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m Diftizyon kavrami
m Doku diftizyon farkliliklari

m Difuzyon sinyal zayiflama egrisinin 6zel-
likleri

m Diftizyon sekanslarinin fizik alt yapisi, gtic-
It ve zayif yonleri, endikasyonlari
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GiRiS

Konvansiyonel manyetik rezonans goriintiile-
me (MRG) sekanslarmim uygulamalar sirasinda
karsilasilan temel sorunlardan biri, canli dokuda-
ki protonlarin mikroskobik boyuttaki gelisigiizel
hareketlerine bagli olarak ¢ekim boyunca yer de-
gistirmesidir ki, diflizyon etkisi olarak adlandiri-
lan bu olayin Bloch denklemindeki etkisi, 1956
yihinda Torrey [1] tarafindan gériintiiniin kalite-
sini bozan bir artefakt olarak tanimlanmustir. ik
kez 1965 yilinda Stejskal ve Tanner [2] serbest
anizotropik diflizyonun etkisini, normal spin eko-
dan ayirmis ve bunun ayr1 bir sekans olarak uygu-
lanabilecegini gostermislerdir. Diflizyon agirlikli
gortintiileme (DAG) sekansinda bir doku igeri-
sindeki protonlarm, birbirine dik en az 3 yonde
uygulanan diflizyon gradyentleri boyunca yaptik-
lart mikroskobik harekete (difiizyon) bagl olusan
voksel i¢i veya arasi faz kayb1 ya da kaymasi
sonucu MR sinyalinde olusan kayip saptanir. Bu

sayede hem dokularin difiizyon 6zelliklerine gore
goriintiilenebilmesi saglanir hem de protonlarin
mikroskobik boyuttaki hareketleri dl¢iilebilir.
Canli bir doku igerisindeki protonlar bu-
lunduklar1 ortamda, Brownian hareket olarak
adlandirilan, gelisiglizel serbest bir harekette
(random walk) bulunurlar [3]. Bu hareket, pro-
tonlarin bulundugu ortamin 1s1 ve viskozitesine
bagimlidir ve belli bir zaman igerisinde alinan
yolun ortalama karesi olarak ifade edilen di-
flizyon katsayist (D) ile tanimlanabilir [4, 5].
Dolayisiyla protonlar bulunduklar1 ortamin
Ozelliklerine gore, uygulanan gradyent yonii ve
stiresince serbest (izotropik) ya da belli yonler-
de engellenmis ya da kisitlanmis (anizotropik)
difiizyon gosterebilirler [5]. Izotropige yakin
hareket eden protonlar, sekans siiresince daha
fazla yer degistireceginden olugan goriintiideki
sinyal kayb1 daha belirgin olurken, anizotropik
harekette bulunanlar ise daha az yer degistire-
ceginden ya da degistirmeyeceginden daha az
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sinyal kaybina neden olacak ve goriintiide gore-
celi olarak daha yiiksek sinyal gosterecektir. Bu
sayede diflizyon sekansi, bize doku igerisindeki
serbest (free), engellenmis (hindered) ya da ki-
sitlanmig (restricted) difiizyon alanlarini gos-
tererek hem incelenen dokunun mikroskobik
ozelliklerini gosterir hem de yiiksek anizotropi
gosteren birgok patolojinin (akut infarktlardaki
sitotoksik 6dem, hiicresel yogunlugu fazla olan
tiimorler, akut demyelinizan plaklar ya da piiy
iceren apseler gibi) tanisinin konulabilmesini
saglar [3-5]. Ancak sadece 3 yonde difiizyon
gradyenti kullanan standart DAG sekansi ile
diisiik anizotropi gosteren alanlar her zaman
gosterilemeyebilir. Bu durumda yontemin ani-
zotropiye olan duyarliligini arttirmak i¢in, 6 ve
daha fazla yonde gradyent uygulanarak yapilan
difiizyon tensor gorlintileme (DTG) yontemi
gelisgtirilmistir [5-9]. Bu ydntemde dokunun
difiizyonel ozellikleri en az 3x3’liikk bir tensor
modeli ile ortaya konur. Bu sayede hem doku
icindeki protonlarin farkli yonlerdeki hareketle-
rinin zaman i¢indeki uzaysal dagilimi saptana-
bilir hem de protonun bulundugu mikro ¢evre-
nin daha detayl1 bir haritas: ortaya ¢ikarilarak,
ak madde yolaklar1 gibi yiiksek anizotropi kay-
nagi olan dokularin 3 boyutlu olarak gosterile-
bilmesine (traktografi) olanak saglanir [9-12].
Hem DAG hem de DTG, sudaki proton ha-
reketlerinin normal (Gaussian) dagilim gos-
terdigini kabul eden temel {izerine kurulmus
tek-iistel (mono-eksponansiyel) sekanslardir.
Bu sekanslarda ¢ok yiiksek olmayan b-deger-
leri (<1000-1500 s/mm?) kullanilarak ol¢iilen
logaritmik difiizyon sinyal attentiasyon egrisi-
nin lineer oldugu (Resim 1), baska bir deyisle
tek-iistel 6l¢iim teknigi ile normale yakin da-
gilim gosteren diflizyon hareketini basarili bir
sekilde olcebildigi goriiliir [4, 5, 13, 14]. Ancak
bilindigi gibi bir doku igerisinde yapisal olarak
farkli hizlarda difiizyon gosteren 3 temel sivi
kompartimani bulunur ki, bunlar gosterdikleri
diftizyon hizina gore siralanacak olursa; hiicre
ici stv1 (yavas), hiicre dist sivi (hizli) ve damar
i¢i s1v1 (¢ok hizli) kompartimanlaridir (Resim
2) [5, 15]. Tek-iistel bir teknik olan DAG, sa-
dece hiicreler tarafindan sinirlandirilmis bir
alanda nispeten normale yakin dagilimda ve

