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ÖZET 

 

ALZHEIMER HASTALARINDA BEYİN YAPILARINDAKİ MORFOLOJİK 

DEĞİŞİKLİKLERİN BEYİN FONKSİYONLARI İLE İLİŞKİSİNİN 

DEĞERLENDİRİLMESİ: RADYOLOJİK ANATOMİ ÇALIŞMASI 

Fikri TÜRK 

Doktora Tezi, Anatomi Anabilim Dalı 

Danışman: Prof. Dr. Esat ADIGÜZEL 

Ocak 2025, 85 Sayfa 

Amaç: Bu çalışmada amacımız Alzheimer hastalarında MR görüntüleri üzerinden 

retrospektif olarak beynin kognitif fonksiyonları ile ilgili (beyaz cevher, gri cevher, 

hippocampus, lobus temporalis, entorhinal area, gyrus parahippocampalis, insula) 

bölgelerinde volumetrik ölçümler yapılarak elde edilen verilerin cinsiyetle, ilerleyen 

yaşla, Mini Mental Test Skoru ve Klinik Demans Değerlendirme Derecesi sonuçları ile 

ilişkisini araştırmaktır. Hasta grubunun bulguları kontrol grubunun bulguları ile 

karşılaştırılarak Alzheimer hastalarındaki morfolojik değişikliklerden biyobelirteç olma 

ihtimali olanların gücü ortaya konulacaktır. 

 

Gereç ve Yöntemler: Bu çalışmada OASIS veri tabanı kullanılarak yaşları 60 ile 96 

arasında değişen 64 Alzheimer tanılı, 72 sağlıklı olmak üzere toplam 136 denekten elde 

edilen beyin görüntüleri kullanıldı. Beyin yapılarının hacimlerini ölçmek için, çevrimiçi 

uygulama olan volBrain programının vol2Brain versiyonu tercih edildi. Beyaz cevher, gri 

cevher, hippocampus, lobus temporalis, entorhinal area, gyrus parahippocampalis ve 

insula bölgelerinin hacimleri ile deneklere ait Mini Mental Test Skorları ve Klinik 

Demans Değerlendirme Dereceleri analiz edildi. Verilerin analizinde SPSS 25.0 paket 

programı kullanıldı. 

 

Bulgular: Alzheimer hastalarının değerlendirilen beyin bölgelerinin hacim 

ortalamalarının sağlıklı bireylerin beyin bölgelerinin hacim ortalamasından düşük olması 

istatistiksel olarak anlamlı bulundu (p<0,05). Alzheimer hastalarında değerlendirilen 

beyin bölgelerinin hacim ortalamalarının cinsiyete göre farklılığı istatistiksel olarak 

anlamlı bulundu (p<0,05). Alzheimer hastalarının değerlendirilen beyin bölgeleri 

hacimleri ortalamalarının yıllara göre giderek azalması istatistiksel olarak anlamlı 

bulundu (p<0,05). Alzheimer tanılı bireylerin beyin hacim ortalamaları ile Mini Mental 

Test Skorları arasında pozitif, Klinik Demans Değerlendirme Derecesi ile negatif bir ilişki 

tespit edildi. 

 

Sonuç: AH’nin beynin hacim ortalamaları sağlıklı yaşıtlarından daha düşüktür, hacim 

ortalamaları cinsiyete göre farklılık gösterir ve yaşla birlikte olan azalma sağlıklı 

bireylerden daha fazladır. AH’nin Mini Mental Test Skoru sağlıklı bireylere göre yaşla 

birlikte daha fazla azalır. Volumetrik biyomarkerler, PET ve BOS biyobelirteçleri ile 

benzer doğruluk seviyelerine ulaşabildiği ve non-invaziv bir yöntem olduğu için daha 

avantajlı bir yöntem olabilir. Bu sebeple hastaların klinik testleriyle birlikte hacimlerinin 

değerlendirilmesi, bu bölgelerin fonksiyonlarıyla ilişkilendirilerek klinik evrelemeye 

yardımcı olabileceğini düşünüyoruz. 

Anahtar Kelimeler: Alzheimer; Klinik Demans Değerlendirme Derecesi; Mini Mental 

Test Skoru; VolBrain 
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ABSTRACT 

 

EVALUATION OF THE RELATIONSHIP OF MORPHOLOGICAL CHANGES 

IN BRAIN STRUCTURES WITH BRAIN FUNCTIONS IN ALZHEIMER'S 

PATIENTS: A RADIOLOGICAL ANATOMY STUDY  

TURK, Fikri 

PhD Thesis, Department of Anatomy 

Supervisor: Prof. Esat ADIGUZEL (PhD) 

January 2025, 85 Pages 

Aim: The aim of this study is to retrospectively investigate the relationship between 

volumetric measurements of brain regions associated with cognitive functions (white 

matter, gray matter, hippocampus, temporal lobe, entorhinal area, parahippocampal 

gyrus, and insula) in Alzheimer’s disease (AD) patients, as derived from MR images, and 

their correlation with gender, advancing age, Mini-Mental State Examination (MMSE) 

scores, and Clinical Dementia Rating (CDR) results. By comparing the findings of the 

patient group with those of a control group, the study aims to determine the potential 

biomarker strength of morphological changes observed in Alzheimer's patients. 

Materials and Methods: This study utilized brain images obtained from 136 subjects, 

including 64 diagnosed with Alzheimer's disease and 72 healthy controls, aged between 

60 and 96, from the OASIS database. The volumetric measurements of brain structures 

were performed using the vol2Brain version of the volBrain online application. Volumes 

of the white matter, gray matter, hippocampus, temporal lobe, entorhinal area, 

parahippocampal gyrus, and insula were analyzed alongside MMSE scores and CDR 

grades of the subjects. Data analysis was conducted using the SPSS 25.0 software 

package. 

Results: The mean volumes of the assessed brain regions in Alzheimer's patients were 

found to be significantly lower compared to those in healthy individuals (p<0.05). 

Gender-based differences in the mean volumes of the evaluated brain regions in 

Alzheimer's patients were statistically significant (p<0.05). A progressive decrease in the 

mean volumes of the evaluated brain regions over the years in Alzheimer's patients was 

statistically significant (p<0.05). A positive correlation was identified between brain 

volume means and MMSE scores, while a negative correlation was observed with CDR 

grades in individuals with Alzheimer's disease. 

Conclusion: The mean brain volumes of individuals with Alzheimer’s disease are lower 

than those of healthy peers, with significant gender-related differences and a greater age-

associated decline compared to healthy individuals. The MMSE score in Alzheimer's 

patients declines more significantly with age than in healthy individuals. Volumetric 

biomarkers could offer advantages as a non-invasive method, achieving accuracy levels 

comparable to PET and CSF biomarkers. Therefore, assessing brain volumes in 

conjunction with clinical tests and relating these volumes to functional regions may aid 

clinical staging. 

Keywords: Alzheimer’s Disease; Clinical Dementia Rating; Mini Mental State 

Examination; VolBrain. 
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1. GİRİŞ 

 

 

Alzheimer hastalığı (AH), demansın en yaygın türü olup, sinir hücrelerinin kaybı 

ve beyindeki ilerleyici bozulmalarla karakterizedir. Bu bozulmalar, beyinde β-amiloid 

plakları ve tau proteininden kaynaklanan nörofibril yumaklarının (NFY) birikmesiyle 

ilişkilidir. Bu birikim, hafıza kaybı ve bilişsel işlevlerde gerileme gibi sonuçlar doğurur 

(Hoffstaedter ve ark., 2014). Ne yazık ki şu anda bu hastalığın ilerleyişini tamamen 

durduracak bir tedavi mevcut değildir. 2024’te yayımlanan Dünya Alzheimer Raporu’na 

göre, dünya genelinde yaklaşık 55 milyon insan Alzheimer veya başka bir demans türüyle 

yaşamaktadır. 2050 yılına kadar Alzheimer görülme oranının üç kat artacağı ve yaklaşık 

153 milyona yükseleceği öngörülmektedir. 65 yaş üzeri kişilerde hastalığın yaygınlığı 

%5-10 arasında değişmekteyken, bu oran 85 yaşın üzerindeki bireylerde %40’a kadar 

çıkmaktadır (Koenig ve ark., 2020).  

AH, başlangıçta özellikle hippocampus ve medial temporal lob bölgelerinde 

küçülmeye (atrofiye) yol açarken, ileri evrelerde beyin genelinde yaygın bir atrofiye 

sebep olur (Jack ve ark., 2010). Hastalığın teşhisi için yapılan incelemeler arasında 

nörolojik değerlendirmeler, kan testleri, bilişsel testler ve beyin görüntüleme yöntemleri 

bulunur (Niu ve ark., 2017). Tanı koyma ve hastalığı izleme açısından manyetik rezonans 

görüntüleme (MRG) büyük bir öneme sahiptir ve kullanım alanı giderek genişlemektedir. 

Hem yapısal hem de fonksiyonel MRG ile birlikte pozitron emisyon tomografisi (PET) 

taramaları da hastalığa dair belirgin ipuçları sunmaktadır. Buna ek olarak, beyin omurilik 

sıvısındaki (BOS) amiloid-beta ve tau proteinleri gibi biyomarkerler tanıda kritik öneme 

sahiptir. Ancak, bu biyomarkerlerin tespiti için lomber ponksiyon gibi invaziv bir işlem 

yapılması gereklidir (Bernsen ve ark., 2020). Güncel çalışmalar, Alzheimer hastalarında 

volumetrik MR biyomarkerlerin kullanımına yönelik araştırmalara da odaklanmaktadır. 

Bu volumetrik biyomarkerler, PET ve BOS biyobelirteçleri ile benzer doğruluk 

seviyelerine ulaşabilmektedir (LaMontagne ve ark., 2019; Koenig ve ark., 2020). 
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1.1. Çalışmanın Amacı  

 

Alzheimer hastalarında manyetik rezonans (MR) görüntüleri üzerinden 

retrospektif olarak beynin kognitif fonksiyonları ile ilgili (beyaz cevher, gri cevher, 

hippocampus, lobus temporalis, entorhinal area, gyrus parahippocampalis, insula) 

bölgelerinde volumetrik ölçümler yapılarak elde edilen verilerin cinsiyetle, ilerleyen 

yaşla, Mini Mental Test Skoru (MMTS) ve Klinik Demans Değerlendirme Derecesi 

(CDR) sonuçları ile ilişkisini araştırmaktır. Hasta grubunun bulguları kontrol grubunun 

bulguları ile karşılaştırılarak Alzheimer hastalarındaki morfolojik değişikliklerden 

biyobelirteç olma ihtimali olanların gücü ortaya konulacaktır. 
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2. KURAMSAL BİLGİLER VE LİTERATÜR TARAMASI 

 

 

2.1. Alzheimer Hastalığı 

 

AH, uzun zamanlı ilerleyici hafıza kaybı ve bilişsel sorunlara yol açan, demans 

hastalarının %50-70’ini oluşturan ilerleyici dejeneratif bir rahatsızlıktır (Hill ve ark., 

2009). İlk kez Alois Alzheimer tarafından 1906 yılında ‘serebral korteksin tuhaf bir 

hastalığı’ olarak tanımlanmıştır (Trevisan ve ark., 2019). 

Alzheimer'da ilk hasar gören nöronlar, hafıza, dil ve düşünmeden sorumlu beyin 

kısımlarındaki nöronlardır. İlerleyici kognitif işlev kaybı, yüz ve isim hatırlama 

yeteneğinde kayıp, duyusal istikrarsızlık, yer-yön bulma güçlükleri, inkontinans klinik 

bulgulardandır (Huang ve ark., 2020). 

Günümüzde tüm dünyada yaklaşık 55 milyon hasta olduğu, Türkiye’de 65 yaş 

üstü bireylerin %10’unu kapsadığı yayımlanan verilerde ortaya konmuştur. 2050 yılında 

tüm dünyada hasta sayısının 153 milyona çıkacağı öngörülmektedir (Türkiye Alzheimer 

Derneği, 2024). 

 

2.1.1. Hastalığın tarihçesi ve epidemiyolojisi 

 

Demans kavramı binlerce yıldır olmasına rağmen klinik sendrom ve 

nörodejeneratif değişiklikler ilk kez 1906 yılında keşfedilmiştir. Alois Alzheimer 51 

yaşındaki Auguste Deter adlı kadının semptomlarını şu şekilde tanımlamıştır: 

“Hafızasında ciddi bir bozulma var. Kendisine nesneler gösterildiğinde onları doğru bir 

şekilde isimlendiriyor, ancak hemen ardından her şeyi unutuyor. Bir testi okurken 

satırdan satıra atlıyor veya kelimeleri tek tek heceleyerek veya telaffuzuyla anlamsız hale 

getirerek okuyor. Yazarken ayrı heceleri birçok kez tekrarlıyor, diğerlerini atlıyor ve kısa 

sürede tamamen çöküyor. Konuşurken kelimeleri farklı şekilde tanımlıyor (fincan yerine 
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“süt dökücüsü”); bazen devam edemeyeceği açıkça görülüyor. Bazı soruları anlamıyor. 

Bazı nesnelerin kullanımını hatırlamıyor.” Hastası öldüğünde otopsisini yapan 

Alzheimer, beyninin mikroskobik incelemesinde nöritik plaklar, nörofibriler düğümler ve 

amiloid anjiyopati gözlemlemiştir. Hastalığa bu adı veren hocası Emil Kraepelin’dir 

(Bondi ve ark., 2017). 

 

Şekil 2.1. Amiloid plak ve nörofibriler yumak görünümü 

(http://www.klinikgelisim.org.tr/kg_10_1/8.pdf) 

 

AH tüm demans vakalarının %60-80’ini oluşturur ve 65 yaş üstü bireylerde 

görülme oranı %4.4’tür (Lobo ve ark., 2000). Yaygınlık yaşla birlikte artar ve kadınlarda 

görülme oranı daha fazladır (Niu ve ark., 2017). Alzheimer dünya çapında beşinci sırada 

ölüm nedeni olarak gösterilmekte olup, 2,4 milyon ölümün sebebidir (Nichols ve ark., 

2019). Bilişsel gerileme ve beyin atrofisi oranında, risk faktörleri ve tanısal 

biyobelirteçler için cinsiyete özgü modeller ortaya konmuştur (Ferretti ve ark., 2020). Lin 

ve ark. yaptıkları çalışma ile Alzheimer’lı kadınlarda daha hızlı hipokampal atrofi oranları 

ve daha yüksek nörofibriler yumaklarla amiloid plak oluşumu bildirmişlerdir (Lin ve 

Doraiswamy, 2015). 

Yaşlı nüfusunun arttığı toplumlarda demans, kişilerin günlük yaşam aktivitelerini 

etkileyen önemli bir sağlık sorunudur. Dünya çapında 55 milyondan fazla insanın 

demansla yaşadığı tahmin edilirken bu sayının 2050 yılında 153 milyona çıkacağı 

düşünülmektedir. Demans hastalarının %60’ı düşük ve orta gelirli ülkelerde yaşamakta 

yine bu oranın 2050 yılında %71’lere çıkacağı tahmin edilmektedir (Uluslararası 

Alzheimer Derneği, 2024). 

Türkiye’de 65 yaş üstü nüfus 2022 TUİK verilerine göre 8 milyon 451 bin 669 

kişidir. Yaşlı nüfusun toplam nüfusa oranı %9,9 iken bu oranın 2030 yılında %12,9’a 

yükseleceği ve diğer yıllarda da bu oranların giderek artacağı öngörülmektedir. Türkiye 
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Alzheimer Derneği verilerine göre 600.000 aile Alzheimer ile mücadele etmekledir. 2021 

yılında Alzheimer’dan ölenlerin sayısı 12 bin 239’dur (Türkiye İstatistik Kurumu, 2023). 

 

2.1.2. Alzheimer risk faktörleri 

 

AH demansın büyük bir bölümünü oluşturur ve en sık görülen formudur. Yaşlılık 

birincil risk faktörü olmasına rağmen, hastalığın ilerlemesini veya gelişimini etkileyecek 

birçok faktör vardır. Hastalığın görülme sıklığı 60 yaş öncesi az iken 85 yaş ve üstü 

kişilerde görülme sıklığı artmaktadır (Gao ve ark., 1998). 

AH %2-5 oranında otozomal dominant geçişli, 21., 14., ve 1., kromozomlardaki 

mutasyon sonucu ortaya çıkmaktadır. Genetik faktörler çevresel faktörlere bir zemin 

yaratarak hastalığın gelişimi için risk oluştururlar (Eker, 2005). 

Vasküler risk faktörlerinin Alzheimer riskini artırabileceğini öne süren çalışmalar 

vardır (Li ve ark., 2011). Aşırı kilolu hastalarda bazal ganglionlarda ve corona radiatada 

beyaz cevher atrofisi görülür (Raji ve ark., 2010). Obezitenin beyaz cevherdeki 

mekanizması net olmamasına rağmen obezite, inflamasyon ve tip 2 diyabet gibi 

metabolik bozukluklar arasında korelasyon vardır (Shoelson ve ark., 2007). Tip 2 diyabet 

genellikle insülin direnci ile başlar ve ilerleyen zamanlarda glikozu metabolize etme 

yeteneğinin azalması ile sonuçlanır. Tip 2 diyabetin Alzheimer riskini ve 

nörodejenerasyonu artırdığı gösterilmiştir (Ronnemaa ve ark., 2008; Xu ve ark., 2009). 

Fiziksel aktivite azlığı bir diğer risk faktörüdür. Yapılan bir çalışmada egzersizin 

65 yaş ve üzeri kişilerde demans riskinin azalmasıyla ilişkisi ortaya konulmuştur (Larson 

ve ark., 2006). Yine bir başka çalışma düzenli egzersizin gecikmiş Alzheimer başlangıcı 

ve azalmış demans ile ilişkili olduğunu bildirmiştir (Karp ve ark., 2006). Aerobik 

egzersizin hipokampal hacim kaybını azaltabileceği buna bağlı olarak bilişsel işlevin 

iyileştirilebileceğini öne süren çalışmalar vardır (Erickson ve ark., 2011). 

