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Öz

Manyetik rezonans görüntüleme (MRG), hem tanısal araç hem de araştırma yöntemi olarak günümüzde sıklıkla kullanılmaktadır. Farklı MRG 
yöntemlerinin gelişmesi ve uygulamalarının kolaylaşması, araştırmacıların sinirbilim araştırmalarına farklı yaklaşımlarda bulunmasını sağlamıştır. Bu 
bağlamda beyin görüntülemelerinde bağlantısallık çalışmaları son zamanlarda araştırma, klinik ve cerrahi alanlarda giderek daha fazla kullanılmaktadır. 
MRG kullanılarak yapılan bağlantısallık yöntemleri arasında dinlenim durumu işlevsel MRG, difüzyon tensör görüntüleme ve traktografi ön plana 
çıkmaktadır. Bu yöntemlerle beyin bölgeleri arasındaki yapısal bağlantılar kadar işlevsel olarak bölgeler arasındaki ilişkiler de gösterilebilmekte ve 
incelenebilmektedir. Her yeni yöntemde olduğu gibi bu yöntemlerin de avantajları ve dezavantajları bulunmakta ve özellikle klinik alanda henüz çok 
yaygın kullanılmamaktadır. Ancak bu yöntemlerin giderek kolaylaşması ve ulaşılabilirliğinin artması, bağlantısallık yöntemlerinin sinirbilim alanında 
yaygınlaşmasını ve klinik uygulanabilirliğin sağlanmasını mümkün kılmaktadır.

Anahtar Kelimeler: Bağlantısallık, DTG, iMRG, Traktografi, Dinlenim

Abstract

Magnetic resonance imaging (MRI) is being widely used both as a diagnostic tool and a research method. With the advancement and easy use of 
various MRI methods, researchers have started to use different approaches to neuroscience research. In this context, connectivity has become one 
of the most used methods for brain imaging in research, clinical and surgical fields. Resting state functional magnetic resonance imaging, diffusion 
tensor imaging and tractography stand out among different connectivity methods involving MRI. With these applications, not only structural 
connections between different brain areas, but also functional connections can be shown and evaluated. Similar to other new methods, there are 
several advantages and disadvantages of these methods, as well as limited usage in clinics. However, with the increasing simplicity and attainability, 
connectivity methods can be conventionalized and clinical applicability can be provided.
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Giriş

Manyetik rezonans görüntülemenin (MRG) ilerlemesi 
ile birlikte sinirbilim alanındaki çalışmalar son yıllarda hızla 
artmıştır. Farklı MRG yöntemlerinin geliştirilmesi ile birlikte 

beyin invaziv olmayan yöntemlerle daha kolay incelenebilir 

hale gelmiş, yapısal ve işlevsel olarak anlaşılması giderek 

kolaylaşmıştır. Beynin, eskiden ayrı bölgeler halinde düşünülen 

çalışma şeklinin yerine, artık çeşitli işlevsel alanları olduğu ve 

aralarındaki çok sayıda karmaşık bağlantılar yoluyla çalıştığı 
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hipotezi baskınlık kazanmıştır. Beynin bu dinamik yapısını 
anlamak için bağlantısallık adı verilen matematiksel model 
temelli çalışmalar kullanılmaktadır.

Bağlantısallık, grafik teorisinin uygulamalarından birisidir. 
Beyinde gri cevher bölgeleri tek başına işlevsel değildir; bu 
bölgeler arasındaki iletişim ve bu iletişimin kuvveti de yüksek 
önem taşır (1). Grafik teorisinde beyin, işlevsel bölgeler 
(düğümler) ve onları bağlayan ağlar (kenarlar) şeklinde bir 
grafik haline getirilir ve çeşitli yöntemlerle aradaki bağlantısallık 
çalışılabilir. Önceleri beyindeki anatomik ve elektrofizyolojik 
bağlantıların incelenmesi ile başlayan bağlantısallık çalışmaları, 
yapısal ve işlevsel görüntüleme tekniklerinin gelişmesi ile hız 
kazanmış, sinirbilim çalışmalarında kendine önemli bir yer 
edinmiştir.

Bağlantısallık kendi içinde “işlevsel bağlantısallık” ve “yapısal 
bağlantısallık” şeklinde ayrılabilir. İşlevsel bağlantısallık için en 
sık kullanılan yöntem dinlenme durumu işlevsel MRG’dir (dd-
iMRG) ve ilk olarak 1995’te Biswal ve ark. (2) tarafından motor 
sistemi tanımlamak için kullanılmasıyla başlamıştır. İşlevsel 
MRG’de sıklıkla kullanılan görevler yerine, dd-iMRG’de görevler 
bulunmaz ve beyin aktivitesindeki kendiliğinden dalgalanmalar 
ölçülür (3). Yapısal bağlantısallık ise beyin bölgeleri arasındaki 
anatomik bağlantıları tanımlamayı sağlar ve sıklıkla difüzyon 
tensör görüntüleme (DTG) yöntemi ile çalışılmaktadır. DTG ile 
suyun anizotropik difüzyonu temel alınarak, beyaz cevheri 
oluşturan liflerin görüntülenmesi mümkündür. Traktografi 
analizleri ile de beyaz cevher yolakları bilgisayar ortamında 
yeniden oluşturularak görüntülenebilir.