nispeten hizli difiizyon (engellenmis) gdsteren
hiicre dis1 (hiicreler arasi) sivinin izotropige
yakin hareketine duyarhidir [5]. Buna karsilik
hiicre i¢i sividaki protonlar daha fazla engel-
lerin (organel ve zarlar) oldugu daha dar ve
kapal1 bir ortamda hareket ettikleri i¢in difiiz-
yonlari (kisitlanmis) daha yavas olurken, kilcal
damarlar icindeki protonlarin hareketleri ise
damarin uzun aksi yoniinde ¢ok hizli (izotro-
pik), damar aksina dik yonde ise (duvarlar ol-
dugu i¢in) engellenmis (anizotropik) difiizyon
seklinde olur [5]. Normalde hiicre i¢i ve damar
ici kompartimanlardaki protonlarin hareketle-
11 tek-iistel DAG’de gorlintli kalitesini etkile-
yen bir artefakt kaynagidir [4]. Buna karsilik
cift-istel (bi-eksponansiyel) dagilim temelin-
deki diflizyon kurtosis goriintiilleme (DKG) se-
kansi ile hiicre igindeki protonlarin yavas hare-
ketleri (engellenmis diflizyon) agirlikli olarak
Olgiilebilirken [16, 17]; voksel i¢i inkoherent
hareket (IVIM) sekansi ile ise damar igindeki
protonlarin hareketi (yani mikroskobik diizey-
deki perflizyonun o6lgiilen difiizyona olan etki-
si) Ol¢iilebilir [18-20].

Difiizyon tekniklerinin mantigin1 anlatmaya
yonelik bu temel giris sonrasi, bu derlemede
sirastyla DAG, DTG ve traktografi yontemleri,
DKG ve IVIM goriintiilemenin temel fizik ve
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Resim 1. Diftzyon agirlikli sekansa ait logaritmik
difuzyon sinyal zayiflama (kirmizi kesikli cizgi) ve
ADC (mavi kesikli cizgi) egrilerine IVIM ve kur-
tosis fonksiyonlarinin yaptigi etki izlenmektedir.
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Resim 2. Dokudaki temel sivi kompartimanlarinin
diftzyon karakteristikleri. Hicre ve damar disi
bosluk icindeki hizli difizyon tek Ustel DAG
yontemi (ADC) ile hesaplanir. Kilcal duzeydeki
perflizyona bagl cok hizli difiuzyon coklu dustuk
b-degerlerini (0-200 s/mm?) kullanan IVIM yén-
temi ile gosterilebilir. Hlcre ici yavas diflizyon
ise coklu yuksek b-degerlerini kullanan cift-Gstel
DKG teknigi ile gosterilebilir.

sekans uygulama 6zellikleri incelenecek, hibrit
difiizyon goriintileme (HDG) sekanslarindan
ise Ozet olarak bahsedilecektir.

DiFUZYON AGIRLIKLI
GORUNTULEME (DAG)

Temel difiizyon sekansidir. Gliniimiizde spin
eko (SE) veya gradyent eko (GRE) sekanslari-
na uyarlanmis sekilde tekli (single-shot) ya da
¢oklu (multi-shot) ekoplanar goriintiileme tek-
nigi ile uygulanir. Sekans parametreleri Tablo
1’de Ozetlenmistir. Burada konvansiyonel se-
kanslardaki geri ¢evirme pulsu 6ncesi ve sonra-
s1 faz kodlama gradyenti boyunca ayn gii¢ ve
yonde uygulanan iki biiyiik diflizyon gradyenti
ile dokudaki protonlar, bu gradyentlerin uy-
gulama yonii ve siiresince diflizyon yapmaya
zorlanir. Beyin dokusundaki serbest protonlar
50-100 ms’lik tipik difiizyon gradyent uygula-
ma siiresince yaklagik 5-15 mm serbest difiiz-
yona ugrarlar [5-7]. Bu siirede izotropik dagi-
lim gosteren protonlar iki puls (SE i¢in) veya
gradyent ¢cevrim (GRE i¢in) arasinda voksel i¢i
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veya vokseller aras1 faz degisikligine ugraya-
rak tersinir sinyal kaybina yol agarken, anizot-
ropik hareket yapan bagl protonlarda bu kayip
daha az olacagindan nispeten daha yiiksek sin-
yale sahip olurlar [5].

Difiizyon sekansindaki b-degeri, b=-y* §* G*
(A-873) denklemi ile s/mm? cinsinden hesaplanir
ve elde edilen sekansin difiizyon agirhigimi ya
da bir baska ifade ile dokudaki difiizyona bagli
MR sinyalinde olusan kayip oranini gosterir [4-
7]. Bu denklemde y protonun giromanyetik ora-
nini, & uygulanan difiizyon gradyentinin puls
genisligini, G uygulanan difiizyon gradyentinin
giiclinii, A difiizyon siiresini ifade eder. Kullani-
lan b-degeri arttik¢a goriintiiniin diflizyon agir-
l1g1 yani toplanan MR sinyalindeki difiizyona
bagli olan kayip orani artar. Diflizyon sekansin-
da elde edilen sinyal ise /S =el202G2(A-99ID ggit-
ligi ile hesaplanir [4-7]. Bu denklemdeki [-y? 67
G? (A-673)] anlatimi b-degerini, D ise difiizyon
katsayisim ifade eder ki, bu durumda SS =e™”
seklinde sadelestirilebilir. Bu diflizyon denkle-
mi ile sadece goriintiiyii olusturan sinyal degil
ayn1 zamanda dokudaki difiizyon katsayist (D)
da sayisal olarak Ol¢iilebilir. Canli dokuda 6l-
ciilen D, suyun dogal diflizyon sabiti olmayip,
daha viskoz ve serbest yayilim gostermeyen bir
stvinin difiizyon sabitine denk olan bir goriiniir
diftizyon katsayist (ADC) ile tanimlanir ki, bu
durumda D=ADC olarak ifade edilebilir [5]. Bir
voksel igindeki ADC degeri sayisal olarak x10
mm?/s cinsinden 6l¢iilebilir.

