
sporadik akut ensefalitin en sik rastlanilan nedenidir. HSV tip 1,
yetigskinlerde goriilen herpetik ensefalitin yaklasik %95inden sorumludur
(4). Histopatolojik olarak herpes enfeksiyonu 6dem, nekroz, hemoraji ve
ensefalomalazi ile baglantili fulminan nekrotizan meningoensefalittir (78, 79).
Tedavi edilmeyen HSE’in 6liim orani %70’lere ulasir, ancak intravenoz (IV)
asiklovir kullanimi 6 aylik mortalite ve morbidite oranim anlaml 6lgtide

azaltir (4).

Ensefalit yonetimindegoriintiileme yonteminin rolii, su ana kadar
teshisin dogrulanmas: ve komplikasyonlarin takibi ile simirli kalmusgtir.
Goriintiileme paternleri, lezyon yerlesimini, 6dem tipini ve genisligini
gosterir ve siklikla altta yatan enfeksiyon tiirtinti bulmaya yardimci olur;
ancak klinik ve laboratuar analizleri kesin enfektif ajanlarin belirlenmesi

acgisindan gereklidir (6).

MRG, ensefalitin teshisinde hassas bir teknik olarak genis ¢apta kabul
gormekte olup, enfeksiyonun neden oldugu erken degisimlerin
saptanmasinda da olduk¢a faydalidir. Rutin uygulamada kullarulan
geleneksel MR sekanslari, viral ensefalit ile ilgili anormal bdlgelerin
tanimlanmas: i¢in s6z konusu olan T1A, T2A ve FLAIR sekanslarini kapsar.
HSE lezyonlar1 T1A goriintiilerde hipointens, T2A ve FLAIR goriintiilerde

hiperintens sinyal 6zelliginde izlenir (12).

FLAIR A sekansin, ensefalitik lezyonlar: tetkik etmede T2A spin-eko
sekanslarindan daha hassas 6zellikte oldugu rapor edilmektedir (7, 8). FLAIR
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sekans, dokudaki ekstraselliiler su artiglarina kars: hassastir ki bu da tipik

olarak vazojenik 6dem ya da gliozisi ifade etmektedir (80, 81).

Diffiizyon agirlikli gortintiileme (DAG), beyin ve omurga dahil olmak
tizere gesitli hastaliklarda gittikge artan bir sekilde kullanilmaktadir (9). 56z
konusu goriintiileme, 6zellikle de ¢ok erken serebral iskemi tanis1 koymak
icin beyin de dahil ¢esitli hastaliklarda gittikge artan sekilde
kullanilmaktadir; ancak, son zamanlarda, bunun enfeksiyonlar gibi diger
durumlardaki rolii arastirilmaktadir (10, 11). Viral ensefalit ile ilgili artan
DAG hassasiyeti, simirli sayida hastalarin dahil edildigi birka¢ calismada

ortaya konmustur (12, 13).

DAG’ta MR goriintiisli, viral invazyonun ardindan olusan patolojik
degisimler ile baglantili olabilir. Akut evrede, patolojik agidan konjesyon,
perivaskiiler hiicre infiltrasyonu"perivascular cuffing" ve trombiis
formasyonlar1 s6z konusudur (82). Bu degisimlerin, diffiizyon kisitlanmas:
ve diisiitk ADC’ye yol acan sitotoksik 6demden sorumlu olmast miimkiindiir
(2). DAG’ta ensefalitik lezyonlarda goriilen artan sinyale iliskin olas1
mekanizma, birincil olarak etkilenmis gri madde noronlarindaki sitotoksik
odemin varligidir (83, 84). Geg akut ve erken subakut evrelerde, vaskiilitin ve
perivaskiiler hiicre infiltrasyonunun bilesenleri azalir, boylece diffiizyon
kisitlanma orani azalir ve ADC artmaya baglar (13). Bu evre ayni zamanda
T2A goriintiilemesinde goriilebilir hale gelen lezyonu agiklayan vazojenik
odemin eglik ettigi bir siirectir. Kronik evrede, nekroz ve demyelinizasyon
baslar, ve bu durum da daha yiiksek ADC degerleri ile birlikte T2A

gortintiilemesindeki hiperintensiteden sorumlu tutulabilir (12).

