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Wilson Hastalığında Difüzyon Ağırlıklı 
Manyetik Rezonans Görüntüleme / 
Diffusion-Weighted Magnetic Resonance lmaging 
in Wilson's Disease 

Fuldem Yı ldırım Dönmez, 1 Ceyla Başaran, 1 Ahmet Bayrak, 1 Ni lgül Yard ı mc12 

Başkent Üniversitesi Tıp Fakültesi Radyoloji,' Nöroloji 2 Anabilim Dalı, ANKARA 

ABSTRACT 

Diffusion-Weighted Magnetic Resonance lmaging in Wilson's 
Disease 
Scientific background: The signal intensity changes on diffusion
weighted MRI (DW-MRI) in Wilson's Disease show the histopathological 
changes. 

Objective: To evaluate the histopathologica/ changes of Wilson's 
disease which are characterized by a disorder in copper metabolism by 
DW-MRI and correlate them with the clinical findings. 
Materials and methods: DW-MRI of 8 patients aged 8-2 7 (mean 15) 
with central nervous system involvement were evaluated in terms of 
signal intensity changes and ADC (apparent diffusion coefficient) values 
were calculated. The clinical findings were correlated with the DW-MRI 
findings. The ADC values ofa control group consisted of patients who 
had an MRI study for different reasons which revealed normal findings, 
were calculated for comparison. 
Results: 3 patients had restricted, 3 patients had increased and 2 had 
normal diffusion. The clinical setting was acute in the patients with 
restriction and a long-lasting neurological deficit was present in the 
patients with increased diffusion. Patients with normal diffusion 
presented in thP 0 !lbacute phase. ADC values of restricted diffusion 
were between 0.52x10-' - 0.60x10' (mean 0.55x10-'), and of increased 
diffusion were between 1.54x70-' - 1.70x70-' (mean 1.62x10'). The 
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ADC values of the patients with normal DW-MRI and ADC maps were 
between 0.82x/0·' and 0.89x10-' simi/ar to those of the control group 
which were between 0.79x70·' and 0.94x10-' . 
Conclusion: DW-MRI reflects the histopatho/ogical changes in Wilson 's 
disease and these changes can be correlated with the duration of the 
disease. 

ÖZET 

Bilimsel zemin: Difüzyon ağırlıklı MRG (DA-MRG)'de Wilson hastalığında 

izlenen sinyal intensite değişiklikleri histopatolojik düzeydeki değişikli klerin 
göstergesidir. 
Amaç: Bakır metabolizmasında bozukluk ile karakterize olan Wilson 
hastalığın ın beyin tutulumununda histopatoloj ik düzeyde olan 
değişikliklerin DA-MRG ile değerlendirilmesi ve klinik ile korelasyonu 
amaçlanmıştı r. 

Gereç ve yöntemler: Santral sinir sistemi bulguları olan yaşları 8-27 
arasında (ortalama 15) 8 hastanın rutin MRG tetkiki sonrasında elde olunan 
difüzyon MRG ve otomatik yapı lan ADC (apparent diffusion coefficient) 
haritalaması sinyal intensite değişiklikleri açı sından değerlend i rild ikten 

sonra ADC değerleri ö lçülmüştür. Bu hastaların DA-MRG bulgu ları ile klinik 
bulguları karele edilmiştir. Yaşları 7-18 arasında (ortalama 14) normal MRG 
tetkiki olan 8 hasta kontrol grubu olarak alınmış ve bu hastaların da ayn ı 
lokalizasyonlardan ADC değerleri ölçülmüştür. 