Standart DAG sekansinda birbirine dik en
az 3 planda (x, y, z) bu gradyent uygulamalari
tekrar edilerek 3 farkli goriintii (sag-sol, 6n-ar-
ka, yukari-asagi) elde edilir. Daha sonra bu 3
goriintliinlin ortalamasi almarak “trace goriin-
tiller” elde edilir. Bunun amac1 uygulanan bir
gradyent yoniinde olup, digerlerinde olmayan
ve beyindeki ak madde yolaklar1 gibi farkli
yonlerde anatomik dizilim gosteren dokular-
dan kaynaklanan yapisal difiizyon kisitlamala-
rimi1 goriintiiden ayiklayip, bir dereceye kadar
yonden bagimsiz saf difiizyon bilgisi iceren
goriintiilerin elde edilmesidir.

Klasik DAG sekansi su protonlarinin normal
(Gaussian) dagilim gosterdigi varsayimi iize-
rine kurulmus bir sekanstir [4, 5, 13, 14]. En
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temel kullanim alani olan akut iskemilerdeki
sitotoksik 6demin saptanmasi gibi, anizotropi-
nin lokal ve fazla oldugu durumlari géstermede
basarili bir seklide kullanilirken, anizotropinin
az ve yaygin oldugu durumlari (ak madde yo-
laklarina bagli yapisal anizotropinin saptan-
mas1 gibi) gostermede ise yetersiz kalir [21].
Dolayisiyla ADC 6l¢iimii ile akut iskemik bol-
geler, hiicreden zengin tiimorler, apse i¢i ylik-
sek yogunluklu piiy alanlar ya da akut demye-
linizan plaklar gibi yiiksek anizotropiye neden
olan alanlar rahatlikla gdsterilebilirken, disiik
anizotorpiye sahip ak maddedeki yapisal dizi-
lim farkliliklar1 ya da erken fazdaki lezyonlarin
neden olduklar1 mikro yapisal degisimleri gos-
termede ise ¢ogu zaman yetersiz kalir [8, 21].

DiIFUZYON TENSOR GORUNTULEME
(DTG)

Matematiksel olarak fiziksel bir 6zelligi, iki
boyutlu bir diizlemde tanimlamak i¢in yon ve
miktar bilgisi i¢eren bir vektdr kullanilirken,
uzaydaki konumunu tanimlamak i¢inse en az
3 vektor gerekir. Bu sayede bir fiziksel 6zelli-
gin boyutu, konumu ve uzayda kapladigi yer
hakkinda matematiksel olarak olgiilebilir bilgi
toplanabilir. Iste bu tip vektdryel bilgiyi temsil
eden ve gruplanmis sayilardan olusan mate-
matiksel igsleme “tensor” denir.

Birbirine dik en az i¢ yondeki vektorden (x, y ve
z) olusan bir diflizyon tensorii ( »= [;i w v] ) ikinei
dereceden 3x3 toplam dokuz deger (6l¢iim)
iceren bir tensor ile ifade edilir. Bunlardan
ict (xy, Xz, yz) karsit iicline (yx, zx, zy) gore
ayn1 miktarda ancak tam ters yonde olacagin-
dan pratikte en az 6 bagimsiz dl¢iim ile bir 3x3
tensor olusturulabilir [4-6, 10]. Standart DTG
sekansinda kullanilan ¢ekim parametreleri
Tablo 1°de verilmis olup, boyle bir sekansta te-
orik olarak 6 ve daha iistii diflizyon gradyen-
ti uygulanarak elde edilen tensor bilgisinden
goriintii olusturulurken, her bir voksel iginde
en az birbirine dik 3 farkli yonde ortalama
difiizyon vektorleri (eigen vektorler) hesapla-
nir. Hesaplanan bu eigen vektorlerin bilesimi
ise o voksel i¢indeki total anizotropinin yon
ve miktarini verir. Anlasilabilir olmasi agisin-

dan bir 6rnek verecek olursak; her ii¢ yonde
de serbestce hareket edebilen (izotropik) su
molekiillerinin her yondeki difiizyon degisi-
mi esit olacagindan, ortalama vektor bir kiire
olusturacakken, ak madde yolaklar1 arasinda
sikisan su molekiillerinin difiizyon hareketi
ise yolaklara dik yonlerde kisitlanirken yolak-
lara paralel yonde serbest olacagindan ortala-
ma vektor, yolaklara paralel bir elipsoit sek-
linde olacaktir.

Bu yontemde bir voksel igerisindeki ani-
zotropi miktari, Olcililen bu eigen vektorle-
re uygulanan degisik matematiksel formiil-
ler ile elde edilen farkli anizotropi Ol¢ekleri
ile olciilebilir [8, 9, 14, 21, 22]. Bu ol¢ekler
iginde izotropik diflizyonu en iyi tanimlaya-
n1 ortalama difiizyon (D=(A+A,+),)3) ya da
DAG’deki karsiligiyla ADC’dir. Ancak ani-
zotropik ortamda D ortamdaki difiizyonun tim
ozelliklerini tanimlamakta yetersiz kalir. Bu
amagla aksiyal (D ,=))) ve radyal (D =(A,+A,)2)
difiizivite; p- (p—\/3D (AR )/\/3) q-(q=
V(A,-D)*+ (A,-D)* + (,-D)*), - (1—\/(p2+q
EVA AR ) ve frak51yonel amzotropller
(ra- ﬁ W) hneer e m) planar

() ve sferik (°~ m Tenen:) anizotropi katsa-
yilari, tensor sekli (a-%72), rolatif anizotropi
(- [0y yoliim orant (ve=222%) gibi
farkli anizotropi Ol¢ekleri de kullanilabilir [9,
11, 13, 14, 21-23]. Bunlarm hepsi birimsiz sa-
yisal olgeklerdir. Saf izotropik ortamda FA ve
RA degeri 0, VR 1’ken, tam anizotropik orta-
min FA degeri 1’e, RA’nin ki V2’ye, VR ninki
ise 0’a yaklasir. Bu 6l¢eklerden FA diisiik, VR
ise yliksek anizotropiye daha duyarliyken, RA
tiim anizotropi degerlerine lineer bir duyarlilik
gosterir. [8, 14]. Bu yontemlerle elde edilen
gorlintliler ak madde yolaklarmi gostermenin
en temel yoludur. Tek bir 6lgek, dokudaki tiim
anizotropi tiplerini tam olarak ayiramadigin-
dan, son zamanlarda lineer, planar ve sferikal
anizotropi Ol¢ekleri kullanilmaya baslanmistir
[9, 11, 13, 14, 21-23].