Sitotoksik Odem iskemi, travma, toksik metabolik hastaliklar,
demyelinizasyon ve ensefalit gibi hiicrelere hasar veren gesitli siireglere eglik
edebilir (85).
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DAG'ta sinyal yogunlugu, su diffiizyon giiciinden ve incelenmekte olan
dokunun oOzgiin T2 Ozelliklerinden etkilenir, dolayisiyla ensefalitte
lezyonlarin hiperintens gortiniimii bu faktorlerin kombinasyonunundan
kaynaklanabilir (86). Etkilenen dokunun 6zgiin T2 sinyal karakteristikleri
"shine through effect" seklinde ifade bulmustur, ki bu da DAG'ta
hiperintensitesinin degerlendirilmesinde dikkate alinmasi gereken bir
durumdur (87). Anormal difiizyonun gorece katkisi ile 0Ozgiin T2
ozelliklerini, tek basmna DAG goriintiilerinde belirlemek zordur. T2 "shine
through" etkisinin ortadan kaldirilabilecegi bir yontemde, T2 sinyalinin
karakteristigini degil, sadece suyun diffiizyon 6zelliklerini yansitan bir ADC
haritasi olusturmaktir (87, 88). ADC, su molekiillerinin diffiizyon giictiniin

derecesini ifade eder (89, 90).

Kiroglu ve ark. 10 erkek ve 8 kadindan olusan toplam 18 hastada
ensefalitik lezyonlarin evresini belirlemede DAG ve konvansiyonel MR
sekanslarin1 degerlendirdikleri ¢alismalarinda, semptom baslangicindan MR
cekilinceye dek olan siireye gore 3 gruba ayrilan hastalar, 1-5 giingrup I, 3-8
glngrup II, 20-35 giinise grup III olarak belirlenmistir. Konvansiyonel MR ve
DAG’dalezyonlarin kalitatif analizine gore grup I'de (n=11) lezyonu
gostermede DAG, konvansiyonel MR goriintiilerine gore daha {istiin,grup
IT'de (n=4) lezyonu gostermede DAG ve konvansiyonel MR gortintiileri esit,
grup IlI'te (n=3) ise lezyonu gostermede konvansiyonel MR sekanslar:
DAG’a gore tistiin bulunmustur. Yapilan ADC 6l¢iim analizinde, grup I'de
tutlan bolgede ortalama ADC degeri 0,46 + 0,16 , grup II'detutulan bolgede
ortalama ADC degeri 0,67 + 0,14, grup III'detutlan bolgede ortalama ADC
degeri 1,41 + 0,21 olarak 6lgiilmiis. Istatiksel olarak grup I ve grup II"de ADC
degerleri anlamli derecede diisiik, grup III'te ADC degeri anlamli derecede

yliksek ¢ikmistir. Gruplar ile gelis siireleri arasinda da yiiksek diizeyde
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pozitif yonlii korelasyon bulunmustur (12). Bizim c¢alismamizda geg
donemde lezyonu gostermede FLAIR A seri tstiinliigii bu calisma ile
benzerdir, ancak erken donemdeki DAG istiinliigii bariz degildir. ADC
degerlerine bakildiginda erken dénemdeki ADC degerleri bu ¢alismaya gore
yliksek ¢ikmis (0,988-1,045), ge¢ donemdeki Ol¢timler ile benzer ¢ikmustir.
Calismamizda, akut donemde, bu c¢alismada oldugu kadar diffiizyon
kisitlanmasina sekonder diisiik ADC degerleri izlenmemekle birlikte geg
donemde vazojenik Odeme sekonder yiiksek ADC degerleri benzer

bulunmustur.