Beslenmenin yaşlılarda ve Alzheimer’da biliş üzerinde etkileri olduğu 

gösterilmiştir. Özellikle akdeniz diyeti ve deniz ürünleri açısından zengin diyetin 

koruyucu olduğu belirtilmiştir (Hardman ve ark., 2016). Şeker içerikli ve doymuş yağ 

açısından zengin diyetin biliş üzerine olumsuz etkileri vardır (Morris ve ark., 2016). 
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Stres Alzheimer de dahil olmak üzere kronik hastalıklara zemin hazırlayan bir 

etmendir. Alzheimer ve stres arasında pozitif bir ilişkinin olduğu, her ikisinin de birbirini 

şiddetlendirebileceği belirtilmiştir (Chen ve ark., 2014). 

 

2.1.3. Alzheimer hastalığının etiyolojisi 

 

Araştırmalar, AH’nin tek bir nedenden kaynaklanmadığını ve birçok faktörün 

hastalığın ortaya çıkışında rol oynadığını ortaya koymuştur. Genetik predispozisyonlar, 

kafa travmaları, viral enfeksiyonlar, eğitim düzeyi, hormonal bozukluklar ve beslenme 

alışkanlıkları, Alzheimer gelişiminde etkili faktörler arasında sayılmaktadır. Ancak, 

hastalığın tam olarak nasıl geliştiği ve nedenleri konusunda kesin bir açıklama 

yapılamamıştır (Hoffstaedter ve ark., 2014). 

 

2.1.4. Alzheimer hastalığının nöropatolojisi 

 

AH’nin tam olarak ne sebeple oluştuğu bilinmemektedir. Günümüzde en çok 

kabul gören açıklama, “amiloid kaskadı hipotezi”dir. AH’nin karakteristik nöropatolojik 

özellikleri arasında hücre dışı amiloid beta plaklarının ve hücre içi nörofibril 

yumaklarının (NFY) bulunması yer alır. Ayrıca, akson ve dendritlerde nörofibril 

yumaklarının varlığı, serebral kortekste önce sinapsların, ardından ise nöronların kaybıyla 

sonuçlanır. Alzheimer’ın patogenezinde kritik bir rol oynayan amiloid beta üretimi, 

amiloid prekürsör proteininin bölünmesiyle ortaya çıkar (Jack ve ark., 2010). Amiloid 

beta peptidi, çözünmeyen ve plak oluşturan bir peptiddir; özellikle Aβ42 formu daha fazla 

agregasyon eğilimindedir ve patolojik etkisi daha fazladır (Şentürk, 2013). Amiloid 

kaskadı hipotezine göre, hücre içindeki tau proteininin hiperfosforilize olup çökmesi ve 

NFY’nin oluşması, amiloid plakların gelişiminden sonra meydana gelir. Tau proteini, 

aksonal iskeleti oluşturan mikrotübüllerin temel bileşenidir. Mikrotübüller, hücre 

gövdesinden hücre uzantılarına ve uzantılardan hücre gövdesine madde taşınmasını 

sağlar. Tau proteini hiperfosforile olduğunda yapısal bozukluklar ortaya çıkar ve 

mikrotübüller işlevini yitirir, bu da hücre işlev bozukluğu ve ölümüyle sonuçlanır. 

Kognitif gerileme, plak patolojisinden ziyade nörofibril yumaklar ve ipliklerin 

oluşturduğu “nörofibril patoloji” ile daha yakın ilişkilidir (Saka, 2009). 
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AH’de tau patolojisinin amiloid plak birikiminden çok sonra geliştiği 

gösterilmiştir (Beach ve ark., 2000). Nöron kaybı genellikle entorhinal areadan başlar, 

limbik sistemi takip eder ve zamanla superior temporal bölgede devam eder. Bu süreç, 

nörofibril patolojinin genel paternine benzeyen bir ilerleme gösterir. NFY ile nöron 

sayıları arasında anlamlı negatif korelasyonlar gözlemlenmiş olsada, nöron ölümünde 

NFY'lerin tek başına sorumlu olmadığı anlaşılmıştır. NFY'lerin bulunduğu bölgelerde 

nöron kaybı olmaması mümkündür ve aynı şekilde, NFY'lerin az bulunduğu yerlerde ağır 

nöron kaybı gözlemlenebilir. Amiloid nörotoksisitesi ve transsinaptik dejenerasyonun 

hücre ölümünde rol oynadığı düşünülmektedir (Mesulam, 1996). 

Kolinerjik hipotez, Alzheimer’ın patofizyolojisi hakkında mevcut ilaç 

tedavilerinin de temel aldığı bir yaklaşımdır. Bu hipotez, hastalığın belirtilerinin bir 

kısmının azalmış asetilkolin sentezi ile ilişkili olduğunu öne sürer. Korteks ve 

hippocampusa kolinerjik projeksiyonlar, bazal ön beyin kolinerjik sisteminden (medial 

septum, Broca'nın horizontal ve vertikal diagonal bandı, Meynert'in bazal nukleusu) 

kaynaklanır. Alzheimer’da kortikal kolinerjik eksiklik, bu bazal ön beyin kolinerjik 

nöronlarının dejenerasyonundan kaynaklanır. Kolinerjik eksiklik ile kognitif profil 

arasında bir ilişki olduğu düşünülmektedir; örneğin, kortikal kolinerjik eksiklik dikkat 

bozukluğuna, hippokampal kolinerjik eksiklik ise bellek bozukluğuna yol açar 

(Galimberti ve Scarpini, 2012). Kolinerjik eksikliğin klinik tablo ile yakın ilişkisi 

nedeniyle, asetilkolinin sinaptik aralıkta daha uzun süre kalmasını sağlamak, günümüzde 

hastalığın semptomatik tedavisinde yaygın olarak kullanılan bir stratejidir. Bu amaçla 

genellikle kolinesteraz enzim inhibitörleri tercih edilmektedir (Bitan ve ark., 2003; Larner 

ve Storton, 2011). 

 

2.1.5. Alzheimer hastalığının evreleri ve klinik bulguları 

 

AH, klinik olarak beş farklı evrede değerlendirilir: presemptomatik dönem, 

preklinik (şüpheli) dönem, erken dönem (hafif) AH, orta dönem AH ve ağır dönem 

(şiddetli) AH (Scinto ve Daffner, 2000). 
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2.1.5.1. Presemptomatik evre  

 

Bu evre klinik öncesi dönem olarak bilinir. Beyindeki patolojik süreçlerin 

başladığı bir aşamadır. Bu evrede, hastalığın patolojik değişimleri gözlemlenebilir, ancak 

klinik veya nöropsikolojik testlerde herhangi bir bozukluk görülmez. Bu dönem, klinik 

değerlendirmelerde herhangi bir belirti olmadan AH’nin belirtilerinin görüldüğü evredir 

(Veitch ve ark., 2022). 

 

2.1.5.2. Preklinik (şüpheli) evre  

 

Hafıza ve düşünme becerilerinde hafif değişiklikler bu evrede ortaya çıkmaya 

başlar. Ancak bu farklılıklar, günlük yaşam aktivitelerinde bir aksaklığa neden olmaz 

(Tahami Monfared ve ark., 2022). 

 

2.1.5.3. Erken dönem (hafif) Alzheimer hastalığı  

 

AH’nin başlangıç zamanı net olarak belirlenemez, ancak semptomlar yavaş yavaş 

ilerler. Bu evrede en belirgin özellik, yakın hafıza kaybının ortaya çıkmasıdır. Hastalar 

genellikle kliniğe başvurmadan önce birkaç yıl süren belirsiz bir bilişsel gerileme yaşamış 

olurlar. Hastalar sık sık eşyalarını kaybederler, daha önce konuşulan konuları tekrar 

ederler. Konuşmada kelime bulmada zorluk, konuşmanın içeriğinin yüzeyselleşmesi ve 

devamlılığında azalma gibi dil bozuklukları görülür (Eker, 2005). Yeni öğrenilen 

bilgilerin kaydedilmesi ve hatırlanmasında zorluk yaşanır, ancak geçmişte öğrenilen 

bilgiler kolaylıkla hatırlanır. Günlük ibadetler, rutin işler, oy verme, yemek yapma, araba 

kullanma ve sosyal aktiviteler gibi görevleri sürdürebilirler. Nörolojik fonksiyonlar 

çoğunlukla normaldir (Tahami Monfared ve ark., 2022; Veitch ve ark., 2022). 
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2.1.5.4. Orta dönem Alzheimer hastalığı  

 

Hastalar, bu evrede giderek daha bağımlı hale gelirler. Hastalık başlangıcından 

yaklaşık 4-7 yıl sonra orta evreye geçiş yaparlar. Yeni öğrenilen bilgiler yavaş yavaş 

unutulmaya başlar. Eski olaylar hatırlanabilir ancak hafızadaki belirgin kusurlar dikkat 

çeker. Orta evredeki bir Alzheimer hastası, geçmişte vefat etmiş birini hayatta 

zannedebilir ve bu şekilde ifade edebilir. Bu evredeki hastalar, yakınlarının kim olduğunu 

tanımlamakta zorlanır ve tanıdık bir ortamda bile kaybolma riski taşırlar. Problem çözme 

ve muhakeme yetenekleri ciddi şekilde bozulur. Karmaşık becerileri yerine 

getiremeyebilirler, uygun giysileri seçemez ve kişisel bakımlarını bağımsız olarak 

yapamazlar. Genellikle, bu dönemde hastalar, kendilerine bakan birine ihtiyaç duyarlar 

(Tahami Monfared ve ark., 2022; Veitch ve ark., 2022). 

 

2.1.5.5. Ağır (geç/ciddi) dönem Alzheimer hastalığı  

 

Bu evre, Alzheimer hastalarının tamamen bakıma muhtaç hale geldikleri 

aşamadır. Hastalar, çekirdek ailelerinin kimliklerini tanımlamakta zorlanabilir, ancak 

duygusal farkındalık gösterebilirler. Konuşmaları, kelime tekrarları ve kopuk cümlelerle 

sınırlıdır. Bu aşamada, hastaların anlaması sadece yüzeysel kelimelerle sınırlıdır. Ekstrem 

davranışlar, özellikle çığlık atma gibi, bu evrede görülebilir; ancak hastanın kişiliğinin 

diğer özellikleri gibi bu davranışlar da zamanla kaybolur. Problemli davranışlar özellikle 

geceleri artar ve bu durum bakım verenler için zorluklar yaratır. Son evreye yaklaştıkça 

nörolojik belirtiler ortaya çıkar, hareket yeteneği azalır ve yürüme bozuklukları gelişir. 

Zamanla tüm vücutta katılık ve fleksiyon postürü oluşur. Hasta, bu evrede neredeyse 

hiçbir şeyi anlamaz ve tamamen yatağa bağımlı hale gelir. Kilo kaybı ve yutma zorlukları 

tipiktir. Ölüm genellikle zatürree, pulmoner emboli, aspirasyon, ürosepsis veya 

beslenememe gibi uzun süreli yatak bağımlılığından kaynaklanan komplikasyonlar 

nedeniyle meydana gelir (Tahami Monfared ve ark., 2022; Veitch ve ark., 2022). 
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2.2. Manyetik Rezonans Görüntüleme 

 

Manyetik rezonans görüntüleme (MRG), güçlü mıknatıslarla oluşturulmuş yüksek 

manyetik alanlar ve elektromanyetik radyo frekans dalgaları kullanarak vücut içindeki 

sinyalleri görüntüye dönüştüren bir tekniktir (Oyar ve Gülsoy, 2003). Paul Lauterbur, 

1973 yılında bu teknolojiyi kullanarak insan vücudundaki organ ve dokuların 

görüntülenebileceğini kanıtlamıştır. İlk MRG modeli 1981 yılında geliştirilmiş ve 

uygulanmaya başlanmıştır. MRG'nin sağlık alanındaki kullanımı 1984 yılına kadar 

uzanmaktadır (Bernsen ve ark., 2020). 

Vücudumuzun temel bileşenleri su ve yağ molekülleridir ve bu bileşenlerin 

çoğunda hidrojen atomları bulunur. MRG, vücudu büyük ölçüde oluşturan hidrojen 

atomlarının (%63) güçlü manyetik alanlar içinde rezonansa girmesini sağlamak amacıyla 

radyofrekans (RF) dalgaları kullanır. Bu yöntemde, yağ ve su moleküllerinin uyarılması 

sonucu ortaya çıkan sinyaller görüntüye dönüştürülür ve görüntü kontrastı en yüksek 

seviyede elde edilir (Bernsen ve ark., 2020; Guo ve ark., 2010). 

MRG cihazlarındaki güçlü mıknatıslar, vücuttaki atom çekirdeklerine titreşimler 

uygulayarak, protonların mıknatısların yönüne paralel ve çapraz olarak yerleşmesini 

sağlar. Hastanın hareketsiz bir şekilde manyetik alan içine yerleştirilmesiyle, mevcut 

protonlar belirli bir düzen içinde döner. Radyofrekans titreşimleri, hidrojen atomlarının 

yer değiştirmesine neden olur. Bu hareketli moleküllere uygulanan radyo dalgaları, 

moleküllerin titreşimlerini artırır. Titreşimler sonucu atomlar radyo dalgaları yaymaya 

başlar. Radyofrekans dalgaları azalınca, protonlar eski konumlarına döner ve bu süreçte 

aldığı enerjiyi geri yansıtır. Bu enerji, alıcı bir mekanizma aracılığıyla sinyallere 

dönüştürülür. Farklı dokular ve yapılar, protonların eski konumlarına dönme sürelerinde 

değişiklikler gösterir, bu değişiklikler görüntünün oluşturulmasında kullanılır. Bu sinyal 

farklılıkları, güçlü bir bilgisayar aracılığıyla işlenerek hareketli veya hareketsiz 3 boyutlu 

görüntüler elde edilir (Bernsen ve ark., 2020; Guo ve ark., 2010). 

MRG, yumuşak dokuların kontrast çözümleme kapasitesinin en yüksek olduğu 

görüntüleme yöntemi olarak hem anatomik farklılıkların belirlenmesini hem de 

fonksiyonel görüntülemelerin yapılmasını sağlar. MRG’de, görüntüleme parametreleri, 

titreşimlerin iletim sıklığı veya radyofrekans sinyallerinin aralıkları değiştirilerek çeşitli 

görüntü türleri elde edilebilir. Bu sekanslar genellikle T1 ve T2 ağırlıklı sekanslar olarak 

sınıflandırılır ve elde edilen görüntülerin kullanım alanları ile amaçları farklılık gösterir. 
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T1 ağırlıklı görüntüler, yumuşak doku kontrastı sağlayarak anatomik analizleri mümkün 

kılarken, T2 ağırlıklı görüntüler patolojik değişikliklerin tespitinde kullanılır (Edelman 

ve Wielopolski 1996; Müller 2002; Oyar 2008; Manjón ve ark., 2022). 

T1 ağırlıklı MRG çekimlerinde, yağlar genellikle parlak renkte görünürken sıvılar 

koyu renkli olarak gözlemlenir. Buna karşın, T2 ağırlıklı MRG çekimlerinde yağlar gri 

tonlarında ve koyu, sıvılar ise parlak bir şekilde görünür. Örneğin, BOS, T1 ağırlıklı 

görüntülerde siyah renkte görünürken, T2 ağırlıklı görüntülerde beyaz olarak görünür 

(Bernsen ve ark., 2020; Manjón ve ark., 2022).  

T1 ağırlıklı manyetik rezonans görüntüler, özellikle nöral yapılar üzerindeki 

dejeneratif hastalıkların anatomik farklılıklarını değerlendirmek için kullanılır (Miller ve 

ark., 2013). Son yıllarda, güvenilir, otomatik ve matematiksel olarak volümetrik 

değerlendirmeler yapabilen MRG uygulamaları, pek çok nörolojik hastalığın 

görüntülenmesinde, tanısında ve hastalığın anatomik yapısının açıklanmasında önemli bir 

rol oynamaktadır (Bernsen ve ark., 2020; Manjón ve Coupé, 2016). 

 

 

2.3. Mini Mental Test Skoru 

 

MMTS, 1975 yılında Folstein ve ekibi tarafından tasarlanmış olan bu kısa 

değerlendirme aracı, kognitif tarama için en yaygın kullanılan yöntemlerden biridir. 

MMTS, bilişsel bozuklukları tespit etme, hastalığın ilerlemesini ve tedavi süreçlerini 

takip etme, demansın erken belirtilerini belirleme ve nörolojik hastalıkların etkilerini 

değerlendirme açısından oldukça kullanışlı ve hızlı bir uygulamadır (Folstein ve ark., 

1983). MMTS, maksimum 30 puanlık bir skala ile değerlendirilir ve 10 puanlık zaman 

ve mekân oryantasyonu, 3 puan kayıt ve 3 puan hatırlama dahil olmak üzere toplamda 6 

puanlık bellek, 5 puanlık dikkat, 8 puanlık dil ve 1 puanlık görsel-mekânsal işlevleri ölçen 

bileşenlerden oluşur. 24-30 puan arası normal olarak kabul edilirken, 18-23 puan hafif 

demans, 12-17 puan orta şiddetli demans ve 12 puan altı ciddi demans ile uyumlu olarak 

değerlendirilir (Kerola ve ark., 2011). 
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Mental durum muayenesi, temel kognitif testleri içermelidir. Bu muayenede 

hastanın dikkat ve konsantrasyonu hakkında bilgi edinilir. Hafıza testleri sırasında 

hastadan birkaç kelimeyi hemen tekrar etmesi istenir. Dikkat değerlendirmesi, hastadan 

rakamları geriye doğru sayması, ayları veya günleri geriye doğru sıralaması ya da 100'den 

7 çıkararak geriye sayması gibi görevlerle yapılır. Kısa süreli hafıza kontrolü için kayıt 

hafızasında tekrarlanan kelimeleri tekrar etmesi istenir. Hastaya basit nesneler gösterilir 

ve bu nesnelerin adlarını söylemesi istenerek değerlendirme yapılır. Ayrıca, cümle tekrar 

etme, anlama, okuma ve yazma testleri uygulanır. Görsel-uzaysal işlevleri test etmek 

amacıyla hastadan saat kadranı çizmesi veya asimetrik bir şekli taklit etmesi istenir. 