Goriintii olusturulurken her bir vokselin anizot-
ropisi saptanir ve gerekirse hacim isleme (volu-
me rendering) teknikleri uygulanarak 3 boyutlu
goriintiiler elde edilebilir ki, i¢lerinde en ¢ok kul-
lanilan renk kodlu FA goriintiileridir. Renk kodlu
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Tablo 1: Degisik Diflizyon Sekanslarina Ait Cekim Parametreleri

Teknik TR(ms) TE(ms) DGYS b-degeri (s/mm?) FOV (cm) KK(mm) PGF Siire (dk)
DAG 7000 50 4 0, 1000 22 3 2 2:10
DTG 4000 100  6-256 0, 700-1000 22 1-4 2 >6:30
DKG 4000 1000  12-21 0, 1000, 3000 22 3 2 >2:10
IVIM 3000 Min 4 0, 30, 50, 100, 200, 24 5 2 5:40

300, 500, 800, 1000

DGYS: diftizyon gradyent yon sayisi; FOV: goruntileme alani; KK: kesit kalinligi; PF: paralel gértuntuleme faktoru;

Min: minimum.

gortintiilerde diflizyon tensor datasindaki x, y ve
z yoniindeki major eigen-vektor bilesenleri, RGB
renk bilesenlerine gevrilir. Kirmizi ile sagdan sola,
yesil ile 6nden arkaya ve mavi ile yukardan asa-
81 olan anizotropiler kodlanirken, FA miktar1 ise
parlaklik olarak ifade edilir [9, 10, 12]. Bu amagla
kullanilan ancak daha nadir olan diger bir yontem
ise sembolik (geometrik) gdsterim metodudur ki,
burada her bir voksel igindeki anizotropi miktari
azdan ¢oga dogru kiireden elipse dogru giden de-
gisik sekiller ile tanimlanir [10, 12]. Renk kodlu
gorlintiilere gore daha az kullanilmakla beraber
bir voksel i¢indeki difiizyon tensoriiniin gergek
yon ve degerini gostermesi nedeniyle digerine
gore goreceli olarak daha gercekei ve kolay anla-
stlir bir yontemdir [ 10, 12].

Traktografi ise beyindeki 6zgiin ak madde
yolaklarinin izlenmesi ve bunlarin 6zel grafik
teknikleri kullanilarak {i¢ boyutlu olarak gos-
terilmesi islemidir [9, 10, 12]. Traktografi i¢in
farkli uygulama teknik ve algoritmalar tanim-
lanm1s olsa da klinik olarak en yaygin kullani-
lan ¢izgi izlem (line propagation) algoritmasi-
dir [10, 12]. Burada komsu vokseller arasindaki
lokal tensor degisiklikleri izlenir. Bu islemde
oncelikle anatomik goriintiilerden izlenmek is-
tenen ak madde yolag1 i¢in bir baglangi¢ nokta-
s1 (seed point) segilir. Bu vokseldeki difiizyon
elipsoidinin yonii, traktografinin ilk basamagi
olarak secilir. Komsu vokseller i¢inde de ayni
hesaplamalar tekrarlanir ve bu noktadan bas-
layarak major eigen-vektor (FA>0,4) yoniinde
komsu vokseller boyunca yolaklar izlenir. 1z-
leme diisiik anizotropi (FA<0,2-0,15) saptana-
na ya da ana izlem rotasindan asir1 sapmalar
(>41°-45°) olana dek devam edilir [10].

Difiizyon tensor goriintiilemede izlenen ki-
sitlamalarin en temel nedeni, bir voksel i¢inde
bulunan farkli ak madde yolaklar1 nedeniyle su
ortaminin inhomojen olmasi ve normal dagilim
gostermemesidir. Bu nedenle normal dagilima
duyarli tek-iistel bir yontem olan DTG ile ayn
voksel i¢inde caprazlasarak farkli yonlere gi-
den yolaklarin ya da aym voksel icindeki bir
noérondan farkli yonlerde ¢ikan aksonlarin ay-
rim1 yapilamaz. Yine ayni nedenle sadece yon
bilgisine bakilarak afferent ve efferent yolaklar
birbirinden ayirt edilemez [9, 12, 16, 17].

Sonug¢ olarak DTG protonlarin bulundugu
mikro ¢evreyi tanimlayarak anizotropi goste-
ren anatomik yapilar1 gosterebilir ve traktog-
rafiye olanak saglar. Ancak preoperatif timor
degerlendirilmesi ve konjenital anomaliler di-
sinda Ozellikle ak maddeyi tutan hastaliklarin
(metabolik, toksik, dejeneratif, enfeksiyéz ve
myelini tutan hastaliklar) ayriminda sayisal 6l-
¢lim ve karsilagtirma yapmadan degerlendirme
yapmaya ve tan1 koymaya ¢ok olanak vermez
[24]. Bu durumda da traktografi disinda his-
togram veya ROI analizi ya da voksel bazl
degerlendirilmeler gibi farkli 6l¢tim ve deger-
lendirme tekniklerinin kullanilmas1 gerekir
[24]. Tensor goriintiilemenin tanisal etkinligi,
ozellikle yapay zeka uygulamalari ile yapilan
voksel bazli degerlendirilmeler ile ciddi sekil-
de arttirilabilir.