Bağlantısallık çalışmaları, teknik ve yöntemlerin gelişmesi 
ve uygulanabilirliğinin artması ile birlikte giderek klinikte de 
kullanılabilir hale gelmektedir. Beynin yapısal ve işlevsel haritaları 
“Human Connectome Project” (2010 yılında yürütülmeye 
başlanan, nörogörüntüleme yöntemlerini geliştirmeyi ve büyük 
çapta veri elde edilmesiyle insana ait bağlantısal yapıların makro 
boyutta haritalanmasını amaçlayan projedir) gibi büyük projeler 
kapsamında toplanmakta, bununla birlikte normal sınırları 
çizilen beynin çeşitli patolojilerinin daha iyi anlaşılması ve 
nörogörüntülemenin biyobelirteç olarak tanısal destek sağlaması 
için çalışılmaktadır (4). Çeşitli patolojilerde de sorunun nereden 
kaynaklandığını gösterebilmek için bu yöntemlerle klinik 
çalışmalar giderek artmaktadır.

Dinlenim Durumu İşlevsel MRG (dd-iMRG)

İşlevsel bağlantısallık, beynin iki farklı bölgesindeki 
elektro- veya nörofizyolojik ölçümler arasında gözlenen 
zamansal korelasyon veya başka bir istatistiksel bağımlılık 
olarak tanımlanabilir (5). Beyin bölgeleri arasındaki fiziksel 
yakınlıktan bağımsız olarak, çeşitli işlevler sırasında bölgelerin 
birbirini etkilemelerini ve bu etkileşimin derecesini inceleyen bir 

bağlantısallık analizi yöntemidir. dd-iMRG beyin aktivitesinin 
dinlenim sırasındaki değişimlerinin ölçüldüğü işlevsel beyin 
görüntüleme yöntemi olarak tanımlanır. Görev temelli iMRG 
çalışmalarının aksine, katılımcının herhangi bir görevi yerine 
getirmesini gerektirmez, bir deneysel paradigmaya ihtiyaç 
duymaz; katılımcıların dinlenim durumundaki beyin aktivitelerini 
inceler (6).

Dinlenim durumu, işlevsel bağlantısallık için, herhangi bir 
görevi yerine getirmeden uyanık olma durumu olarak tanımlanır 
(5). Çeşitli çalışmalarda insan beyninde dinlenim sırasında büyük 
ölçekli, zamansal sinyalleri uyumlu mekansal örüntüler tutarlı 
biçimde hem iMRG, hem pozitron emisyon tomografisi (PET) 
çalışmalarıyla gösterilmiştir (2,7-9). Bu sinyal desenleri, beynin 
bazal seviyedeki nöral aktivitesi üzerine bilimsel ilgiyi giderek 
artırmıştır.

dd-iMRG’nin Fizyolojik Temelleri

iMRG, beyin bölgelerindeki kan oksijen seviyesi bağımlı 
(blood oxygen level dependent, BOLD) sinyallerin zaman 
içerisinde değişimini temel alan işlevsel bir görüntüleme 
yöntemidir. Aktif beyin bölgelerinin metabolik ihtiyaçlarını 
karşılamak için bölgeye kan akışının ihtiyaçtan fazla artması ve 
görece olarak oksijene hemoglobin düzeyinin yükselmesi, BOLD 
sinyalinde ölçülebilir bir artışa yol açar. iMRG ile bu sinyallerin 
zamana ve deney koşuluna göre değişimi, araştırmacının 
belirlediği bir kontrol durumu sırasındaki BOLD sinyal düzeyi ile 
görev sırasındaki düzey karşılaştırılarak değerlendirilir. Tipik bir 
aktivasyon, bölgedeki BOLD sinyal düzeyinin artışı, deaktivasyon 
BOLD sinyal düzeyinin azalması olarak tanımlanır. Belirgin sinyal 
değişiminin yokluğu ise bazal durum olarak ifade edilir (10).

Herhangi bir görev olmaksızın, sadece uyanıklık halinin 
kontrol durumu olarak belirlendiği çalışmalarda sıklıkla, beyin 
aktivitelerinde dinlenim durumuna kıyasla deney durumunda 
bölgesel azalmalara rastlanmıştır (9). Dinlenim durumundaki 
beyin, kardiyak debinin %11’ini alır ve vücudun oksijen 
tüketiminin %20’sinden sorumludur; beynin kullandığı enerjinin 
%50’sinin de sinaptik iletim için kullanıldığı gösterilmiştir. Bu 
bulgular, dinlenim durumundaki beyinde devam eden bir aktivite 
olduğunu göstermektedir (9). Bu durum elektroensefalografi 
(EEG) ve magnetoensefalografi (MEG) çalışmaları ile 
gösterilmiştir. EEG/MEG ile kaydedilen aktivite, beyinde bir 
alandaki nöronların senkronize aktivitesini ifade eder; bu 
aktivite dalgalar halindedir ve bunun fonksiyonel önemi olduğu 
bilinmektedir (11).