Zaman ve mekân değerlendirmesi, bireyin oryantasyonunu ölçerken; üç cismin hafızada 

tutulmasını gerektiren sorular anlık belleği test eder; dikkat ve hesaplama gerektiren 

görevler dikkat ve konsantrasyonu değerlendirir ve frontal lob ile ilişkilidir. Önceden 

söylenen üç cismin adının tekrar edilmesi, yakın hafızayı ölçer ve dominant hipokampal 

bölge ile ilişkilidir. Gösterilen nesnelerin adlandırılması, dominant temporoparietal 

alanla; kelimelerin tekrar edilmesi ise dominant parietal lobla bağlantılıdır. Üç aşamalı 

komutların uygulanması frontal lob ile, okuma ve yazma ise dominant temporoparietal 

alanla ilişkilidir; şekil kopyalama ise nondominant parietal alanla ilişkilidir (Kaplan ve 

Sadock, 1995). 

 

 

2.4. Klinik Demans Değerlendirme Derecesi 

 

Klinik Demans Değerlendirme Derecesi (CDR), demansın şiddetini belirlemek 

için kullanılan bir ölçektir ve bu ölçekte puanlama, bireyin bilişsel ve işlevsel durumunu 

altı temel alanda değerlendirir: hafıza, oryantasyon, yargılama, problem çözme, günlük 

işlevsellik ve sosyal ilişkiler. Puanlama, 0'dan 3'e kadar değişen bir ölçek kullanılarak 

yapılır (Morris, 1993). 

Puan 0- Normal: Bu puan, bireyin herhangi bir bilişsel veya işlevsel bozulma 

göstermediğini ifade eder. Kişi, hafıza, oryantasyon, dikkat ve diğer bilişsel 

fonksiyonlarda normal seviyede performans sergiler ve günlük aktivitelerde tamamen 

bağımsızdır (McKhann ve ark., 2011). Örneğin, birey tüm tarihsel bilgileri doğru 
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hatırlayabilir, yön bulma sorunları yaşamaz ve sosyal ilişkilerde herhangi bir bozulma 

göstermez. 

Puan 0.5- Hafif Bozulma: Bu puan, hafif ve genellikle fark edilebilir olmayan 

bilişsel bozulmalar anlamına gelir. Birey, günlük işlevlerinde bazı zorluklar yaşayabilir, 

ancak bu zorluklar bağımsız yaşama yeteneğini önemli ölçüde etkilemez (McKhann ve 

ark., 2011). Örneğin, birey bazı kısa süreli hafıza sorunları yaşayabilir veya bazı karmaşık 

görevlerde zorluk çekebilir, ancak genel olarak kendi başına yaşamını sürdürebilir. 

Puan 1- Hafif Demans: Hafif demans, bireyin bilişsel işlevlerinde belirgin bir 

bozulma yaşadığını ve bu durumun günlük yaşam aktivitelerini etkilediğini gösterir. 

Birey bazı alanlarda yardıma ihtiyaç duymaya başlayabilir, ancak genellikle 

bağımsızlığını korur (McKhann ve ark., 2011). Örneğin, kişi hafıza kaybı nedeniyle sık 

sık yön bulma sorunları yaşayabilir veya karmaşık görevleri yerine getirmekte zorluk 

çekebilir, fakat temel günlük işlerini bağımsız olarak sürdürebilir. 

Puan 2- Orta Demans: Orta demans, bireyin önemli ölçüde bilişsel ve işlevsel 

bozulma yaşadığını ve çoğu günlük etkinlikte yardıma ihtiyaç duyduğunu belirtir. Bu 

aşamada, birey bağımsız olarak yaşamakta zorlanır ve sürekli bakım gerektirebilir 

(McKhann ve ark., 2011). Örneğin, birey sık sık unutkanlık yaşayabilir, yön bulma 

problemleri belirginleşir ve kişisel bakım, yemek yapma gibi aktiviteler belirgin bir 

şekilde etkilenir. 

Puan 3- Şiddetli Demans: Şiddetli demans, bireyin ciddi derecede bilişsel ve 

işlevsel bozulma yaşadığını ve temel günlük işlevleri yerine getiremediğini ifade eder. Bu 

aşamada, sürekli ve kapsamlı bakım gereklidir (McKhann ve ark., 2011). Örneğin, kişi 

hafıza, oryantasyon ve diğer bilişsel işlevlerde önemli ölçüde kayıp yaşar, kendine bakım 

ve günlük yaşam aktivitelerini yapma yeteneğini tamamen kaybedebilir. 

CDR, demansın şiddetini belirlemek ve tedavi sürecini yönlendirmek için bu 

detaylı puanlama sistemini kullanır. Her puan seviyesi, bireyin bilişsel ve işlevsel 

durumunu açıkça ifade eder ve klinik uygulamalar için önemli bir araç sağlar. 
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2.5. VolBrain 

 

VolBrain, T1 ağırlıklı beyin MR görüntülerinden beyin hacmini otomatik olarak 

ölçen bir yazılımdır. Bu uygulama, beyin hacmi ölçümleri için kullanılan verilerin 

otomatik bir şekilde analiz edilmesini sağlayan ücretsiz, çevrimiçi ve web tabanlı bir veri 

işleme aracıdır. VolBrain, hem araştırmalar hem de klinik uygulamalarda son derece 

yararlı ve güvenilir bir platform sunmaktadır. Çeşitli çalışmalar, volBrain benzeri beyin 

hacmi ölçüm araçlarının, beynin yapısını anlamamıza ve hastalıkların teşhis ve 

tedavisinde daha etkili yöntemler geliştirmemize yardımcı olduğunu göstermektedir 

(Manjón ve Coupé, 2016). 

Hastaların MR görüntüleri taranıp, T1 görüntüleri seçilir. Bu görüntüler, DICOM 

formatında dışa aktarılır ve masaüstünde ayrı bir klasöre kaydedilir. MRIcron programı 

üzerinden dcm2niigui dosyası açılır. DICOM uzantılı resimlerin bulunduğu klasör, 

dcm2nii yazılımına sürüklenir. Çıktı formatı olarak Compressed FSL (4D NıfTI nii) 

tercih edilir. DCM2NII, DICOM resimlerini beyin görüntüleme araçlarının kullandığı 

NifTI formatına dönüştürür. Sonrasında NifTI dosyası WinRAR ile sıkıştırılır ve 

arşivlenir. Arama motoruna volBrain yazılır ve dosya seçim kısmından arşivlenmiş NifTI 

dosyası seçilerek, yaş ve cinsiyet bilgileri girilir. Bu işlemlerden sonra, sonuçlar 

kullanıcının e-posta adresine pdf formatında gönderilir (Manjón ve Coupé, 2016). 

 

 

2.6. Lobus Temporalis 

 

2.6.1. Lobus temporalis anatomisi 

 

Prosensefalonun yan kısımları olarak tanımlanan temporal lob, kortikal alanların 

yanı sıra insan beyninde bu lobun iç kısmında yer alan hippocampus ve amigdala gibi 

yapıları da kapsar. Lateral ventriküllerin alt kısmını barındıran temporal lob, yalnızca 

primatlarda bulunmakta ve insanlarda en büyük boyutlara sahiptir (Kiernan, 2012). 

Temporal lobun dış yüzeyinde, önden arkaya doğru uzanan iki sulcus yer alır. Üstteki 

sulcus temporalis superior, alttaki ise sulcus temporalis inferior olarak adlandırılmaktadır. 

Bu iki sulcus, temporal lobun dış yüzeyinde sırasıyla gyrus temporalis superior, gyrus 
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temporalis medius ve gyrus temporalis inferior adında üç girus oluşturur. Temporal lobun 

lobus insularisi kaplayan medial yüzeyine operculum temporale denir (Arıncı K. ve Elhan 

A., 2014). 

 

 

Şekil 2.2. Lobus temporalisin lateralden görünümü (Netter, 2015) 

 

2.6.2. Lobus temporalis fonksiyonu 

 

İnsan serebral korteksinin yaklaşık %17’sini oluşturan temporal lob, işitme, koku 

alma, hafıza, denge, görsel algı ve konuşma ile ilgili alanları içermektedir. Maymunlar 

üzerinde yapılan araştırmalarda, iki taraflı temporal lobektomi sonrası kişilik 

değişiklikleri gözlemlenmiştir (Kiernan, 2012). Primer işitme merkezini (Brodmann’ın 

41 ve 42. alanları) barındıran transvers temporal giruslar (Heschl gyrusları), gyrus 

temporalis superiorun sulcus lateralise bakan üst kısmında yer almaktadır. Sekonder 

işitme merkezi (Brodmann’ın 22a ve 22b alanları, Wernicke sahası) ise primer işitme 

merkezinin arkasında bulunur ve işitilen seslerin ya da kelimelerin önceden öğrenilmiş 

anlamlarını depolayan hafıza merkezidir (Arıncı K. ve Elhan A., 2014). 
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2.7. Insula 

 

2.7.1. Insula anatomisi 

 

İlk kez 1796 yılında Alman nörolog Johann Reil tarafından tanımlanan insula, 

beyin hemisferlerine dışarıdan bakıldığında gözlemlenememektedir; ancak sulcus 

lateralis cerebri (Sylvian fissure) açıldığında ortaya çıkmaktadır. Reil adası olarak da 

bilinen bu yapı, beynin beşinci lobu olup lobus insularis olarak adlandırılmaktadır 

(Nieuwenhuys, 2012). 

Insula, neredeyse sirküler bir yapıya sahip olan sulcus periinsularis tarafından 

çevrelenmektedir ve sulcus centralis insulae ile morfolojik olarak anterior ve posterior iki 

bölüme ayrılır. Anterior bölümde üç adet kısa gyrus (gyri breves insulae) yer alırken, 

posterior kısımda iki uzun gyrus (gyri longi insulae) bulunmaktadır (Allman ve ark., 

2011). Gyri insulares farklılıklar gösterebilse de anterior bölümde gyrus transversus ve 

gyrus accessorius gibi yapıların varlığı da bildirilmiştir. Lobus frontalis, temporalis ve 

parietalisin insulayı örten yüzeylerine operculum denir. Bu operculumlardaki sulcus ve 

gyruslar, insuladaki yapılarla büyük ölçüde örtüşmekte ve insulanın farklı bölümlerine 

ulaşmada önemli noktalar teşkil etmektedir. Insula tepesi, öne ve aşağıya doğru uzanan 

piramit biçiminde bir korteks parçasıdır; tepe kısmından hemisferlerin bazal yüzlerine 

kadar uzanan bölüme ise limen insula adı verilmektedir (Standring ve ark., 2005). 

 

Şekil 2.3. Insulanın operculum parietale ve operculum temporale aralandıktan sonra lateralden 

görünümü (Netter,2015) 



17 

 

2.7.2. Insula fonksiyonu 

 

Insulanın işlevsel özellikleri, özellikle son 20 yılda gerçekleştirilen pet scan 

araştırmaları sayesinde daha fazla ortaya çıkmıştır (Fahrioğlu ve Ilgi, 2019). Hem 

deneysel hem de klinik çalışmalar, insulanın hafıza, duygusal durum, otonomik kontrol, 

kardiyak düzenleme, iğrenme hissi, koku ve tat algısında önemli bir rol oynadığını 

göstermektedir. Bunun yanı sıra insulanın daha birçok işlevi bulunduğu düşünülmektedir 

(Standring ve ark., 2005; Bossaerts, 2010). 

Agranüler korteks yapısına sahip anterior insula, anterior gyrus cinguli, prefrontal 

korteksin dorsolateral kısmı, striatum ve corpus amygdaloideum ile olan karşılıklı 

bağlantıları sayesinde duygusal, bilişsel ve motivasyonel işlevlerin otonomik ve visseral 

entegrasyonunu sağlamaktadır. Öte yandan, granüler yapıda bulunan posterior insula, 

thalamus aracılığıyla beyin sapı, medulla spinalis, parietal, temporal ve occipital 

kortekslerden gelen impulsları alarak çeşitli sinirsel işlevlere katkıda bulunur (Gogolla, 

2017; Frank ve ark., 2013). 

 

 

2.8. Hippocampus 

 

2.8.1. Hippocampus anatomisi 

 

Limbik sistemin ana yapılarından biri olan hippocampus, temporal lobun 

medialinde, lateral ventrikülün alt boynuzunun tabanı boyunca uzanan, üzerine katlanmış 

çift yapılı bir formdadır. Yaklaşık 1,5-2 mm kalınlığında, 6-7 mm uzunluğunda ve 

ortalama 3-3,5 cm³ hacminde bir gri madde tabakasını oluşturur (Embong ve ark., 2013; 

Arıncı K. ve Elhan A., 2014). 

Yunancada "hippos" at, "kampos" ise deniz anlamına gelir. Hippocampus, beyin 

kesitlerine önden bakıldığında 'C' harfi şeklinde görünür ve denizatıyla olan benzerliği 

nedeniyle bu adla anılmıştır (Embong ve ark., 2013). 

Hippocampusun alt kısma bakan yüzeyi konkav, ventriküle bakan yüzeyi ise 

konveks bir yapıya sahiptir. Hippocampusun ön kısmına pes hippocampi adı verilir. 
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Ventriküler yüzeylerinin tamamı, aksonlardan oluşan ince bir beyaz lif tabakası olan 

alveus ile kaplıdır. Bu yapılar birleşerek hippocampusun fimbrialarını (fimbria 

hippocampi) meydana getirir ve fimbrialar fornix ile devam eder (Arıncı K. ve Elhan A., 

2014). 

Hippocampusta bulunan bölgeler, hücre yapısındaki farklılıklara dayanarak, 

Cornu Ammonis teriminin baş harfleri (CA) kullanılarak CA1, CA2, CA3 ve CA4 olarak 

adlandırılmıştır. Bu bölgelerden CA1, subiculuma yakınken, CA4, gyrus dentatusa yakın 

alanı ifade eder. CA2 ve CA3 ise bu iki bölge arasında kalan alanlardır (Arıncı K. ve 

Elhan A., 2014). 

 

 

2.8.2. Hippocampus fonksiyonu 

 

Hippocampus, karmaşık yapısı ve beynin farklı bölgeleriyle geniş bağlantıları 

nedeniyle oldukça komplike bir yapı olarak kabul edilir. Bu yüzden uzun süredir 

araştırmalara konu olsa da işlevi tam anlamıyla netleştirilememiştir. 

1948 yılına kadar, hippocampusun yalnızca koku işleviyle ilişkili olduğu 

düşünülüyordu çünkü doğrudan bulbus olfactoriustan lifler alıyordu. Ancak, 

hippocampusun gelişiminin bulbus olfactorius ile örtüşmemesi ve koku yolları 

gelişmeyen bireylerde bile hippocampusun normal bir şekilde bulunması bu görüşü 

değiştirdi. Bugün, hemen her duyunun (görme, tat, işitme, dokunma, iç organ duyuları, 

koku vb.) hippocampusu aktive ettiği bilinmektedir (Zhang ve ark., 2014). 

Kısa süreli hafıza, bilgilerin depolanma kapasitesi hippocampus tarafından 

sağlanır. Sağ hippocampus, görsel işlevlerde; sol hippocampus ise sözel işlevlerde daha 

fazla etkindir. Bu bölgelerden herhangi birinin eksikliği, uzun süreli anıların oluşumunda 

zorluklar yaratabilir. Günlük yaşantıların kayıt altına alınmasını ifade eden epizodik 

hafızada, hippocampusun özellikle CA3 bölgesi kritik bir rol oynar (Wixted ve ark., 

2014). 

Hippocampusun duyusal işlevler üzerinde de etkili olduğu belirtilmiştir. James 

Papez tarafından geliştirilen papez devresi, gyrus cinguliden çıkan duyusal impulsların 



19 

 

hippocampus üzerinden geçerek hipotalamusa geri dönmesini sağlayarak, serebral 

korteksin duyguları kontrol edebilme yeteneğini ortaya koyar (Papez, 1937). 

 

Şekil 2.4. Beynin üstten diseke edilmiş horizontal kesitinden hippocampus görünümü (Netter, 

2015) 

 

 

2.9. Gyrus Parahippocampalis 

 

2.9.1. Gyrus parahippocampalis anatomisi 

 

Gyrus parahippocampalis, temporal lobun medial yüzeyinde, hippocampusun 

hemen çevresinde yer alan kıvrımlı bir yapı olup makroskopik olarak dikkat çekici birkaç 

anatomik özelliğe sahiptir. Bu yapı, hippocampusun en dış tabakası olan entorhinal area 

ile örtüşür ve beyin tabanında sulcus collateralis ile sınırlandırılmıştır (Duvernoy ve ark., 

2005). 

Gyrus parahippocampalisin ön kısmı, entorhinal areayı içerir ve bu bölge, 

hipokampal formasyon ile kortikal alanlar arasında bir bağlantı noktasıdır. Sulcus rhinalis 

ile medial temporal korteksten ayrılır. Posterior kısmında ise gyrus lingualis ve gyrus 

fusiformis ile birleşir ve bu alanlar görsel ve mekânsal süreçlerle ilişkilidir. Gyrus 
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parahippocampalis, komşu yapılar olan hippocampus, amigdala ve fornix ile sinirsel 

bağlantılar kurar. Ayrıca, sulcus parahippocampalis adı verilen bir girinti tarafından 

sınırlandırılmış olup, gyrus dentatus ile yakın bir komşuluk gösterir (Duvernoy ve ark., 

2005; Nolte, 2008). 