Anahtar kelimeler: Wilson hastalı~ı. difüzyon ct9ırlıkl ı MRG 
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Sonuçlar: 3 hastada difüzyon k ısıtlaması, 3 hastada difüzyon artışı 

izlenirken, 2 hastada difüzyon normal sın ırlarda bulundu. Difüzyon 
kısıtlaması olan hastaların kliniğinin daha akut olduğu, artış olan hastalarda 
ise uzun süredir nörolojik tutulum olduğu öğrenild i . Difüzyonu normal olan 
hastaların kl iniği ise subakut süreç ile uyumlu idi. Difüzyon kısıtlaması olan 
olgularda ADC değerleri 0.52x10·1 - 0.60x10·1 arasında (ortalama 0.55x10 3

) , 

difüzyon artışı olan olgularda ise 1.54x1 O' - 1.70x1 O·' arasında (ortalama 
1.62xW'} bulundu Difüzyon görüntülemede ve ADC haritalamasında 
herhangi bir sinyal değişi kl i ği izlenmeyen 2 hastada ise ADC değerl eri 
0.82x10 ' ve 0.89x10·' olarak hesaplandı. Kontrol grubunun ADC değerl eri 

ise 0.79xW' ile 0.94x10·' arasında değişmekteydi. 
Yorum: Difüzyon MRG'deki sinyal değişi klikleri Wilson hasta l ığ ında izlenen 
histopatolojik değişiklikleri yansıtır ve bu değişiklikler hastal ığın süresi ile 
korelasyon gösterir. 

GİRİŞ 

Bakır metabolizmasındaki doğumsal bozukluk sonucu 

özellikle karaciğer ve beyinde bakır birikimi ile 

karakterize olan W ilson hastalığında, santral sinir 

sistemi tutulumu kognitif, piramidal ve ekstrapiramidal 

bulgularla ortaya çı kar. 1 MRG'de bazal ganglionlarda, 

talamusta, beyin sap ı nda, serebellar dentat 

nükleuslarda ve serebral beyaz cevherde sinyal artışı 

izlenir. Nispeten daha yen i görüntü leme 

tekniklerinden olan difüzyon ağırlıklı MRG (DA-MRG) 

ile nöro-Wilson hastalığındaki mikroskobik düzeydeki 

histopatolojik değişiklikler daha iyi anlaşılabilir. 2 

Bu çalışmada hastaların k l iniği ile karele edilerek 

W ilson hastalığında izlenebilecek DA-MRG bulgu l arı 

sunulacaktır . 

GEREÇ ve YÖNTEMLER 

Eylül 2004 ile Haziran 2007 tarihleri arasında, Wilson 

hastalığı tanısı serum ve idrar bakır ve seruloplazmin 

testleri ve karaciğer biyopsisi ile doğrulanm ı ş ve 

nörolojik bulguları nedeniyle MRG tetkiki yapılan 8 

hasta çalışma grubuna dahil edi ldi. Hastaların 2'si kız, 

6'sı erkek olup, yaşları 8-27 (ortalama 15) arasında idi. 

1 .5T MRG cihazında (Siemens, Symphony, Erlangen, 

A lmanya) kafa sargısı kullan ıl arak yapı lan rutin MRG 

tetkikinden sonra eko-planar görüntüler x, y, z 

plan larında 5 mm kesit kal ı nlığında TR/TE/NEX/ 

10000/139/3 değerlerinde ve b=0, 500 ve 1000 s/mm2 

şeklinde elde edildi. Apparent diffusion coefficient 

(ADC) haritalaması cihaz tarafından otomatik olarak 
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yapı l dı. iş istasyonunda (Leonardo, Siemens, Erlangen, 

Almanya) ADC haritalamasından parsiyel volüm 

artefaktından etkilenmeyecek şeki lde 16-24 mm2'l ik 

alanlardan (ortalama 20 mm2
) örnek a l ınarak ADC 

değerleri ölçüldü. 

ADC değerlerini karşı laştı rmak için yaşla r ı 7-18 

(orta lama 14) aras ında değ işen, herhangi başka bir 

nedenle MRG çekimi yap ı lm ı ş ve normal olarak 

değerlendirilmiş 8 hasta kontrol grubu olarak alındı . 

Bu ret rospektif çal ı şma etik ku rul tarafından 

onaylanmıştır. 

