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OZET

AMAC: Bu calismamizda, diflizyon agirlikli gériintiileme (DWI) ve goriiniir difiizyon
katsayist (ADC) ol¢timlerini kullanarak, sadece revize Dandy kriterlerini karsilayan
“Idiopatik Intrakranial Hipertansiyon (IIH)> tanis1 almis hastalarin patogenezinde
yaygin serebral ddemin roliinii degerlendirmek istedik.

GEREC VE YONTEM: Calismamiza 01.01.2016 - 01.01.2019 tarihleri arasinda Dicle
Universite Tip Fakiiltesi Radyoloji Anabilim Dali‘nda beyin MRG tetkiki igin
birimimize yOnlendirilen “Revize Dandy kriterlerini karsilayan” intrakranial
hipertansiyon tanis1 almig olgular dahil edildi. PACS (Picture archiving
communication systems) sistemine bagli dijital arsiv retrospektif olarak tarandi.
Difiizyon agirliklih MRG’si bulunan IiH tamili tiim olgularda sag ve sol serebral
hemisferde 24 farkli noktadan (bilateral frontal ve paryetal korteks, insula, singulat
gyrus, hipokampus, frontal ve oksipitoparyetal periventrikiiler ak madde, kaudat
nukleus, putamen, talamus, serebellar hemisferler, pons, ve mezensefalon) ADC
olgiimleri yapildi. Calismada [IH hastalarimin ve kontrol gruplarinin beyin
parankiminin farkli kisimlarindan elde edilen ortalama ADC degerlerini istatiksel
olarak karsilagtirmak i¢cin SPSS18.0 kullanildi. "p" degerinin 0.05’ten diisiik oldugu
degerler istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.

BULGULAR: Calismamizdaki hasta ve saglikli kontrol grubunun her biri 39 kadin
ve 6 erkek olmak iizere toplam 90 olgudan olusturuldu. Ortalama yas dagilimi hasta
grubunda 38.07 + 6.4 ve saglikli kontrol grubunda 38,32+6,4°tii. Istatistiksel olarak
[IH'li hastalar ve kontrol grubu arasinda yas veya cinsiyet dagilimi agisindan anlamli
fark yoktu (sirastyla p = 0.73 ; p = 1.000). Kontrol grubu ve IIH tamli hastalarda
konvansiyonel MRG ve DWI sekanslar1 degerlendirildiginde parankimal anormallik
bulunmadi. Calismamizdaki 45 saglikli kontrol grubu ile 45 hasta arasindaki beynin
24 farkl bolgelerinin ortalama ADC degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir
fark bulunmadi (p> 0.05).

SONUC: Calismamizda iIH hastalarinin beyninin belirli bolgelerinden elde edilen
ortalama ADC degerleri ile normal saglikli kontrol grubundan elde edilen ortalama
ADC degerleri arasinda anlamli fark bulunmadi. Bu bilgilerle beyin 6deminin, ITH
patogenezinde katkisinin olmadigini diisiinmekteyiz.

Anabhtar kelimeler: idiopatik intrakranial hipertansiyon, psodotiimor serebri, diffiiz
beyin 6demi, diflizyon agirlikli goriintiilleme, manyetik rezonans.



ABSTRACT

AIM: In this study, we sought to evaluate the relationship between diffuse swelling of
the brain in the pathogenesis of patients with idiopathic intracranial hypertension
(ITH), which corresponded to the revised criteria Dandy, using measurements of the
diffusion-weighted imaging (DWI) and apparent diffusion coefficient (ADC).

MATERIALS AND METHODS: Patients with a diagnosis of intracranial
hypertension who met the revised Dandy criteria for brain MRI at Dicle University
Medical Faculty Radiology Department between 01.01.2016 and 01.01.2019 were
included in the study. The digital archive linked to the PACS (picture archiving
communication systems) system was retrospectively scanned. ADC measurements
were performed at 24 different points (bilateral frontal and parietal cortex, insula,
cingulate gyrus, hippocampus, frontal and occipitoparietal periventricular white
matter, caudate nucleus, putamen, thalamus, cerebellar hemispheres, pons, and
mesencephalon) in the right and left cerebral hemispheres in all patients with a
diagnosis of IHD with diffusion-weighted MRI. In this study, SPSS18.0 was used to
compare the mean ADC values obtained from different parts of the brain parenchyma
of IHD patients and control groups. Values with a p value less than 0.05 were
considered statistically significant.

RESULTS: In our study, the patient group and the healthy control group consisted of a
total of 90 patients (39 women and 6 men in each group).The mean age distribution
was 38.07 = 6.4 in the patient group and 38.32 + 6.4 in the healthy control group.
Statistically, there was no significant difference in age or sex distribution between the
patients with ITH and the control group (p = 0.73; p = 1,000, respectively).There was
no parenchymal abnormality when conventional MRI and DWI sequences were
evaluated in the control and IIH patients.There was no statistically significant
difference between the mean ADC values of 24 different regions of the brain between
45 healthy control groups and 45 patients (p> 0.05).

CONCLUSION: In our study, no significant difference was found between the mean
ADC values obtained from certain regions of the brain and the values obtained from
normal healthy controls. We think that brain edema does not contribute to the
pathogenesis of I1H.

Keywords: idiopathic intracranial hypertension, pseudotumor cerebri, diffuse brain
edema, diffusion - weighted imaging, magnetic resonance.
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1.GIRIS VE AMAC

Idiyopatik intrakraniyal hipertansiyon (IiH), beyinde yer kaplayici lezyon ya da
ventrikiilomegali olmaksizin artmis intrakraniyal basing (IKB) ile karakterize edilen
ndrolojik bir hastaliktir (1-3).

Idiopatik intrakraniyal hipertansiyon (ilH) ya da “Benign Intrakranial
hipertansiyon” genellikle dogurganlik ¢agindaki obez kadinlarda goriiliir. IIH'da en
stk goriilen semptom bas agrisi, kalict veya gecici gorme bozuklugu, sirt ve boyun
agrist ve pulsatil kulak ¢imlamasidir. Ko-morbid bulgular papilédem ve artmig BOS
basincidir (4-6).

Idiopatik intrakranial hipertansiyon patogenez hakkinda literatiirde simirli
sayidacalismalar vardir. Idiyopatik intrakraniyal hipertansiyon icin patogenez
teorileri, tan1 kriterleri ve tedavi stratejileri tartisiimaktadir. IfH muhtemelen BOS
hipersekresyonu veya azalan drenaj yoluyla potansiyel bir BOS regiilasyon
bozuklugunu temsil eder. Beyin ddeminin, Idiopatik intrakranial hipertansiyonun
patofizyolojisinde rol oynayabilecegi One siiriilmiistiir. Bununla birlikte, bazi
calismalarda da serebral &demin IIH patogenezinde etkili bir faktdr olmadigi
bildirilmistir. Bu konuda yapilan calismalarin  farkliigindan dolayr 1iH
patogenezinde beyin 6deminin etkili olup olmadig1 heniiz belli degil.

Insan viicudunun yaklasik% 60-70'i sudan olusur. Difiizyon, termal enerjiden
dolayr molekiillerin rastgele Brown hareketidir. Hiicre disi ortamlardaki su
molekiilleri nispeten serbest diflizyona maruz kalirken, hiicre i¢i molekiiller nispeten
"sinirhi difiizyon" gosterir. Insan viicudunun farkli dokular1 karakteristik bir hiicresel
yapiya ve hiicre i¢i ve hiicre dis1 boliimlerin oranlarina sahiptir ve bu nedenle
karakteristik diflizyon 6zelliklerine sahiptir. Bu bolmeler arasindaki su dagiliminin
nispi orani patolojik siireclerden etkilenir. Diffiiz agirlikli manyetik rezonans
goriintiileri (DAMRG) ¢esitli patolojik siireclerle onemli dl¢lide degistirilebilen su
protonlarmin rastgele mikroskopik hareketine bagli olarak bir kontrast goriintii
saglar. Diflizyon agirlikli MR goriintileme ( DAG ) hastaliklarin goriintiileme
tanisinda klinik olarak yaygin kullanilmaktadir. DAG hem tiim6r hem de tiimor disi
yapidaki su molekiillerinin diflizyon kapasitesindeki patolojik degisiklik odaklarim
saptama yeteneginden dolay1 biiyiik bir diagnostik deger kazanmistir (7-8).Difiizyon
agirliklh goriintiiler santral sinir sistemi (SSS) caligmasinda akut iskemik inmenin
tespiti ,intrakranyal enfeksiyonlari, demiyelinizan hastaliklarin ve diger patolojik
progeslerin karakterizasyonu ve diferansiyasyonu i¢in vazgec¢ilmez bir ara¢ olarak
kabul edilir.

Bu caligmamizda, difiizyon agirlikli goriintileme (DAG) ve goriiniir difiizyon
katsayis1 (ADC) odlglimlerini kullanarak sadece revize Dandy kriterlerini karsilayan
kesin IIH tanis1 almis hastalarin patogenezinde serebral ddemin etkinligi aragtirmak
istedik.



2.GENEL BIiLGILER
2.1. Tarihce

[IH hastaligin1 tarif etmek igin kullanilan isimlendirme ve teshis kriterleri
zaman icinde degismistir.Hastaligin isimlendirilmesi zaman iginde sirasiyla
““meningitis  serosa’’,  “'psOdotiimdr  serebri’’,  “’benign intrakraniyal
hipertansiyon’’, “’otitik hidrosefali’’, ’hipertansif meningeal hidrops’> ve
giiniimzde kullandigimiz “’Idiopatik intrakranial  hipertansiyon’’ seklinde
tammlanmustir. [IH’yi bir biitin olarak anlamak i¢in bazi terminoloji ve
problemler evrimlesmistir (Tablo 1). IIH’ni tarihcesinde otolojik, ndrosirurjik,
norolojik ve noroftalmik donemleri tanimlayan bir periyodizasyon kullanilir.

Tablo 1. iiH terminolojinin kronolojik siralamasi (9- 11)

Terminoloji Arastirmaci Yil
“’Meningitis serosa’’ Heinrich Quincke 1893
Psodotumor serebri Noone 1904

Otitik hidrosefalus Symonds 1931
Tan1 kriterleri Walter Dandy 1937
Benign Intrakranial Hipertansiyon Foley 1955
Idiopatik Intrakranial Hipertansion Corbet ve ark. 1982
Modifiye Dandy kriterleri Smith 1985
Kranial vendz drenaj obstruksiyonu Karahalios ve ark. 1996
Revize modifiye Dandy kriterleri Friedman, Jacobson 2002
Tranvers siniis venoz stentleme Higgins,Owler, Cousins 2002

2.1.1. Quinceve Nonne — hastaliin tanimi

[Ik [IH vakasi 18901 yillarda ‘’serdz menenjit”” adi altinda ilk spinal
ponksiyonu yapan alman doktor H. Quincke tarafindan tanimlandi (12).Quincke,
giiniimiizde Psodotiimor serebri (PTS) olarak bilinen hastaligi bas agrist ve
gorme bozuklugu gibi klinik ozelliklerini Intrakranial basing yiikselmesine
bagladi.intrakranial basincin yiikselmesinin BOS iiretimindeki artisa bagli oldugu
diisiiniiyordu. Quincke iIH'un varhiginm1 6ne siiren 10 vaka bildirmistir (yedi
kadin, ti¢ erkek) ve kadinlarin baskin oldugunu belirtti (13).