DIFUZYON KURTOSIS
GORUNTULEME (DKG)

Bir egrinin basiklig1 olarak kisaca tanimlaya-
bilecegimiz kurtozis (K), rastgele gerceklesen
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olasilik dagilimlarinin, normalden veya ortala-
madan sapmasini 6l¢gmek i¢in kullanilan boyut-
suz bir istatistiksel 6lgektir. Normal (Gaussian)
dagilim ¢an egrisi seklindeki tek pikli bir pa-
rabol seklinde gosterilir ve buradaki K=0’dur.
Olgiilen dagilimin K degeri 0’ {izerine ¢ik-
tiginda (hareketin sinirlandigi Gaussian olma-
yan dagilimda) bu egri diklesirken, 0’1n altina
indigi (hareketin arttigi Gaussian olmayan da-
gilimda) durumlarda ise genisler. Dolayistyla
normal (Gaussian) dagilima duyarli tek-iistel
bir yontem olan DTG nin aksine DKG, Gaussi-
an olmayan difiizyonun derecesinin dl¢limiinde
difiizyon agirlikli sinyal zayiflamasinit DTG ye
gore ¢ok daha dogru bir sekilde tahmin eder
[15-16]. Yapilan DTG analizlerinde temel di-
fiizyon yonii, 6 bagimsiz bilesen ile ikinci de-
receden 3x3 simetrik bir tensor (D) ile hesap-
lanirken, DKG’de bu modelinin igerigi, yonii
dordiincii dereceden 3x3x3x3 simetrik bir ten-
sor (W) ile ifade edilir [ 16]. Kurtosis tensoriinii
olusturan bu 81 simetrik bilesenin sadece 15’1
bagimsizdir. Bu nedenle hem D hem de W’yi
ayn1 anda tahmin etmek i¢in, en az 2 sifir ol-
mayan b-degerine (b=1000 ve 3000 gibi) ve 21
(6+15) dogrusal olmayan difiizyon gradyent
yoniine ihtiya¢ vardir [16]. Tipik ¢ekim para-
metreleri Tablo 1°de verilmistir.

Dokudaki kurtozis bilgisi 0, 1000, 3000 gibi
yiiksek b-degerlerinin ¢ok yonlii kullanimi ile
oOlciilen difiizyon sinyalinin 6zellikle b=1000
degeri tizerindeki kisminin altinda kalan alanin
degerlendirilmesi ile elde edilir (Resim 1). Elde
edilen sinyal S = (D D2K6 denklemii ile ifade
edilir [ 16]. Burada da DTG’dekine benzer sekil-
de ortalama (MK = 'S YN (Kurtozis))), aksiyal
(K, = K)) ve radyal (K, = (K,+K,)/2) kurtozis
gibi farkli metrikler hesaplanabilir [15, 16]. Bu
sayede DKG ile hiicre i¢i s1v1 gibi yavas difiiz-
yona sahip olan doku bilesenlerinin diflizyon
ozellikleri daha detayli olarak gdsterilebilir ve
bu sayede engellenmis (hiicre dis1) ve kisitlan-
mis (hiicre i¢i) difiizyon ayrimi1 daha rahat ve
daha dogru yapilabilir (Resim 2) [16]. Nororad-
yoloji alaninda DKG agirlikli olarak serebral
iskemide erken donemde izlenen aksonal sisme
fazindaki degisikleri ya da dejeneratif, metabo-
lik veya demiyelinizan hastaliklarda erken ev-

redeki mikro yapisal bozukluklar1 gostermede,
yliksek ve diisiik evre glial timor ayriminda,
epileptik odak goriintiilemesinde ve hafif trav-
matik hasarin saptanmasi gibi alanlarda kulla-
nilir [15, 16].

HIBRIT DIFUZYON
GORUNTULEME (HDG)

Yukarida da belirtildigi gibi DAG ve DTG
gibi tek-iistel teknikler, diisiik-orta diizeyli di-
fiizyon agirliklari (b<1000-1500 mm?/sn) i¢in
idealken, daha yiiksek difiizyon agirliklarinda-
ki sinyal davranisim1 gostermede yetersiz kalir
[4, 5, 13, 14]. Bu nedenle klinik olarak uygun
bir tarama siiresinde karmagik difiizyonun tiim
bilesenlerini gosterebilecek ve difiizyon se-
kanslarina hiicre ici (engellemis) ve hiicre disi
(kisitlanmis) bolmelerdeki suyun davranisi gibi
doku mikroyapisini daha detayli yansitacak ek
ozellikler eklemeyi amaglayan yeni goriintiile-
me ve Ol¢iim stratejileri arayisi icine girilmis-
tir. Bu amacla gelistirilen HDG, diisiik, orta ve
yiiksek difiizyon agirliklar1 kullanarak farkli
difiizyonel sinyal davraniglarin1 degerlendiren,
sabit diflizyon agirhiginin c¢oklu esmerkezli
“katmanlarindan” olusan goriintiileme yon-
temlerinin genel adidir [25]. Bu grup icerisinde
yer alan DTG yaninda, coklu-iistel difiizyon
Olctimleri, difiizyon spektrum goriintiileme
(DSG) ve g-ball goriintiileme gibi coklu veri
analizi stratejileri gerektiren uygulamalar yer
alir. Bu yontemlerde temel olarak, dokudaki
difiizyonun hizli ve yavas bilesenleri, katman-
larin geometrik ortalamalarinin dogrusal olma-
yan en kiiciik karelerini alan cift-listel uyum
kullanilarak daha dogru tahmin edilir [25].

Difiizyon spektrum goriintiillemede model-
den bagimsiz tiim katmanlardan, Q uzayimdaki
Kartezyen ornekleme orgiisii ile alinan saf di-
fiizyon bilgisi kullanilir ve bu yontem karmagik
difiizyon davranig1 gosteren doku bolgelerinin
goriintiilemesi i¢in ¢ok uygun bir yontemdir
[26]. Difiizyon spektrum goriintiilemenin bir
bagka uygulamasi olan ve dokudaki yavas ve
hizli difiizyon kompartimanlarina Q uzayinin
Kartezyen olmayan ornekleme stratejileri kul-
lanilarak uygulanan CHARMED (Composite



Hindered and Restricted Model of Diffusion)
modelinde ise dokudaki engellenmis (hiicre
ici) ve kisitlanmis (hiicre dig1) difiizyon bile-
senleri ayr1 ayr1 olarak tahmin edilebilir [17].
Dolayistyla spektral yontemler diisiik anizot-
ropi gosteren dokulara kars1 daha duyarli olup,
ayn1 voksel i¢cinde ¢aprazlasarak farkli yonlere
giden yolaklarin ya da ayn1 voksel icindeki bir
norondan farkli yonlerde ¢ikan aksonlarin ayri-
mini daha dogru ve etkin sekilde yapabilir.