BULGULAR 

Hastaların tümü dizartri, distoni, ataksi, kore gibi 

nörolojik bulgular nedeniyle MRG tetkiki önerilen 

olgulardı. Bazal ganglionlarda T2A incelemede 

hiperintens olarak izlenen alan larda 3 hastada 

difüzyon incelemede hiperintensit e, ADC 

haritalamasında hipointensite izlenm iş olup, ADC 

değerleri 0.52x10-3 
- 0.65x10-3 arası nda (ortalama 

0.57x1Q-3) (Şeki l 1 a,b), difüzyon görüntülemede ve 

ADC haritalamasında hiperi ntens olarak izlenen 3 

hastanın ADC değerleri 1.34x1 0-3 
- 1.70x10·3 arası nda 

(ortalama 1.52x10-3) (Şeki l 2a,b) bulundu. Difüzyon 

görüntülemede ve ADC haritalaması nda herhangi bir 

sinyal değişikliğ i izlenmeyen 2 hastada ise ADC 

değerleri 0.82x10-3 ve 0.89x10-3 olarak hesap landı 

(Şeki l 3a,b). Kontrol grubunun ADC değerler i ise 

benzer şekilde 0.79x10-3 ile 0.94x10-3 arası nda 

değ işmekteyd i . Klinik ile birl ikte değerlend iri l d iğ inde, 

bu görünümlerin hastaların klinik bulgu l arının süresi 

ile ili şki l i olduğu saptandı. ADC değerl eri düşü k olan 

hastalar yeni şikayetler ile başvuran (15 gün-1 ay), 

ADC değerl eri yüksek olan hastalar ise daha uzun 

süreli yakınmaları (1-1. 5 yıl) olan hasta la rdı. ADC 

değerl eri normal olan hastaların nörolojik 

şikayetlerinin 3 ila 5 aydır devam ettiğ i öğreni ld i . 

TARTIŞMA 

Wilson hasta l ığı bakır metabolizması nda bozukluk 

sonucu dokularda patolojik bak ı r bi rik imi ile 
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Şekil 1. Bilateral kaudat nükleuslarda ve putamende difüzyon kısıtlaması ile uyumlu difüzyon-ağırl ı klı 

görüntülerde hiperintens (a), ADC haritalamasında hipointens (b) sinyal değişiklikleri izlenmektedir. 
(ADC değerleri 0.52x10·' ile 0.58x1 O·' arasında ölçülmüştür.) 

Şekil 2. Bilateral putamende paramanyetik madde birikimine bağlı sinyal değişik liklerinin yanı sıra 

etrafında difüzyon ağırlıklı görüntülerde hafif hiperintens (a), ADC haritalamas ı nda hiperintens (b) 

difüzyon artışı ile uyumlu sinyal değişiklikleri izlenmektedir. (ADC değerleri 1.34x1 O·' ile 1.60x10"' 
arasında ölçü l müştür.) 

Şekil 3. Bilateral bazal ganglionlarda ve serebral beyaz cevherde difüzyon ağırl ıklı görüntülerde (a) ve ADC 

haritalamasında (b) difüzyon kısıtlaması ya da artışı lehine patoloj ik sinyal değ işikliği izlenmemektedir. 
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seyreden otozomal resesif geçiş l i kalıtsa l bir 

hastalıktır. En sı k karaciğer ve santral sinir sistemi 

etkilenir. Bu hastalığın işareti olarak kabul edilen 
Kayser-Fleisher hal kası, nörolojik bulgusu olanların 

%95'inde, olmayanların ise %50-60'ında vardır. 