Nonne 1904 ‘de bu hastalig1 hala kullanilan ilk defa “psddotiimor serebri”
terimiyle tanitti. Bu terim ile intrakraniyal tiimorii, hidrosefali, enfeksiyon veya
hipertansif ensefalopati olmayan ancak yiiksek IKB ile iligkili belirti ve
semptomlarin kombinasyonunu tarif etti (14). Noone 1904 klinik ozellikleri
gercek tani kriterlerini karsilamamasina ragmen PTSbelirtileri olan 18 hastay1
rapor etti (15).

2.1.2. Otolojik periodu —’OtitikHidrosefalus’’

Bu donem, Passot'un 1913'teki (16) tezi ile baslayan ve 1930'larda Symonds'un
(17-19) g eserle sona erdigi ve otitik hidrosefali teriminin tanitildigi, temel
klinik Ozellikleri ve orta kulak hastaligi ve kranyal vendz siniis tutulumu ile
mekanik bir iligki kurdugu iki 6nemli caligma arasindaki siire olarak kabul
edilir.1930'larda Symonds (19), 10 cocukta orta kulakenfeksiyonu nedeniyle
artmis IKB belirtileri gosteren bir makale yayinlamistir. Symonds normal BOS
fazlaligi nedeniyle artan IKB’ nin vendz siniis drenajim bozan orta kulak
hastaligina bagli oldugunu 6ne siirdii.Bu nedenle bu durumu ventrikiiler sistemde
BOS hacmindeki artis1 yansitan “otitik hidrosefali” olarak tanimlamaistir (20).

2.1.3. Norosirurjik donem - nororadyoloji ve subtemporal dekompresyon

1930’larda otitik hidrosefali terimi kabul edilmesi no&roradyolojideki
ventrikiilografi, pnomoensefalografi ve anjiyografinin kullanilabilirligine yol
acan dramatik gelismelerle c¢akismaktaydir.Ek olarak, beyin cerrahi genellikle
daha hafif vakalar icin lomber ponksiyon ve refrakter oldugu hastalar icin
kraniyal, ozellikle alt temporal dekompresyon tedavi prosediirlerden
sorumluydu.Bu dénemin iki énemli beyin cerrahisi ¢alismas1 1937'de Davidoff
ve Dyke (21) ve Walter Dandy (22) tarafindan yazilmistir.Dyke ve Davidoff
(21), ventrikiilografi iizerinde herhangi bir ventrikiil dilatasyonu olmadigi
gosterilmis olan PTS'yi gosteren belirti ve semptomlari olan bir dizi yetiskin ve
pediatrik hastayr tamimlayan ilk kisilerdi. Tiim olgularda ventrikiilografik
muayeneler ¢gogunlukla normaldi ve herhangi bir tedaviye ihtiyac1 olmayan bir
hasta disinda hepsi dekompresif kraniyal islemlere iyi cevap verdi (13
subtemporal ve bir posterior fossa dekompresyonu ). Bununla birlikte yazarlar,
hizli semptomatik iyilesmeye ragmen, " Papil 6dem kaybolmasi i¢in 6 aydan
birkag yila kadar zaman gerektigini " belirtmisler.

Davidoff ve Dyke (21), calismada yaslar1 4 ile 43 arasinda degisen ve
intrakraniyal hipertansiyon sendromu ile bagvuran 15 hastay1 (11 kadin ve dort
erkek) tanimlamislar. Symonds tarafindan olusturulan “otitik hidrosefali” yerine,
ventrikiilografide normal bulgularla karakterize intrakranial hipertansiyon
durumunu tanimlamak i¢in “hipertansif meningeal hidrops”  (21)terimini
kullandilar.Ayrica Dandy(23), ventrikiilografide ventrikiillerde dilatasyon
gostermedigi intrakraniyal hipertansiyon belirtileri ve semptomlar1 olan ¢ok. Bu



nedenle Dyke ve Davidoffun sonucunu dogruladi. Dandy, hastalig1 tanimlamak
icin “beyin tiimorii olmadan kafa i¢i basing” terimini kullandi ve bu durum igin
tan1 kriterleri 6neren ilk kisi oldu (24). Ayrica altta yatan patofizyoloji iizerine
hipotez kurdu ve Beyin hacmindeki bir artistan ziyade, serpral dolasimdaki
degisikliklerin, artan IKB'den sorumlu oldugunu 6ne siirdii.ilH'un metabolik
endokrin patofizyolojik temeli taniyan ilk yazar 1933'te Thomas (25) idi. Obez
geng kadinlarin, BOS ve serebral dolagim dinamiklerini etkileyen bazi endokrin
bozukluklarindan dolayi, muhtemelen bu yiikselmis IKB sendromunu
gelistirmeye egilimli oldugunu anlamisti.

2.1.4. Norolojik donem

Bu belki de en az tanimlanmis olan donemdir, ancak yaklasik 1950'lerin
sonundan 1980'lere kadar siirdii.1957'de Joynt ve Sahs(26), yiiksek IKB
sendromlu hastalardan elde edilen beyin biyopsi 6rneklerinde hiicre ici ve hiicre
dis1 6dem oldugunu gostermistir. Steroid ajanlarin rolii ilk olarak 1960 yilinda
Lawrence (27) ve arkadaglari tarafindan  olarak tanimlandi ve 1964 yilinda
Walker ve Adamkevich (28) 24 olguyu dahil eden bir ¢aligmay1
yayinladilar.Beyin dolagimini1 etkileyen Millen (29) ve arkadaslarininnin
caligmasinda 1954'ten beri bilinen A Vitamini ve 1970'de Feldman ve
Schlesinger (30)  tarafindan yapilan calismada yine vitamin A'min [IH
patogenezinde Onemli oldugunu tanimlandi.1955 yilinda Foley (31), sonraki
birka¢ on yilda bu hastaligi tanimlamak icin en yaygin kullanilan terim olan
“BIH” terimini kulland1.Son olarak, bir aile insidansi ilk olarak obez
kardeslerde Buchheit (32) ve ark. tarafindan yayinlandi. Bu ¢alismanin konjenital
ve hidrosefali ile bir baglantis1 olup olmadigini arastirmak i¢in genisletildi (33).
1969'da Buchheit (34), hastalik siliresinde gérme bozuklugu agresif
seyredebilecegini vurgulayarak “Benign > kavramma itiraz etti. iliskili oldugu
patolojik durumun bilinmesine bagli olarak “idiyopatik” veya “ikincil”
intrakranial hipertansiyon adin1 dnerdi.Ironik olarak, son yillarda “IiH” terim
ylizyildan once Nonne tarafindan bu sendromun isimlendirilmesi ig¢in
kullanilan*“PTS”ye degistirildi (35).

2.1.5. Noro-oftalmolojik donem

1980'lerin ortasindan giliniimiize kadar siiren modern semalagsmanin bu son
donemi de en kisa olanidir.Noroftalmolojik donem, gdérme kaybinin Onemi
konusunda artan farkindalik ve bir tedavi metod olarak optik sinir kilifin
dekompresyonu ile karakterize edilir.Bu gelismede 6zel 6neme sahip ¢alismalar,
Corbett ve ark (36) , 1982'de, Gutgold-Glen ve ark (37), 1984'te ve 1991'de Wall
ve George va ark. (38) tarafindan yapilmistir.



2.2. Epidemioloji

Bat1 diinyasindaki yillik IiH insidans1 yaklasik 0.9/100.000 kisidir ve
kadinlarda 15-44 yas arasinda 3.5/100.000'dir (40-41).Bununla birlikte, insidans1
lokasyona bagli olarak biiyiik 6l¢iide degisebilir. Ornegin, Japonya'da iIH
insidans1 sadece 0.03/100.000 iken, insidansin Libya'da 2.2/100.000 oldugu
bildirilmistir (40-41). Epidemiyolojik c¢aligmalarin bir 6zeti tablo 2'de (39-47)
goriilebilir. Ozellikle obezite gibi faktdrler, bu calismalarda goriilen farkli
vakalarda rol oynayabilir.iIH mevcut obezite epidemisine paralel olarak
insidansta artmaktadir (41). Genis bir popiilasyon ¢alismasinda, Durcan ve ark.,
20 ila 44 yas arasindaki obez kadinlar arasinda IiH insidansmi 100.000'de 19
olarak bulmuslardir. Diger popiilasyon calismalar;, iIH hastalarmin biiyiik
cogunlugunun cocuk dogurma cagindaki obez kadinlar oldugunu onaylamistir
(40-43). Tam sirasindaki ortalama yas yaklasik 30 yildir (48). Daha az siklikla
[iH ¢ocuklarda, erkeklerde ve yaslilarda ortaya cikabilir (49-51). Epidemiyolojik
calismalarm cogu, farkli iilkeler arasinda iIH'min oldukca esit prevalansini
gosterse de, I[H'nin Asyalilar arasinda daha az yaygin oldugunu gésteren birkag
calisma vardir (39,55).

Tablo 2. {IH iizerine yapilan epidemiyolojik ¢alismalarmn dzeti

CALISMA Insidans (100.000 / ULKE
yil )
Radhakrishnan ve ark., 1984 1.7 Libya
(46)
Durcan et al., 1998 (42) 09 ABD
Radhakrishnan ve ark., 1993 0.9 ABD
(40)
Radhakrishnan ve ark., 1993 2.2 Libya
47)
Yabe ve ark., 2000 (39) 0.03 Japonya
Craig ve ark., 2001 (41) 0,51 1ngiltere
Kesler ve ark., 2001 (44) 0,94 Israil
Carta ve ark., 2004 (45) 0,28 Italya
Raoof ve ark., 2011 (43) 1.57 Ingiltere

Bunun c¢ogunlukla bazi Asya iilkeleri arasindaki obezitenin azaldig1r igin
diisiiniilmektedir. Son c¢alismalar, IIH tamis1 konmus Asya hastalarinda obezite



prevalansinin diisiik oldugunu gostermistir (55, 56). Bu, Asyalilar arasinda iiH
gelisiminde obezitenin biiylik rol oynayamayacagini gdstermektedir.

2.3. Patogenez

Yiizyildan fazla bir siiredir taninmasina ragmen, iIH patogenezi hala belirsizligini
koruyor. Yiiksek IKB net bilinen bir bulgudur ancak IIH 'de IKB" yiikselten
mekanizma belirsizdir. Parankimal 6dem, artmis serebral kan hacmi, asir1 BOS
iretimi; vendz drenaj rezistansi ve bozulmus BOS resorpsiyonu gibi onerilen birkac
mekanizma vardir (58).Son yillarda, inflamatuar faktorlerin olasi katkist da
tartisilmistir ( 59-60). Tek bir teori, kapsamli bir cevap verememistir ve IIH 'un kesin
nedeni hakkinda fikir birligi yoktur.

2.3.1. Parankimal 6dem

Says ve Joynt, (61) IIH hastalarin beyninde hiicre i¢i ve hiicre dis1 6demin
mikroskobik bulgular1 hakkinda kanitlar bildirdi ve daha sonra baz1t MR ¢alismalari
beyinde 6demin dolayl1 bir kanitint saglayan beynin su igeriginin (62) ve
subkortikal beyaz maddede (63) su difiizyonunun arttigini ifade etmislerdir.