 

2.9.2. Gyrus parahippocampalis fonksiyonu 

 

Gyrus parahippocampalis, beynin limbik sisteminin önemli bir elemanı olarak, 

özellikle hafıza ve öğrenme süreçlerinde kilit rol oynar. Bu yapı, hipokampal formasyon 

ile yakından ilişkili olup, anterior kısmında entorhinal area (BA 28) ile birleşir. Entorhinal 

area, neokortikal ve hipokampal yapılar arasında bir köprü görevi görür, dolayısıyla gyrus 

parahippocampalis de bu bağlantının sağlanmasında görev alır. Posterior bölgede ise 

retrosplenial korteks ile bağlantı gösterir. Ayrıca, beyindeki duyusal bilgilerin işlenip 

belleğe aktarılmasında önemli bir katkı sağlar. Gyrus parahippocampalisin alt bölümleri, 

özellikle entorhinal alanın altındaki perirhinal korteksle birlikte çalışarak obje tanıma ve 

mekânsal hafıza işlevlerinde görev alır (Duvernoy ve ark., 2005; Nolte, 2008). 

 

 

2.10. Entorhinal Area 

 

2.10.1. Entorhinal area anatomisi 

 

Entorhinal area, anterior parahipokampal girusta yer alır ve Broadman’ın 28. 

alanında bulunur. Neokortikal duyusal ve çoklu modlu bağlantı bölgeleriyle birlikte, 

subkortikal yapılarla da etkileşim halindedir. Entorhinal area, hippocampusa yönelik 

güçlü kortikal afferentlerin kaynağını oluşturur ve amigdala ile önemli bağlantılara 

sahiptir. Anatomik olarak hippocampus ile yakın bir ilişki içinde bulunması, bu yapılar 

arasında fonksiyonel bir bağ olduğu düşüncesini destekler. Günümüzde hala, bu iki 

yapının işlevlerinin birbirinden bağımsız olup olmadığı üzerine derinlemesine 

araştırmalar yapılmaktadır (Lane ve ark., 2020). 
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2.10.2. Entorhinal area fonksiyonu 

 

Entorhinal areaya gelen anterior projeksiyonlar, özellikle orbitofrontal ve 

infralimbik korteksten kaynaklanır ve bu projeksiyonların işlevi, ödül, ceza ve diğer 

hedefle ilişkili yanıtların oluşturulmasıdır. Posterior projeksiyonlar ise önce orbitofrontal 

korteksten insüler kortekse gelir, burada tat duyusuyla (gustator) ilgili bilgiler işlendikten 

sonra perirhinal kortekse aktarılır. Bu iki bölge, entorhinal areayı yoğun şekilde innerve 

eder. Singulat korteks de entorhinal areayı yoğun bir şekilde innerve eder; bu 

innervasyonun kaybı hafızayı, özellikle de gecikmiş yanıt gerektiren görevleri etkiler. 

Son olarak, hippocampus ile entorhinal area arasında uzanan subikulum, hem entorhinal 

hem de perirhinal kortekse yoğun projeksiyonlar sağlar. Bu subiküler hücrelerin intrensek 

ateşlenme özelliklerine bakıldığında, bu hücrelerin hippocampus ve entorhinal areaya 

güçlü bir amplifikasyon sağladığı düşünülmektedir (Lane ve ark., 2020). 

 

 

2.11. Araştırmanın Hipotezleri 

 

Çalışmamızın hipotezleri şunlardır: 

H₁-a Hipotezi: Alzheimer hastalarında beyaz cevher, gri cevher, hippocampus, 

lobus temporalis, entorhinal area, gyrus parahippocampalis ve insula bölgelerindeki 

hacimsel azalmada cinsiyete bağlı farklılık vardır. 

H₁-b Hipotezi: Alzheimer hastalarında beyaz cevher, gri cevher, hippocampus, 

lobus temporalis, entorhinal area, gyrus parahippocampalis ve insula bölgelerinde 

hacimsel değişiklik oranında yaşa bağlı farklılık vardır. 

H₁-c Hipotezi: Alzheimer hastalarında beyaz cevher, gri cevher, hippocampus, 

lobus temporalis, entorhinal area, gyrus parahippocampalis ve insula bölgelerindeki 

hacimsel değişiklik ile Mini Mental Test Skoru ve Klinik Demans Değerlendirme 

Derecesi arasında anlamlı bir ilişki bulunmaktadır. 
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3. GEREÇ VE YÖNTEMLER 

 

 

Pamukkale Üniversitesi Girişimsel Olmayan Klinik Araştırmalar Etik Kurulu’nun 

21.09.2021 tarih ve 17 sayılı (E-60116787-020-106405) kurul toplantısında söz konusu 

çalışmamızın yapılmasında etik açıdan bir sakınca olmadığına karar verildi (Ek-2). 

Ayrıca ilk başvuruda planlanan arşiv kaynağı Pamukkale Üniversitesi Hastanesi 

Nöroloji Polikliniği ve Radyoloji ABD iken arşiv görüntülerinin 3D sekansta olmadığı 

anlaşıldıktan sonra arşiv kaynağının OASIS (Open Access Series of Imaging Studies) 

veri tabanı olarak değiştirilmesi ile ilgili başvurumuz hakkında 26.04.2022 tarih ve 07 

sayılı (E-60116787-020-202119) kurul toplantısında söz konusu değişikliğin 

yapılmasında etik açıdan bir sakınca olmadığına karar verildi (Ek-3). 

 

 

3.1. Arşiv Kaynağı 

 

Retrospektif olarak yapılan çalışmamızın arşiv kaynağı olarak OASIS veri tabanı 

kullanılmıştır. OASIS, Alzheimer tanısı alan hastaların ve sağlıklı bireylerin beyin 

görüntüleme veri kümelerini ve aynı zamanda deneklerin demografik, bilişsel ve klinik 

bilgilerini bilim camiasına ticari kar beklentisi gütmeden sunmayı amaçlayan bir veri 

tabanı platformudur.  

Yaşlanma ve hastalık süreçlerine ilişkin araştırmaların sürdürülmesini teşvik 

etmek ve bu süreçlerin incelenmesine yönelik iyileştirilmiş yöntemlerin geliştirilmesini 

desteklemek amacıyla açık kullanıma sunulmuştur. 

Washington Üniversitesi Alzheimer Hastalığı Araştırma Merkezi (ADRC) 

tarafından anonimleştirilmiş olan bu verilerin paylaşılması için tüm deneklerden onay 

alınmıştır. Çalışmamız için de tarafımızca OASIS’ten onay alınmıştır (Ek-4). 
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3.2. Denekler 

 

Yaşları 60 ile 96 arasında değişen 64 Alzheimer tanılı, 72 sağlıklı olmak üzere 

toplam 136 denek çalışmaya dahil edilmiştir. Her denek için en az 2 ayrı ölçüm ve 

değerlendirme yapılmış olup ölçümler arasında ortalama olarak 719 gün bulunmaktadır.  

Tüm denekler sağ ellerini dominant olarak kullanmaktaydı. Çalışma dışı olan 

kriterler; aktif nörolojik veya psikiyatrik hastalıkları olanlar, ciddi kafa travması olanlar, 

klinik olarak anlamlı inme öyküsü olanlar, psikoaktif ilaç kullananlar, MR görüntülerinde 

belirgin anatomik anomaliler (örn; büyük lezyonlar, tümörler) olanlardı. 

 

 

3.3. Görüntüleme Prosedürü 

 

Her denek için 1,5 T Vision tarayıcıda (Siemens, Erlangen, Almanya) T1 ağırlıklı, 

3D, manyetizasyon hazırlıklı hızlı gradyan eko (MP-RAGE) görüntüsü elde edildi. Baş 

hareketi yastıklama ve termoplastik yüz maskesi ile en aza indirildi. 

T1 ağırlıklı MP-RAGE sekansı: Sagittal, TR (Repetition time, tekrarlama süresi) 

= 9.7 msec, TE (Echo time, yankı süresi) = 4.0 msec, FOV (Resolution, kontrast 

çözünürlüğü) = 256x256 mm2, GAP (Thickness, kesit kalınlığı) = 1.25 mm, Flip açısı = 

10° parametreleri kullanıldı. 

 

 

3.4. Görüntüleme Analizi ve Hacim Ölçümü 

 

Çalışmamızda beyin yapılarının hacimlerini ölçmek için kullandığımız çevrimiçi 

uygulama olan volBrain programının vol2Brain versiyonu tercih edildi. DICOM (Digital 

images and communication in medicine) formatlı radyolojik görüntüler MRIcron 

programıyla “nifti” uzantısına dönüştürüldü (Şekil 3.1.). Uygun formata çevirilen 

görüntüler vol2Brain otomatize segmentasyon modülüne ön işleme ve volüm 
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ölçümlerinin yapılması amacıyla yüklendi. Sonuçlar (Şekil 3.2., 3.3., 3.4.) pdf formatında 

alındı. 

 

 

Şekil 3.1. Radyolojik görüntünün MRIcron programıyla “nifti” uzantısına dönüştürülmesi 

 

 

Şekil 3.2. Vol2Brain uygulamasında beyaz cevher ve gri cevher örnek hacim ölçüm sonucu 
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Şekil 3.3. Vol2Brain uygulamasında entorhinal area, parahippocampal gyrus ve insula örnek 

hacim ölçüm sonucu 

 

 

Şekil 3.4. Vol2Brain uygulamasında hippocampus örnek hacim ölçüm sonucu 
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3.5. İstatistiksel Analiz 

 

Veriler SPSS 25.0 (IBM SPSS Statistics 25 software - Armonk, NY: IBM Corp.) 

paket programı ile analiz edildi. Hacim verilerinin ortalama değerleri ve standart 

sapmaları cm³ cinsinden değerlendirildi. Volumetrik ölçümlerin normal dağılımı 

Kolmogorov Smirnov ve diğer normal dağılıma uygunluk testleri ile değerlendirildi. 

Parametrik test değerlerini karşılayan bağımsız iki grup, iki ortalama arasındaki farkın 

önemlilik testi ile, bağımlı gruplar ise bağımlı gruplarda iki eş arasındaki farkın önemlilik 

testi ile analiz edildi. İki ortalama arasındaki farkın önemlilik testi ile analizlerde 

varyansların homojenliği Levene testi ile değerlendirildi. Parametrik test değerlerini 

karşılayan bağımlı ikiden fazla grup, tekrarlı ölçümlerde tek yönlü varyans testi (tekrarlı 

ölçümlerde ANOVA testi) ile analiz edildi. Küresellik varsayımı Mauchly Küresellik 

İstatistiği ile değerlendirildi. Küresellik varsayımının bozulduğu durumlarda 

Greenhouse-Geiser düzeltmeli p değerine göre değerlendirme yapıldı. Anlamlı farklılık 

çıktığında gruplar Benferroni yöntemi ile ikişerli karşılaştırıldı. Korelasyon ve regresyon 

testleri Pearson Correlation testi ile değerlendirildi. Tüm analizlerde p<0,05 istatistiksel 

olarak anlamlı kabul edildi.  
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4. BULGULAR 

 

 

Analize 60-96 yaş arasında 64 Alzheimer tanılı, 72 sağlıklı birey dahil edildi. 

Dahil edilen bireylerin en az bir yıl ara ile çekilmiş 2 ölçümü üzerinden analiz yapıldı. 15 

AH’nin en az iki yıl ara ile çekilmiş üç ölçümü de ayrı olarak analiz edildi. 14 birey 

başlangıçta sağlıklı iken ikinci ölçümlerinde Alzheimer tanısı almış oldukları ve 1 tane 

sağlıklı bireyin de tek ölçümü olduğu için çalışma dışı bırakıldı. Alzheimer tanılı 

bireylerin yaş ortalaması 75,10 ± 6,73 yıl, sağlıklı bireylerin yaş ortalaması 75,43 ± 8,23 

yıldır. Alzheimer tanılı bireylerin %54,7’si (n=35) erkek, %45,3’ü (n=29) kadın, sağlıklı 

bireylerin %31,9’u (n=23) erkek, %68,1’i (n=49) kadındı. Çalışmaya dahil edilen 

bireylerin cinsiyete göre yaş ortalaması tablo 4.1’de gösterildi. 

 

Tablo 4.1. AH ve sağlıklı bireylerin yaşlarının aritmetik ortalamaları 

  Alzheimer Tanılı Birey (n=64) Sağlıklı Birey (n=72)  

  AO ± SS AO ± SS p değeri 

Yaş 

 

Kadın 

Erkek 

76,00 ± 6,30 

74,37 ± 7,07 

75,63 ± 8,74 

75,00 ± 7,18 

0,83 

0,74 

Bağımsız gruplarda t testi, AO: aritmetik ortalama, n: birey sayısı, SS: standart sapma 

 

 

Şekil 4.1. Her iki grubun cinsiyete göre yaş ortalamalarının grafiği (AH: Alzheimer Hastalığı) 

73,5
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4.1. Alzheimer Tanılı Bireylerin ve Sağlıklı Bireylerin Beyin Bölgeleri Hacim 

Ortalamalarının Karşılaştırılması 

 

Çalışmaya dahil edilen bireylerin beynin beyaz cevher, gri cevher, hippocampus, 

temporal lob, entorhinal area, parahippocampal gyrus ve insula bölümlerinin hacimsel 

ölçümlerinin ortalaması gruplar arası karşılaştırıldı. Karşılaştırılan tüm beyin bölgelerinin 

hacimsel ortalamaları sağlıklı bireylerde AH’dan daha yüksek olması istatistiksel olarak 

anlamlı bulundu (p<0,05). Verilere ait bilgiler tablo 4.2’de gösterildi. 

 

Tablo 4.2. AH ve sağlıklı bireylerin beyin bölgeleri hacimlerinin aritmetik ortalamalarının 

karşılaştırılması 

  AH Grup Sağlıklı Grup  

  AO ± SS AO ± SS p Değeri 

B. Cevher 1 Total 428,27 ± 63,66 445,37 ± 61,58 0,001 

B. Cevher 2 Total 418,62 ± 62,43 437,59 ± 61,02 0,001 

G. Cevher 1 Total 619,19 ± 65,26 643,34 ± 68,54 0,038 

G. Cevher 2 Total 608,54 ± 65,10 635,12 ± 66,97 0,021 

H
ip

p
o

ca
m

p
u

s 

1
.Ö

lç
ü

m
 

Total 6,74 ± 1,33 7,64 ± 1,03 0,001 

Sağ 3,42 ± 0,76 3,90 ± 0,53 0,001 

Sol 3,32 ± 0,62 3,73 ± 0,52 0,001 

H
ip

p
o

ca
m

p
u

s 

2
.Ö

lç
ü

m
 

Total 6,50 ± 1,39 7,49 ± 1,05 0,001 

Sağ 3,31 ± 0,79 3,83 ± 0,55 0,001 

Sol 3,18 ± 0,65 3,68 ± 0,57 0,001 

T
em

p
o

ra
l 

L
o

b
 

1
.Ö

lç
ü

m
  

Total 96,74 ± 12,65 103,99 ± 12,41 0,001 

Sağ 48,31 ± 6,65 52,02 ± 6,41 0,001 

Sol 48,41 ± 6,52 51,96 ± 6,10 0,001 

Bağımsız gruplarda t testi, AO: aritmetik ortalama, n: birey sayısı, SS: standart sapma, B.Cevher: Beyaz Cevher, 

G.Cevher: Gri Cevher, *Değerler cm³ cinsinden verilmiştir. 
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Tablo 4.2. Devam 

  AH Grup Sağlıklı Grup  

  AO ± SS AO ± SS p Değeri 
T

em
p

o
ra

l 
L

o
b

 

2
.Ö

lç
ü

m
 

Total 94,05 ± 13,20 102,47 ± 11,93 0,001 

Sağ 46,13 ± 8,67 51,27 ± 6,20 0,001 

Sol 47,09 ± 6,78 51,19 ± 5,87 0,001 

E
n

to
rh

in
a

l 
A

re
a

 

1
. 

Ö
lç

ü
m

 

Total 3,58 ± 0,76 4,13 ± 0,55 0,001 

Sağ 1,81 ± 0,42 2,07 ± 0,28 0,001 

Sol 1,75 ± 0,40 2,06 ± 0,36 0,001 

E
n

to
rh

in
a

l 
A

re
a

 

2
. 

Ö
lç

ü
m

 

Total 3,49 ± 0,81 4,08 ± 0,55 0,001 

Sağ 1,77 ± 0,44 2,04 ± 0,30 0,001 

Sol 1,71 ± 0,43 2,03 ± 0,36 0,001 

P
a

ra
h

ip
p

o
ca

m
p

a
l 

G
y

ru
s 

1
. 

Ö
lç

ü
m

 

Total 5,10 ± 0,89 5,72 ± 0,88 0,001 

Sağ 2,45 ± 0,47 2,78 ± 0,45 0,001 

Sol 2,65 ± 0,51 2,94 ± 0,48 0,001 

P
a

ra
h

ip
p

o
ca

m
p

a
l 

G
y

ru
s 

2
. 

Ö
lç

ü
m

 

Total 4,92 ± 0,93 5,63 ± 0,86 0,001 

Sağ 2,36 ± 0,50 2,74 ± 0,44 0,001 

Sol 2,54 ± 0,52 2,89 ± 0,47 0,001 

In
su

la
 1

. 
Ö

lç
ü

m
  

Total 26,83 ± 3,33 28,27 ± 3,54 0,016 

Sağ 13,18 ± 1,65 13,75 ± 1,61 0,045 

Sol 13,65 ± 1,75 14,31 ± 1,90 0,039 

Bağımsız gruplarda t testi, AO: aritmetik ortalama, n: birey sayısı, SS: standart sapma, *Değerler cm³ cinsinden 

verilmiştir. 

 

 

 



30 

 

Tablo 4.2. Devam 

  AH Grup Sağlıklı Grup  

  AO ± SS AO ± SS p Değeri 
In

su
la

 2
. 

Ö
lç

ü
m

 

Total 26,38 ± 3,27 27,68 ± 3,31 0,024 

Sağ 12,94 ± 1,62 13,55 ± 1,55 0,027 

Sol 13,43 ± 1,74 14,12 ± 1,83 0,028 

Bağımsız gruplarda t testi, AO: aritmetik ortalama, n: birey sayısı, SS: standart sapma, *Değerler cm³ cinsinden 

verilmiştir. 