Difiizyon dagilim tahmini iizerine kurulmus
olan g-ball goriintiilemede ise bir voksel icin-
deki ¢oklu fiber gruplarinin yonlerini karakte-
rize etmek icin en distaki katmandan elde edi-
len oryantasyon dagilim fonksiyonunun (ODF)
tahmini analiz edilir [27]. Bunun en gelismis
formu olan yiiksek acisal ¢oziiniirliikli difiiz-
yon goriintiileme (HARDI) yonteminde tipik
olarak 30 tiizerinde dogrusal olmayan kodla-
ma yonii kullanarak orta ve yiiksek difiizyon
agirliklarinda (b>1500 s/mm?) goriintiiler elde
edilir [17, 25, 27]. Bu HARDI yaklagimlar1 da
DSG tiirevleri gibi voksel icinde ¢aprazlagan
madde yollarmin kesistii bolgeleri saptamak
ve karakterize etmek i¢in kullanilan en iyi yon-
temlerden biridir ancak digeri gibi yolak yon-
lerini saptamada yetersi kalir. Yani afferent ve
efferent lifleri birbirinden ayiramazlar. En az
4-5 adet 0 olmayan yiiksek b-degeri kullanimi
gerektiren bu tekniklerin ¢ekim siireleri genel-
de cok uzun oldugundan heniiz yaygin olarak
klinik kullanima girememiglerdir.

Yine son zamanlarda gelistirilen norit oryan-
tasyon dispersiyonu ve yogunluk goriintiileme
(NODDI) tekniginde de ayn1 DKG’deki gibi
en az 2 adet 0 olmayan b-degeri kullanilir [28].
Kurtosis goriintiileme NODDI’ye gore daha az
0zgiil ama daha duyarlidir. Aralarindaki temel
fark ise, NODDI biyofiziksel varsayimlar iize-
rine kurulmus bir teknik olup, yolaklar: hiicre
dig1 bilesenden ayirt edebilen bir model kulla-
nir [28]. Ayrica ¢cok sayida mikro yapisal para-
metrenin (akson ¢apt dagilimi, ortalama akson
cap1 ve aksonal yogunluk gibi) ¢ikarilmasini
saglayan ve yukarida tanimlanan akson yone-
limli yontemlerden farkli olarak, 3 boyutlu 6r-
nekleme semasi kullanarak degismez yon tah-
minlerinin yapilabilmesini saglayan ActiveAx
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gibi difiizyon tabanli yeni teknikler de gelisti-
rilmigtir [29, 30].

Sonug olarak esnek difiizyon kodlama strate-
jisine sahip HDG’lerde, en i¢ katmanlar yiiksek
acisal ¢oziiniirliigiin gerekli olmadig difiizyon
tensor analizleri i¢in kullanilirken, en yiiksek
diflizyon agirlig1 ve agisal ¢oziintirliige sahip
en dis kabuk ise bir g-ball goriintiileme analizi
olan HARDI yaklasimi i¢in kullanilir. Ttim kat-
manlardan gelen tiim veri seti hem DSG hem
de coklu-tistel difiizyon analizleri i¢in birlesti-
rilir. Burada hem Q uzay diflizyon sinyallerinin
davranigi tim katmanlarda incelenir hem de
diftiziviteler tek- ya da ¢ift-listel modeller kul-
lanilarak tahmin edilebilir [25].

INTRAVOKSEL INKOHERENT
HAREKET (IVIM) GORUNTULEME

Koherans (uyum) terimi manyetik alan ice-
risinde donen spinlerin senkronizasyon oranini
ya da kisaca faz uyumunu ifade eder. Burada-
ki inkoherent (uyumlu olmayan) terimi ile ise
ayn1 voksel i¢indeki duragan spinlere gore ¢ok
daha hizli difiizyon gosteren damar igi proton-
larin voksel i¢indeki faz uyumunu bozmalari
kastedilmektedir. Tarihsel olarak IVIM goriin-
tilleme, 1980’lerde Le Bihan ve ark. [18-20]
tarafindan hem kilcal damar agindaki mikro
dolasim (yani perfiizyon) hem de molekiiler di-
flizyon gibi mikroskobik hareketleri gostermek
icin gelistirilmis ¢ift-iistel bir MR gortintiilleme
yontemidir. Ancak yeterli magnet ve gradyent
giicline sahip cihazlarin bulunmamasi nede-
niyle klinik uygulamaya ancak 2000’11 yillarin
baslarinda gegebilmistir.

Sinyal degisimi ve b-degerleri ile
IVIM tipi bir sekans arasindaki iliski
S/So = fivimeXp £:rlf)u(£:n+ Dyan)] + (1 = fi\:[’i:rf]u)zi)il:(_b])) Seklinde

ve sadelestirilmis haliyle S/ = Pfi;fﬂ + ({1 De®
denklemleri ile ifade edilir. Burada S ortalama
sinyal yogunlugunu, f mikro sirkiilasyona bagli
difiizyon fraksiyonunu, D saf molekiiler difiiz-
yonu (difiizyonun yavas bilesenini) temsil eden
difiizyon bilesenini, D* ise voksel i¢indeki in-
koherent mikroskobik kan akimini temsil eden
difiizyon bilesenini (perfiizyonla iliskili difiiz-
yon, yalanci difiizyon veya diflizyonun hizh
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bilesenini) ifade eder [18-20, 31]. Perflizyon
fraksiyonu olan f, temel olarak kapiller damar-
lardan gegen kan hacmini temsil eder ancak bu
hacmi olusturan suyun hareketi hem kanin aki-
sina hem de kan i¢indeki protonlarin difiizyon
hareketine baglhdir. Yani f voksel i¢indeki di-
fiizyonun hem hizli (perflizyon) hem de yavas
(difiizyon) bilesenlerine duyarlidir. Ote yanda
ise D suyun diflizyon katsayis1 olup, MR sin-
yaline sadece damar dis1 havuzdan (hiicre ici
+ hiicre dis1) gelen difiizyonun katkisini temsil
eder [32].