2.3.2. Artmis serebral kan hacmi

Dandy, (64) ilk dnce serebral kanin veya BOS'un hacminin bu durumda
arttirtlabilecegini varsaydi. Daha sonra bazi ¢alismalar , (65,66) anestezi uygulanmis
[1H hastalarinda intrakarotid trace enjeksiyonu kullanilarak {IH'de artmis serebral
kan hacminin varligini destekledi.

2.3.3. Asir1 BOS iiretimi

Asir1 BOS iiretimi de 6ne siiriildii, ancak 1IH'li hastalarda bulunan normal veya
kiiglik ventrikiil hacmi, BOS iiretiminde artis olmadigini géstermektedir (67).

2.3.4. Azaltilmis BOS drenaji

Beyin omurilik sivinin drenaji kranial sinir sistemi ve kribriform plate yoluyla
lenfatik sisteme gerceklesir (68). Son zamanlarda farelerde, BOS’u derin servikal
lenf nodlara bosaltabilecek dural siniisleri kaplayan lenfatik damarlara sahip oldugu
kesfedilmistir (69). Bu son ¢alisma, uzun siiredir merkezi sinir sisteminin lenfatik
sistemden yoksun oldugu inancma itiraz ediyor. Ek olarak, yakin zamanda
adlandirilan “glifatik yol”, subaraknoid bosluktaki BOS ile paravaskiiler yollar
boyunca beyindeki interstisyel sivi arasindaki sivi aligverisinin  oldugunu
gostermektedir (Sekil 2) (70).Cocuklarda araknoid graniilasyon agenezisi her zaman
BOS’un artmasi ile sonuclanmaz, bu da BOS’un alternatif yollariyla drenaj oldugunu
gosterir. [IH'de glifatik ve lenfatik drenajin roliiniin ¢ok sinirlt bir anlayis1 vardir,



ancak bu vyollarin IIH patogenezinde o©nemli bir yeri olabilir.Araknoid
graniilasyonlar tarafindan CSF emiliminde bir azalma, CSF ¢ikis direncindeki bir
artisa veya subaraknoid bosluk ile superior sagittal siniis arasindaki basing
gradyanindaki bir azalmaya baglanabilir.Menenjite sekonder gelisen hidrosefali'de
araknoid graniilasyonunun ve lenf hiicrelerinin kan iiriinleri veya fibrozis tarafindan
bloke edildigi i¢in BOS drenajin direnc artis1 ve dolayisiyla IKByiikselmesine neden
olur (71).BOS dolagimin1 ve emilimini degerlendirmek i¢in tasarlanmis izotop
yontemleri ile IIH'l1 hastalarda azalmis BOS emilimi de gosterilmistir (72).

2.3.5. Artmis Venoz drenaj rezistansi

Transvers serebral sintislerin distal kisminin darligi ile ilgili artmis intrakraniyal
vendz basing, yakin zamanda biiyiik ilgi ceken bir baska onerilen IIH
mekanizmasidir (73-80,85-88). CSF araknoid graniilasyonlar yoluyla intrakranial
venoz siniislere pasif olarak drene olmaktadir, baskin bir transvers siniisiin stenozu
veya her iki transvers siniisiin stenozu, vendz drenaj1 bozabilir ve bu da beyin venoz
hipertansiyonu ve bozulmus BOS drenajina neden olabilir (Sekil 2).Bazi ¢aligmalar
[IH hastalarinda artmis intrakranial tansiyonun nedenlerden biri olarak araknoid
graniilasyonlara sekonder anormal sekilde vendz drenaj rezistansin artmasini gosterdi
(81-84). Son zamanlarda ¢ok sayida yayinda, bir transvers siniis stenozu 'nun(TSS)
[IH hastalarinin cogunda bulundugunu gostermistir. Bununla bitlikte, transvers siniis
stenozu artmis BOS basinca sekonder mi yoksa primer bir siirec oldugu belli
degildir(86, 89, 90).Anatomik c¢aligmalar, transvers siniis stenozunun septasyonlar
veya biiyiik araknoid graniilasyonlar varligi ile iliskili oldugunu gostermistir (85).
Ayrica TSS'nin, transvers vendz siniislerin distal kisminin kompresyona baglh artan
ICP'ye ikincil olarak gelisebilecegi gosterilmistir. Lomber ponksiyon veya BOS
bypass prosediirii sonrast TSS'de tam bir gerilemesinin gozlenmesi bu teoriyi
dogrulamaktadir (89, 90)iIH hastalarinda siklikla gdzlenen TSS'nun nedenine
bakilmaksizin, endovaskiiler stentleme ile tedavi, genellikle vendz basing
gradyaniin azalmasina neden olur ve boylece BOS drenajin iyilesme ve ardindan
IKB'da azalmaya neden olur (89-91).1IH hastalarinda artmis IKB gelisiminde 6ne
stiriilen bir diger mekanizma, serebral venlerdeki mikrotrombozun olugmasidir ve bu
da BOS absorpsiyonunun bozulmasina neden olur (91,94).

2.4. Etyopatofizyolojisi

[H igin gercek risk faktdrlerini belirlemek, IIH tanisii koymada ve ayrica
hastaligin patofizyolojisini anlamada ©nemlidir.Bazen IIH papilodem olmadan
migren Ozellikli kronik bas agrisina benzer bir tablo gosterebilir. Bu hastaligin
etiyolojisini aciklamak i¢in ¢esitli klinik durumlarla iligkili olarak Onerilen birkag
mekanizma vardir. Son yillarda bazi inflamatuar faktorler, natriliretik peptitler ve
aquaporinler olas1 patogenez faktorleri olarak one siirtilmiistiir.



2.4.1. Obezite ve kronik inflamasyon:

[iH'nim en giiclii ve en tutarli risk faktdrleri obezite ve kadin cinsiyettir. Kadinlar
gibi, 1IH'li erkekler de tipik olarak obezdir (96).Daniels ve ark.(98) Viicut kitle
indeksi (VKI) ile 1IH riski arasinda bir korelasyon oldugunu bulmustur (99).Ayrica,
ciddi obez I1IH hastalarinda daha az obez hastalardan(100) daha ileri papilodem ve
daha ciddi gérme kaybi1 vardir ve bazi ¢aligmalara gore goreceli olarak kiiciik bir kilo
kaybr bile gérmeyi iyilestirdi (101).Her ne kadar obezite iIH ile acikga iliskili olsa da
patofizyolojik mekanizmas1 heniiz belirlenememistir. Intababdominal basmcin
artmasina neden olan obezitenin, beyin vendz drenajinin azalmasina yol agabilecegi
one strlilmiistiir ( 102 ). Cok yakin bir zamanda, bir pro-trombotik duruma yol
acabilecek obezite ile iligkili kronik enflamasyon IIH gelisiminde olas1 etiyolojik
faktorlerden biri olarak ileri siiriilmistiir ( 97 ). Obezite, proinflamatuar bir durum
olarak kabul edilir ve leptin ve interlokinler, makrofaj kemotaktik protein-1 (MCP-1
/ CCL2) ve plazminojen aktivator inhibitdr-1 (PAIl) dahil olmak iizere bircok
adipokin ve g¢esitli sitokinlerin ekspresyonunun artmasi ile iligkilidir. Leptin
seviyelerinin inflamatuar bir durumda dalgalandig: tespit edilmistir (103). Lampl ve
ark. yaptigibir calismada, obez IIH’I1 hastalar1 ve obez olmayan kontrollerle
karsilastirildiginda, 1iH'li obez hastalarda anlamli derecede yiiksek serum leptin
seviyeleri bulmustur ( 104 ). Ball ve dig. VKI ve yas kriterleri korele ettiktensonra
[IH hastalarinda anlamli derecede yiiksek BOS leptin diizeyleri bulundugu, ancak
gruplar arasinda serum leptin acisindan anlamli bir fark bulunmadigini bildirmistir (
105 ). Bununla birlikte Dhungana ve ark. sekkiz IiH hastasinin BOS leptininde sekiz
kontrolle karsilastirildiginda anlamli bir fark bulamamistir (106). 14 farkli sitokin
konsantrasyonunu analiz eden yakin zamanda yapilan bir calismada, I[H'nin,
intratekal enflamatuar bir siirecin varligini destekleyen CSF'de yiiksek IL-17 ve IL-2
seviyeleri ile iliskili oldugu bulundu (107).[lH'nin patogenezi igin uzun siiredir
devam eden hipotezlerden biri anormal A vitamini metabolizmasidir (108). Bazi
caligmalar, [IH'li hastalarin BOS'unda retinol seviyesinin yiikseldigini gdstermektedi
(109,110). Adipoz dokusundan tiiretilmis retinol baglayic1 protein, adipoz
dokusundan serbest salinir ve insiilin duyarliliginin bir modiilatorii olarak islev goriir
(109).0bez geng kadinlar i¢in IIH'nin kuvvetli egilimi goz oniine alindiginda, serum
leptin ve diger sitokinler ile yag dokusu tarafindan iiretilen 1iH patofizyolojisindeki
molekiiller ile karsilastirildiginda CSF'nin gerg¢ek roliinii aydinlatmak i¢in daha
kapsamli ¢caligmalara ihtiyag vardir.

2.4.2. Cinsiyet hormon disfonksiyonu

Ergenlik sonrasi donemde ve menopoz Oncesi kadinlarda hastaligin baskin olarak
goriilmesi (96) ve ergenlik oncesi goriilmemesi (111) nedeniyle IIH patogenezinde



cinsiyet hormonlarinin rol oynadig1 varsayilmaktadir.Baz1 ¢eliskili raporlara ragmen
(112, 113), cinsiyet hormonlarinin disfonksiyonu IIH patogenezdeki rolii tamamen
g6z ard1 edilemez.Birgok 1IH 11 hastada menstriiel diizensizlik dykiisii vardi ve I[H'yi
oral kontraseptif haplarin kullanimiyla ve ayrica polikistik over hastalig1 ile
iliskilendiren vaka raporlar1 vardir. (114,115).Polikistik over sendromu (PKOS),
obezite, yiiksek serum leptin seviyeleri ve diisiik dereceli inflamasyona bagh
menstriiel ve ovulatér fonksiyon bozukluguna yol agan kronik endokrin bir
durumdur.iiH nedeniyle bagvuran kadinlarda PKOS sikliginmn %39 ( 115 ) ile %57
(114) arasinda oldugu bildirilmektedir. Dolayisiyla, bu oran genel toplumun PKOS
prevalansindan 5-8 kat daha yiiksektir (116). Ayrica IIH patogenezinde seks
hormonal disfonksiyonunun roliinii vurgulayan, IiH'nin abdominal obezite yerine,
ozellikle jinekoid tip obezite ile iliskili oldugu bulunmustur (117).

2.4.3. Natriiiretik peptidler

Skau ve ark. 1IH'li 40 hastada IKB otoregiilasyonunun disfunksiyonun olas1 bir
nedeni olarak natritiretik peptid sistemini ileri siiriilmiistiir (118).Ayn1 zamanda
merkezi sinir sisteminde de ifade edilen bu natriliretik peptid sistemi, renin
anjiyotensin-aldosteron sistemine karsi antagonize edici Ozellikleri olan yapisal
olarak baglantili bir noropeptid ailesi (NP) igerir.Ayni zamanda merkezi sinir
sisteminde de rolu olan ve renin-anjiyotensin-aldosteron sistemine kars1
antagonistik 6zelliklere sahip bu natriiiretik peptid sistem yapisal olarak baglantili
bir noropeptitler (NP) ailesini igerir.