Modern bilişsel bilimde bilişsel işlevlerin fonksiyonel olarak 
organize olmuş beyin işlevlerinden ortaya çıktığı düşüncesi 
yaygındır. Çok sayıda artan çalışmayla desteklenen bu hipoteze 
göre, EEG/MEG ile beyinde varlığı gösterilen düşük ve yüksek 
frekanslı osilasyonlar bilişsel işlevlere temel oluşturmaktadır 
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(12). EEG/MEG ile kaydedilen osilasyonların frekansı uyanıklık 
durumuna ve aktiviteye bağlı olarak değişiklik gösterir (12,13). 
Yüksek frekanslı osilasyonlar daha küçük alanları etkilerken, 
düşük frekanslı osilasyonların daha geniş beyin alanlarına 
yayılmış ağları kapsadığı bilinmektedir. Bu osilasyonlardan 
beyinde uzak mesafelerde nöronal haberleşmeyi sağlamaya 
yönelik olanlar çok düşük frekans aralığındadır ve çeşitli bilişsel 
işlevlerde bütünleştirici rol oynadığı düşünülmektedir (13).

Beyin bölgelerinde dinlenim sırasında BOLD sinyalinin sabit 
olmadığı, BOLD sinyal dalgalanmalarının olduğu gösterilmiştir. 
Bu dalgalanmalarla yerel alan potansiyelleri ve özellikle düşük 
frekanslı osilasyonlar arasında güçlü bir ilişki bulunmaktadır 
(5,13). Birbirleri ile etkileşim içinde olan beyin bölgelerindeki 
nöral aktivitenin bu ritmik değişimleri arasında da bir etkileşim, 
dolayısıyla bir benzerlik olması beklenir. dd-iMRG yöntemi 
ile işlevsel bağlantısallık analizi, arasında bağlantı olan beyin 
bölgelerinde nöral aktiviteye bağlı dinlenim BOLD sinyal 
dalgalanmaların korele biçimde gerçekleşeceği hipotezine 
dayanır (13).

Birbirine bağlı insanlar veya cisimler grubu veya sistemi, 
sıklıkla ağ olarak adlandırılır (5). Dinlenim durumu ağı (resting 
state network, RSN) adı verilen bağlantılar, dinlenim durumu BOLD 
sinyal serileri zamansal benzerlik gösteren beyin bölgelerinin 
oluşturduğu kümelerdir. Bu benzerlikler grup analizlerinde 
katılımcılar arasında, farklı gelişim basamakları arasında ve farklı 
uyanıklık seviyeleri arasında tutarlı biçimde gösterilmiştir (14). 
Bu dinlenim ağlarının analizi ve yorumlanmasında henüz tam 
bir netlik olmamakla birlikte oldukça iyi bilinen dinlenim ağları 
mevcuttur. Bunlardan belki de en iyi bilineni “olağan durum 
ağı (default mode network, DMN)” olarak adlandırılır (Şekil 
1). Bundan başka, primer sensörimotor ağ, dil ağı, görsel ağlar 
gibi pek çok dinlenim ağı tanımlanmış olup bunların arasındaki 
ilişki, hiyerarşik etkileşim, ağ içinde ağ yapısı henüz netlik 
kazanmamıştır (1,15-17). Bunun yanında bir beyin bölgesinin 

tek bir dinlenim ağında yer alması söz konusu değildir (5). Beyin 
bölgeleri arasında kapsamlı bir bağlantısallık bulunur ve sıklıkla 
bir beyin bölgesi birden çok dinlenim ağına dahil olur.

Giderek daha fazla ilgi gören ve daha geniş alanlarda 
kullanılan işlevsel bağlantısallık, iki bölge arasındaki etkileşimi 
göstermekle birlikte, etkileşim yönünü belirtmez. Etkileşim 
yönü ve nedensellik belirten bağlantısallık yöntemleri, “etkin 
bağlantısallık” yöntemleridir. Bir başka hatırlanması gereken 
nokta da arasında işlevsel bağlantısallık olduğu gösterilen iki 
bölgenin doğrudan anatomik bağlantılar göstermeyebileceğidir. 
Her ne kadar işlevsel bağlantısallık gösteren bölgelerin fiziksel 
olarak bağlı olacağı şeklinde düşünmek doğal gelse de işlevsel 
bağlantısallık verisinden anatomik bağlantısallık sonucu 
çıkarılamaz (5).

Kısıtlılıklarına karşın dd-iMRG bilimsel ve klinik araştırmalarda 
giderek daha fazla kullanılmaktadır. Çekim süresinin nispeten 
kısa olması, görev odaklı iMRG yöntemlerinin aksine MR cihazı 
dışında ek bir donanım gerektirmemesi, gerekli sekansları içeren 
bir MR cihazı ile uygulanabilmesi, araştırmacılar için oldukça 
cazip bir yöntem haline gelmesini sağlamıştır.

dd-iMRG’nin Klinik Çalışmalardaki Yeri

Sağlıklı beyinde dinlenim sırasında gerçekleşen işlevler 
ve sağlıklı beynin bağlantısallıklarının tanımlanması, sadece 
normal beyin işlevlerinin anlaşılması için önem taşımaz. Beynin 
çalışma prensiplerinin altında yatan işlevsel mekanizmaların 
çözümlenmesi, çeşitli klinik durumlarda da bozukluğun 
nerede olduğunun gösterilmesi için yardımcı olabilir. Sağlıklı 
beyin bağlantısallığının tanımlanması epilepsi, şizofreni, 
nörodejeneratif hastalıklar gibi bozukluklardaki sorunun yerini 
tanımlamak ve bir biyobelirteç olarak kullanmak için faydalı 
olabilir (18-20). Bunun yanında gelişimsel nörofizyoloji alanında 
da bağlantısallığın yaşla beraber değişimini incelemek için 
kullanılabilir (21).