 

 

4.2. Grup İçi Cinsiyete Göre Hacimsel Karşılaştırma 

 

Çalışmaya dahil edilen bireylerin beynin beyaz cevher, gri cevher, hippocampus, 

temporal lob, entorhinal area, parahippocampal gyrus ve insula bölümlerinin hacimsel 

ölçümleri grup içinde cinsiyete göre karşılaştırıldı. AH grupta sağ entorhinal areanın her 

iki ölçümünde de cinsiyete göre istatistiksel bir farklılık bulunmadı (p>0,05). Erkeklerin 

değerlendirmeye alınan beynin diğer bölgelerinde ölçülen hacim miktarlarının 

kadınlardan daha yüksek olması istatistiksel olarak anlamlı bulundu (p<0,05). Verilere 

ait bilgiler tablo 4.3’te gösterildi. 

Sağlıklı bireylerde ise entorhinal areanın tüm ölçümleri, parahippocampal 

gyrusun hem ilk hem ikinci ölçümlerinde total ve sağ lob hacimsel ölçümlerindeki 

cinsiyete göre farklılığı istatistiksel olarak anlamlı bulunmadı (p>0,05). Sağlıklı 

bireylerde değerlendirilen beynin diğer bölgelerinde erkeklerin hacim miktarlarının 

kadınlardan yüksek olması istatistiksel olarak anlamlı bulundu (p<0,05). Verilere ait 

bilgiler tablo 4.3’te gösterildi. 

 

 

 

 

 



31 

 

Tablo 4.3. Grup içi ölçülen beyin hacimlerinin aritmetik ortalamasının cinsiyete göre 

karşılaştırılması 

Bağımsız gruplarda t testi, AO: aritmetik ortalama, n: birey sayısı, SS: standart sapma, B.Cevher: Beyaz Cevher, 

G.Cevher: Gri Cevher, *Değerler cm³ cinsinden verilmiştir. 

 

  AH Grup Sağlıklı Grup 

  Kadın 

AO ± SS 

Erkek 

AO ± SS 

p 

Değeri 

Kadın 

AO ± SS 

Erkek 

AO ± SS 

p 

Değeri 

B. Cevher 

1 

Total 407,31± 52,19 445,65 ±67,67 0,015 425,24±53,22 487,10±56,52 0,001 

B. Cevher 

2 

Total 396,48±50,18 436,96±66,22 0,009 420,07±56,05 474,15±55,38 0,001 

G. Cevher 

1 

Total 591,11.±51,17 642,45.±67,12 0,001 621,82±56,63 688,41±69,36 0,001 

G. Cevher 

2 

Total 579,47±52,85 632,62±65,07 0,001 614,35±55,63 678,48±68,93 0,001 

H
ip

p
o

ca
m

p
u

s 
1

. 

Ö
lç

ü
m

 

Total 6,28 ± 0,96 7,13 ± 1,48 0,011 7,41 ± 0,83 8,11 ± 1,23 0,020 

Sağ 3,19. ± 0,55 3,62. ± 0,85 0,019 3,79 ± 0,44 4,14 ± 0,62 0,022 

Sol 3,09 ± 0,45 3,50 ± 0,67 0,005 3,62 ± 0,41 3,97 ± 0,64 0,024 

H
ip

p
o

ca
m

p
u

s 
2

. 

Ö
lç

ü
m

 

Total 5,95 ± 0,96 6,95 ± 1,54 0,003 7,28 ± 0,85 7,92 ± 1,29 0,039 

Sağ 3,04 ± 0,56 3,54 ± 0,88 0,009 3,72 ± 4,05 4,05 ± 0,67 0,044 

Sol 2,90 ± 0,44 3,41 ± 0,71 0,001 3,59 ± 0,50 3,87 ± 0,65 0,087 

T
em

p
o

ra
l 

L
o

b
 1

. 

Ö
lç

ü
m

 

Total 91,23 ± 8,43 101,31±13,81 0,001 100,29±10,71 111,91±12 0,001 

Sağ 45,23 ± 4,81 50,89 ± 6,92 0,001 50,03 ± 5,47 56,29 ± 6,12 0,001 

Sol 46 ± 4,16 50,41 ± 7,44 0,004 50,25 ± 5,32 55,61 ± 6,03 0,001 

T
em

p
o

ra
l 

L
o

b
 2

. 

Ö
lç

ü
m

 

Total 87,97 ± 8,71 99,09 ± 14,24 0,001 98,95 ± 10,56 109,81±11,47 0,001 

Sağ 43,56 ± 4,98 49,69 ± 7,32 0,001 49,34 ± 5,45 55,32 ± 5,80 0,001 

Sol 44,40 ± 4,31 49,31 ± 7,65 0,002 49,61 ± 5,23 54,49 ± 5,87 0,001 
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Tablo 4.3. Devam 

  AH Grup Sağlıklı Grup 

 
 Kadın 

AO ± SS 

Erkek 

AO ± SS 

p 

Değeri 

Kadın 

AO ± SS 

Erkek 

AO ± SS 

p 

Değeri 

E
n

to
rh

in
a

l 
A

re
a

 1
. 

Ö
lç

ü
m

 

Total 3,34 ± 0,58 3,78 ± 0,83 0,022 4,06 ± 0,53 4,27 ± 0,58 0,144 

Sağ 1,73 ± 0,34 1,88. ± 0,47 0,157 2,03 ± 0,25 2,16 ± 0,32 0,057 

Sol 1,61 ± 0,29 1,88 ± 0,45 0,008 2,03 ± 0,37 2,10 ± 0,34 0,454 

E
n

to
rh

in
a

l 
A

re
a

 2
. 

Ö
lç

ü
m

 

Total 3,26 ± 0,63 3,69 ± 0,90 0,035 4,02 ± 0,54 4,21 ± 0,57 0,173 

Sağ 1,68 ± 0,34 1,85 ± 0,50 0,132 1,99 ± 0,29 2,13 ± 0,32 0,090 

Sol 1,57 ± 0,33 1,84 ± 0,47 0,013 2,01 ± 0,37 2,08 ± 0,33 0,442 

P
a

ra
h

ip
p

o
ca

m
p

a
l 

G
y

ru
s 

1
. 

Ö
lç

ü
m

 

Total 4,76 ± 0,77 5,38 ± 0,90 0,005 5,60 ± 0,81 5,99 ± 0,97 0,075 

Sağ 2,30 ± 0,42 2,57 ± 0,47 0,020 2,74 ± 0,43 2,88 ± 0,48 0,251 

Sol 2,46 ± 0,46 2,80 ± 0,50 0,006 2,85 ± 0,44 3,11 ± 0,52 0,030 

P
a

ra
h

ip
p

o
ca

m
p

a
l 

G
y

ru
s 

2
. 

Ö
lç

ü
m

 

Total 4,56 ± 0,77 5,23 ± 0,95 0,004 5,52 ± 0,81 5,88 ± 0,94 0,104 

Sağ 2,19 ± 0,42 2,50 ± 0,52 0,012 2,71 ± 0,43 2,81 ± 0,46 0,385 

Sol 2,33 ± 0,45 2,72 ± 0,51 0,002 2,80 ± 0,43 3,06 ± 0,51 0,030 

In
su

la
 1

. 
Ö

lç
ü

m
 Total 25,44 ± 2054 27,98±3,50 0,002 27,28 ± 3,13 30,41 ± 3,41 0,001 

Sağ 12,53 ± 1,21 13,72±1,77 0,003 13,31 ± 1,47 14,70 ± 1,47 0,001 

Sol 12,91 ± 1,38 14,26±1,81 0,002 13,86 ± 1,79 15,28 ± 1,85 0,003 

In
su

la
 2

. 
Ö

lç
ü

m
 

Total 25 ± 2,48 27,52±3,44 0,002 26,77 ± 2,92 29,57 ± 3,34 0,001 

Sağ 12,29 ± 1,21 13,48±1,73 0,003 13,11 ± 1,37 14,47 ± 1,53 0,001 

Sol 12,71 ± 1,34 14,03±1,82 0,002 13,65 ± 1,64 15,10 ± 1,85 0,001 

Bağımsız gruplarda t testi, AO: aritmetik ortalama, n: birey sayısı, SS: standart sapma, *Değerler cm³ cinsinden 

verilmiştir. 
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4.3. Gruplar Arası Cinsiyete Göre Hacimsel Karşılaştırma 

 

Çalışmaya dahil edilen bireylerin beynin beyaz cevher, gri cevher, hippocampus, 

temporal lob, entorhinal area, parahippocampal gyrus ve insula bölümlerinin hacimsel 

ölçümleri gruplar arası cinsiyete göre sağ-sol lob ve total hacimleri karşılaştırıldı. 

Değerlendirilen tüm beyin bölgelerinde, sağlıklı erkeklerin hacimsel ölçümlerinin 

Alzheimer’lı erkeklerin hacimsel ölçümlerinden daha yüksek olması istatistiksel olarak 

anlamlı bulundu (p<0,05). Kadınlarda da belirlenen tüm beyin bölgelerinin ölçümleri 

sağlıklı grupta, Alzheimer’lı gruba göre daha yüksekti. Kadınların beyaz cevher hem 

birinci hem de ikinci ölçümlerinin karşılaştırılması istatistiksel olarak anlamlı bulunmadı 

(p>0,05). Diğer tüm beyin bölgelerinde sağlıklı kadınların hacimsel ölçümlerinin, 

Alzheimer’lı kadınların hacimsel ölçümlerinden daha yüksek olması istatistiksel olarak 

anlamlı bulundu (p<0,05). Verilere ait bilgiler tablo 4.4’te gösterildi. 

 

Tablo 4.4. Gruplar arası ölçülen beyin hacimlerinin aritmetik ortalamasının cinsiyete göre 

karşılaştırılması 

Bağımsız gruplarda t testi, AO: aritmetik ortalama, n: birey sayısı, SS: standart sapma, B.Cevher: Beyaz Cevher, 

G.Cevher: Gri Cevher 
 

  Erkek 

AO ± SS (cm³) 

Kadın 

AO ± SS (cm³) 

  AH Grup Sağlıklı 

Grup 

p 

Değeri 

AH Grup Sağlıklı Grup p 

Değeri 

  n=35 n=23  n=29 n=49  

B. 

Cevher 1 

Total 445,65±67,67 487,10±56,52 0,018 407,31±52,19 425,24±53,22 0,152 

B. 

Cevher 2 

Total 436,96±66,22 474,15±55,38 0,030 396,48±50,18 420,07±56,05 0,067 

G. 

Cevher 1 

Total 642,45±67,12 688,41±69,36 0,015 591,11±51,17 621,82±56,63 0,019 

G. 

Cevher 2 

Total 632,62±65,07 678,48±68,93 0,013 579,47±52,85 614,35±55,63 0,008 
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Tablo 4.4. Devam 

  Erkek 

AO ± SS (cm³) 

Kadın 

AO ± SS (cm³) 

  AH Grup Sağlıklı Grup p 

Değeri 

AH Grup Sağlıklı Grup p 

Değeri 

  n=35 n=23  n=29 n=49  

H
ip

p
o

ca
m

p
u

s 
1

. 

Ö
lç

ü
m

 

Total 7,13 ± 1,48 8,11 ± 1,23 0,011 6,28 ± 0,96 7,41 ± 0,83 0,001 

Sağ 3,62 ± 0,85 4,14 ± 0,62 0,015 3,19 ± 0,55 3,79 ± 0,44 0,001 

Sol 3,50 ± 0,67 3,97 ± 0,64 0,012 3,09 ± 0,45 3,62 ± 0,41 0,001 

H
ip

p
o

ca
m

p
u

s 
2

. 

Ö
lç

ü
m

 

Total 6,95 ± 1,54 7,92 ± 1,29 0,016 5,95 ± 0,96 7,28 ± 0,85 0,001 

Sağ 3,54 ± 0,88 4,05 ± 0,67 0,023 3,04 ± 0,56 3,72 ± 0,45 0,001 

Sol 3,41 ± 0,71 3,87 ± 0,65 0,016 2,90 ± 0,44 3,59 ± 0,50 0,001 

T
em

p
o

ra
l 

L
o

b
 1

. 

Ö
lç

ü
m

 

Total 101,31±13,81 111,91±12 0,004 91,23 ± 8,43 100,29 ± 10,71 0,001 

Sağ 50,89 ± 6,92 56,29 ± 6,12 0,004 45,23 ± 4,81 49,98 ± 5,52 0,001 

Sol 50,41 ± 7,44 55,61 ± 6,03 0,007 46 ± 4,16 50,22 ± 5,37 0,001 

T
em

p
o

ra
l 

L
o

b
 2

. 

Ö
lç

ü
m

 

Total 99,09±14,24 109,81±11,47 0,004 87,97 ± 8,71 98,95 ± 10,56 0,001 

Sağ 48,26 ± 10,41 55,32 ± 5,80 0,005 43,56 ± 4,98 49,34 ± 5,45 0,001 

Sol 49,31 ± 7,65 54,49 ± 5,87 0,008 44,40 ± 4,31 49,61 ± 5,23 0,001 

E
n

to
rh

in
a

l 
A

re
a

 

1
. 

Ö
lç

ü
m

 

Total 3,78 ± 0,83 4,27 ± 0,58 0,018 3,34 ± 0,58 4,06 ± 0,53 0,001 

Sağ 1,88 ± 0,47 2,16 ± 0,32 0,016 1,73 ± 0,34 2,03 ± 0,25 0,001 

Sol 1,88 ± 0,45 2,10 ± 0,34 0,046 1,61 ± 0,29 2,03 ± 0,37 0,001 

E
n

to
rh

in
a

l 
A

re
a

 

2
. 

Ö
lç

ü
m

 

Total 3,69 ± 0,90 4,21 ± 0,57 0,009 3,26 ± 0,63 4,02 ± 0,54 0,001 

Sağ 1,85 ± 0,50 2,13 ± 0,32 0,013 1,68 ± 0,34 1,99 ± 0,29 0,001 

Sol 1,84 ± 0,47 2,08 ± 0,33 0,037 1,57 ± 0,33 2,01 ± 0,37 0,001 

Bağımsız gruplarda t testi, AO: aritmetik ortalama, n: birey sayısı, SS: standart sapma 
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Tablo 4.4. Devam 

  Erkek  

AO ± SS (cm³) 

Kadın 

AO ± SS (cm³) 

  AH Grup Sağlıklı Grup p 

Değeri 

AH Grup Sağlıklı 

Grup 

p 

Değeri 

  n=35 n=23  n=29 n=49  

P
a

ra
h

ip
p

o
ca

m
p

a
l 

G
y

ru
s 

1
. 

Ö
lç

ü
m

 

Total 5,38 ± 0,90 5,99 ± 097 0,018 4,76 ± 0,77 5,60 ± 0,81 0,001 

Sağ 2,57 ± 0,47 2,88 ± 0,48 0,024 2,30 ± 0,42 2,74 ± 0,43 0,001 

Sol 2,80 ± 0,50 3,11 ± 0,52 0,026 2,46 ± 0,46 2,85 ± 0,44 0,001 

P
a

ra
h

ip
p

o
ca

m
p

a
l 

G
y

ru
s 

2
. 

Ö
lç

ü
m

 

Total 5,23 ± 0,95 5,88 ± 0,94 0,014 4,56 ± 0,77 5,52 ± 0,81 0,001 

Sağ 2,50 ± 0,52 2,81 ± 0,46 0,027 2,19 ± 0,42 2,71 ± 0,43 0,001 

Sol 2,72 ± 0,51 3,06 ± 0,51 0,016 2,33 ± 0,45 2,80 ± 0,43 0,001 

In
su

la
 1

. 
Ö

lç
ü

m
 

Total 27,98 ± 3,50 30,41 ± 3,41 0,012 25,44 ± 2,54 27,28 ± 3,13 0,009 

Sağ 13,72 ± 1,77 14,70 ± 1,47 0,033 12,53 ± 1,21 13,31 ± 1,47 0,018 

Sol 14,26 ± 1,81 15,28 ± 1,85 0,043 12,91 ± 1,38 13,86 ± 1,74 0,015 

In
su

la
 2

. 
Ö

lç
ü

m
 

Total 27,52 ± 3,44 29,57 ± 3,34 0,029 25 ± 2,48 26,77 ± 2,92 0,008 

Sağ 13,48 ± 1,73 14,47 ± 1,53 0,031 12,29 ±1,21 13,11 ± 1,37 0,009 

Sol 14,03 ± 1,82 15,10 ± 1,85 0,035 12,71 ± 1,34 13,65 ± 1,64 0,011 

Bağımsız gruplarda t testi, AO: aritmetik ortalama, n: birey sayısı, SS: standart sapma 
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Şekil 4.2. Cinsiyete göre AH ve sağlıklı bireylerin beyin bölgeleri hacimlerinin aritmetik 

ortalamalarının grafiği (B.Cevher: Beyaz Cevher, G.Cevher: Gri Cevher, TL: Temporal Lob) 

 

 

 

 

 

Şekil 4.2. Devam (HC: Hippocampus, EA: Entorhinal Area, PHC: Parahippocampal Gyrus) 
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4.4. Alzheimer Tanılı Bireylerin Longitudinal Ölçümlerinin Cinsiyete Göre 

Karşılaştırılması 

 

AH’nin beynin beyaz cevher, gri cevher, hippocampus, temporal lob, entorhinal 

area, parahippocampal gyrus ve insula bölümlerinin ilk ölçümleri, en az bir yıl sonra 

yapılan ikinci ölçümleri cinsiyete göre karşılaştırıldı. Her iki cinsiyette de sağ ve sol 

entorhinal areanın ikinci ölçülen hacimlerinin ilk ölçüme göre daha az olması istatistiksel 

olarak anlamlı bulunmadı (p>0,05). Karşılaştırılan diğer beyin bölümlerinin her iki 

cinsiyette de ilk ölçümlerine göre ikinci ölçümlerindeki hacimsel azalma istatistiksel 

olarak anlamlı bulundu (p<0,05). Verilere ait bilgiler tablo 4.5’te gösterildi. 