2.4.4. Aquaporinler ve anti-noronal antikorlar

Membran su kanallarinin aquaporin ailesinin (AQP) kesfi, beyindeki su
homeostazinin patofizyolojisi hakkinda yeni bilgiler saglamistir (119-120).AQP'ler
SSS ve gozdeki birgok hiicre tipinin plazma membraninda eksprese edilen genis bir
su kanallar1 ailesidir.Aquaporin 1 (AQP1) esas olarak suyun subaraknoid bosluga
salgilanmasindan sorumlu koroid pleksustaki epitel hiicrelerinde bulunur (121-
122).Ventrikiillerin vaskiiler pleksusu ve ependimal hiicreleri de dahil olmak iizere
merkezi sinir sistemindeki yaygin dagilimi ve kan-beyin bariyeri boyunca ve
astrositik hiizrelerde kritik lokalizasyonu nedeniyle suyun intra- ve ekstrakranial
transportunda  6nemli bir fonksiyonel rol oynadigi varsayilmaktadir (123-124).
Tamamen eksik veya degistirilmis AQP4 ekspresyonu olan transgenik farelerin
bir¢ok caligmasi, serebral su transportundaAQP4 icin énemli bir rol dne siirmektedir
(125,126).AQP4 sitotoksik ddem gelisiminde ve vazojenik 6dem sonucu fazla beyin
suyunun absorbsiyonda ©nemli bir rol oynar. Bununla birlikte bu 6nemli preklinik
sonuglar noromyelitis optika disinda, insan klinik hastaligina yansimamistir (127).
Bazi arastirmacilar AQP4'{in IiH ile herhangi bir iliskisini gosterememistir (128,
129).



2.4.5. A vitamini eksikligi

Yagda ¢6ziinen vitamin retinol (A vitamini) araknoid villus yapisini etkiler. Retinol
eksikligi olan hayvanlarin ¢alismalar1 artmis beyin omurilik sivist (BOS) basincini
gostermistir, ancak yapisal degisiklikler ile yiikseltilmis basing mekanizmasi
arasindaki iligki kesin degildir (130).A vitamini eksikligi olan bebeklerde ortaya
cikan intrakranial hipertansiyonu olan ve replasman tedavisi ile diizelen vakalar
bildirilmistir (131). Yiikselmis serum retinol konsantrasyonlari, bazi  idiyopatik
intrakraniyal  hipertansiyon vakalarinda rapor edilmistir, ancak gercek
hipervitaminozda gozlenen seviyelerde degildi. Bu bulgu, retinolmetabolizmasindaki
spesifik olmayan bir degisikligin diyopatik intrakranial hipertansiyona katkida
bulundugunu gdstermistir  (132). Son zamanlarda idiyopatik intrakraniyal
hipertansiyonu olan hastalarin CSF'deki retinol konsantrasyonlarinda 6nemli artislar
rapor edilmis olup serumda bu artis gozlenmemistir (133, 134).

2.5. Bulgu Ve Belirtiler

[iH tablosunda baslica yakinmalar basagrisi, gecici gérme kayiplari, binokiiler
horizontal diplopi, nabiz ile senkron tinnitus, baslica bulgular ise papilodem, gérme
kaybi, gérme alan1 defekti ve abdusens paralizisidir. Basta fasial olmak {izere diger
kranyal sinirler de seyrek olarak tutulabilir.Bagagrisi en tutarli semptomdur ve
hastalarm % 68-98’inde goriilmektedir. Genelde hastayr hekime getiren ana
yakinmadir. Basagrisinin  6zellikleri migren veya gerilim tipi basagrisini
diisiindiirebilecegi gibi bazen KIBAS diisiindiiren, oksiiriik ve valsalva manevralari
ile siddetlenme seklinde de olabilir. Saplanici tipte, seyrek ataklarla seyreden,
allodini eglik eden formlar da bildirilmistir. Fotofobi, bulanti, tinnitus, ense ve boyun
agrist da siklikla yakinmalara eslik edebilmektedir.Meninkslerin, V, IX, ve X kranyal
sinirlerin ~ artmis basinca sekonder olarak gerilmesi  basagrisina yol agtig
diistiniilmektedir ( 135-136).Bas agris1 IIH’lu hastalarm hemen hemen hepsinde (%
90 -% 94) goriiliir ve bunlar karakteristik olarak basingli, zonklayici, retro-okiiler
agr ile birlikte goriiliir ve bulantiya eslik edebilir.Papilodem %95 olguda bilateral,
%5 kadarinda ise unilateraldir. Papilodem ya da artmis kafa i¢i basinci nedeniyle
optik disk sismesi; diskin elevasyonu, sinirlarin silinmesi, peripapiller halo, sinir lifi
tabakasinin disk kenarin1 gegen damarlarca bulaniklagsmasi, vendz distansiyon,
peripapiller kanamalar, eksiida ve pamuksu goriiniim ile karakterizedir. Son yillarda
papilddem olmadig1 halde BOS basincinin artmis olabildigi kronik giinliik basagrili
olgular giderek artan sayilarda bildirilmistir. IKB 250 mmHO iizerine ¢iktiginda
gozdibindeki vendz pulsasyon genelde kaybolur. Optik koherans tomografi (OCT)
gercek ve yalanci papilddemden ayirt etmekte de cok 6nemlidir (137 ). Gorme kaybu,
PTS'nin en korkulan sekelidir ancak bu sendromdaki gérme kaybinin ¢ogu gecicidir
ve hastalarin yaklasik% 68-85'inde goriiliir. Fasiyal sinir trasesine uyan allodini ve
retrookiiler agr1 diger basagris1 tiplerinden ayirt edilir (136, 138). Anekdotal vakalar
disinda, [IH'li tiim hastalarda papilddem gériiliir ve bas agris1 olmadan nadiren tespit
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edilebilir (139, 142).Eger tedavi edilmezse, progresif gérme kaybi1 ve optik atrofi
nedeniyle korliige neden olabilir (140-141).Gérme kaybinin gelisimi igin risk
faktorleri sunlardir: erkek cinsiyet (143), ergenlik (144,145), 40 yas ve {istli hastalar
(146), uyku apne sendromu (147), siyah 1rk (148) ve morbid obezite (149).Gérme
kayb1, IIH’nin en tehlikeli sonucudur, ancak bu ¢ogu zaman gecicidir ve hastalarin
yaklasik % 68-85'inde goriiliir ( 150-153 ). Tek tarafli veya asimetrik papilodem
bildirilmis vakalar da vardir (152, 153). Uzun siireli artmis kafa i¢i basinci nedeniyle
hipofiz bezindeki mekanik baski “bos sella” sendromuna neden olur. Optik
kiazmanin ve optik sinirin “’bos sella’’ya disloke olmasi , hastalarda gorme
bozukluguna neden olabilir. Bu dislokasyon asimetrik olursa papilodem asimetrik
olabilecegi One siirlilmiistiir (154).Baz1 hastalarda vertigo, diisiik frekansli sesleri
duyamama, pulsatil tinnitus(155, 156) spontan otore ya da rinore, ense veya sirt
agris1 ve diplopipsodotiimor serebride goriilebilen diger yakinmalardir (157-160).
Bas agris1 olan hastalarda BOS basincinin 250 mmH2O’nun {izerinde olmasi
psodotiimor serebri tantyr desteklemektedir(141). BOS basiner 200 ile 250 mmH20
arasiolan olgularda ve n.abducens paralizi, papilédem, pulsatil tinnitus, beyin
MRG’de transvers siniis kalibrasyonunun ince oldugu,empty sellaveya optik sinir
kilifin etrafinda subaraknoidal BOS mesafenin genigslemesinden en az birinin eslik
etmesi giiniimiizde ITH tanis1 i¢in yeterli olarak tanimlanmstir (161).

Tablo 3. Idiyopatik intrakraniyal hipertansiyon tanisi icin modifiye Dandy kriterleri
(161)

1. Eger bulgu veya belirtiler varsa,sadece yaygin intrakranyal hipertansiyonu veya
papilodemi gostermelidir.

2. Intrakraniyal basinc lateral dekubitus pozisyonda yiiksek( >250 H20 )
bulunmalidir.

3. BOS incelemesi normaldir.

4. Tipik vakalar i¢in MRG’de veya kontrastli BT incelemesinde hidrosefali, kitle ,
yapisal veya vaskiiler bir lezyonun kanit1 yoktur,diger tiim hastalat icin MR venografi
yapilmalidir.

5. Intrakranyal hipertansiyonun baska bir nedeni gosterilememistir.

2.6. Tedavi

[iH'deki tedavinin iki amaci var, yiikselen IKB semptomlarini, &zellikle bas
agrilarin1 hafifletmek ve gorme kaybinin Onlenmesidir. Genel oneriler arasinda
potansiyel katki saglayan faktorlerin (kilo alimi1 ve sismanlik, ila¢ kullanimi, anemi
ve obstriiktif uyku apnesi), kilo kayb1 ve tibbi bas agris1 yonetimi dahil olmak tizere
degerlendirilmesi ve tedavisi yer almaktadir.Acil tedavi Oncelikle semptomlarin
siiresine, goOrsel fonksiyonun degerlendirilmesine ve hasta oOzelliklerine
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dayanir.Yiikseltilmis IKB'nin tedavisi, semptomlarm ve bulgularin kisa siireli
iyilesmesinde siklikla etkili olan tanisal lomber ponksiyonla baslar. Ilgingtir ki, baz1
[IH hastalarda genellikle tek bir lomber ponksiyondan sonra kalic1 klinik remisyon
geligir, bu da daha fazla tibbi veya cerrahi tedaviye olan ihtiyaci ortadan kaldirir
(187).Kalic1 semptom ve bulgular1 olan hastalar, tibbi ve cerrahi yaklagimlar
kullanilarak tedavi edilebilir, ancak su anda bu tedavileri prospektif olarak
degerlendiren ve karsilastiran biiylik randomize kontrollii ¢alismalardan higbir sonug
almmamistir.Kilo kaybi, asir1 kilolu ve obez IIH hastalarinin tedavisinin kritik bir
pargasidir. Genellikle hafif bir kilo kaybi (toplam viicut agirliginin yaklasik% 5-10'u)
semptom ve belirtilerde iyilesme i¢in gereklidir, ancak agresif kilo kontroliiniin obez
[IH'nin genel yasam kalitesini arttirmada etkili bir yol olmas1 muhtemeldir. hastalar.

Kilo kayb1 asin kilolu ve obez IIH hastalarmin tedavisinin &nemli bir parcasidir.
Semptomlarda ve belirtilerde diizelme icin genellikle sadece 1limli bir kilo kaybi
(toplam viicut agirhginin yaklasik% 5-10w) gereklidir, ancak agresif kilo
kontroliiniin obez IIH hastalarin genel yasam kalitesini arttirmada etkili bir yoldur
(173). 1IH'lu 25 obez kadmin yakin tarihli bir ¢aligmasi, kilo kaybimin sadece bas
agrisini ve papilddemeyi degil aym zamanda IKB" da azalttigim gostermistir (174).
Kilo kayb1 genellikle etkili bir kisa siireli tedavi degildir ve bu nedenle genellikle
diger tedavilerle kombinasyon halinde baslamalidir. Bununla birlikte, obez veya asir1
kilolu hastalar i¢in uzun stireli tedavide kilo kaybinin 6nemini vurgulamak ve kilo
dalgalanmalarint  Onlemek, niiks riskini en aza indirmek i¢in Onemlidir
(169).Bariatrik cerrahi morbid obez IIH hastalarinda, kilo verme girisimlerinin
basarisiz oldugu veya obezitenin diger tibbi morbiditelerinin halihazirda bir arada
bulundugu durumlarda yapilmis olan iki ¢alismada (175, 176) bariatrik cerrahinin
[IH iizerindeki olumlu etkilerini gdstermistir.