Prakash ve ark. norolojik semptomlar: belirgin hale geldikten sonraki 3-
7 haftada goriintiileri alinan ensefalitli 2 hastada, T2A goriintiilemenin
DAG’tan tstiin oldugunu raporlamiglar (13). Bizim c¢alismamizda T2A
serilere bakilmamis, FLAIR A seriler incelenmistir. Ancak yapilan
arastirmalarda, FLAIR ve T2A serilerin benzer sinyal ozellikleri gosterdigi,
FLAIR A serinin istiin oldugu belirtilmektedir (6). Bu nedenle DAG
goruntiiler, FLAIR A seri ile kiyaslandiginda, bu ¢alisma ile benzer sekilde,
gec donemde FLAIRA ve T2A serinin DAG’tan istiin olduguna dair sonug

benzer ¢ikmistir.

Tsuchiya ve ark. ensefalitli baz1 hastalarin akut donemde asir1 derecede
vazojenik 6dem sergiledigi ve FLAIR goriintiilemenin bu hastalarda
DAG’tan tstiin ya da DAG’a esit oldugunu bildirmisler (2).Bizim
calismamizda da bazi hastalarimizda bu ¢alisma ile benzer sekilde vazojenik
odem tistlinliigli s6z konusudur.Akut donemde (ilk 7 giin) 11 hastadan 5
hastada belirgin FLAIR seri {istiinliigii-vazojenik 6dem baskinlig1 izlenmistir.
2 hastada da azimsanmayacak derecede vazojenik ¢dem ile uyumlu sinyal

degisiklikleri vardi.
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Sawlani ve ark.yapmis olduklar1 ¢alismada, DAG ve ADC'nin,
nekrotizan HSE ve non-nekrotizan Japon ensefaliti (JE) ayrimindaki roliinii
degerlendirmek ve ADC degerlerinin hastaligin stiresiyle iligskilendirmeyi
amaglamislardir. Kirk bes ensefalitlihastanin dahil edildigi arastirmada38
olguda]E, 7 olgudaHSEbulunuyordu. Hastalar klinik baslangicindan MR
¢ekilinceye dek olan siireye gore 5 gruba ayrilmistir (grup I 1-5 giin, grup II
6-10, grup III 11-15, grup IV 16-30, grup V 31-100). Calismaya gore; akut HSE
hastalarda DAG’ta lezyon barizligi T2A goriintiilere gore anlamli derecede
daha iyi, FLAIR serilere gore istatiksel olarak anlamli degil ama nispeten
daha iyi gostermis. Kronik gruptaki hastalarda ise T2A ve FLAIR serideki
ensefalitik lezyon barizligi DAG seriden anlamli derecede daha iyi ¢ikmus.
FLAIR serinin akut ve subakut evrelerde lezyonu gostermede, T2A
gorintiiden daha iyi oldugu goriilmiis. Akut JE'de ise DAG’taki lezyon
barizligi FLAIR ve T2A seridekinden anlamli derecede daha diisiik oldugu
goriilmiis. Akut evredeki HSE lezyonlarinda diffiizyon kisitlamasi gozlenmis
(1-10 giin, ortalama ADC degeri=0,491). On giin sonra gozlenen ortalama
ADC degerinde anlamli artis olmus (p<0,05, ortalama ADC=1,152). Akut JE
lezyonlarinda ortalama ADC degeri HSE lezyonlarindaki kadar diisiik degil
ve ADC degerinde artisinin ancak 4 hafta sonra gergeklestigi bulunmus.
Sonuglara gore akut donemde ve ge¢ donemde ADC degerlerine bakarak JE
ve HSE ayrimi yapilabilecegini ileri siirmiisler (6). Bu ¢alismadaki ADC
degerleri de Kiroglu ve ark.’min ¢alismasiyla benzer izlenmekte ve bizim
calismamizdaki ge¢ donem ADC degerleri ile uyusmaktadir. Erken
donemde, bizim ¢alismamizda, ADC degerleri, belirgin diffiizyon kisitlamas:

ile uyumlu diistik gtkmamuistur.

Chung ve ark/nin olgu sunumunda HSE siiphesi olan hastanin

degerlendirilmesinde diffiizyon MR ¢ektirilmesini ve HSE'nin tipik MR
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bulgularma acil hekiminin asina olmasini savunmuslardir. Boylece hastanin
mortalite ve morbiditesini 6nemli derecede etkileyecek olan tedavi baslama

siiresini en aza indirebilmeyi ileri stirmiislerdir (5).