 

Tablo 4.5. AH’li bireylerin birer yıl arayla yapılan iki longitudinal hacim ölçümünün aritmetik 

ortalamasının cinsiyete göre karşılaştırılması 

Bağımlı gruplarda t testi, p değeri: istatistiksel anlamlılık, *p<0,05 gruplar arasında istatistiksel olarak anlamlı farklılık 

vardır, AO: aritmetik ortalama, SS: standart sapma, B.Cevher: Beyaz Cevher, G.Cevher: Gri Cevher 

 

  Erkek (cm³) 

AO ± SS 

Kadın(cm³) 

AO ± SS 

  Ölçüm 1 Ölçüm 2 p 

Değeri 

Ölçüm 1 Ölçüm 2 p 

Değeri 

Beyaz 

Cevher 

Total 445,65±67,67 436,96±66,22 0,012 407,31±52,19 396,48±50,18 0,001 

Gri 

Cevher 

Total 642,45±67,12 632,62±65,07 0,001 591,11±51,17 579,47±52,85 0,001 

H
ip

p
o

ca
m

p
u

s Total 7,13 ± 1,48 6,95 ± 1,54 0,001 6,28 ± 0,96 5,95 ± 0,96 0,001 

Sağ 3,62 ± 0,85 3,54 ± 0,88 0,002 3,19 ± 0,55 3,04 ± 0,56 0,001 

Sol 3,50 ± 0,67 3,41 ± 0,71 0,001 3,09 ± 0,45 2,90 ± 0,44 0,001 

T
em

p
o

ra
l 

L
o

b
 Total 101,31±13,81 99,09±14,24 0,001 91,23 ± 8,43 87,97 ± 8,71 0,001 

Sağ 50,89 ± 6,92 48,26± 10,41 0,064 45,23 ± 4,81 43,56 ± 4,98 0,001 

Sol 50,41 ± 7,44 49,31 ± 7,65 0,001 46 ± 4,16 44,40 ± 4,31 0,001 
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Tablo 4.5. Devam 

Bağımlı gruplarda t testi, p değeri: istatistiksel anlamlılık, *p<0,05 gruplar arasında istatistiksel olarak anlamlı farklılık 

vardır, AO: aritmetik ortalama, SS: standart sapma, B.Cevher: Beyaz Cevher, G.Cevher: Gri Cevher 

 

 

4.5. Sağlıklı Bireylerin Longitudinal Ölçümlerinin Cinsiyete Göre Karşılaştırılması 

 

Sağlıklı bireylerin beynin beyaz cevher, gri cevher, hippocampus, temporal lob, 

entorhinal area, parahippocampal gyrus ve insula bölümlerinin ilk ölçümleri, en az bir yıl 

sonra yapılan ikinci ölçümleri ile cinsiyete göre karşılaştırıldı. Her iki cinsiyette de 

entorhinal area total, sağ ve sol loblarının, erkeklerin sağ parahippocampal gyrusunun, 

insulanın total ve sol loblarının ikinci ölçülen hacimlerinin ilk ölçüme göre daha az olması 

istatistiksel olarak anlamlı bulunmadı (p>0,05). Karşılaştırılan diğer beyin bölümlerinin 

her iki cinsiyette de ilk ölçümlerine göre ikinci ölçümlerindeki hacimsel azalma 

istatistiksel olarak anlamlı bulundu (p<0,05). Verilere ait bilgiler tablo 4.6’da gösterildi. 

 

 Erkek (cm³) 

AO ± SS 

Kadın(cm³) 

AO ± SS 
 

 Ölçüm 1 Ölçüm 2 p 

Değeri 

Ölçüm 1 Ölçüm 2 p 

Değeri 

E
n

to
rh

in
a

l 
A

re
a

 

Total 3,78 ± 0,83 3,69 ± 0,90 0,046 3,34 ± 0,58 3,26 ± 0,63 0,038 

Sağ 1,88 ± 0,47 1,85 ± 0,50 0,358 1,73 ± 0,34 1,68 ± 0,34 0,056 

Sol 1,88 ± 0,45 1,84 ± 0,47 0,058 1,61 ± 0,29 1,57 ± 0,33 0,068 

P
a

ra
h

ip
p

o
ca

m
p

a
l 

G
y

ru
s 

Total 5,38 ± 0,90 5,23 ± 0,95 0,001 4,76 ± 0,77 4,56 ± 0,77 0,001 

Sağ 2,57 ± 0,47 2,50 ± 0,52 0,013 2,30 ± 0,42 2,19 ± 0,42 0,001 

Sol 2,80 ± 0,50 2,72 ± 0,51 0,001 2,46 ± 0,46 2,33 ± 0,45 0,001 

In
su

la
 

Total 27,98 ± 3,50 27,52 ± 3,44 0,015 25,44 ± 2,54 25 ± 2,48 0,008 

Sağ 13,72 ± 1,77 13,48 ± 1,73 0,009 12,53 ± 1,21 12,29±1,21 0,006 

Sol 14,26 ± 1,81 14,03 ± 1,82 0,026 12,91 ± 1,38 12,71±1,34 0,018 
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Tablo 4.6. Sağlıklı bireylerin birer yıl arayla yapılan iki longitudinal hacim ölçümünün aritmetik 

ortalamasının cinsiyete göre karşılaştırılması 

Bağımlı gruplarda t testi, p değeri: istatistiksel anlamlılık, p<0,05 gruplar arasında istatistiksel olarak anlamlı farklılık 

vardır, AO: Aritmetik ortalama, SS: Standart Sapma, B.Cevher: Beyaz Cevher, G.Cevher: Gri Cevher 

 

 

  Erkek 

AO ± SS (cm³) 

Kadın 

AO ± SS (cm³) 

  Ölçüm 1 Ölçüm 2 p  Ölçüm 1 Ölçüm 2 p  

B. Cevher Total 487,10±56,52 474,15±55,38 0,04 425,24±53,22 420,07±56,05 0,016 

G. Cevher Total 688,41±69,36 678,48±68,93 0,001 621,74±57,23 614,35±55,63 0,001 

H
ip

p
o

ca
m

p
u

s Total 8,11 ± 1,23 7,92 ± 1,29 0,001 7,41 ± 0,83 7,28 ± 0,85 0,001 

Sağ 4,14 ± 0,62 4,05 ± 0,67 0,001 3,79 ± 0,44 3,72 ± 0,45 0,001 

Sol 3,97 ± 0,64 3,87 ± 0,65 0,001 3,62 ± 0,41 3,59 ± 0,50 0,573 

T
em

p
o

ra
l 

L
o

b
 Total 111,91±12 109,81±11,47 0,001 100,29 ± 10,71 98,95± 10,56 0,001 

Sağ 56,29 ± 6,12 55,32 ± 5,80 0,008 50,03 ± 5,32 49,34 ± 5,45 0,001 

Sol 55,61 ± 6,03 54,49 ± 5,87 0,001 50,25 ± 5,32 49,61 ± 5,23 0,001 

E
n

to
rh

in
a

l 
A

re
a

 

Total 4,27 ± 0,58 4,21 ± 0,57 0,309 4,06 ± 0,53 4,02 ± 0,54 0,168 

Sağ 2,16 ± 0,32 2,13 ± 0,32 0,264 2,03 ± 0,25 1,99 ± 0,29 0,154 

Sol 2,10 ± 0,34 2,08 ± 0,33 0,498 2,03 ± 0,37 2,01 ± 0,37 0,200 

P
a

ra
h

ip
p

o
ca

m
p

a
l 

G
y

ru
s 

Total 5,99 ± 097 5,88 ± 0,94 0,025 5,60 ± 0,81 5,52 ± 0,81 0,002 

Sağ 2,88 ± 0,48 2,81 ± 0,46 0,055 2,74 ± 0,43 2,71 ± 0,43 0,049 

Sol 3,11 ± 0,52 3,06 ± 0,51 0,028 2,85 ± 0,44 2,80 ± 0,43 0,001 

In
su

la
  

Total 30,41 ± 3,41 29,57±3,34 0,110 27,25 ± 3,13 26,77 ± 2,92 0,002 

Sağ 14,70 ± 1,47 14,47±1,53 0,039 13,29 ± 1,47 13,11 ± 1,37 0,003 

Sol 15,28 ± 1,85 15,10±1,85 0,087 13,85 ± 1,74 13,65 ± 1,64 0,003 
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4.6. Alzheimer Tanılı Bireylerin Ortalama İki Yıl Arayla Ölçülen Üç Hacimsel 

Değerin Birbiri ile Karşılaştırılması 

 

Toplam 15 AH’nin beynin beyaz cevher, gri cevher, hippocampus, temporal lob, 

entorhinal area, parahippocampal gyrus ve insula bölümlerinin ortalama iki yıl ara ile 

ölçülen üç farklı ortalama hacimsel değerleri karşılaştırıldı. 

Beyaz cevherin ilk ölçülen total hacminin, ikinci ölçülen total hacminden büyük 

olması; beyaz cevherin ilk ölçülen total hacminin üçüncü ölçülen total hacminden büyük 

olması istatistiksel olarak anlamlı bulundu (p<0,05). Beyaz cevherin ikinci ölçülen total 

hacminin üçüncü ölçülen total hacminden büyük olması istatistiksel olarak anlamlı 

bulunmadı (p>0,05). 

Gri cevherin ilk ölçülen total hacminin ikinci ölçülen total hacminden büyük 

olması; gri cevherin ilk ölçülen total hacminin üçüncü ölçülen total hacminden büyük 

olması istatistiksel olarak anlamlı bulundu (p<0,05). Gri cevherin ikinci ölçülen total 

hacminin üçüncü ölçülen total hacminden büyük olması istatistiksel olarak anlamlı 

bulunmadı (p>0,05). 

Hippocampusun ilk ölçülen total hacminin ikinci ölçülen total hacminden büyük 

olması; hippocampusun ilk ölçülen total hacminin üçüncü ölçülen total hacminden büyük 

olması; hippocampusun ikinci ölçülen total hacminin üçüncü ölçülen total hacminden 

büyük olması istatistiksel olarak anlamlı bulundu (p<0,05). 

Sağ hippocampusun ilk ölçülen hacminin ikinci ölçülen hacminden büyük olması: 

sağ hippocampusun ilk ölçülen hacminin üçüncü ölçülen hacminden büyük olması; sağ 

hippocampusun ikinci ölçülen hacminin üçüncü ölçülen hacminden büyük olması 

istatistiksel olarak anlamlı bulundu (p<0,05). 

Sol hippocampusun ilk ölçülen hacminin ikinci ölçülen hacminden büyük olması: 

sol hippocampusun ilk ölçülen hacminin üçüncü ölçülen hacminden büyük olması; sol 

hippocampusun ikinci ölçülen hacminin üçüncü ölçülen hacminden büyük olması 

istatistiksel olarak anlamlı bulundu (p<0,05). 

Temporal lobun ilk ölçülen total hacminin ikinci ölçülen total hacimden büyük 

olması istatistiksel olarak anlamlı bulundu (p<0,05). Temporal lobun ilk ölçülen total 

hacminin üçüncü ölçülen total hacminden büyük olması; ikinci ölçülen total hacminin 
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üçüncü ölçülen total hacminden büyük olması istatistiksel olarak anlamlı bulunmadı 

(p>0,05). 

Sağ temporal lobun ilk ölçülen hacminin ikinci ölçülen hacimden büyük olması 

istatistiksel olarak anlamlı bulunmadı (p>0,05). Sağ temporal lobun ilk ölçülen hacminin 

üçüncü ölçülen hacimden büyük olması istatistiksel olarak anlamlı bulundu (p<0,05). Sağ 

temporal lobun ikinci ölçülen hacminin üçüncü ölçülen hacimden büyük olması 

istatistiksel olarak anlamlı bulunmadı (p>0,05). 

Sol temporal lobun ilk ölçülen hacminin ikinci ölçülen hacimden büyük olması; 

sol temporal lobun ilk ölçülen hacminin üçüncü ölçülen hacimden büyük olması 

istatistiksel olarak anlamlı bulundu (p<0,05). Sağ temporal lobun ikinci ölçülen hacminin 

üçüncü ölçülen hacimden büyük olması istatistiksel olarak anlamlı bulunmadı (p>0,05). 

Entorhinal areanın ilk ölçülen total hacminin ikinci ölçülen total hacimden büyük 

olması; entorhinal areanın ilk ölçülen total hacminin üçüncü ölçülen total hacimden 

büyük olması istatistiksel olarak anlamlı bulundu (p<0,05). Entorhinal areanın ikinci 

ölçülen total hacminin üçüncü ölçülen total hacimden büyük olması istatistiksel olarak 

anlamlı bulunmadı (p>0,05). 

Sağ entorhinal areanın hacim ortalamaları arasında istatistiksel olarak anlamlı 

farklılık bulunmadı (p>0,05). 

Sol entorhinal areanın ilk ölçülen hacminin üçüncü ölçülen hacimden büyük 

olması istatistiksel olarak anlamlı bulundu (p<0,05). Diğer ölçümler arasında istatistiksel 

olarak anlamlı farklılık bulunmadı (p>0,05). 

Parahippocampal gyrusun ilk ölçülen total hacminin ikinci ölçülen total hacimden 

büyük olması istatistiksel olarak anlamlı bulunmadı (p>0,05). Parahippocampal gyrusun 

ilk ölçülen total hacminin üçüncü ölçülen total hacimden büyük olması; parahippocampal 

gyrusun ikinci ölçülen total hacminin üçüncü ölçülen total hacimden büyük olması 

istatistiksel olarak anlamlı bulundu (p<0,05). 

Sağ parahippocampal gyrusun ilk ölçülen hacminin ikinci ölçülen hacimden 

büyük olması istatistiksel olarak anlamlı bulunmadı (p>0,05). Sağ parahippocampal 

gyrusun ilk ölçülen hacminin üçüncü ölçülen hacimden büyük olması; sağ 

parahippocampal gyrusun ikinci ölçülen hacminin üçüncü ölçülen hacimden büyük 

olması istatistiksel olarak anlamlı bulundu (p<0,05). 
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Sol parahippocampal gyrusun ilk ölçülen hacminin ikinci ölçülen hacimden büyük 

olması istatistiksel olarak anlamlı bulunmadı (p>0,05). Sol parahippocampal gyrusun ilk 

ölçülen hacminin üçüncü ölçülen hacimden büyük olması; sol parahippocampal gyrusun 

ikinci ölçülen hacminin üçüncü ölçülen hacimden büyük olması istatistiksel olarak 

anlamlı bulundu (p<0,05). 

Insulanın ilk ölçülen total hacminin üçüncü ölçülen total hacimden büyük olması 

istatistiksel olarak anlamlı bulundu (p<0,05). Diğer ölçümler arasındaki farklılık 

istatistiksel olarak anlamlı bulunmadı (p>0,05). 

Sağ insulanın ilk ölçülen hacminin üçüncü ölçülen hacimden büyük olması 

istatistiksel olarak anlamlı bulundu (p<0,05). Diğer ölçümler arasındaki farklılık 

istatistiksel olarak anlamlı bulunmadı (p>0,05). 

Sol insulanın ilk ölçülen hacminin ikinci ölçülen hacimden büyük olması 

istatistiksel olarak anlamlı bulunmadı (p>0,05). Sol insulanın ilk ölçülen hacminin 

üçüncü ölçülen hacimden büyük olması; sol insulanın ikinci ölçülen hacminin üçüncü 

ölçülen hacimden büyük olması istatistiksel olarak anlamlı bulundu (p<0,05). 

Verilere ait bilgiler tablo 4.7’de, grafiği şekil 4.2’de gösterildi. 

 

Tablo 4.7. AH’li bireylerin ortalama iki yıl arayla yapılan üç longitudinal hacim ölçümünün 

aritmetik ortalamasının karşılaştırılması 

Tekrarlı ölçümlerde ANOVA testi, p değeri: istatistiksel anlamlılık, AO: aritmetik ortalama, SS: standart sapma 

 

 

   AH Grup (n=15) 

 Yaş 

AO ± SS 

 Hacim 

AO ± SS 

p değeri 

1.ve 2. 

Ölçümlerin 

karşılaştırılması 

p değeri 

1.ve3. 

Ölçümlerin 

karşılaştırılması 

p değeri 

2.ve3. 

Ölçümlerin 

karşılaştırılması 

B
. 

C
ev

h
er

 

T
o

p
la

m
 

74,60 ± 6,03 1 428,284 ± 68,85  

0,001 

 

0,003 

 

0,199 
76,46 ± 6,23 2 416,04 ± 68,52 

78,53 ± 6,69 3 409,70 ± 62,31 
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Tablo 4.7. Devam 

Tekrarlı ölçümlerde ANOVA testi, p değeri: istatistiksel anlamlılık, AO: aritmetik ortalama, SS: standart sapma 

 

    AH Grup (n=15) 

 
Yaş 

AO ± SS 

 Hacim 

AO ± SS 

p değeri 

1.ve 2. 

Ölçümlerin 

karşılaştırılması 

p değeri 

1.ve3. 

Ölçümlerin 

karşılaştırılması 

p değeri 

2.ve3. 

Ölçümlerin 

karşılaştırılması 

G
. 

C
ev

h
er

 

T
o

p
la

m
 

74,60 ± 6,03 1 616,64 ± 64,60  

0,030 

 

0,015 

 

0,339 
76,46 ± 6,23 2 606,62 ± 68,53 

78,53 ± 6,69 3 599,61 ± 63,20 

H
ip

p
o

ca
m

p
u

s 

T
o

p
la

m
 

74,60 ± 6,03 1 6,98 ± 1,30  

0,013 

 

0,001 

 

0,009 
76,46 ± 6,23 2 6,77 ± 1,39 

78,53 ± 6,69 3 6,57 ± 1,32 

H
ip

p
o

ca
m

p
u

s 
S

a
ğ

 

74,60 ± 6,03 1 3,57 ± 0,71  

0,031 

 

0,001 

 

0,040 
76,46 ± 6,23 2 3,42 ± 0,78 

78,53 ± 6,69 3 3,32 ± 0,74 

H
ip

p
o

ca
m

p
u

s 
S

o
l 

74,60 ± 6,03 1 3,45 ± 0,63  

0,021 

 

0,002 

 

0,008 
76,46 ± 6,23 2 3,35 ± 0,67 

78,53 ± 6,69 3 3,25 ± 0,64 

T
em

p
o

ra
l 

L
o

b
 

T
o

p
la

m
 

74,60 ± 6,03 1 97,80 ± 11,12  

0,021 

 

0,357 

 

0,593 
76,46 ± 6,23 2 95,50 ± 11,55 

78,53 ± 6,69 3 86,76 ± 23,16 

T
em

p
o

ra
l 

L
o

b
 S

a
ğ

 

74,60 ± 6,03 1 48,95 ± 5,73  

0,476 

 

0,011 

 

0,340 
76,46 ± 6,23 2 44,31 ± 12,11 

78,53 ± 6,69 3 42,63 ± 5,79 
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Tablo 4.7. Devam 

Tekrarlı ölçümlerde ANOVA testi, p değeri: istatistiksel anlamlılık, AO: aritmetik ortalama, SS: standart sapma 

 

    AH Grup (n=15) 

 
Yaş 

AO ± SS 

 Hacim 

AO ± SS 

p değeri 

1.ve 2. 