Asetazolamidgibi karbonik anhidraz inhibitorleri, ITH icin klasik olarak regete edilen
ana tibbi tedavidir Asetazolamid insanlarda BOS iiretimini azaltir ve bu nedenle
etkinligini destekleyen herhangi bir kanit bulunmamakla birlikte, her zaman 1IH igin
tercih edilen tedavi olarak kabul edilmistir (177).1iH tedavisi icin, 6zellikle bas
agrilarinin tedavisi i¢in, topiramat (zayif karbonik anhidraz inhibe edici 6zelliklere
sahip) da onerilmistir (178).

Oral steroidler, gecmiste 1iH icin bir tedavi olarak kullamilmistir, ancak bu hasta
popiilasyonunda agikca istenmeyen, kilo alimi gibi 6nemli uzun vadeli yan etkileri
ile iligkilidir ve bu nedenle regete edilmemelidir. Yiiksek dozda intravendz steroidler,
zaman zaman fulminan [iH'den hizli progresif gérme kaybi olan hastalarda daha
kesin bir tedavi organize edilirken hala kullanilmaktadir (179).Hastaligin fulminan
baglangict olan hastalarda veya diger tedaviler progresif gérme kaybim
Onleyemediginde cerrahi gereklidir. Gorme bozuklugu olan ancak ¢ok az bas agrisi
ceken veya bas agrist olmayan papildodem hastalarinda, optik sinir kilifi
fenestrasyonu (OSKF) siklikla tavsiye edilirken, gérme kaybi, papilodem ve bas
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agrist olanlarda ventrikiilo- (VP) veya lumbo-peritoneal (LP) sant tercih edilir
(179 -186).Giiniimiizde, genel olarak, transvers vendz sinlis darhiginin
stentlesmesinin 1TH olan bireysel hastalarda, serebral vendz basincinda bir azalmaya
ve bir iyilesmeye yol actig1 kabul edilmektedir (170, 171, 172). Bununla birlikte,
endovaskiiler vendz siniis stentleme, stent gogii, vendz sinils perforasyonu, stent
trombozu, subdural kanama ve stentin hemen proksimalinde stenoz gelisimi gibi
ciddi komplikasyonlara neden olabilir.

2.7. Radyolojik Tam Kriterleri

Beyin manyetik rezonans goriintileme (MRG) ve MR-venografi (MRV)
incelemeleri IKB artis1 yapabilecek diger nedenleri dislanmasi igin gereklidir
(164,165). Artmis IKB’ye bagl oldugu diisiiniilen ve yeni kriterlerde yerini alan bos
sella, glob posteriorunda diizlesme, optik sinirin artmis tortiozitesi ileberaber olan
veya olmayan perioptik subaraknoid aralikta genisleme ( 168 ) ve transvers siniis
stenozu bulgularindan en az 3’iiniin olmasi papilddemsiz olgularda IIH tanisim
desteklemektedir. Bir¢ok insanda sag transvers siniis dominanttir ve bu nedenle
asimetrinin patolojik anlami yoktur. Tonsiller ektopi (Chiari I malformasyonu) sik
goriildiigii bildirilse de spesifik degildir (166-167). Altta iiH’1i olgularda izlenebilen
cesitli MRG ve MR-Venografi bulgular1 gosterildi:

Sekil 1. T2 sagital goriinti. 1iH'li 36 yasinda bir kadinda kismen bos sella
gostermektedir. Hipofiz bezi konkav bir iist kenara sahiptir ve sella taban1 boyunca
belirgin bir sekilde diizlesir ve sella'nin geri kalan1 BOS ile doldurulur.
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Sekil2. Giderek gérme alaninda konsantrik daralma sikayeti olan 38 yaginda iIH
tanil1 erkek hastada  sagital T2A goriintiide glob posteriorlarinda diizlesme
izlenmektedir.

Sekil3.Bas agris1 ve ara sira kulak ¢inlamasi sikayeti olan 27 yasinda IIH tamli bir
kadin hastada T2 sagital gorlintiide optik sinir kilif kompleksi vertikal tortiozite
gostermektedir. BOS'un artan hacmi ve basinci optik sinir kilift kompleksinin
kivrilmasina neden olur.
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Sekild. Kirk bir yasinda, retro-orbital agrisi olan iIH tanili kadin hastanin koronal
T2A goriintiide optik sinir subaraknoidal mesafe genislemistir.

Sekil5.iIH'li hastada transvers ve sigmoid siniislerin birlesme yerindeki bilateral
transvers siniis stenoz ile uyumlu olabilecek (beyaz oklar) MR venografi MIP
gorlintiileri.
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2.8. Difiizyon Agirhiklh Manyetik Rezonans Goriintiileme

Difiizyon, bir maddenin molekiillerinin veya atomlarinin, baska bir maddenin
molekiilleri veya atomlar1 arasindaki karsilikli penetrasyonudur ve bu siire¢, tutulan
hacim boyunca maddelerin konsantrasyonunun kendiliginden dengelenmesine yol
acar.Diffliiz agirlikli manyetik rezonans goriintiileri (DA MRG), cesitli patolojik
stireclerle 6nemli Olgiide degistirilebilen, su protonlarinin rastgele mikroskopik
hareketine bagli olarak bir kontrast goriintii saglar. Diflizyon agirlikli manyetik
rezonans goriintiilleme (DA MRG), su molekiillerinin rastgele (Brownian) hareketini
gorsellestirmenize ve 6lgmenize izin verir. Difiizyon 2 sekilde gerceklesir:

1) Su molekiillerinin Brownian hareketi tiim yoOnlerde nispeten sinirsiz oldugunda,
difiizyon izotropiktir, yani su molekiillerinin herhangi bir kisitlama olmaksizin her
yone esit dagilim gdstermesi halidir.Ornegin gri cevherde difiizyon izotropiktir.

2) Bir veya daha fazla yonde difiizyon kisitlamasi varsa, suyun hareketi anizotropik
hale gelir.Ornegin Beyaz cevherde difiizyon anizotropiktir.

Difiizyon Kkatsayisi: Molekiiler diizeyde hareketliligin = Olglistidiir. Hiicre  igi
bosluktaki suyun difiizyonunun, c¢esitli dogal bariyerlerin (niikleusun zarlari,
organellerin) mevcudiyetine bagl olarak hiicre disi alandan daha sinirli olduguna
inanilmaktadir.Hiicresel membranlar, organeller,vaskiiler yapilar, aksonal silindirler
dogal olarak diflizyonu smirlayarak difiizyon katsayisini etkileyen faktorlerdir.
Hiicre zarlarinin gegirgenliginde bir degisiklige yol acan patofizyolojik siirecler, su
molekiillerinin diflizyonunda da bir degisiklige neden olarak DWI {izerinde
saptanabilir ve diflizyon katsayisinin (ADC )hesaplanmasinda Olgiilebilir
(199).Diflizyon hareketlerini goriintiilemek i¢in her hangi bir sekansi difiizyona
hassaslastiran giiclii gradyentler gereklidir.Bunun i¢in SE sekansinda 180 derece
radyofrekans pulsu gondermeden ©Once ve sonra giicli gradyentler uygulanir.
Difiizyon agirlikli manyetik rezonans goriintiileme, biiylikliigli esit ve ters yonde
olan iki ek gradyan puls sekans ile T2 agirlikli seri sekansi kullanir (203).Cesitli puls
sekanslara dayanarak MR difiizyon goriintiileri elde edilebilir. Bes tip DWI sekans
ayirt edilebilir (203):

1) Spin Echo DWI: Bu, yiiksek bir sinyal / giiriiltii oranina sahip homojen bir sekans
olma avantajina sahip, uzun bir goriintii elde etme siiresine sahip olan basit bir spin
eko sekansdir .

2) SS-EPI (Steady-State Echo planar): Bu, T2-agirliklandirmada planar eko ( ¢ift
impuls: 90 ve sonra 180 derece) olan hizli spin eko sekansdir. Sinyal / giiriiltii oranm
ve goriintii elde etme siiresi, biiyiilk manyetik duyarlilik artefaktlar1 ortaya ¢ikmasina
ragmen tatmin edicidir. Bu bizim deneyimimizde en ¢ok kullamilan goriintiileme
sekansdir.
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3)MS-EPI (MultiShot Echo planar): Bu bir eko-planar sekansdir ve artefaktlara
kars1 daha az duyarlidir, uzamsal ¢6ziiniirliigii artirir, ancak daha uzun bir goriintii
edinme zamanina sahiptir;

4) SS-FSE (Single Shot Fast Spin Echo): Edinme siiresi ve uzamsal ¢oziiniirliik,
bircok goriintiinlin elde edilmesi avantajina sahip olmasina ragmen aynidir; hizli spin
eko “single shot™ T2 agirliklit MR sekansdir . Edinme siiresi ve uzamsal ¢oziiniirliik,
bircok goriintiiniin elde edilmesi avantajina sahip olmasina ragmen, T2 agirlikh
sekans ile aynidir aynidir;

5) SS-FP DWI (Steady-State Free Precession): Bu, yag doygunluguna sahip bir
eko gradyan gorintiileme sekansidir. b-faktoriin degerin diisiik olmas1  kalitatif
analiz gerceklestirmegi saglar.

Single shot EPI sekans.
180°
90°
/N /\ Ja A\ A | Acq
v \v4 V V
& TE >

“ A . time

Sekil6: Single shot EPI sekans ( 203 ).

Sekil 9’da Single shot EPI sekans gosterilmistir. Bu sekansta T2 benzeri puls
dizayni var : 900 ve 1800 RF pulslar ayrica TR=8000 ms e TE=60 ms dir.Yani
Difiizyon MR goriintiillemede goriintiimeler T2 sekans iizrinden yapilmaktadir. T2
sekanstan en onemli farki 1800 RF pulsdan 6nce ve sonra Diflizyon gradientlerin
(DG ) uygulamasidir . DAG’de kimyasal kayma artefaktlarini ortadan kaldirmak
icin daima yag dokusundan gelen sinyallarin bastirilmasini gerektirir.