Sener RN.calismasinda, ensefalit hastalarinda DAG ve ADC serilerde
vazojenik ve sitotoksik 6dem olmak iizere 2 belirgin desen oldugunu
belirtmis ve bu 6dem desenlerinin prognoz {iizerine etkisini arastirmigtir.
Calismaya akut enfarkt hastalarinda Olgiilen ADC degerleri ve tiimor
hastalarinda peritiimoral alandan Olciilen ADC degerlerini dahil edip
kaydetmis. Ensefalit hastalarinda sitotoksik 6dem olan hastalarin ADC
degerlerinin akut enfarkt hastalari ile, vazojenik 6dem olan hastalarin ADC
degerleri ise peritiimoral ADC degerleri ile benzerlik gosterdiklerini bulmus.
Calismaya dahil edilen5 hastanin 2’sinde vazojenik ve sitotoksik O6dem
beraber, 1’inde sitotoksik 6dem ve diger 2’sinde vazojenik 6dem ile uyumlu
ADC degerleri bulunmustur. Sitotoksik 6dem ile uyumlu ADC degerleri
olan hastalarin klinik durumlar1 agir iken, vazojenik 6dem ile uyumlu ADC
degerleri olan 2 hasta hizliterapi sonrasi iyilesme gostermislerdir. HSE'de
sitotoksik 6demin, hastanin prognozunuyla belirgin sekilde iligkili oldugunu
ileri siirmektedir (91).Sitotoksik ©Odem baskinligi olan hastanin ADC
degerlerinin de belirgin diisiik olmasinm1 bekleriz, bizim ¢alismamizda ADC
degerleri belirgin sitotoksik 6dem ile uyumlu olacak sekilde ¢ok diisiik olan
2 hasta mevcuttu ve bu hastalarin klinik durumlar1 orta-kotii idi.Ancak
klinik durumu orta-kotii olan diger hastalarin ADC degerleri bu ¢alismadaki

ile uyumlu olacak sekilde diisiik degildi.

Renard ve ark. neonatal olmayan HSE bulunan 11
hastaninsemptomlarin baslangicindan sonra 60 giin igerisinde ¢ekilen, farklh
beyin yapilarinin tutulumunu DAG ve FLAIR serilerde analiz etmeyi

amagladiklari ¢alismalarinda hastalarin 9 tanesi ilk 2 hafta icerisinde diger 2
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hastaya56. giinde MR ¢ekilmis. Gereg ve yontem boliimiinde ayrintili olarak
bahsedilen topografik analiz puanlama sistemi ile yapilan skorlamadall
hastadan 4’tinde DAG skoru FLAIR seriden fazla ¢ikmis ve bu hastalarin
gelis stiresine bakildiginda 8 giin icinde MR ¢ekilmis hastalardan
olusmaktadir. On bir hastadan 3’iinde puan olarak FLAIR seri, DAG’tan
daha fazla ¢ikmis ve bu hastalarin gelis siirelerine bakildiginda 11 giin ve
tizerinden olusmaktadir. On bir hastadan kalan diger 4 hastada ise puan
olarak FLAIR seri ve DAG esit ¢itkmis ve bu hastalarin gelis siirelerine
bakildiginda 2-12 giin arasinda degismektedir. Iki hafta icinde MR cekilen
hastalarda DAG ve FLAIR seri puan sirasiyla 146 ve 132 ¢ikmis. MR'1n geg
cekildigi 2 hastada ise FLAIR seri ve DAG puan: sirasiyla 38 ve 15 ¢ikmus.
Calismada HSE hastalarmin tiimiinde MR sinyal degisikliklerinin zamana
bagli olarak benzer bir sekilde ilerledigini ongdren bir varsayim da
arastirilmistir. Hastalarda HSE lezyonlarmin dagilimina bakmis ve HSE
lezyonu ilerlemesine anatomik patern onermeye calisilmistir. FLAIR seride
ve DAG ‘ta skorlar sirasiyla <8/50 ve <9/50 oldugunda tutulumun kesinlikle
tek tarafhh oldugunu bulmuslar. Miskili kontralateral tutulum, FLAIR skoru
>8/50 ve DAG skoru >9/50 olan tiim hastalarda goriilmiistiir. Erken MR
cekilen hastalardan DAG ve FLAIR seri skoru esit olanlarda, lezyonlar
DAG’ta FLAIR seriden daha net goriilmiistiir. Diger beyin bolgelerinin
aksine erken donem de dahil olmak {izere talamus tutulumunu gostermede
FLAIR seri DAG’tan iistiin bulunmustur ve 6 talamus tutulumu olan
hastadan yalmizca 1 tanesinde DAG’ta sinyal degisikligi izlenmistir (92).
Bizim c¢alismamizda da hastalarin HSE lezyonlar1 topografik analiz ile
hesapland.. FLAIR ve DAG serilerde lezyon yaygimlig1 agisindan belirgin
puan farki izlenmedi. Ancak, ge¢ donemde lezyon netiligiacisindan belirgin