Şekil 1: Olağan durum ağı odaklarının gösterimi

Smith ve ark.’nın (17) makalesinden değiştirerek alınmıştır.
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Tanımlanmasının ardından, dd-iMRG ile ilgili gelişmeler, 
2000’li yıllarda klinik kullanıma girmesi ile ivme kazanmıştır. 
Veri toplamadaki kolaylık ve genellenebilir olma özelliği ile dd-
iMRG 30’dan fazla hastalıkta değerlendirilmiştir (19,22,23).

Bu çalışmalar hastalıklarla ilgili bilgi vermenin yanında dd-
iMRG mekanizması konusunda da bilgilerimizi artırmışlardır. dd-
iMRG’nin klinik durumlarda kullanılabilirliği, her hasta özelinde 
veri analizi ile sonuç çıkarabilmeyi gerektirmektedir.

Cerrahi Öncesi Lokalizasyon

Beyin tümörü olgularında cerrahi girişimin planlanmasında 
doğru bir kar-zarar oranı hesabı yapılması çok önemlidir. Bu 
planlamada dd-iMRG’nin üstün yanları bilinmektedir. İşbirliği 
düşük olan, zihinsel durumu bozuk olan veya paretik/afazik olan 
hasta gruplarında dd-iMRG çok değerli bilgiler verebilmektedir 
(24,25). Öte yandan dd-iMRG ile eş zamanlı olarak pek çok beyin 
ağı değerlendirilebildiği için işlem zamanı da kısaltılmaktadır. 
Çeşitli çalışmalarda tümöral yapıların anatomik yerleşimleri 
bozduğu durumlarda işlevsel önem taşıyan kortikal alanlar 
dd-iMRG ile preoperatif olduğu gibi postoperatif dönemde de 
belirlenmiştir (25-28).

Yine epilepsi olgularında dd-iMRG ile cerrahi işlem 
öncesi planlama EEG’ye göre daha iyi bir uzaysal çözünürlük 
sağlamakta ve epileptik odağın veya ağın haritalanmasına 
olanak sağlamaktadır (29-31). Ciddi epilepsisi olan ve korpus 
kallozotomi geçiren bir pediatrik hastada işlem sonrası RSN’lerin 
normal gözlenmesi ve bunun klinik iyileşme ile korele edilmesi 
ile cerrahi işlemin başarısının gösterilmesinin yanı sıra beyin 
gelişimi ve işlevsel organizasyonunda RSN’lerin önemi de 
gösterilmiştir (32). Gelecekte epilepsi cerrahisi için hasta 
seçiminde ve sonucun öngörülmesinde dd-iMRG verilerinin 
değerinin artacağı düşünülmektedir.

Nöropsikiyatrik Hastalıklarda dd-iMRG

Pek çok çalışma dd-iMRG’nin Alzheimer hastalığının 
tanısında kullanılabileceğini göstermiştir (33-35). Koch ve ark. 
(34) Alzheimer hastalarında DMN farklılıklarının bir marker 
olabileceğini ifade etmektedirler. Ayrıca RSN özellikleri ile 
Alzheimer hastalarının diğer kognitif bozukluklu gruplardan 
ayrılabileceğine dair veriler de bulunmaktadır (36). Bu şekilde 
dd-iMRG ile farklı demans tiplerinin birbirlerinden ayrılması 
da mümkün olabilmektedir (37). Klinik değeri olan önemli 
çalışmalardan biri Li ve ark.’nın (38) hafif kognitif bozukluğu olan 
olgular ve Alzheimer hastalığı olan bireyleri sağlıklı kontroller 
ile karşılaştırdıkları ve bu dd-iMRG verilerini kognitif testlerle 
korele edebildikleri çalışmadır. Bu dd-iMRG verilerinin klinik bir 
ölçüt ile korele edildiği ilk çalışmalardandır.

Bunların yanı sıra dd-iMRG verilerinin nörodejeneratif 
hastalıklar için değerli bir biyobelirteç olabileceği de 

tartışılmaktadır (19). Bu şekilde dd-iMRG sonuçlarının tanının 
yanı sıra hastalık takibi ve tedavi etkinliğini değerlendirmede de 
rolü olacağı düşünülmektedir. Bu alanda pek çok farklı hastalık 
ile ilgili çeşitli sonuçlar olmakla beraber bu konu araştırmaya 
açık bir konudur.

dd-iMRG günümüzde psikiyatrik hastalıklardan otizme ve 
dikkat eksikliğine kadar pek çok alanda tanıda yol göstermektedir 
(39-43).

Güncel Yaklaşımlar

Günümüzde dd-iMRG görüntülemelerinin klinik kullanıma 
gitgide daha fazla girmesi ile kombinasyon çalışmaları da 
tanımlanmaktadır. Bu anlamda dd-iMRG’nin görev ilişkili 
yöntemler ile beraber değerlendirilmesi ve aralarındaki 
korelasyonun belirlenmesi önem kazanmaktadır. Bu şekilde beyin 
fonksiyonları ve bilişsel davranışlar arasındaki ilişki ve beyindeki 
fonksiyonel hiyerarşi ile ilgili bilgi edinilmesi hedeflenmektedir 
(44). Nörogörüntüleme yöntemlerindeki gelişmeler ile her 
geçen gün dd-iMRG gibi görüntüleme yöntemlerinin klinik 
uygulamaları ile ilgili yeni bilgiler ortaya çıkmaktadır.