DG protonlarin su molekiilleriyle birlikte kaotik termal hareketinden kaynaklanan
MR sinyalinin fazindaki mikroskobik degisikliklerin algilanmasint saglar.Sonug
olarak, elde edilen goriintiiler, kullanilan gradientler ile ayni yonde olan suyun
molekiiler hareketine daha duyarlidir. DG protonlarin su molekiilleriyle birlikte
kaotik termal hareketinden kaynaklanan MR sinyalinin fazindaki mikroskobik
degisikliklerin algilanmasini saglar.Sonug olarak, elde edilen goriintiiler, kullanilan
gradientler ile aynt yonde olan suyun molekiiler hareketine daha
duyarhdir.Gradientlerin verileri ve gostergeleri b-faktoriinii ( Difiizyon faktoru )
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kodlar, bu da diffiiz agirlikli goriintiiniin kontrastini belirler ve gradientlerin siiresi,
amplitiidii ve gradientler arasindaki mesafe gibi faktorlere baglidir.Yani b-faktor
DG giiciinii belirler (199).b-faktor asagidaki formiille hesaplanir.

b =y2G262(4-6/3)

b — difiizyon faktoru (s/mm? )

Y - giromanyetik oran

G- Difiizyon gradientin amplitiidii

0 - Difiizyon gradientin siiresi

A - iki diflizyon gradient arasindaki aralik.

b-faktorlii goriintlilerin  suyun diflizyonuna duyarhiligin1 belirler. b-faktoriin
degerleri ne kadar yiiksekse, diflizyon agirlikli goriintiiler de o kadar hassastir.Eger
DWI goriintiilerini sifir b-faktorii ( b=0 s / mm2) ile kullanirsak, yani herhangi bir
gradienti uygulamasak , bu durumda T2 STIR gériintiilerde oldugu gibi kontrasta
sahip bir goriintii elde edecez. (200)b-faktoriin degeri 0 ila 1000 s / mm2 arasinda
arttikca, difiizyon etkisi artar.Diigiik b faktorlii gorintiilerde smirli( kisith )
difiizyona sahip dokulardan gelen sinyalin yogunlugu diisiik olacak ama b = 1000 s /
mm?2 goriintiilerde ayni1 dokulardan gelen sinyal artacaktir. Yani smirli( kisith )
difiizyona sahip dokulardan gelen sinyalin b-faktorii ne kadar yiiksek olursa,
difiizyon etkisine bagli olarak goriintii kontrasti o kadar yiiksek olur(b =0 s / mm2
icin bir hipointens sinyali ve b = 1000 s / mm?2 i¢in hiperintes bir sinyal. ). Sinirsiz
(serbest) difiizyona sahip dokularda , bunun tam tersidir. Disiik b faktorli
goriintiilerde, sinyalin intesitesi  yiiksek olacak ama yiiksek b-faktorii olan
goriintiilerde intesitesi diisiiktiir (b =0 s / mm2 i¢in bir hiperintens sinyal ve b =
1000 s / mm2 icin hipointes bir sinyal). Tipik diflizyon agirlikli goriintiileme
protokolii, tiim diflizyon duyarlilagtirict gradyanlarin kapatilmasiyla elde edilen bir
b0 goriintiisliniin iiretilmesi ile baglar.

Bundan hemen sonra, farkli yonler boyunca diflizyona kars1 duyarl hale getirilmis
bir dizi kaynak ( ham ) goriintiisii iretmek i¢in ayr1 ayr1 ve ¢esitli kombinasyonlarda
diflizyon gradyanlar1 uygulanir.En az ii¢ kaynak (ham ) goriinti elde
edilmelidir.Bunlar X, y ve z eksenleri boyunca olabilir. Bireysel kaynak ( ham )
goriintiileri genellikle ayr1 ayr1 degerlendirilmez, tek birfinal goriintiiye birlestirilir.
Bu birlesik goriintiiler, ¢esitli isimlerle bilinir: difiizyon agirlikli gériintiiler, izotropik
goriintiiler veya trace goriintiileri.( 201)

DG ii¢ farkli yonde uygulaniliyor ( X,Y ve Z yonlerde ). Bu ii¢ yonde ( X,Y ve Z
yonler ) uygulanan DG elde edilen degerlerin kiip kokiiyle ilgili bir formiil
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uygulanarak ve sonugta alinan degerden normalda baktigimiz Trace veya
difiizyon agirhkh goriintii elde etmis oluruz (203).

SDW.’ = ’st}rSz = Sﬂe'b(ﬂxx+ﬂyy+ﬂzz)f3 = Sae‘b':ﬂtrace)ﬁ = Sﬂe'b'ﬂﬂc

So - bo goriintiiniin  sinyal intensitesi
Spwi - Difiizyon agirlikli goriintiiniin sinyal intensitesi
Dx , Dy .D,— X,Y ve Z eksenlerde olan 6zgiil diflizyon katsayilari

X,Y ve Z yonlerde uygulanan DG degerlerinden elde edilen sinyal intensiteleri
uygulandiktan sonra alinan goriintii Trace goriintii veya Difiizyon agirhikh goriintii
(DWI ) olarak adlandirilir.Trace giiriintii ~ farkli yonlerde difiizyona duyarli ham
goriintlilerinin ortalamasi

2.8.1. ADC (Apparent diffusion coefficient ) - Goriiniir difiizyon katsayisi

DWI goriintiimeler T2 bazli goriintiiler oldugu i¢in T2’de parlak olan olusumlar
DWI goriintillerde de parlak ¢ikmaya egilimli olabilir.Dolayisiyla DWI
goriintiilemelrde olan hiperintens odak gercek diflizyon kisitlamasi bagli m1 yoksa bu
T2 parlamasinin etkisi mi digebilmek i¢cin mutlaka DWI goriintiiler ADC haritasi ile
beraber degerlendirilmesi gerekir. ADC haritast DWI sekansindan T2 parlama etkisi
ortadan kaldirilmasi ile bilgisayar tarafindan olusturulmus bir goriintiidiir (203).Bir
Trace DW goriintiisiindeki her vokselin sinyal intesitesi (Spwi ) ADC degeriyle ters
orantilidir. DWI goriintelerde difiizyonu kisitlayan lezyonlar (enfarktlar, apseler, vb.)
ADC'yi distirlir ve parlak goriiniir. Ve tam tersine, serbest difiizyona dolayisiyla
yiikksek ADC"ye sahip olan alanlar (6rn.:beyin omurilik sivis1 ) olan siyah goriiniir
(205).T2 etkileri ("T2-shine-through" and "T2-black-out" ), goriiniir difiizyon
katsayilarinin ("ADC Haritas1") saf parametrik goriintiisiinii olusturmak icin DW
goriintiisiinden matematiksel olarak cikarilabilir. ADC haritasinin hesaplamasi i¢in
DWI sekansin 2 gériintiileme yani b-faktoriiniin en az 2 farkli deger gerekiyor. Ik
kez, sadece T2 ile agirliklandirilmis yani b = 0 s / mm? olan bir goriintii elde edillir.
Ikinci bir goriintii, mesela beyin dokusu igin b=1000 s / mm? olan goriintii almr.
ADC Haritas1 trace-DW goriintiisiiniin (Spwi) sinyali bo goriintiisiindeki olan
sinyale (So) bolerek ve logaritmalar1 alarak olusturulur:

Spwi = Spe "4P¢ = ADC = "—%ln (“"‘{;—:‘”)

Spwi- Diflizyon agirikli goriintiide olan sinyal intesitesi

So —bo goriintiide olan sinyal intesitesi

19


http://mriquestions.com/uploads/3/4/5/7/34572113/7802380_orig.png
http://mriquestions.com/uploads/3/4/5/7/34572113/8365151_orig.png

b — difiizyon sensitif faktor
ADC — Goriiniir Difiizyon Katsayisi

Sinyal intesitesi ADC haritasinda Trace-DW goriintlisiniin tam tersidir. Kisa
ADC degerlerine sahip (stroke gibi) dokular siyah goriiniirken, uzun ADC
degerlerine sahip BOS gibi dokular parlak goriiniir ( 202).

2.8.2. Diffiizyon agirhkhh MRG’nin diger kullamim alanlari

Kas iskelet: Genellikle kas-iskelet sistemi lezyonlarinin yiiksek b degerine sahip bir
SS-EPI (600'den fazla) kullanilarak degerlendirildigini belirtmek gerekir. Kemik
timorlerde de oldugu gibi yumusak doku tiimorlerinde DWI sekansi malign ve
benign tlimorlerin ayirt etmede yardimci olur ( 6rn. Malgign tiimoérlerde ADC degeri
diisiik olur ).ADC haritas1 dejeneratif ve romatizmal hastalik arasinda ayrim
yapmakta zorluklar ortaya ¢ikarsa, taniya yardimci olabilir. ADC degeri genellikle
inflamatuar hastalikta daha yiiksektir (188). DWI travma ve anterior ¢apraz bag
rekonstrilkksiyonu sonrasit tibial tiinelin postoperatif muayenesinde yararh
goriinmektedir.(189 )Malign vertebral ¢cokme fraktiirinde  kirik, malign hiicrelerin
tutulumu ile ilgilidir. Niteliksel olarak, 6 ay sonra DAG'de anormal persistan
hiperintensite, patolojik ¢okme kirig1 oldugunu diisiindiirmektedir. Kantitatif olarak
ADC degeri % 100 duyarhilik ve % 93 ozgiilliik ile malign ¢okme kiriklarinda
belirgin olarak daha diisiiktiir (190). Karaciger hastaliklari: DW-MRG, intravenoz
gadolinyum bazli kontrast ajanlar1 alamayan, renal fonksiyon bozuklugu olan
onkolojik hastalarda 6zellikle degerli olabilir. (191,192). DW-MRI sekansi karaciger
lezyonlarmin karakterizasyonunda yararhidir. Genel olarak ADC degerler benign
lezyonlarda daha yiiksek ve malign karaciger lezyonlarinda daha distiktiir (193).
Yiiksek b-degerlerinde DWI normal karaciger parankiminden diisiik bir arka plan
sinyali saglar ve bdylelikle fokal karaciger lezyonlarinin saptanmasini arttirarak, arka
plan karaciger ve lezyonlar arasinda artan kontrast ile sonuglanir (194). DWI fokal
karaciger lezyonu tespiti i¢in yararlidir ve intravendz kontrast alamayan hastalarda
istenen bir aractir. Hepatik maligniteler icin sistemik ve lokal tedaviler alan
hastalarda, DWI tedavi yanitin1 izlemek ve prognozu 6ngérmek i¢in klinik bir arag
olarak gorev yapar. DWI ileri kolorektal kanserli hastalarda anti anjiyojenik tedavi
ile kombine kemoterapinin karaciger metastazi iizerindeki etkilerini tespit edebilir
(195). Inflamatuvar barsak hastaliklari: Difiizyon agirliklh MR goriintiileme, oral
preparat veya intravendz kontrast uygulanamayan hastalar icin uygundur. Ek olarak,
serbest nefes alma modundaki hareket artefaktlarin azaltilmasi ile hizli bir sekilde
ele gecirilmesi, ¢ocuklarda ve zayif hastalarda daha fazla tolere edilebilirdi. (196-
197).

3. GEREC VE YONTEM

3.1. Calisma kapsam

Bu calisma 01.01.2016 ile 01.01.2019tarihleri arasinda ITH tanis1 almis hastalarin
patogenezinde serebral Odemin iligkisini degerlendirilmesi amaciyla Difiizyon
agirhikli goriintiilemesi olan olgular {izerinde retrospektif olarak yapilmistir.Caligma
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icin, Dicle Universitesi TipFakiiltesi Tibbi Etik Kurulu Baskanligi’'ndan onay
alinmustir.