FLAIR ustiinliigii vardi. Calismamizda 17 hastadan 6’sinda beyin derin gri
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madde yapilarinda tutulum izlenmis olup, grup ayrimi olmaksizin tutulumu
gostermede FLAIR serinin DAG’a belirgin iistiinliigii mevcuttu, ve
sonuglarimiz bu ¢alisma ile benzerdir. Bu ¢alismada bilateral tutulum igin tek
hemisfer "cut off' puan degeri FLAIR seri igin >8/50, DAG igin >9/50
bulunmustur. Bizim calismamizda ise bilateral tutulumu olan bir hastanin
tek hemisfer puarm1 2 diger hemisfer puani 1 olarak not edilmis olup bu

calismada soylenen bilateralite "cut off" puani ile uyusmamaktadir.

Calismamizin limitasyonlary;, hasta sayisinin az olmasi veretrospektif
calisma olmasi nedeniyleensefalit tanisinin klinik, laboratuar, BOS ve
radyolojik bulgularina dayamlarak konmasidir. Ayrica, bu bulgularin tam
olarak desteklemedigi bir grup hastada tam medikal tedaviye pozitif yanit
vermesi ile konulabilmistir. Bu nedenle etkenin beyin hasari olusturma
mekanizmast ile yaptigimiz Ol¢timler karsilastirmali olarak
degerlendirilememistir. Ulkemiz kosullarinda PCR analizi gibi ileri

mikrobiyolojik degerlendirmeler her merkezde miimkiin olmamaktadar.

Burada bahsi gegen c¢alismalardan farkli olarak calismamizda;
hastalarin gelis ADC degerleri ile tutulan alan yayginlig1 arasinda ters bir
iliski oldugu bulunmustur. Ayrica beyin derin gri madde tutulumunun,

klinik durumu anlaml sekilde kotiilestirdigi kanisina varilmastir.
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VIL. SONUC

Akut ensefalit, serebral korteksin enflamasyonu ile karakterizedir,
cogunlukla viraldir (14). Norolojik belirtilerle bagvuran bir hastanin diger
klinik bulgular ile de beraber degerlendirildikten sonra intrakranial patoloji
ekartasyonu agisindan radyolojik goriintiilemeye basvurmak gerekmektedir.
MRG'nin beyin parankimini gostermede diger radyolojik modaliteleregore
bariz tistlinltigti mevcuttur. Bizim ¢alismamizda da, istatiksel olarak anlaml1
¢tkmasa da DAG'n erken safhadaki ensefalitik lezyonu gostermede,
konvansiyonel sekanslara gore tiistiin oldugu goriilmiistiir. Konvansiyonel
MR sekanslar1 ensefalitin erken safhasinda tutulumugostermede yetersiz
kalabilmektedir. Erken tani1 ve tadavinin mortalite ve morbidite {izerindeki
etkisinin bu denli fazla oldugu bir hastaligin tanisinin en erken sekilde
konulmasi ve tedavisinin baslanmasi gerekmektedir. Diffiizyon agirlikli MR
goruntiileri ensefalitin erken tanisinda oldukga etkilidir ve ¢ekim siiresi son
jenerasyon beyin BT ¢ekim siiresinden ¢ok fazla degildir. Ensefalit siiphesi
bulunan olgularda ilk yaklasimda goriintiileme modalitelerine DAG'in da

eklenmesi gerektigini diistinmekteyiz.
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VIIL. OZET

Amag: Calismamizda, ensefalit hastalarinda lezyonu gostermede
diffizyon goriintiilemenin etkinligini, ADC degerleri ile klinik tablonun
baslangi¢ siiresi, hastanin klinigi ve lezyon yayginhigi arasindaki iliskiyi

ortaya koymay1 amagcladik.