Ölçümlerin 

karşılaştırılması 

p değeri 

1.ve3. 

Ölçümlerin 

karşılaştırılması 

p değeri 

2.ve3. 

Ölçümlerin 

karşılaştırılması 

T
em

p
o

ra
l 

L
o

b
 

S
o

l 

74,60 ± 6,03 1 48,84 ± 6,10  

0,025 

 

0,003 

 

0,442 
76,46 ± 6,23 2 47,65 ± 6,71 

78,53 ± 6,69 3 46,79 ± 6,05 

E
n

to
rh

in
a

l 
A

re
a

 

T
o

p
la

m
 

74,60 ± 6,03 1 3,78 ± 0,85  

0,001 

 

0,001 

 

0,494 
76,46 ± 6,23 2 3,60 ± 0,85 

78,53 ± 6,69 3 3,53 ± 0,92 

E
n

to
rh

in
a

l 
A

re
a

 

S
a

ğ
 

74,60 ± 6,03 1 1,89 ± 0,46  

0,590 

 

0,542 

 

1 
76,46 ± 6,23 2 1,82 ± 0,41 

78,53 ± 6,69 3 1,81 ± 0,45 

E
n

to
rh

in
a

l 
A

re
a

 

S
o

l 

74,60 ± 6,03 1 1,85 ± 0,48  

0,062 

 

0,003 

 

0,074 
76,46 ± 6,23 2 1,78 ± 0,48 

78,53 ± 6,69 3 1,71 ± 0,49 

P
a

ra
h

ip
p

o
ca

m
p

a
l 

G
y

ru
s 

T
o

p
la

m
 74,60 ± 6,03 1 5,23 ± 0,84  

0,298 

 

0,001 

 

0,009 
76,46 ± 6,23 2 5,14 ± 0,94 

78,53 ± 6,69 3 4,89 ± 0,89 

P
a

ra
h

ip
p

o
ca

m
p

a
l 

G
y

ru
s 

S
a

ğ
 

74,60 ± 6,03 1 2,57 ± 0,48  

0,827 

 

0,003 

 

0,023 
76,46 ± 6,23 2 2,53 ± 0,57 

78,53 ± 6,69 3 2,40 ± 0,53 
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Tablo 4.7. Devam 

Tekrarlı ölçümlerde ANOVA testi, p değeri: istatistiksel anlamlılık, AO: aritmetik ortalama, SS: standart sapma 

 

    AH Grup (n=15) 

 

Yaş 

AO ± SS 

 Hacim 

AO ± SS 

p değeri 

1.ve 2. 

Ölçümlerin 

karşılaştırılması 

p değeri 

1.ve3. 

Ölçümlerin 

karşılaştırılması 

p değeri 

2.ve3. 

Ölçümlerin 

karşılaştırılması 

P
a

ra
h

ip
p

o
ca

m
p

a
l 

G
y

ru
s 

S
o

l 

74,60 ± 6,03 1 2,66 ± 0,44  

0,364 

 

0,001 

 

0,011 
76,46 ± 6,23 2 2,61 ± 0,46 

78,53 ± 6,69 3 2,49 ± 0,44 

In
su

la
 T

o
p

la
m

 74,60 ± 6,03 1 26,37 ± 3,24  

1 

 

0,017 

 

0,082 
76,46 ± 6,23 2 26,24 ± 3,41 

78,53 ± 6,69 3 25,40 ± 2,89 

In
su

la
 S

a
ğ

 

74,60 ± 6,03 1 12,88 ± 1,53  

1 

 

0,046 

 

0,262 
76,46 ± 6,23 2 12,78 ± 1,63 

78,53 ± 6,69 3 12,45 ± 1,47 

In
su

la
 S

o
l 

74,60 ± 6,03 1 13,48 ± 1,78  

1 

 

0,009 

 

0,029 
76,46 ± 6,23 2 13,45 ± 1,88 

78,53 ± 6,69 3 12,94 ± 1,52 
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Şekil 4.2. AH’nin üç ölçümde beyin bölgeleri hacimsel azalmasının grafikle gösterimi 

 

 

 

Şekil 4.2. Devam 
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4.7. Alzheimer Hastaları ve Sağlıklı Bireylerin En Az İki Yıl Ara ile 

Değerlendirilen Birinci ve İkinci Mini Mental Test Skorlarının Grup İçi 

Karşılaştırılması 

 

Kadın AH’nin ikinci ölçülen MMTS’sinin (23,86 ± 4,02) ilk ölçülen MMTS’den 

(25,37 ± 3,12) daha düşük olması istatistiksel olarak anlamlı bulundu (p<0,05). AH 

erkeklerin ikinci ölçülen MMTS’sinin ilk ölçülen MMTS’den daha düşük olması 

istatistiksel olarak anlamlı bulunmadı (p>0,05). Verilere ait bilgiler tablo 4.8’de 

gösterildi. 

 

Tablo 4.8. MMTS’nin iki farklı zamandaki ölçümünün aritmetik ortalamasının cinsiyete göre 

karşılaştırılması 

 Erkek Kadın 

 MMTS 1 

AO ± SS 

MMTS 2 

AO ± SS 

p Değeri MMTS 1 

AO ± SS 

MMTS 2 

AO ± SS 

p Değeri 

AH 

 

25,34 ± 3,49 24,57 ± 4,65 0,124 25,37 ± 3,12 23,86 ± 4,02 0,014 

Sağlıklı 

Birey 

28,86 ± 1,09 29,04 ± 1,02 0,539 29,35 ± 0,66 29,14 ± 0,96 0,133 

Bağımlı gruplarda t testi, p değeri: istatistiksel anlamlılık, AO: aritmetik ortalama, SS: standart sapma 

 

 

4.8. Alzheimer Hastaları ve Sağlıklı Bireylerin En Az İki Yıl Ara ile 

Değerlendirilen Birinci ve İkinci Mini Mental Test Skorlarının Gruplar Arası 

Karşılaştırılması 

 

Sağlıklı bireylerin hem ilk ölçülen hem ikinci ölçülen MMTS’leri AH’lerin 

MMTS’lerinden yüksek olması istatistiksel olarak anlamlı bulundu (p<0,05). Verilere ait 

bilgiler tablo 4.9’da gösterildi. 
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Tablo 4.9. MMTS’nin iki farklı zamandaki ölçümünün aritmetik ortalamasının gruplar arası 

karşılaştırılması 

 AH Sağlıklı 

Birey 

 AH Sağlıklı Birey  

 MMTS 1 

AO ± SS 

MMTS 1 

AO ± SS 

p Değeri MMTS 2 

AO ± SS 

MMTS 2 

AO ± SS 

p Değeri 

 25,34 ± 3,49 29,19 ± 0,85 0,001 24,25 ± 4,36 29,11 ± 0,97 0,001 

Bağımsız gruplarda t testi, p değeri: istatistiksel anlamlılık, AO: aritmetik ortalama, SS: standart sapma 

 

 

4.9. Alzheimer Hastalarının Beynin Hacimsel Ölçümleri ile Mini Mental Test 

Skorları ve Klinik Demans Derecesi Arasındaki İlişkisi 

 

AH’li bireylerin, beynin beyaz cevher, gri cevher, hippocampus, temporal lob, 

entorhinal area, parahippocampal gyrus ve insula bölümlerinin hacimsel ölçümleri ile 

mini mental test skorları ve klinik demans derecesi arasındaki ilişkiye bakıldı. Buna göre; 

1. Beyaz cevher hacim ortalaması ile MMTS ve CDR arasında korelasyon 

bulunmadı (p>0,005). 

2. Gri cevherin hacim ortalaması ile MMTS arasında pozitif yönlü, zayıf, anlamlı bir 

ilişki vardır (p<0,05, r=0,306). Gri cevher hacim ortalaması ile CDR arasında 

korelasyon bulunmadı (p>0,05). 

3. Hippocampusün hacim ortalaması ile MMTS arasında pozitif yönlü, zayıf, 

anlamlı bir ilişki vardır (p<0,05, r=0,356). Hippocampusün hacim ortalaması ile 

CDR arasında negatif yönlü, zayıf, anlamlı bir ilişki vardır (p<0,05, r=-0,259). 

4. Temporal lob hacim ortalaması ile MMTS arasında pozitif yönlü, orta düzey, 

anlamlı bir ilişki vardır (p<0,05, r=0,465). Temporal lob hacim ortalaması ile 

CDR arasında negatif yönlü, zayıf düzey, anlamlı bir ilişki vardır (p<0,05, r=-

0,296). 

5. Entorhinal area hacim ortalaması ile MMTS arasında orta düzey, pozitif yönlü, 

anlamlı bir ilişki vardır (p<0,05, 0,486). Entorhinal area hacim ortalaması ile CDR 

arasında negatif yönlü, zayıf düzey, anlamlı bir ilişki vardır (p<0,05, r=-0,316). 
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6. Parahippocampal gyrusun hacim ortalaması ile MMTS ikinci ölçümü arasında 

pozitif yönlü, orta düzey, anlamlı bir ilişki vardır (p<0,05, r=0,571). 

Parahippocampal gyrusun hacim ortalaması ile CDR arasında orta düzey, negatif 

yönlü, anlamlı bir ilişki vardır (p<0,05, r=-0,624). 

7. Insula hacim ortalaması ile MMTS arasında zayıf, pozitif yönlü, anlamlı bir 

ilişkisi vardır (p<0,05, r=0,272). Insula hacim ortalaması ile CDR arasında 

korelasyon bulunmadı (p>0,05). Tüm verilere ait bilgiler tablo 4.9’da gösterildi. 

 

Tablo 4.10. AH’nin longitudinal beyin hacimsel ölçümleri ile MMTS ve CDR arasındaki ilişkisi 

 MMTS1 MMTS2 CDR1 CDR2 

Beyaz Cevher1 r= 0,029 

p=0,819 

r=0,155 

p=0,220 

r=-0,190 

p=0,132 

r=-0,061 

p=0,630 

Beyaz Cevher2 r=-0,001 

p=0,994 

r=0,123 

p=0,334 

r=0,171 

p=0,176 

r=-0,052 

p=0,683 

Gri Cevher1 r=0,215 

p=0,087 

r=0,296 

p=0,018 

r=0,069 

p=0,588 

r=-0,206 

p=0,103 

Gri Cevher2 r=0,189 

p=0,134 

r=0,306 

p=0,014 

r=-0,110 

p=0,385 

r=-0,209 

p=0,098 

Hippocampus 1 r=0,201 

p=0,112 

r=0,356 

p=0,004 

r=0,070 

p=0,582 

r=-0,259 

p=0,039 

Hippocampus 2 r=0,153 

p=0,229 

r=0,331 

p=0,007 

r=0,068 

p=0,593 

r=-0,253 

p=0,044 

Temporal Lob 1 r=0,415 

p=0,001 

r=0,462 

p=0,001 

r=-0,034 

p=0,791 

r=-0,296 

p=0,018 

Temporal Lob 2 r=0,383 

p=0,002 

r=0,465 

p=0,001 

r=-0,001 

p=0,991 

r=-0,296 

p=0,018 

Pearson Correlation Testi, MMTS: Mini Mental Test Skoru, CDR: Klinik Demans Değerlendirme Derecesi 
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Tablo 4.10. Devam 

 MMTS1 MMTS2 CDR1 CDR2 

Entorhinal Area 

1 

r=0,343 

p=0,006 

r=0,466 

p=0,001 

r=0,078 

p=0,538 

r=-0,316 

p=0,011 

Entorhinal Area 

2 

r=0,357 

p=0,004 

r=0,486 

p=0,001 

r=0,75 

p=0,553 

r=-0,307 

p=0,014 

Parahippocampal 

Gyrus 1 

r=0,211 

p=0,094 

r=0,403 

p=0,001 

r=0,072 

p=0,573 

r=-0,256 

p=0,041 

Parahippocampal 

Gyrus 2 

r=0,161 

p=0,566 

r=0,571 

p=0,026 

r=-0,157 

p=0,576 

r=-0,624 

p=0,013 

Insula 1 r=0,152 

p=0,231 

r=0,194 

p=0,124 

r=0,174 

p=0,168 

r=-0,133 

p=0,296 

Insula 2 r=0,189 

p=0,134 

r=0,272 

r=0,030 

r=0,165 

p=0,192 

r=-0,176 

p=0,165 

Pearson Correlation Testi, MMTS: Mini Mental Test Skoru, CDR: Klinik Demans Değerlendirme Derecesi 
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5. TARTIŞMA 

 

 

Alzheimer hastalarında MR görüntüleri üzerinden retrospektif olarak beynin 

kognitif fonksiyonları ile ilgili (beyaz cevher, gri cevher, hippocampus, lobus temporalis, 

entorhinal area, gyrus parahippocampalis, insula) bölgelerinde volumetrik ölçümler 

yapılarak elde edilen verilerin cinsiyetle, ilerleyen yaşla, Mini Mental Test Skoru ve 

Klinik Demans Değerlendirme Derecesi sonuçları ile ilişkisi araştırıldı. Verileri grup içi 

ve gruplar arası cinsiyete göre, sağ-sol loba göre hacimsel farklılıkları ve klinik testler ile 

ilişkileri karşılaştırıldı. 

AH’nin incelenen beyin bölgelerinin hacim ortalamalarının sağlıklı yaşıtlarından 

daha düşük olması anlamlı bulundu. AH’de erkeklere göre kadınların hacminin daha az 

olması anlamlı bulundu. AH’de MMTS’nin sağlıklı bireylerden daha düşük olması, 

hacimle birlikte azalma eğilimindedir. Bu azalma oranının sağlıklı bireylerden daha fazla 

olması anlamlı bulundu. AH’nin incelenen beyin bölgelerinin hacim ortalamaları ile 

MMTS arasında pozitif, CDR arasında negatif ilişki bulundu. 

Demans türleri, genellikle nörodejenerasyon ve nöron kaybı nedeniyle beyin 

dokusunda atrofiye yol açar. Bu durumun teşhisi için, çeşitli bilişsel testler ve laboratuvar 

incelemelerinin yanı sıra, PET ve MRG gibi görüntüleme yöntemleri sıklıkla kullanılır 

(Korolev, 2014). 

VolBrain gibi otomatik yazılımlar, T1 ağırlıklı üç boyutlu manyetik rezonans 

(MR) görüntülerini analiz ederek, nörodejeneratif hastalıklarda, beyin bölgesindeki 

hacim değişikliklerini tespit etmekte kullanılır. Bu yazılımlar, beyin yapısındaki 

değişiklikleri daha doğru bir şekilde belirlemek ve izlemek amacıyla, özellikle AH 

tanısında yardımcı olabilir (Manjón ve Coupé, 2016). 

AH’nin en belirgin risk faktörü yaşlılık olarak kabul edilmektedir. Genç 

bireylerde bu hastalık oldukça nadir görülürken, çoğu Alzheimer vakası 65 yaş ve 

sonrasında gelişen geç evre başlangıçlarıyla ortaya çıkar. Yaşlanma, beyin hacminin ve 
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kütlesinin azalması, sinapsların kaybı, bazı bölgelerde ventriküllerin genişlemesi, senil 

plakların birikmesi ve nörofibriler yumakların oluşması gibi birçok değişikliği içeren 

karmaşık, geri dönüşü olmayan bir süreçtir. Bu değişiklikler, normal yaşlanma sürecinde 

de görülmekte olup, erken başlangıçlı Alzheimer vakalarının teşhisinde zorluklar 

yaratmaktadır (Breijyeh ve Karaman, 2020). Normal yaşlanma sürecindeki bu hacimsel 

azalmanın gruplar arası karşılaştırmada yaş farkından dolayı oluşabilecek farklılıkları 

ortadan kaldırmak amacıyla çalışmamızda kontrol grubu ile hasta grubun yaş 

ortalamasının yakın olmasına özen gösterilmiştir.  

Yaş faktöründen sonra, cinsiyet, AH gelişiminde en belirgin risk etmenlerinden 

biri olarak kabul edilmektedir. AH tanılı bireylerin %65'inden fazlası kadındır. 

Kadınlarda, erkeklere göre daha yüksek AH görülme oranının, bazı genetik ve biyolojik 

faktörlerin kadınlar üzerinde daha güçlü etkiler yaratmasından kaynaklandığı 

düşünülmektedir. Örneğin, apolipoprotein E ε4 aleline (+APOE-ε4) sahip olmak, 

kadınlarda erkeklere göre daha fazla Alzheimer gelişme riski taşımaktadır. Bir 

araştırmada, apoe-ε4 alleli taşıyan altmış yaşlarındaki kadınların, aynı allel varlığına 

sahip erkeklere kıyasla AH’ye yakalanma olasılığının daha yüksek olduğu 

gözlemlenmiştir (Subramaniapillai ve ark., 2021). Çalışmamızda AH grupta kadınların 

sayısı erkeklerden daha az bulunmaktaydı. Çalışmamızın veri kaynağı OASİS arşividir. 