Difüzyon Ağırlıklı MRG

Genel tanımı moleküllerin yüksek konsantrasyondan düşük 
konsantrasyona net hareketi olan difüzyon, biyolojik dokularda 
suyun ve diğer çeşitli moleküllerin hareket şeklidir. Suyun 
biyolojik dokulardaki bu hareketi MRG ile incelenerek, PET ve 
iMRG ile görüntülenemeyen beyaz cevher görüntülenebilir (45). 
Bu yönteme difüzyon ağırlıklı MRG (dMRG) adı verilir. Çeşitli 
difüzyon temelli MR görüntüleme uygulamaları mevcut olsa da 
beyaz cevher görüntülemede en sık kullanılan yöntem DTG’dir. 
Beyaz cevherin ve onu oluşturan liflerin görüntülenebilmesi, 
yapısal bağlantısallık çalışmaları için gereklidir ve DTG bu 
bağlamda oldukça önemli bir yere sahiptir (45).

DTG’nin Fizyolojik Temelleri

Su biyolojik dokularda serbest hareket edemez, hücre zarı, 
hücre iskeleti, sinir lifleri, proteinler gibi makromoleküller suyun 
difüzyonunu engeller (46). Biyolojik dokulardaki bu mikro 
yapıların difüzyonu engellemesi nedeniyle, su farklı yönlerde 
difüzyon yapar. Bu durum anizotropik difüzyon olarak tanımlanır 
(47). Bu anizotropi nedeniyle, engele paralel difüzyon daha 
kolayken, engele dik olan difüzyon daha zordur. Difüzyon, yöne 
göre değişim gösterdiğinden, gözlemcinin hangi yönde ölçüm 
yaptığı da elde edilen veriyi etkileyecektir. Bu nedenle tensör 
olarak tanımlanan çok yönlü (multilinear) vektörel algoritmalar 
kullanılarak difüzyona dair doğru veriler elde edilmektedir 
(Şekil 2). Belirli bir zaman içinde ve belirli bir vokselde, en az 
altı birbiriyle çakışmayan yönde, suyun difüzyon mesafesinin 
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ölçümü ile o vokseldeki suyun difüzyon örüntüsü hesaplanabilir. 
DTG ile elde edilen bu suyun difüzyon örüntüsü ile sinir liflerinin 
yapı bütünlüğü ve doğrultusu tanımlanabilmektedir (45). MRG 
aracılığıyla matematiksel tensör olarak modellenen difüzyon, 
incelenen hedef bölgenin beyaz cevher mimarisinin anlaşılmasını 
kolaylaştırır (48).

Sıklıkla kullanılan DTG verisi, görünür difüzyon katsayısıdır 
(GDK) ve belirli bir vokseldeki toplam difüzyonu belirtir (49). 
Miyelinli nöronlar suyun difüzyonunu daha fazla etkilediğinden, 
GDK’si daha azdır. GDK kullanılarak, özellikle standart MR ile 
gözlenmesi zor olan beyaz maddenin, sinir liflerinin ve yolakların 
incelenmesi mümkündür (49).

MRG yöntemi ile dokuların farklı özellikleri üzerinden çeşitli 
görüntülemeler yapılabilmektedir ve bu görüntülemelerde 
seçilen özelliğe bağlı olarak ölçüm yoğunluğundaki değişim 
kontrast olarak tanımlanmaktadır. İki temel kontrast vardır: 
Statik kontrast ve hareketli kontrast. Biyolojik dokuların 
özelliklerine bağlı değişen kontrast ise endojenik kontrast olarak 
adlandırılmıştır (50). DTG ile iki yeni kontrast elde edilir; difüzyon 
anizotropisi ve lif doğrultusu (51). Elde edilen GDK verileri, 
sıklıkla tercih edilen kantitatif iki yöntem olan fraksiyonel 
anizotropi (FA) ve traktografi ile araştırmalarda kullanılmaktadır. 
Fraksiyonel anizotropi her bir vokseldeki anizotropi derecesini 
belirlerken, traktografi beyaz maddeyi oluşturan miyelinli 
liflerin doğrultu ve yerleşimlerinin haritalandırılmasını sağlar. 
Fraksiyonel anizotropi daha çok dokuda oluşan değişimlerin 
(hücre kaybı, su artışı gibi) anlaşılmasını sağlarken, traktografi 
özellikle bağlantısallık çalışmalarında sıklıkla kullanılmaktadır.

DTG çalışmalarında elde edilen verilerin voksel temelli 
istatistiksel analizinde sıklıkla “yolak tabanlı uzaysal istatistik” 
(YTUİ) yöntemi kullanılmaktadır. YTUİ, subjektif olarak ilgi 
bölgelerinin seçimi olmaksızın, çok sayıda katılımcıdan 
alınan FA verisinin hizalanarak, otomatik olarak analizinin 

gerçekleştirilmesini sağlar ve istatistiksel gücü oldukça yüksektir 
(52). YTUİ, katılımcılardan elde edilen FA verilerini, ortalama FA 
değerlerinden oluşan bir yolak iskeletine yerleştirdikten sonra 
bireyler arası voksel temelli istatistiksel analizi gerçekleştirir (53).