Burada tanimlanan IVIM yontemindeki te-
mel fikir, D, D* ve f’nin goriintiiye olan kat-
kilarimi haritalama yoluyla ayirmaktir ve her
harita dokudaki su hareketinin anlasilmasina
yardimci1 olan farkli bilgiler saglar. Tek-iistel
bir yontem olan ADC, hem kilcal agdaki mikro
dolagimin (D*) hem de molekiiler diflizyonun
(D) gortintii kontrastina yaptig1 katkryr birlik-
te degerlendirir. Oysa beyinde D ise yaklasik
1 x 10 mm?*/s iken, D* ise yaklasik 10 x 107
mm?/s’dir yani D* yaklagik 10 kat daha hizlidir
[20]. Diisiik b-degerlerinde (0-200 s/mm?) bu
hiz farki nedeniyle D*’nin yaptig1 MR sinya-
lindeki bozulma daha hizli olurken, D’nin yap-
t181 bozulma daha yavas olur ve ikisi arasindaki
fark belirginlesir. Bu nedenle diisiik b-degerli
Ol¢iimlerde logaritmik difiizyon agirlikli sinyal
grafigi tek-iistel serbest difiizyon i¢in beklendi-
&i gibi diiz olmayip, ¢ift-listel sekilde kavislidir
(Resim 1) ve sadece diisiik b-degerlerinde elde
edilen IVIM sekansi1 bu iki bagimsiz fenome-
nin birbirinden ayirt edilebilmesine izin verir
[18-20, 31]. Buna karsilik yiiksek b-degerlerin-
de yapilan in vitro difiizyon dl¢limlerinde ise
D*nin MR sinyaline olan katkis1 azalirken,
D’nin katkis1 baskinlagir ve bu nedenle tek-iis-
tel ADC ol¢iimii dokudaki tiim difiizyonu ra-
hatlikla gosterebilir [4, 5, 13, 14].

Le Bihan [31] teorik olarak yeterli IVIM ¢ik-
tilarmin elde edilmesi i¢in sadece 3 b-degeri
ile ¢ekimin yeterli oldugunu gostermistir. An-
cak bu yontem karaciger icin yeterliyken gii-
rliltii bulagimin yiiksek, D/f oraninin disiik ve
perfiizyon katkisinin yaklasik %5 diizeyinde
oldugu beyin dokusu gibi daha kompleks ya-
piya sahip organlar i¢in yeterli olmaz ve daha

fazla b-degerli ¢ekim yapilmasini gerektirir
[31]. Beyin i¢in tipik IVIM ¢ekim parametre-
leri Tablo 1°de verilmistir.

Sonugta coklu diisiik b-degerleri ile elde
edilen ekoplanar tabanl ¢ift-iistel IVIM difiiz-
yon sekansi ile doku perfiizyonu herhangi bir
kontrast madde vermeden o6lgiilebilir [32]. Bu
ozellik sayesinde IVIM goriintiileme, kontrast
madde kullanimu riskli veya kontrendike olan
hastalarda rahatlikla kullanilabilen alternatif bir
yontem olarak 6n plana ¢ikar [31, 32]. Giini-
miizde IVIM perfiizyon MRG agirlikli olarak
onkolojik goriintiilemede ve 6zellikle de neo-
anjiyogenez veya mikrovaskiiler heterojeniteyi
degerlendirme, kemo- veya radyoterapinin te-
davi etkinligini gdsterme, antianjiyojenik veya
vaskiiler hedefli ajanlarin etkinligini izlemek
i¢in kullanilir [31, 32]. Beyin ve bas-boyun tii-
morlerinin yani sira karaciger, prostat, memede
basaril1 klinik uygulamalar1 bulunmaktadir.

SONUC

Sonug olarak yukarida agiklanan difiizyon go-
riintiilemenin degisik uygulamalari, protonlarin
mikroskobik diizeydeki difiizyon hareketlerinin
gdriintiilenmesini ve dl¢iilmesini saglar. Ozel-
likle gelismis diflizyon sekanslari ile 3 boyutlu
ortamda difiizyon hareketinin kusursuza yakin
tanimlanabilmesi, hem anatomik yapilarin daha
detayli ve gergege yakin goriintiilenebilmesini
hem de heniiz konvansiyonel sekanslarda go-
riiniir hale gelmeden patolojik degisikliklerin
daha erken donemde yakalanabilmesini miim-
kiin kilmaktadir. Ayrica IVIM gibi difiizyona ek
olarak perfiizyon bilgisinin de elde edilmesini
saglayan diflizyon uygulamalarmin yayginlas-
mas1 sayesinde hem kontrast madde gereksini-
mi hem de beyinde kontrast madde birikimi ya
da nefrojenik sistemik skleroz gibi komplikas-
yonlarin goriilme riski azaltilabilir. Yakin gele-
cekte rutin kullanima girecek olan daha yiiksek
magnet giicii ve daha giiclii ve hizli gradyentle-
re sahip MR sistemleri sayesinde, giiniimiizde
su an ¢ekim siiresinin uzunlugu nedeniyle kli-
nik uygulamaya giremeyen sekanslar kullanila-
bilir olacaktir. Bu sayede hem ¢ok daha detayl
gOriintii alma ve 6l¢lim yapma olanagi ile doku



difiizyonu hakkinda daha dogru ve tam bilgi
elde edilebilecek hem de yapay zeka uygulama-
larmin da katkistyla ¢ok daha yeni ve heyecan
verici diflizyon tekniklerinin uygulanabilir ol-
masi saglanacaktir.
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Sayfa 261

Difiizyon agirlikli goriintiileme (DAG) sekansinda bir doku igerisindeki protonlarin, birbirine dik
en az 3 yonde uygulanan diflizyon gradyentleri boyunca yaptiklari mikroskobik harekete (difiiz-
yon) bagli olusan voksel i¢i veya arasi faz kaybi ya da kaymasi sonucu MR sinyalinde olusan kayip
saptanir.