Bu arşiv oluşturulurken AH dışında birincil demans nedeni (örn. vasküler demans, primer 

progresif afazi), aktif nörolojik veya psikiyatrik hastalığı (örn. majör depresyon), ciddi 

kafa travması, klinik olarak anlamlı inme öyküsü ve psikoaktif ilaç kullanımı olan 

denekler ile MR görüntülerinde belirgin kaba anatomik anormallikleri (örn. büyük 

lezyonlar, tümörler) olan denekler hariç tutulmuş. Bununla birlikte, yaşa bağlı tipik beyin 

değişiklikleri (örn. hafif atrofi, lökoaraioz) olan denekler kabul edilmiş. Kadın denek 

sayısının erkek denek sayısından az olmasının sebebinin bu hariç tutma kriterlerinin 

olabileceği düşünülmektedir. 

AH’de hippocampus bölgesinde gözlemlenen nöropatolojik değişimlerin, 

cinsiyetler arasında farklılık gösterdiği belirtilmektedir. Hastalığın kadınlarda daha sık 

görüldüğü, sol hemisferin kadınlarda patolojiye daha yatkın olduğu ve bu durumun 

cinsiyet hormonlarıyla ilişkili olabileceği düşünülmektedir (Di Carlo ve ark., 2002; 

Hajszan ve ark., 2007). Bu çalışmamızda katılımcıların hem ilk ziyaretlerinde hem de 

ikinci ziyaretlerinde yapılan ölçümlerde hippocampusun hacimsel ortalamasının 

erkeklerde kadınlardan daha fazla olması istatistiksel olarak anlamlı bulundu. Her iki 
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cinsiyette de sağ hippocampal hacmin soldan daha büyük olduğu görüldü. Bai ve ark. 

(2009), hem AH grupta hem de kontrol grubunda kadınların hippocampus hacminin 

erkeklerden daha düşük olduğunu ve erkeklerde sol hippocampus hacmin sağdan daha 

büyük olduğunu ortaya koymuşlardır. Yine aynı çalışma sonucuna göre klinik grupta, 

atrofi derecesi açısından cinsiyete göre farklılık bulunmadığını bildirmişlerdir. Bu 

çalışmada Bai ve ark. tarafından farklı sonuç bulunmasının örneklem grubu ve onların 

normalize edilmiş hipokampal hacim değerleri (hippocampus hacim/toplam intrakranial 

hacim x 1000) ile analiz yapılmasından kaynaklı olabileceği düşünülmektedir. Koran ve 

ark. (2017) yaptıkları çalışmada AH grupta hippocampusun kadınlarda erkeklere oranla 

daha fazla atrofiye uğradığını belirtmişlerdir. 

Önceki çalışmalar, AH'deki erken nöropatolojik değişikliklerin parahippocampal 

gyrusun anteriorunda bulunan entorhinal area’da ortaya çıktığını göstermiştir (Braak ve 

ark., 1990). Son yıllarda, birkaç MRG çalışması, hastalığın erken bir evresinde AH'yi 

tespit etmede, entorhinal areanın hacim ölçümlerinin hippocampusün hacim 

ölçümlerinden daha yüksek hassasiyet sağladığını öne sürmüşlerdir (De-Toledo-Morrell 

ve ark., 2004; Pennanen ve ark., 2004; Setti, 2022, Igarashı, 2023). Yapılan çalışmada bu 

bölgeler değerlendirildi. Parahippocampal gyrus ve entorhinal area toplam, sağ ve sol 

hacim ortalamalarının AH’li bireylerde sağlıklı bireylerden daha az olması istatistiksel 

olarak anlamlı bulundu. Bununla birlikte bireylerin ikinci ziyaretlerinde alınan görüntüde 

bu bölgelerin hacimsel ortalamalarının azaldığı, ilk yapılan ölçüme göre de bu azalmanın 

istatistiksel olarak anlamlı olduğu görüldü. Her iki bölge ve ölçümde de hacimsel azalma 

sağlıklı bireylere göre daha fazla olduğu görüldü ve bu durum istatistiksel olarak anlamlı 

bulundu. AH’de bu iki bölgenin grup içi cinsiyete göre karşılaştırılmasında hem 

erkeklerde hem de kadınlarda parahippocampal gyrusun toplam, sağ ve sol hacim 

ortalamalarının ikinci ölçümün ilk ölçüme göre daha az olması istatistiksel olarak anlamlı 

bulundu. Entorhinal areanın ise hem kadın hem erkeklerde toplam hacim ortalamaları 

ikinci ölçümlerinde ilk ölçüme göre daha az olması istatistiksel olarak anlamlı bulundu. 

Sağ ve sol entorhinal areanın ikinci ölçümleri birinci ölçümlerine göre daha az olmasına 

karşın, bu azalma istatistiksel olarak anlamlı bulunmadı. Echevarri ve ark. (2010) 

tarafından yapılan çalışmada gyrus parahippocampalis ön-orta ve arka bölüme ayırılarak 

hacimsel ölçüm yapılmıştır. Buna göre ön bölümdeki hacimsel farklılık daha fazla 

bulunmuştur. Bu sebeple AH'nin klinik öncesi evresinde parahippocampal gyrusun 

hippocampusten daha iyi ayırt edici olabileceği öne sürülmüştür. Parahippocampal 
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gyrusun, AH'yi erken bir aşamada tespit etmek için hassas bir belirteç olduğu, entorhinal 

area hakkındaki önceki çalışmalarla paralellik gösterdiği bildirilmiştir. Ren ve ark. (2024) 

tarafından yapılan çalışmada AH kadın ve erkek grupları arasında sağ ve sol gyrus 

parahippocampalis ile sol hippocampus hacimlerinde anlamlı bir farklılık bulunmazken, 

sağ hippocampus hacminin erkeklerde kadınlara göre anlamlı derecede daha fazla olduğu 

belirtilmiştir. 

Çalışmamızda her katılımcıdan en az 12 ay ara ile alınan görüntüler grup içi, 

gruplar arası, cinsiyete göre ve ölçümler arası analiz edildi. Buna göre incelenen tüm 

beyin bölgelerinde hacimsel azalma gözlemlendi, bu hacimsel azalma istatistiksel olarak 

anlamlı bulundu. Bozzalli ve ark. (2006) tarafından preklinik (şüpheli) aşamadaki 

Alzheimer hastaları 28 ay süreyle izlenerek, bu evreden hafif evreye geçen bireylerde 

beynin kortikal ve subkortikal bölgelerinde, özellikle gri maddede belirgin atrofi 

gözlemlendiği bildirilmiştir. 

Çalışmamızda AH grupta, kontrol grubuna göre beyaz cevher hacminin daha 

düşük olduğu gözlemlendi. Busatto ve ark. (2003), Thompson ve ark. (2003), Chaim ve 

ark. (2007), Salat ve ark. (2009), Ansen (2020) Alzheimer ve sağlıklı bireyler arasında 

yaptıkları karşılaştırmada, beyaz cevher hacminin Alzheimer hastalarında sağlıklı gruba 

göre daha az olduğunu belirtmişlerdir.  

Çalışmamızda hippocampus, insula ve temporal lob bölgelerinde, AH grupta 

kontrol grubuna göre belirgin şekilde hacimsel azalma gözlemlendi. Guo ve ark. (2010) 

AH’nin sağlıklı yetişkinlerle karşılaştırıldığında, özellikle hippocampus, gyrus cinguli, 

insula, gyrus temporalis superior ve inferior bölgelerinin hacimlerinde belirgin şekilde 

azalma olduğunu bildirmişlerdir. Ansen (2020), yaptığı çalışmada AH’de hippocampus, 

lobus temporalis ve insular korteks bölgelerinin hacimlerini incelemiş ve hippocampus 

ile lobus temporalis bölgelerinde hacim kaybı gözlemlerken, insular kortekste anlamlı 

fark olmadığını belirtmiştir. Ansen’in çalışmasının aksine bizim çalışmamızda insular 

kortekste farklılık bulunmasının örneklem grubumuzun daha fazla olmasından 

kaynaklanabileceği düşünülmektedir. AH’da insula hacminin azalmasını anlamlı bulan 

çalışmalar da vardır (Kurth ve ark., 2010; Mueller ve ark., 2010). 

Çalışmamızda insulanın toplam, sağ ve sol insular hacim ortalamaları hem sağlıklı 

hem hasta bireylerde azalmıştır. Bu azalma hasta bireylerde sağlıklı bireylerden daha 

fazla olup, istatistiksel olarak anlamlıdır. Ayrıca çalışmamızda her deneğin iki farklı 
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ziyaretinden elde edilen sonuçlar da karşılaştırılmış olup, yine deneklerin ikinci 

ziyaretlerinde insulanın toplam, sağ ve sol hacimleri hem ilk ziyarete göre hem de sağlıklı 

bireylere göre azalmış olup bu durum istatistiksel olarak anlamlı bulunmuştur. Ohnishi 

ve ark. (2001) yaptıkları araştırmada insular kortekste oluşan atrofinin AH'nin patolojik 

bir süreci olmaktan ziyade yaşa bağlı normal bir değişiklik olduğunu ileri sürmüşlerdir. 

Ohnishi ve ark., çalışmalarında sağlıklı katılımcıları gruplayarak analize dahil etmişlerdir. 

Bununla birlikte kurulan hipotez farklılık arz etse de AH grubunun örneklem sayısı 

çalışmamıza göre daha düşük olduğu görülmüştür. 

Çalışmamızda hem sağda hem de solda entorhinal hacim ortalamasının AH grupta 

sağlıklı gruba göre daha düşük olması istatistiksel olarak anlamlı bulundu. Yamashita ve 

ark. (2022) AH grupta entorhinal area hacminin, sağlıklı guruba göre hem sağda hem de 

solda anlamlı bir şekilde daha az olduğunu belirtmişlerdir. Setti ve ark. (2022) yaptıkları 

çalışma ile entorhinal areadaki hacimsel azalmanın yaşlanmaya bağlı olduğunu fakat 

AH’de oluşan hacimsel değişiklikte en erken değişikliğin olduğu bölgenin entorhinal area 

olduğunu belirtmişlerdir. 

Çalışmamızda total beyin hacimlerinin MMTS ile ilişkisi incelendi. Hippocampus 

ile MMTS arasında pozitif yönlü, zayıf, entorhinal area ile MMTS arasında pozitif yönlü, 

orta düzey, temporal lob hacim ortalamasının azalması ile MMTS arasında pozitif yönlü 

orta düzey anlamlı bir ilişki bulundu. Yamashita ve ark. (2022) AH grupta kontrol 

grubuna göre sağ sol hippocampus hacimleri ve sağ entorhinal area hacmi ile MMTS 

arasında orta düzeyde pozitif bir ilişki olduğunu belirtmişlerdir. Peng ve ark. (2015) 

yaptıkları çalışmada AH grupta hippocampus ve temporal lob hacimlerinin azalmasıyla, 

MMTS arasında pozitif yönde bir korelasyon olduğunu bildirmişlerdir. 

Yaptığımız çalışmada beyaz cevher ve gri cevher hacim ortalamalarının AH 

grupta sağlıklı gruba göre daha az olması istatistiksel olarak anlamlı bulundu. Gri cevher 

hacmi ile MMTS arasında pozitif yönlü, zayıf anlamlı ilişki varken beyaz cevher hacmi 

ile MMTS arasında anlamlı ilişki bulunmadı. Niemantsverdriet ve ark. (2018) yaptıkları 

çok merkezli bir çalışmada bilateral beyaz cevher ve gri cevher hacimlerinin AH grupta 

sağlıklı gruba göre anlamlı derecede daha az olduğunu ve hacimle MMTS arasında pozitif 

anlamlı bir korelasyon olduğunu belirtmişlerdir. Dicks ve ark. (2019) yaptıkları çalışmada 

AH grupta kontrol grubuna göre gri cevher hacimleri ve MMTS değerleri arasında 

anlamlı pozitif bir ilişki olduğunu belirtmişlerdir.  
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Çalışmamızda katılımcıların iki farklı zamanda yaptıkları ziyarette uygulanan 

MMT skorları vardı. Her iki cinsiyettede, ikinci ziyaretlerindeki skor ilk skora göre daha 

düşüktü. Yaptığımız analizde yalnızca kadınlarda ikinci ölçülen MMTS’nin ilk ölçülen 

MMTS’den düşük olması istatistiksel olarak anlamlı bulundu. Tschanz ve ark. (2011) 

yaptıkları çalışmada her iki cinsiyette de MMTS’de düşüş olduğunu fakat kadınların 

MMTS’lerinin daha hızlı düşüş gösterdiğini bildirmişlerdir. Bai ve ark. (2009) yaptıkları 

çalışmada MMTS’nin kadınlarda daha fazla azaldığını bulmuşlardır. 

Çalışmamızda parahippocampal gyrusun hacim ortalaması ile MMTS arasında 

pozitif yönlü, orta düzey, insula hacim ortalaması ile MMTS arasında zayıf, pozitif yönlü, 

anlamlı bir ilişki bulundu. Bilindiği kadarıyla insula ve parahippocampal gyrus ile MMTS 

arasındaki ilişkiye bakılan bir çalışma bulunmamaktadır. 

Çalışmamızın analizinden elde ettiğimiz sonuçlar, çalışmamızın hazırlık 

evresinde kurduğumuz: “Alzheimer hastalarında beyaz cevher, gri cevher, hippocampus, 

lobus temporalis, entorhinal area, gyrus parahippocampalis ve insula bölgelerindeki 

hacimsel azalmada cinsiyete bağlı farklılık vardır.”, “Alzheimer hastalarında beyaz 

cevher, gri cevher, hippocampus, lobus temporalis, entorhinal area, gyrus 

parahippocampalis ve insula bölgelerinde hacimsel değişiklik oranında yaşa bağlı 

farklılık vardır.”, “Alzheimer hastalarında beyaz cevher, gri cevher, hippocampus, lobus 

temporalis, entorhinal area, gyrus parahippocampalis ve insula bölgelerindeki hacimsel 

değişiklik ile Mini Mental Test Skoru ve Klinik Demans Değerlendirme Derecesi 

arasında anlamlı bir ilişki bulunmaktadır.” hipotezlerini destekler niteliktedir. 
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6. SONUÇLAR 

 

 

1. AH’nin beynin beyaz cevher, gri cevher, temporal lob, hippocampus, entorhinal 

area, parahippocampal gyrus ve insula bölümlerinin hacim ortalamaları sağlıklı 

yaşıtlarından daha düşüktür. 

2. AH erkeklerin beynin beyaz cevher, gri cevher, temporal lob, hippocampus, 

entorhinal area, parahippocampal gyrus ve insula bölümlerinin hacim ortalamaları 

AH kadınlardan daha yüksektir. 

3. AH erkeklerin beynin beyaz cevher, gri cevher, temporal lob, hippocampus, 

entorhinal area, parahippocampal gyrus ve insula bölümlerinin hacim ortalamaları 

sağlıklı erkek yaşıtlarından daha düşüktür. 

4. AH kadınların beynin beyaz cevher, gri cevher, temporal lob, hippocampus, 

entorhinal area, parahippocampal gyrus ve insula bölümlerinin hacim ortalamaları 

sağlıklı kadın yaşıtlarından daha düşüktür. 

5. AH’nin beynin beyaz cevher, gri cevher, temporal lob, hippocampus, entorhinal 

area, parahippocampal gyrus ve insula bölümlerinin hacim ortalamaları, 

aralarında ortalama iki yıl bulunan diğer ölçümlerinde giderek azalmıştır. Bu 

azalma oranı sağlıklı bireylerden daha fazladır. 

6. Kognitif fonksiyonları değerlendirmek için kullanılan MMTS AH’da sağlıklı 

bireylerden daha düşüktür ve aralarında ortalama iki yıl bulunan diğer 

ölçümlerinde giderek azalmıştır. Bu azalma oranı sağlıklı bireylerden daha 

fazladır. 

7. AH’nin gri cevher, temporal lob, hippocampus, entorhinal area, parahippocampal 

gyrus, insula bölümlerinin hacim ortalamaları ile MMTS arasında pozitif ilişki 

vardır. AH’nin temporal lob, hippocampus, entorhinal area, parahippocampal 

gyrus bölümlerinin hacim ortalamaları ile CDR arasında negatif ilişki vardır. 
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AH’nin hafıza kaybı ve bilişsel işlevlerde gerileme gibi sonuçları yaşam kalitesini 

ciddi oranda düşürerek kişileri bağımlı hale getirmektedir. Bu sebeple erken tanı 

konularak uygulanan tedavi bu sonuçların ortaya çıkmasını yavaşlatarak kişilerin iyilik 

hali süresini artırabilir. Tanı koyma ve hastalığı izleme açısından MRG büyük bir öneme 

sahiptir bununla birlikte PET taramaları, BOS’taki amiloid-beta ve tau proteinleri gibi 

biyomarkerler tanıda kritik öneme sahiptir. Ancak, bu biyomarkerlerin tespiti için invaziv 

işlem yapılması gereklidir. 

Volumetrik biyomarkerler, PET ve BOS biyobelirteçleri ile benzer doğruluk 

seviyelerine ulaşabildiği ve non-invaziv bir yöntem olduğu için daha avantajlı olabilir. 

Bu sebeple son dönemde güvenilir nörogörüntüleme yöntemlerinden biri olan, Vol2brain 

ile AH’nin beynin farklı bölgelerinin hacimlerine olan etkisini ve hacimsel değişikliğin 

klinikle olan ilişkisini incelediğimiz çalışmamızın literatüre katkı sağlayacağını 

düşünüyoruz. Hastaların klinik testleriyle birlikte hacimlerinin değerlendirilmesi, bu 

bölgelerin fonksiyonlarıyla ilişkilendirilerek klinik evrelemeye yardımcı olabilir. 

Çalışmamızdan elde ettiğimiz bulguların, bundan sonra yapılacak olan volümetrik 

çalışmalara referans olacağını düşünmekteyiz. Gelecekteki çalışmalarda örneklem 

büyüklüğünün artırılması, hastaların kaç yıldır Alzheimer tanısı aldığı, bireylerin standart 

zaman aralıklarında ölçümlerinin alınması gerektiğini düşünüyoruz. 
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