DTG Kullanımı ve Kısıtlılıkları

DTG temel olarak beyin dokusundaki değişimleri ve özellikle 
beyaz madde ayrımlarının yapılmasında kullanışlıdır. Ancak 
uygun verinin alınabilmesi için uygun bir deney tasarımı 
yapılmalıdır. Çalışmada incelenecek hedefin net olarak 
belirlenmesi ve veri alınması ile birlikte uygulanacak analizin 
hipoteze göre seçilmesi önemlidir. Standart MR görüntülemede 
olduğu gibi, DTG çalışmalarında da parametrelerin belirlenmesi 
ve analiz için veri ön işlemesi yapılmalıdır. Ancak DTG beraberinde 
verisi alınacak yön sayısının belirlenmesi ve bunun çekim 
süresine dahil edilmesi gibi karmaşık basamakları getirmektedir. 
DTG öncesinde bu basamakların değerlendirilmesi, çalışmanın 
son noktasını önemli şekilde etkileyecektir. DTG’de analiz 
yöntemlerini ise üç şekilde ele almak mümkündür. Bunlardan 
ilki hedef organı, örneğin beyni, tek bir bütün olarak ele almak, 
ikincisi yalnızca belirli bir bölgeyi analiz etmek, üçüncüsü ise 
doğrudan bireysel vokselleri değerlendirerek değişimlere dair 
değerlendirme yapmaktır (48). Her bir tekniğin kendi içinde 
avantajları ve zorlukları olsa da analiz yönteminin seçiminde 
hipotezlerin göz önünde bulundurulması, çalışmanın başarısı 
için önemlidir.

Her yöntem gibi, DTG’nin de kendi içinde sınırlılıkları da 
mevcuttur. Bu sınırlılıkların başında, suyun geçişini engelleyen 
mikro yapının yalnızca tek bir özelliğe bağlı olmaması gelir; 
ölçülen değerler miyelin kalınlığı, akson yoğunluğu gibi farklı 
değişkenlerden etkilenmektedir. Yöntemin uzaysal çözünürlüğü 
düşüktür, lif doğrultusu belirlenebilse de aksonların yönü 
(anterograd veya retrograd) ve bağlantıların şeklini ayırt 
edemez (eksite edici veya inhibe edici). Sonuçlar veri analizine 
ve belirlenen parametrelere göre değişiklik gösterir; ayrıca 
görüntüleme süresi uzundur (5-15 dk). Bütün bu sınırlılıklara 
rağmen, DTG elde edilen yeni kontrastlar sayesinde beyaz madde 
incelenmesinde standart MRG’ye göre çok daha başarılı sonuçlar 
vermektedir (51).

DTG klinikte de çeşitli kullanımlara sahiptir. İskemik inme, 
demiyelinizasyon, enflamasyon, ödem, nörodejenerasyon ve 
neoplazi gibi farklı patolojilerin tanımlanmasında sıklıkla 
kullanılmaktadır (54).

Traktografi

dMRG ileri analiz yöntemlerinden sadece bir türü 
olan traktografi, difüzyon ağırlıklı görüntüleme verilerine 
dayanarak in vivo beyaz cevher yolaklarını tanımlamak için 
kullanılan hesaplamalı yöntemlerin hepsine verilen isimdir (55). 

Şekil 2: Difüzyon tensörün elipsoid olarak gösterimi ve fiziksel gradiyent 
koordinatları. Difüzyon tensör matematiksel olarak eigen vektörler (λ1, 
λ2, λ3) ve eigen değerler (e1, e2, e3) şeklinde gösterilebilmektedir
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Traktografinin temeli olan lif izleme yöntemi kas, ligament 
ve periferik sinir gibi çeşitli doku tiplerinde uygulanabilse de 
esas kullanım yeri beyin ve özellikle de beyaz cevher olmuştur 
(56,57). Traktografi, şu an için, in vivo ve non-invaziv olarak 
beyaz cevher yolaklarını göstermenin bilinen tek yoludur. Direkt 
olarak (invaziv) gösterim yöntemlerine kıyasla kantitatif olarak 
yorumlanması daha zor ve hataya daha yatkın olmakla birlikte 
klinik ve bilimsel sorulara insan beyni üzerinden yanıt bulmak 
için oldukça önemli bir araçtır (58).

Traktografi algoritmaları voksel bazındaki beyaz cevher 
lif oryantasyonlarının suyun maksimal difüzyon yönüyle aynı 
doğrultuda olduğu kabulü üzerinden çalışır (59). Esasen voksel 
bazındaki lif oryantasyonlarını entegre ederek uzak beyin 
alanlarını bağlayan bir yolak oluşturma temeline dayanırlar 
(55,60). Bu yönler üzerinden su difüzyonuna en düşük direnci 
gösteren yolu belirlemeye çalışan algoritmalar çok farklı 
yöntemler kullanırlar ve seçilen her bir yöntem, aynı veriden 
elde edilecek traktografi sonucunda büyük değişikliklere sebep 
olur (58).