Progresif ekstrapiramidal nörolojik bozukluk Wilson 

hastalığının nörolojik tutulumunun tipik bulgusu 

olup, dizartri, disfaji, apraksi ve tremor, rijidite 

sendromu en s ı k semptomlardı r. Tanı, serum 

seruloplazmininde ve serum bakır değerleri nde 

azalma, idrar bak ı r değerlerinde artma, Kayser 

Fleischer halkası, karaciğer biyopsisi ile karaciğerde 

bakır birikimin in gösterilmesi ile konur.3-4 

Santral sinir sistemi tutulumu en sık bazal 

ganglionlarda görülür. Putamen en çok etkilenen 
alan olup, globus pallidus, kaudat nükleus ve inferior 

tektum ile kruslar da tutulabilir. 5 Atrofi bu hastalarda 

sıklıkla izlenir. MRG'de baş langıçta kronik karaciğer 

hastal ı ğına bağlı bazal ganglionlarda ve 

mezensefalonda T1 A sinyal intensitesinde artı ş, 

nörolojik semptomları olanlarda ıse T2A 

incelemelerde hiperintensite izlenir. T2A'daki 

hiperintensite görünümü sıklıkla klin ik bulgular ile iyi 
korelasyon gösterir.6 T2A'daki hiperintensiteler 

ödem, gl iozis, demiyelinizasyon ya da kistik 

dejenerasyona bağlı olup, nadiren de olsa T2A'da 

sinyal azalması ise bakırın paramanyetik etkisinden 

kaynaklanmaktadır. MRG tedaviye yanıt ı 

değerlendirmede kullanılabilir. T2A'daki intensite 

artışının sebat etmesi ya da progresyonu, tedaviye 

yanıtın olmadığının göstergesi olarak kabul edilebilir.7 

W ilson hastal ı ğının tanısında MR spektroskopi de 

kullanılmış, ancak kontrol grubu ile arada bir fark 

olması nedeniyle tanıya katkısının o l madığ ı 

sonucuna varılmıştır. 8 

Son yıl larda gittikçe yaygın olarak kul lanı l an ve 

temelde en sık serebrovasküler hastalıklar nedeniyle 

yapılan ve su moleküllerinin hareketine dayanan DA

MRG'nin yeri Wilson hastalığında da tartışılmıştır. 

Klin ik bulgular ile DA-MRG arasında korelasyon 

izlenmiş olup, semptomatik hastalarda bazal 

ganglionlarda ve mezensefalonda ADC değerlerinde 
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artış, asemptomatik hast alarda ise azalma 

bulunmuştur.7•9 Wilson hastalığın ın histopatoloj isi ile 

paralel olarak, bakır birikimine sekonder hücre 

şişmesine bağ lı difüzyon kısıtlamas ı ya da ilerleyen 

dönemde nekroz, spongiform dejenerasyon ve 

demiyelinizasyona bağl ı a rtmış difüzyon izlenir.9•
10 

Bu konuyla ilgili bir ça lışmada da hastal ığ ı n süresi ve 

kliniği ile ilişkilendirmeksizin DA-MRG'de iki t ip 

görünüm olduğu ve bu görünümlerin histopatoloj ik 

değ işiklikleri yansıttığ ı sonucuna varılm ı şt ı r . 1 1 

Bizim ça lışmamızda da benzer şekilde iki tip DA

MRG bulgusu dışında iki hastada normal görünümlü 

DA-MRG tetkikleri de i zlenmiştir . Sitotoksik ve 

vazojenik ödem izlenen ve normal DA-MRG, 

hasta l ığın süresi ile ilişki l i bulunmuştur. Difüzyon 

kısıtlaması olan olguların kli ni ği daha akut, artı şı olan 

hasta l arın kl in iğ i ise daha uzun sürelidir. DA-MRG 

tetkikinde sinya l değiş i kliği olmayan hastaları n kl inik 

bulgu l arı ise subakut dönem ile uyumlu 

bulunmuştur. Bu sonuç aslında önceki ça l ışmada 

belirtilen histopatolojik değişikl i k l erin de göstergesi 

olarak kabul edilebilir. 11 

Sonuç o larak, DA-MRG'de Wilson hastalığ ı nda farkl ı 

paternde izlenen sinyal değişikl ikleri mikroskobik 

düzeydeki histopatolojik değ i şikl i k l eri ya nsıtır. Bu 

bulgular hastaların klinik bulgu ları nın süresi ile 

korele edilebili r. 
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