3.2. Olgu secimi ve hastalar

Hastalar ilk olarak PACS (picture archiving communication systems) sistemine
baglh dijital arsivde “idiyopatik intrakraniyal hipertansiyon” anahtar kelimeleri
aranarak retrospektif olarak tarandi. 87 hasta retrospektif olarak belirlendi.
Calismaya sadece revize Dandy kriterlerini karsilayan ITH tanis1 almis ve 18 yasin
tistiindeki hastalar dahil edildi (n = 67).Bunlardan 22 hasta asagidaki kriterleri
nedeniyle calisma disinda birakildi: serebral vaskiiler hastalik (n = 5), kafa travmasi
Oykiisii (n = 1), norolojik veya psikiyatrik hastalik (n = 3), Primer beyin timorii (n =
1), beyin metastaz1 (n = 1), kronik karaciger hastaligt (n = 5) , alkol veya
uyusturucu bagimliligi (n = 2).Ek olarak, DWI olmadigindan 3 hasta ve DWI'lar
belirgin artefaktlara sahip oldugundan 1 hasta calisma disinda birakildi.Kirkbes 1TH
tanist almig hasta (5 erkek, 40 kadin; ortalama yas [+ SD], 35.1 + 5.3 yil) calismaya
dahil edildi. Bu hastalarin hepsinde bir veya daha fazla MR bulgusu [optik sinir
subaraknoidal mesafe genislemesi (34/45), prelaminar optik sinirin goz igi
protriizyonu (21/45), optik sinirin tortiozitesi (36/45) ve kismen bos sella (33 / 45 )
[1H teshisini destekledi. Tiim IIH hastalarinda ortalama CSF acilma basinc1 200 mm
H20O’dan yiiksekti. Norolojik ve diger hastalik dykiisii olmayan yas1 ve cinsiyeti ile
hasta grubuyla eslesen baska sebeplerle MR tetkiki yapilmis ve patoloji
saptanmayan 45 olgu, kontrol grubu olarak secildi.

3.3. MRG cekim protokolii

MR incelemeler supin pozisyonunda tiim incelemeler 1,5 T ve 3 T (Achieva,
Philips, Netherlands) MRG cihazlartyla yapilmistir. Standart kafa koili kullanildi.
MRG protokolii asagidaki sekanslar1 igermektedir:

1. Aksial T1 A spin-eko (SE) sekansi ( TR / TE=623/15; kesit kalinligt 5 mm;
interslice gap, 1 mm; FOV 23 cm)

2. Aksial T2A fast spin-eko (FSE) sekansi ( TR /TE=3000/80; kesit kalinlig1, 5 mm;
interslice gap, 1 mm; FOV 23 cm)

3. Aksial FLAIR sekans1 (TR/TE =9000/90; kesit kalinligi, 5 mm; interslice gap, 1
mm; FOV 23 cm)

4 Koronal T2A T2A fast spin-eko (FSE) sekans1 ( TR /TE=3000/80; kesit kalinligi,
5 mm; interslice gap, 1 mm; FOV 23 cm)

5. DAG’ler single shot SE echo planar goriintiilleme sekans1 (EPI) ile aksial planda
lic yonde gradient uygulamasi ile elde edilmistir ( TR /TE=3200/74; kesit kalinlig1 5
mm interslice gap, 1 mm; FOV 23 cm; b degerleri 1.5 T MR’da, 0 ve 1000, 3 T

21



MR’da  0-200-400-600-800-1000 s/mm?2). ADC haritas1 otomatik olarak
olusturulmustur.

Tiim DAG gorintiiler is istasyonuna gonderildi (Achieva, Philips, Netherlands).
Tiim olgularda kantitatif ortalama ADCdegerleri hasta ve kontrol grupta 24 farkl
noral parankimal noktadan (bilateral frontal ve paryetal korteks, insula, singulat
gyrus, hipokampus, frontal and oksipitoparyetal periventrikiiler ak madde, kaudat
nukleus, putamen, talamus, serebellar hemisferler, pons, ve mezensefalon) ol¢iildii.
ROTI'larin yerlestirme islemleri ADC haritalar lizerinde yapildi. ADC haritalart MRG
sistemi tarafindan otomatik olarak hesaplandi ve mm2/s olarak ifade edildi. Baz1 IiH
hastalar1 ve kontrol grubu olgular1 i¢in ADC haritalarinda korteks ve beyaz madde
ayrimi agik¢a yapilmadigindan, referans goriintiileme olarak T2 agirlikli sekans
kullanilmistir. ROI ventrikiillerin ve sulkuslarin kenarindan en az 3 vokselin uzaga
yerlestirilmesiyle kismi hacim etkileri minimize edilmistir. Olgiimlerde BOS etkisine
bagl yiiksek ADC degeri verme riskini en aza indirmek i¢in ROI ilgilenilen
bolgelerde dikkatlice yerlestirildi.

3.4. istatistiksel analiz

Calismada [IH hastalarmin ve kontrol grubu beyin parankiminin farkli
kisimlarindan elde edilen ortalama ADC degerlerini karsilagtirmak i¢in SPSS 18.0
kullanildi. Olgiimlerde iki grubun ADC degerlerinin kiyaslanmasinda Mann Whitney
U testi, cinsiyet degerlendirmelerinde Ki-Kare testi, yas karsilagtirllmasi i¢in
Student t testi kullanildi. Tiim olgularda "p" degerinin 0.05’ten diisiik oldugu degerler
istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.

4. BULGULAR

[IH'li hastalar ve kontrol grubu arasinda yas veya cinsiyet dagilimi acisindan anlamli
fark yoktu (sirastyla p = 0.73; p = 1.00). Tablo 4. iIH hastalarinin ve kontrol
grubunun demografik 6zelliklerini gostermektedir.

Tablo 4. [IH hastalarinin ve kontrol grubunun demografik 6zellikleri

HASTA KONTROL
(n=45) (n=45)
Erkek 6 6
Kadin 39 39
Ortalama yas 38.07+6.4 38,32+6,3
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[iH genellikle dogurganlik ¢agindaki obez kadimlarda daha sik gériilmekte olup
hastave kontrol grubumuzdan% 80’1 kadin olgular olusturuyordu.Hasta ve kontrol
grubundaki konvansiyonel MRG ve DWI sekanslarinda parankimal anormallik
bulunmadi.Tablo 5.'de hasta ve kontrol grubu i¢in farkli beyin bolgelerinde ortalama
ADC bulgular ile ilgili istatistiksel analizini iceren nicel degerleri 6zetlemektedir.

Tablo 5. iiHhasta ve kontrol grubunda ADC &lgiimleri ve ‘p> degeri

Hasta grubu | Kontrol grubu
(n=45) (n=45) p
ADC degeri | ADC degeri
(x1073mm?/sn) | (x1073mm?/sn
(£SS) ) (£SS)
Sag Parietal Korteks 0,798+ 0,25 0,796+ 0,24 | 0,56
Sol Parietal Korteks 0,791+ 0,21 0,807+0,23 | 0,45
Sag Parietooksipital periventrikiiler ak madde 0,771+ 0,16 ,807+ 0,019 | 0,64
Sol Parietooksipital periventrikiiler ak madde 0,771+ 0,32 0,802+ 0,27 | 0,52
Sag serebeller hemisfer 0,698+ 0,33 0,716+ 0,31 | 0,23
Sol serebeller hemisfer 0,702+ 0,22 0,726+ 0,15 | 0,15
Sag frontal korteks 0,782+ 0,42 0,794+ 0,35 | 0,63
Sol frontal korteks 0,801+ 0,21 0,797+ 0,25 | 0,61
Sag frontal periventrikiiler ak madde 0,795+ 0,45 0,797+ 0,41 | 0,25
Sol frontal periventrikiiler ak madde 0,771+ 0,35 0,796+ 0,37 | 0,21
Mezensefalon 0,704+ 0,26 0,702+ 0,22 | 0,57
Sag Talamus 0,717+ 0,27 0,704+ 0,29 | 0,12
Sol Talamus 0,750+ 0,05 0,773+ 0,36 | 0,16
Sag insula 0,860+ 0,05 0,873+ 0,34 | 0,44
Sol insula 0,849+ 0,29 0,865+ 0,25 | 0,41
Sag singulat girus 0,756+ 0,32 0,768+ 0,28 | 0,35
Sol singulat girus 0,767+ 0,43 0,780+ 0,37 | 0,32
Pons 0,713+ 0,42 0,725+ 0,44 | 0,45
Sag Putamen 0,733+ 0,28 0,718+ 0,33 | 0,48
Sol Putamen 0,719+ 0,37 0,719+ 0,40 | 0,43
Sag kaudat nukleus 0,751+ 0,34 0,763+ 0,37 | 0,58
Sol kaudat nukleus 0,749+ 0,29 0,742+ 0,25 | 0,61
Sag hipokampus 0,861+ 0,15 0,868+ 0,21 | 0,26
Sol hipokampus 0,863+ 0,19 0,869+ 0,23 | 0,28
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Tablo 5.'de olan verilerde kontrol grubu ile karsilastirildiginda hasta grubunda beyin
suyu difiizyonunda  bir artis olduguna dair birbulgu yoktur. Dolayisiyla bilateral
frontal and oksipitoparyetal periventrikiiler ak madde frontal ve paryetal korteks,
serebellar hemisferler,  talamus, kaudat nukleus, putamen , singulatgyrus,
hipokampus, insula, mezensefalon, ponsta ortalama ADC  degerlerde hasta ile
kontrol grubu arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmadi (p> 0.05).

)

Sekil 7. Bilateral serebeller hemisferde ADC olciimii.
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Sekil 8.Bilateral frontal ve paryetel bolgede ADC o6lctimii.
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Sekil 9.Kaudat nukleus ve putamen’da ADC 6l¢limii.
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Sekil 10.Bilateral talamusta ADC 6l¢iimii.




5. TARTISMA

Idiyopatik intrakraniyal hipertansiyon (IIH) beyinde yer kaplayici lezyon ya da
ventrikiilomegali olmaksizin artmis intrakraniyal basing (IKB) ile karakterize edilen
norolojik bir hastaliktir (1-3). Idiopatik intrakraniyal hipertansiyon ya da “Benign
Intrakranial hipertansiyon” genellikle dogurganlik ¢agindaki obez kadinlarda
goriiliir.ifH'da en sik goriilen semptom bas agrisi, kalici veya gegici gdrme
bozuklugu, sirt ve boyun agrisi ve pulsatil kulak ¢inlamasidir. Ko-morbid bulgular
papilddem ve artmis BOS basmcidir (4-6).1iH'nin altinda yatan birka¢ mekanizma
vardir .Bu mekanizmalarin kapsamli ¢caligmalarina ragmen, her birininetyolojiye dair
goreceli katkis1 hala belirsizligini korumaktadir. Bu ¢alismamizda 1iH’da beyin
O0deminin rolii, hasta ve kontrol gruplarinda beynin farkli alanlarda ADC degerleri
karsilastirilarak incelenmistir.

Fishman ve ark. IIH nin patogenezi goz 6niine alindiginda, olas1 bir etiyoloji olarak
beyin ddemi dahil etmistir( 206 ).Sahs ve Joynt psodotiimdr hastalarinda yaptigi
beyin biyopsilerinde hem hiicre dis1 hem de hiicre i¢i siv1 artisa dayanarak, hastaligin
nedeninin beyin 6demi oldugunu one siirdiiler (207). Ancak, Wall ve ark. iIH
hastalarin beyin biyopsilerinde 6dem bulamamislardir (208).