Beyaz cevher yolakları, mikroskopik olarak, bir difüzyon 
ağırlıklı MRG vokseli boyutuna kıyasla çok daha ince ve 
karmaşıktır. Tek bir voksel içerisinden gerçekte onlarca farklı 
yolak geçebilir. Su difüzyonunun beyaz cevher yolağına paralel 
yönde daha serbest olması, çok fazla farklı yönde yolağın 
kesiştiği voksellerin içerisinde net bir ağırlıklı difüzyon yönünün 
belirlenmesini zorlaştıracaktır (58). Beyin giruslarında, dMRG 
çekiminin düşük çözünürlüğü nedeniyle, yolakların kortekse 
yakın bölgelerdeki dönüşleri atlanabilir (61). Korteks içerisinde de 
aksonal bağlantılar çok karmaşık olduğu için belirli bir difüzyon 
yönünden bahsetmek zordur, dolayısıyla bu bölgelerde hata 
olasılığı yüksektir (58,61). Farklı traktografi algoritmaları, farklı 
matematiksel formüller ve istatistiksel yöntemler kullanarak bir 
beyaz cevher haritası çıkarırken, doğası gereği hataya yatkın 
olan bu analizin getireceği hatalı anatomik bağlantısallık sonucu 
bulma olasılığını farklı yöntemlerle önlemeye çalışır (61).

Lokal traktografi yöntemleri, bir vokselden başlayıp her 
vokselde ağırlıklı difüzyon yönüne paralel bir şekilde voksel 
voksel ilerleyerek bir beyaz cevher yolağı çizen yöntemlerdir, 
deterministik ve probabilistik yöntemler olarak ikiye ayrılabilirler 
(1). Deterministik traktografi yöntemleri (örn; streamline 
traktografi) bir tohum vokselden başlayarak maksimal difüzyon 
yönüne paralel bir eğri çizer, eğrinin geçtiği ardışık her vokselde 
ağırlıklı difüzyon yönüne göre eğrinin yönü değişir. Çizilen 
eğri, doğru olan tek bir yolak olarak kabul edildiği için hataya 
tolerans düşüktür, akışın yüksek hata olasılığı olan bölgelerde 
durdurulması gerekir (58).

Probabilistik yöntemler, deterministik yöntemlerin takıldığı 
yüksek hata olasılığı olan bölgelerden devam edebilmek için, 
bir A bölgesinden başlayan yolağın B bölgesinden geçme 
olasılığını yüzde olarak vererek, seçili tohum vokselden 

geçen yolağın izleyebileceği yollar ve olasılıklarından oluşan 
bir harita oluştururlar (55,62). Kesin bir sonuç vermediği, 
bir olasılık haritası sunduğu için, probabilistik yöntemlerde 
yolağın kesilmesi için çok sıkı kriterler yoktur. Bununla birlikte, 
yöntemin oluşturduğu olasılık haritasının vokselden geçen 
yolaklar ve bunların ağırlıkları olarak yorumlanmaması gerektiği 
hatırlanmalıdır. Probabilistik yöntemlerin çizdiği haritadaki 
yolaklar ve olasılıkları, vokselden geçen tek bir yolağın hangi 
yolu izliyor olabileceğine ait olasılıklardır; bir vokselin bütün 
bağlantısallıklarını göstermezler (58).

Lokal yöntemlerde çizilen yol ilerlerken her vokselde hata 
olasılıkları üst üste biner, küçük hatalar analiz sonuçlarını 
belirgin biçimde etkileyebilirler. Lokal yöntemler dışında 
global traktografi yaklaşımları da tercih edilebilir (1). Global 
yaklaşımlarda algoritma, ölçülen dMRG verisini en iyi açıklayan 
konfigürasyonu bulmak için bütün yolakları tek seferde 
oluşturmaya çalışır (1,63). Bunun için de algoritmadan bir 
beyin bölgesinden seçili bir diğer bölgeye gidebilecek olası tüm 
yollardan difüzyona en düşük direnç gösteren yolağı bulması 
istenir. Lokal analiz yöntemlerinden farklı olarak burada yolağın 
her bir vokselde ağırlıklı difüzyon yönüyle paralellik göstermesi 
gerekmez. İki bölgeyi bağlayan yolaklardan totalde en düşük 
dirençli olan hesaplandığı için bazı voksellerde yolak ağırlıklı 
difüzyon yönünden farklı yönde ilerleyebilir. Bundan dolayı 
global yöntemler pek çok yolağın kesiştiği kavşak bölgelerindeki 
ve gürültülü voksellerdeki hatalara daha az duyarlıdır (58). 
Global olarak optimal yolakların tahmin edilmesinde de çok 
çeşitli yaklaşımlar kullanılmaktadır, ancak aynı temele dayanırlar 
(58,64-66).

Traktografi Kullanımı ve Kısıtlılıkları

Traktografi analizlerinin verdiği sonuçlar verinin elde 
edilme ve difüzyon yönü belirleme yöntemleri ile değişir. 
Difüzyon ağırlıklı bir çekimden görüntü elde edilirken bir 
vokselde tek bir dominant difüzyon yönü olduğunu kabul eden 
difüzyon tensör modeli de, çoklu difüzyon yönlerini yeniden 
oluşturabilen daha karmaşık yöntemler de kullanılabilir ve bu 
yöntemlerin her biriyle oluşturulan veriden traktografi analizi 
yapılabilir (58). Kullanılan yöntemdeki kabul basitleştikçe (örn; 
bir vokselden tek bir dominant yol geçiren tensör temelli model) 
analiz için gerekli olan veri miktarı azalacaktır (1,55,58). Çoklu 
difüzyon yönü içeren yaklaşımlar ile daha kapsamlı modeller 
üretilebilir ve tek lif yöntemlerine kıyasla belirgin avantajları 
vardır; örneğin tek lif yöntemiyle gösterilemeyen ancak varlığı 
anatomik olarak bilinen bazı yolaklar çoklu difüzyon yönü 
yöntemleriyle gösterilebilir (55,58). Ancak bu verilerin elde 
edilmesi çok daha detaylı ve daha uzun süreli çekimler gerektirir 
ve bu uzun süreli çekimler çoğu klinik çalışmada uygulanabilir 
değildir. Daha düşük miktarda bir veri gerekliliği, klinik MRG 
çekimlerinde dahi traktografi yöntemlerinin kullanılabilir hale 
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gelmesi anlamını taşıdığı için önemli bir avantaj oluşturabilir 
(55,67).