Gerec-yontem: Kasim 2009-Nisan 2015 tarihleri arasinda Afyon
Kocatepe Universitesi Tip Fakiiltesi Radyoloji Boliimii'nde ensefalit n tanisi
ile standart protokolde beyin manyetik rezonans (MR) tetkiki yapilan ve
ensefalit lehine lezyon saptanan, yaslari 0-85 yaslar1 arasinda degisen, 15
erkek ve 2 kadin hasta olmak tizere toplam 17 hasta ¢alismaya dahil edildi.
Inceleme 1,5 Tesla Philips Intera Pulsar (Philips Intera Pulsar, Philips
Medical Systems, Hollanda) MR cihazi ile yapildi.

Hastalarin semptomlar1 baslangicindan itibaren beyin MR ¢ekimine dek
olan siire goz oniine alinarak hastalar gruplandirildi. Bu siire 0-2 giin
arasinda olanlar Grup I, 3-7 giin arasinda olanlar Grup II, 8 ve tizeri olanlar
Grup III olarak siniflandirildi. Grup I 5 hasta, grup II ve III 6 hastadan

olusmaktayda.

Her hastanin ensefalit lezyonundan ADC haritasinda 6lgtimler yapild:
ve kaydedildi. Ayrica, hastalarin topografik analiz skorlama ile lezyon
yayginlig1 hesapland: ve sonuglarin hem birbiriyle hem de hastanin derin gri

cevher tutulumu, klinigi ve gelis siiresi ile aralarindaki iliskiye bakild1.
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Bulgular: Klinik, beyin omurilik sivis1 (BOS) bulgular ve radyolojik
olarak ensefalit tanis1 alan ve siireye gore gruplandirilan hastalarin ADC
ol¢timlerinde; Grup I ortalama ADC degeri 0,988 + 0,335 mm?/sn, grup II
ortalama ADC degeri 1,045 + 0,347 mm?/sn, grup III ortalama ADC degeri
1,451 + 0,225 mm?/sn olarak bulundu.

ADC degerlerinin gelis stiresiyle arasindaki iliski ve hastalarin
klinikleri ile derin gri cevher tutulumu arasindaki ilkiski istatiksel olarak
anlamli bulundu.Hastalarin ilk gelis ADC degerleri ile lezyonun tutulum

yayginlig1 arasinda orta diizeyde negatif yonlii korelasyon bulundu.

Hastalarin gelis siireleri ile lezyonun yaygmlig1 arasindaki iliskiye
bakildiginda, istatiksel olarak anlamli iliski bulunmadi. Hastalarin gelis
siiresi ve ADC degerleri ile derin gri cevher tutulumu arasinda istatiksel
olarak anlaml iliski bulunmadi. Hastalarin gelis ADC degerleri ve ADC
serideki beyin parankim tutulum yayginliklar1 ile hastalarin klinikleri

arasinda istatiksel olarak anlamli iliski bulunmad.

Diffiizyon ve FLAIR A seride lezyon tutulumuna bakildiginda; iki
sekans arasinda, tutualan alan boyutu olarak anlamli farklilik izlenmezken,
erken donemde diffiizyon agirlikli goriintiilerin (DAG) lezyonu gostermede
FLAIR A seriden, istatiksel olarak anlamli olmasa da daha degerli oldugu
bulundu. Ge¢ donemde lezyonu net gostermede FLAIR A serinin DAG’a
gore bariz tstiinligiiniin oldugunu gordiik. Siire gozetmeksizin derin gri
cevher tutulumunu FLAIR A serinin DAG’a gore daha net gosterdigi
bulundu.