Sayfa 262

Hem DAG hem de DTG, sudaki proton hareketlerinin normal (Gaussian) dagilim gosterdigini ka-
bul eden temel {izerine kurulmug tek-iistel (mono-eksponansiyel) sekanslardir. Bu sekanslarda ¢ok
yiiksek olmayan b-degerleri (<1000-1500 s/mm?) kullamilarak 6lgiilen logaritmik difiizyon sinyal
attenliasyon egrisinin lineer oldugu, baska bir deyisle tek-tistel 6l¢tim teknigi ile normale yakin da-
gilim gosteren difiizyon hareketini basarili bir sekilde dlgebildigi goriiliir. Ancak bilindigi gibi bir
doku icerisinde yapisal olarak farkli hizlarda difiizyon gosteren 3 temel sivi kompartimani bulunur
ki, bunlar gosterdikleri difiizyon hizina gore siralanacak olursa; hiicre i¢i siv1 (yavas), hiicre dist sivi
(hizl1) ve damar igi siv1 (¢ok hizli) kompartimanlaridir. Tek-iistel bir teknik olan DAG, sadece hiicre-
ler tarafindan sinirlandirilmig bir alanda nispeten normale yakin dagilimda ve nispeten hizl difiizyon
(engellenmis) gosteren hiicre disi (hiicreler arasi) sivinin izotropige yakin hareketine duyarlidir. Buna
karsilik hiicre i¢i stvidaki protonlar daha fazla engellerin (organel ve zarlar) oldugu daha dar ve ka-
pal1 bir ortamda hareket ettikleri i¢in diflizyonlar1 (kisitlanmis) daha yavas olurken, kilcal damarlar
icindeki protonlarin hareketleri ise damarin uzun aks1 yoniinde ¢ok hizli (izotropik), damar aksia dik
yonde ise (duvarlar oldugu i¢in) engellenmis (anizotropik) difiizyon seklinde olur.

Sayfa 264

Teorik olarak 6 ve daha iistli difiizyon gradyenti uygulanarak elde edilen tensor bilgisinden goriintii
olusturulurken, her bir voksel i¢inde en az birbirine dik 3 farkli yonde ortalama difiizyon vektorleri
(eigen vektorler) hesaplanir. Hesaplanan bu eigen vektorlerin bilesimi ise o voksel i¢indeki total ani-
zotropinin yon ve miktarini verir.

Sayfa 265

Traktografi beyindeki 6zgiin ak madde yolaklarimin izlenmesi ve bunlarin 6zel grafik teknikleri kul-
lanilarak {i¢ boyutlu olarak gosterilmesi iglemidir. Traktografi igin farkli uygulama teknik ve algorit-
malar tanimlanmig olsa da klinik olarak en yaygin kullanilan ¢izgi izlem (line propagation) algorit-
masidir.

Sayfa 266

DKG ile hiicre i¢i s1v1 gibi yavas difiizyona sahip olan doku bilesenlerinin diflizyon 6zellikleri daha
detayli olarak gosterilebilir ve bu sayede engellenmis (hiicre dis1) ve kisitlanmig (hiicre i¢i) difiizyon
ayrimi daha rahat ve daha dogru yapilabilir.

Sayfa 268

Diisiik b-degerlerinde (0-200 s/mm?) bu hiz farki nedeniyle D*’nin yaptigi MR sinyalindeki bozulma
daha hizli olurken, D’nin yaptig1 bozulma daha yavas olur ve ikisi arasindaki fark belirginlesir. Bu
nedenle diisiik b-degerli 6l¢iimlerde logaritmik diflizyon agirlikli sinyal grafigi tek-iistel serbest di-
flizyon i¢in beklendigi gibi diiz olmayip, ¢ift-iistel sekilde kavislidir ve sadece diisiik b-degerlerinde
elde edilen IVIM sekansi bu iki bagimsiz fenomenin birbirinden ayirt edilebilmesine izin verir.
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I.

Difiizyon sekanslar1 ile agsagidakilerden hangisinin difiizyonu 6l¢iilemez?

a.

oo &

Organel i¢i proton diflizyonu

Hiicre i¢i s1v1 proton difiizyonu
Hiicre dis1 s1v1 proton difiizyonu
Kapiller damar i¢i kan akimi
Kapiller damar i¢i proton difiizyonu

Logaritmik difiizyon sinyal egirisi i¢in asagidakilerden hangisi yanlistir?

a.

oo =

a.

o a0 o

Diisiik b degerlerinde dogrusal degildir.

ADC ile b=1000 altindaki difiizyonun tamami degerlendirilebilir

b=800 degerleri lizerinde egrinin egimi giderek artar.

b=1000 degeri lizerindeki degerlerde yavas difiizyon bileseni dlgiilebilir.
IVIM ol¢iimii temel olarak b=200 altindaki degerlerde yapilir.

. Asagidaki doku bileseni-difiizyon hizi eslestirmelerinden hangisi yanligtir?

Hiicre i¢i-Yavag
Hiicre disi-Hizhi
Hiicreler arasi-Hizli
Damar i¢i-Cok hizli
Damar dis1-Cok hizl

Asagidakilerden hangisi cift-iistel bir teknik degildir?

a.

o a0 o

Q-ball goriintiileme

Difiizyon kurtosis goriintiileme
Difiizyon tensor goriintiileme
Difiizyon spektrum goriintiileme
Hibrit difiizyon goriintiileme

Asagidakilerden hangisi yanlis bir ifadedir?

a.

b
c.
d

Difiizyon goriintiilemede voksel i¢i faz kaybina bagli MR sinyalindeki azalma 6l¢iiliir

. Anizotropik difiizyonda protonun hareketi bir veya daha fazla yonde kisitlanmigtr.

Tek-tistel 6l¢tim teknigi ile normal dagilim gdsteren difiizyon basariyla dlgiilebilir.

. ADC ile hiicre i¢indeki protonlarin yavag hareketleri (engellenmis diflizyon) agirlikli olarak

olgiilebilir
Sadece diisiik b-degerlerinde perfiizyon ve difiizyon birbirinden ayirt edilebilir.

PS o Q¢ ‘qz  ‘ey :epdead)