Tüm gelişmelere karşın traktografi analizleri henüz 
araştırmacıların kesin bir beyanda bulunmasını sağlayabilecek 
kadar yüksek doğrulukta bir yöntem değildir (68). Dolayısıyla 
çalışmalarında traktografi kullanan araştırmacıların sonuçlarını 
başka verilerle de desteklemesi veya araştırma sorularını 
traktografi analiziyle alacakları sonuçlarla cevaplanabilecek 
şekilde tasarlamaları önerilir (58).

Traktografi analizleri gri cevher bölgelerinin sınırlarını 
ve bağlantısallıklarını doğrulamak için işlevsel veya etkin 
bağlantısallık yöntemleriyle birlikte kullanılabilir. Ayrıca 
bağlantılı olduğu düşünülen iki bölge arasında traktografi ile 
anatomik yolakların yeniden oluşturulması destekleyici kanıt 
olarak kullanılabilir. Öte yandan, bir beyin bölgesinden çıkan 
beyaz cevher yolakları arasında bir noktada ani bir değişiklik 
oluyorsa buranın aslında yan yana iki bölgenin sınırı olduğu 
söylenebilir. Bunların yanında işlevsel görüntüleme yöntemleri 
ile traktografi analizlerinin birlikte kullanılması, bağlantısallık 
açısından iki yöntemin de güvenilirliğini artırabilir (58,69).

Traktografi sonuçlarını desteklemek için klinik olarak 
kullanılabilecek bir yöntem, sonuçların ilgili klinik test sonuçları 
veya bilişsel ve davranışsal test skorları ile kıyaslanmasıdır. 
Beyaz cevher bağlantısallık değişimi ile test skorları arasında 
bir korelasyon varlığı traktografi sonuçlarını destekleyici kanıt 
olarak kabul edilebilir (58). Benzer şekilde bilinen tanı kriterleri 
ile traktografinin birlikte kullanılması tanısal açıdan doğrulayıcı 
olduğu kadar, bu şekilde yapılan çalışmalar çeşitli patolojilerde 
traktografinin yeni bir biyobelirteç olarak kullanılabilirliğini 
sağlamak için önemli araştırmalardır (70-75).

Bütün kısıtlılıklarına karşın traktografi halihazırda klinik 
ve cerrahi alanda sıklıkla kullanılmaktadır. Özellikle merkezi 
sinir sistemi hastalıklarında, psikiyatrik bozukluklarda, beyaz 
cevher hasarı ve hastalıklarında, cerrahi öncesi, planlaması 
ve cerrahi sırasında beyaz cevher yolaklarının yerinin tespiti 
için önemli görüntüleme araçları olarak yaygınlık kazanmıştır 
(74-82). 

Sonuç

Uzun zamandır araştırmalarda kullanılmakta olan MR 
görüntüleme, tekniğin kolaylaşması ile birlikte yapısal 
görüntüleme yöntemi olarak klinik uygulamada da rutin 
kullanıma girmiş, tanısal değeri çok yüksek olmuştur. Ancak 
tek başına yapısal görüntülemenin yeterli olmadığı ve henüz 
tamamen aydınlatılmamış olan beynin fonksiyonel yapılanması 
konusunda MRG’nin kullanımı yeni yeni yaygınlaşmaktadır.

Klinik araştırmalar ve hastalık patofizyolojilerini 
aydınlatmadaki potansiyeli yüksek olan yeni işlevsel ve yapısal 
MRG yöntemleri ve ilişkili bağlantısallık analizleri gelişip 

tekniklerin uygulanabilirliği arttıkça rutin klinik uygulamada 
standart yapısal MRG kadar büyük bir klinik öneme sahip 
olmaları mümkündür. Özellikle cerrahi, psikiyatrik ve nörolojik 
alanlarda sunduğu avantajlardan faydalanmak için daha 
çok çalışma gerekli olmakla birlikte, günümüzde, işlevsel ve 
yapısal bağlantısallık yöntemlerini (dd-iMRG ve DTG) kullanan 
çalışmalar artarak devam etmektedir. Tüm bu ilerlemeler ve yeni 
verilere rağmen bu uygulaması zor yöntemlerin gerçek hayatta 
ne şekilde ve sıklıkta kullanıma girebileceği hala tartışmalıdır. 
Bu yöntemlerin translasyonel yaklaşımlar ile klinik pratikte 
uygulanabilirliği, temel bilimci ve klinisyen sinirbilimcilerin 
gerekirse mühendislik desteği de alarak işbirliğiyle olanaklı 
olacaktır.
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