Sonug:Calismamizda istatiksel olarak anlamli gikmasa da DAG'n

erken safhadaki ensefalitik lezyonu gostermede konvansiyonel sekanslara

gore ustiin oldugu goriildii. Konvansiyonel MR sekanslar1 ensefalitin erken
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safhasinda ensefalitik lezyonu gostermede yetersiz kalabilmektedir. Erken
tan1 ve tadavinin mortalite ve morbidite {izerindeki etkisinin bu denli fazla
oldugu bir hastaligin tanisinin en erken sekilde konulmas: ve tedavisinin
baslanmas1 gerekmektedir. Ensefalit siiphesi bulunan olgularda ilk
yaklasimda goriintiileme modalitelerine DAG'In da eklenmesi gerektigini

diistinmekteyiz.
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IX. SUMMARY

Purpose: In our study, our purpose is revealing the efficiency of
diffusionimaging in showing the lesion in encephalitispatients, and
determine the relation between the ADC Values, the onset of the clinical

symptoms, and the lesion density.

Material-Method: 17 patients were included in the study, 15 of whom
were male and 2 were female, with the ages varying between 0 and 85
having lesion in favor of encephalitis with Magnetic Resonance (MR) of the
brain in standard protocol with the pre-diagnosis of encephalitis in
AtfyonKocatepe University, Faculty of Medicine, Radiology Department,
between the dates November 2009 and April 2015. The examination was
conducted with 1,5 Tesla Philips Intera Pulsar (Philips Intera Pulsar, Philips
Medical Systems, Holland) MR device.

The patients were grouped by considering the duration between the
onset of the symptoms and the MR imaging of the brain. The patients who
had this duration as 0-2 days were classified as Group I, those who had this
duration as 3-7 days were classified as Group II, and those with 8 and over
were classified as Group IIl. Group I consisted of 5 patients, Group II
andGroup III of 6 patients.

Measurements ofthe encephalitis lesion were performed in ADC map
and these values were recorded for each patient. In addition, the lesion
density of the patients was measured with topographic analysisscore, and
the relation between the results both with each other and with deep grey
matter involvement, arrival at the clinic and the duration of the arrival to the

clinic was examined.
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Findings: The patients were grouped according to the duration, and in
ADC measurements of the patients who received the diagnosis of
encephalitis with clinical findings on the Cerebro-Spinal Fluid (CSF) Group I
average ADC value was as 0,988 + 0,335 mm?/s, Group II average ADC
valuewas as 1,045 + 0,347 mm?/s, Group III average ADC value was as 1,451 +
0,225 mm?/s. The relation between the ADC values and the duration of the
arrival, and the relation between the clinical symptoms of the patients and
the deep grey matter involvement were found to be statistically significant. A
medium-level negative correlation was found between the first arrival ADC
values of the patients and the lesion involvement density. When the relation
between the duration of the patients and the lesion densitywas examined, the
relation was not found as being statistically significant. No statistically
significant relation was found between the duration of the arrival of the
patients, the ADC values and the deep grey matter involvement. No
statistically significant relation was found between the arrival ADC values
and brain parenchyma involvement density in the ADC series and the
clinical symptoms of the patients.

When the lesion involvement in diffusion and FLAIR A series is
examined, no significant differences were observed between the two
sequences in terms of the involved area, and it was determined that the
Diffusion-Weighted Imaging (DWI) in early periods was more valuable than
the FLAIR A series in showing the lesion; however, this finding was not
statistically significant.

We observed that the FLAIR A Series had an obvious superiority to

DWI in showing the lesion clearly in late period. It was determined that the
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deep grey matter involvement was demonstrated more clearly by FLAIR A
series when compared with DWI without caring for the duration.

Result: Although there were no statistically significant results in our
study, it was observed that DWI was superior in showing the encephalitis
lesion in early period when compared with conventional sequences.
Conventional MR sequences may be insufficient in showing encephalitis
lesion in the early periods of the encephalitis. The diagnosis and treatment of
such a disease on which the diagnosis has an extremely great importance in
terms of mortality and morbidity must start as soon as possible and the
treatment must be planned. We consider that DWI must be added to the
imaging modalities in the first approach in cases with the doubt of

encephalitis.
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