MR goriintiilleme in vivo olarak beyin 6demini tespit edebilme avantajina sahiptir.
DWI 6zelligi bulunmayan diisiik giiclii miknatis kullanan ilk ¢alismalar ¢eliskili idi.
Connolly ve ark. (209 ) 0.15 T miknatista elde edilen goriintiileri kalitatif olarak
incelemis ve ITH'li yedi gocukta sinyal degisikligi olmadigmni bildirmistir.Moser ve
ark. (210)on IIH tamili hastada beyin parankimi suyu igerigini arastirmak igin T2
agirlikli MR teknigi (1.5 T) kullanarak, beyaz madde su igeriginde bir artis buldular
ve bunun ¢ok diisiik bir 6dem seviyesi gosterdigi sonucuna vardilar.

[IH hastalarmdaki DWI ¢alismalarinin bazilari, beyin 6demini gdsteren beyin bazi
bolgelerinde ADC artis1 oldugunu bildirmistir (211-212). Sorensen ve ark. (211,212)
iki galigmasinda, IiH hastalarmn beyin farkli yerlerde dlgiilen ADC degerleri saglikli
kontrol grubu ile karsilasttrmustir. Ik calismada IIH icin konvansiyonel tani
kriterlerini yerine getiren 7 hasta ve saglikli kontrol grubun ADC haritada difiizyon
katsayilar1 karsilastirildiginda, gesitli beyin bolgelerinde diflizyon artis1 gosterdi.
Kontol grubuyla kiyaslaymmca 3 hastada sadeceperiventrikiiler beyaz cevherde
ortlama ADC degeri 1,35+0,19 x1073mm?/snolarak yiiksek ol¢iilmiis olup, 4
hastadaysa tiim beyinde ortlama ADC degeri diffiiz yiikselmistir.Bu sonuglara
dayanarak ikinci ¢aligmadahasta ve kontrol grubu sayis1 10 kadar ¢ogaltilmisti. Her
iki caligmada alinan veriler psddotimdr serebri hastalarinin interstisyel beyin
o0demine yol acan konvektif transependimal su akisi ile iligkili oldugu belirtildi.

Bazi arastirmacilar tarafindan IIH gelisiminde olas1 bir patogenetik faktdr olarak
artmis serebral kan hacmi One siirilmiistiir (213,214), ancak Brooks ve
arkadaglarinin pozitron emisyon tomografisi (215) kullanarak yaptigi bir ¢aligma,
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[IH hastalarinda artmus serebral kan hacmini gostermedi. P. Gideon ve ark. 1iH igin
tan1 kriterlerini yerine getiren 12 hasta ve saglikli kontrol grubu ile yapilan ¢alismada
korpus kallosum, kortikal gri cevher, subkortikal beyaz cevher, bazal nukleuslar ve
internal kapsiilden beynin farkli alandan 6l¢iimler gergeklestirilmis olup 7 hastada
subkortikal beyaz cevherde ortalama ADC degeri 1,16+0,37 x10 *mm?/sn 6l¢iilmiis
olup yiiksek olarak tespit edimistir. Bununla birlikte, mevcut metodu kullanarak,
kontrol grubundakine kiyasla, hasta grubunda i¢ kapsiil, korpus kallosum, niikleus
lentiformis veya kortikal gri madde ADC degerde anlamli  bir farkliligin
olmamasina ragmen dort hastada ortalama ADC degeri beyaz maddede 1,19+0,21
x1073mm?/sn ve gri maddede 1,55+0,40 x10 *mm?/'sn oOlgiilmiis olup artmustir. P.
Gideon ve ark. yapildig1 calismada beyaz cevherdeki ortalama ADC degerleri ile
Rout veya beyaz cevherdeki ADC degerleri ile semptomlarin siiresi arasinda bir iliski
bulamamistir.Bizim ve Sorensen ve ark. ve P. Gideon ve ark. c¢alisma arasinda
beyinin farkli bolgelerde ADC degerlerde olan agik farkin nedeni ¢aligmaya katilan
hasta ve kontrol grubu sayis1 ve MR goriintiileme protokollerindeki farkliliklar olan
kaynaklandigini diisiinmekteyiz.Calismamizda Sorensen ve ark. ve P. Gideon ve
ark.’mn ¢aligmalarina gore daha fazla hasta dahil edilmis olup,ADC degerlerini
degerlendirmek i¢in beynin daha fazla ve spesifik noktalarindan dlgiimler yaptik.
Bununla birlikte, Gideon ve ark ve Sorensen ve ark. tarafindan alinan kontrollerin,
bu c¢aligmada oldugu gibi hastalarla ayni viicut kitle indeksiolmadigina da dikkat
edilmelidir. Bununla birlikte, bu calismalarda kullanillan MR goriintiileme
protokolleri arasindaki fark ¢cok daha onemlidir. Mesela, Sorensen ve ark.ve Gideon
ve ark. yaptig1 li¢ caligmada diflizyon parametreleri, tek bir yonde uygulanan
diflizyon gradyanlar1 ile spin eko sekanslari kullanilarak o6l¢iilmiistiir. Spin eko
sekanslar kesin ADC haritalar1 saglayabilirken, herhangi bir hacimli hasta hareketi
(bulk patient motion ) DW goriintiilerine anlamli artefaktlar kazandirabilir.Ayrica in
vivo su difiizyonunun degerlerin dogru bir sekilde oOlciilmesi icin  difiizyon
anizotropisinin etkilerinin kaldirilmasmi gerektirdigi artik 1yi1 bilinmektedir
(216,217). Bu tipik olarak, difiizyon hassaslastirici gradyanlarin sirali olarak {i¢
ortogonal yonde uygulandigi bir MR goériintillemelerden elde edilen ADC
degerlerinin ortalamasi alinarak gergeklestirilir. Bu ¢alismada, single shot EPI sekans
kullanarak, hastanin hacimlihareketini dnemli Sl¢iide azaltirken, ADC degeri {i¢
ortogonal yonde Olciilen ADC bilesenlerinden hesaplandi.

Beyin &deminin [IH hastalarimin patogenezinde bir faktér olup olmadigini
inceleyen DWI calismalarindan bazilari, hastalarda beyin o6demini isaret eden
difiizyon anormalliklerini bulamamistir (218-220).

Bastin ve ark. (218),10 kadin IIH hatsada ile uygun kontroller arasinda beyin suyu
diftizyon parametreleri ve protonlarin T1 longitudinal relaksasyon zamani
degerlerinde ¢ok biiyiikk farkliliklar olup olmadigini arastinirldi. Yas ve agirlik
araliklart 16 ile 49 yil ve 63 ile 127 kg olan hasta grubunda ortalama semptom
siiresi 31.5 aydi. Calismanin sonucunda alinan verilerde kontrol grubu ile
karsilagtirildiginda hasta grubunda beyin suyu diflizyonunda ve proton TI1
longitudinal relaksasyon zamanda bir artis olduguna dair kanit saptanmadi. Iki grup
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arasinda beynin herhangi bir alaninda her iki parametre arasinda istatistiksel olarak
anlamli bir fark izlenmemistir. Sonu¢ olarak hasta ve kontrol grupta MR
parametreleri ( ADC degeri ve T1 longitudinal relaksasyon zamani) arasinda anlamli
bir fark bulunmadi, bu da yaygm beyin 6deminin IiH'nin bir 6zelligi olmadigini
gostermektedir. Benzer sekilde calismamizda {IH hastalarinin ADC degerleri ile
kontrol grubunun bilateral frontal, parietal temporal ve oksipital lob kortikal ve
subkortikal beyaz madde, kaudat niikleus basi, putamen, talamus, korpus kallozum
splenium ve genu dahil olmak {izere beynin farkli bolgelerindeki ADC degerleri
arasinda anlamli bir fark bulunmadi (p> 0.05).

Owler ve ark. (222)IiH tanis1 alan 5 hastada (yas: 36.5, SD 9.1) serebral tdemi
tespit edebilen bir teknik olan difiizyon tensor MR goriintiilemeyi uygulayarak
(DTDdifiizyon parametrelerinin kantitatif bolgesel analizi ( trace ve goreceli
anizotropi) yapmislar. Sonuglar, alti saglikli goniilliniin DTI (Diffusion Tensor
Imaging) sonuglariyla karsilastirildi (yas: 35.5, SD 8.1). Beynin 22 anatomik ilgi
bolgesi (ROI) belirlenerek skaler degismezlerin bolgesel bir analizi yapildi.
Anatomik bélgelerin ¢ogu icin, IiH hastalar1 ve kontroller arasinda trace degerlerde
anlamli bir fark yoktu. Beynin 2 alan disinda, IIH hastalarmm her bir anatomik
bolgesinde ortalama trace degeri her zaman karsilik gelen kontroller bolgesindeki
ortalamanin altindaydi.Temporal korteks, insiiler korteks ve korpus kallosum genu
trace degerleri kontrol grubundan anlamli olarak (p <0.05) daha azdi.Putamen ve
kaudat nukles basinda anizotropide kii¢lik fakat anlamli (p <0.05) bir artis gozlendi.
Sonug olarak Owler ve ark. serebral ddemin IIH patogenezinde bir faktor olmadigini
bildirdilmis olup bizim ¢alismamizin sonuglart desteklemektedir.

Bicakci ve ark. (223) genis kapsamli prospektif ¢alismada IIH tanil1 16 hastanin
konvasiyonel manyetik rezonans, manyetik rezonans anjiyografileri ve venografileri,
difiizyon, perflizyon ve ADC haritast bulgularin1 degerlendirilip yas, cinsiyet ve
VKI uyumlu kontrol grupla karsilastirildiginda anlamli farklilik saptanmamugti.
Ogzellikle difiizyon agirlikli MRG calismalarinda ddemiifade eden bir difiizyon
anomalisi bulamamistir. Benzer sekilde, ¢alismamizda IiH hastalarinin beynin 24
farkli noktadan ol¢iilen ADC degerleri ile kontrol grubunun ADC degerleri arasinda
anlaml bir fark bulunmadi (p> 0.05).

Calismamizda bazi sinirlamalar vardi. Her seyden once, calismamiz retrospektif
ve hasta saymmizin az olmasi bunlarmm kisithliklarin basinda yer almaktadir.
Calismanin retrospektif olmasi ve dolayisiyla hasta dosyasi kayitlarinda eksikler
olmast nedeniyle hasta ve kontrol grubu i¢in viicut kitle indeksi bilinmiyordu.
Calismamizin sonuglarimi dogrulamak i¢in hasta ve kontrol grubu i¢in viicut kitle
indeksiolgmesi prospektifgalismalara ihtiyag vardir. Bu IIH etyopatogenezinin
anlasilmasina yardimci olabilir. Saglikli kontrol grubunda lomber ponksiyon
uygulanmadi. Son olarak, IIH hastalarin bazilarinda (n = 23) MR venografi yoktu.
Bizim caligmanin metodolojisi Sorensen ve ark. ve Gideon ve ark. ¢alismalarindan
daha gelismis olmasina ragmen, iIH patogenezindeki heterojenitenin bu calismalarin
celigkili sonuglarindan sorumlu olmasi da miimkiindiir. Bizim ¢alismamizin sonuglari
Bastin ve ark., Owler ve ark. ve Bigakci ve ark. elde eden bulgularini
desteklemektedir. Bu bilgiler ile beyin 6deminin IIH patogenezinde rol oynamadigin
diistinmekteyiz.
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