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Adrenolodkodistrofi: tek voksel MR spektroskopi
bulgulari

Alpay Alkan, Ramazan Kutlu, Mehmet Aslan, Cengiz Yakinci
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Manyetik rezonans spektroskopi (MRS), degisik hastaliklarda hiicre-
sel diizeyde metabolit degisikliklerini gosterebilen bir goriintiileme
yontemidir (1,4-6). Bu ¢alismada, ALD’li bir olguda tutulum alanlarin-
da ve normal goriinen beyaz cevherde metabolit degisikliklerin olup ol-
madiginin MRS ile ortaya konmas1 amaglanmigtir.

Olgu bildirisi
Alt yagindaki erkek cocuk, son bir aydir davranis degisikligi ve yii-
riime bozuklugu sikayetleri ile ailesi tarafindan ¢ocuk poliklinigine ge-
tirildi. Yapilan fizik muayenede boy 112 cm (<%?3), viicut agirhigi 20
kg (%25-50) olarak belirlendi. Norolojik muayenede ataksik yiiriiyiis,
bilateral Babinski pozitifligi ve derin tendon reflekslerinde hiperaktivi-
te tespit edildi. Rutin kan biokimyas1 normaldi. Ozge¢misinde iig erkek
kardesinin ALD tanist aldigi ve 2, 8 ile 13 yaglarinda hayatlarini kay-
bettikleri bildirildi. Olgu, pediatri boliimii tarafindan yakin laboratuar
ve radyolojik takibe alind1. Bir y1l 6nce ¢ekilen MRG normal olarak de-
gerlendirildi. Sikayetlerin baglamasini takiben ikinci kez MRG (Philips
1.5 T, Gyroscan Intera, Best, Hollanda) incelemesi yapildi. Aksiyel
planda T1A spin eko (TR: 560 ms, TE:15 ms) koronal, aksiyel ve sagi-
tal planda T2A (TR: 4530 ms TE: 100 ms) goriintiiler elde edildi.
MRG’de her iki serebral hemisfer oksipital lob posteriorunda peritrigo-
nal bolgede T2 hiperintens lezyonlar saptandi (Resim 1). Lezyonlara
yonelik tek voksel MR spektroskopi (PRESS; point resolved surface
coil spectroscopy, nokta ¢coziimlemeli) uygulandi. Kisa (TR: 2000, TE:
31 ms) ve uzun eko (TR: 2000, TE:136 ms) kullanilarak, voksel boyu-
tu 2x2x2 cm olarak secildi. Vokseller bilateral paryetooksipital beyaz
cevherde peritrigonal bolgeye ve normal goriinen sol frontal beyaz cev-
here yerlestirildi. Su baskilanmas1t CHESS (chemical-shift selective sa-
turation pulse) yontemi ile yapildi. Spektral band genisligi 1000 Hz
olarak kullanildi. Spektrumlar elde edildikten sonra metabolit oranlarin
hesaplanmasindan 6nce manuel olarak “baseline” diizeltme (sifira yak-
lagtirma) islemleri yapilarak metabolit pikleri belirlendi. Kreatin (Cr)
pik degeri (3.02 ppm) referans alindi. Sirasiyla N-asetil aspartat (NAA)
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Resim 1. T.2_aG|rI|"kI| aksiyel 'M'RG’de bilateral ppm) pikleri elde edildi. Her metabo-
paryetooksipital bolgede peritrigonal

lezyonlar izlenmekte. lit icin pik alanlar1 tespit edilerek
NAA/Cr, Cho/Cr ve MI/Cr oranlar
hesaplandi. Olgumuzda, sag paryeto-
oksipital bolgedeki lezyondan yapilan
MRS incelemesinde metabolit oranla-
rn NAA/Cr: 0.75, Cho/Cr: 2.62, ve
MI/Cr: 1.65 olarak belirlendi. Bu bul-
gulara ilaveten laktat ve lipid piki sap-
tandi. Normal goriinen frontal beyaz
cevherden  yapilan incelemede
NAA/Cr: 2.2, Cho/Cr: 1.86, ve
MI/Cr: 0.87 olarak hesaplandi.

A Resim 2. Sag paryetooksipital bélgedeki lezyonlardan
yapilan uzun eko zamanli (TE: 136 ms) MR
spektrumda (A) NAA/Cr oraninda belirgin azalma ve
Cho/Cr oraninda artig izlenmekte. Ayrica 1.3 ppm’de

Cho ters dénmis laktat piki dikkati gekmekte. Ayni
lokalizasyondan elde edilen kisa eko zamanli MR
spektrumda (B) (TE: 31 ms) ilave bulgu olarak MI/Cr

| oraninda artis ve laktat ile lipid piki izlenmekte (NAA:
N-asetil aspartat, Cr: kreatin, Cho: kolin, MI: myo-
| inositol).
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Tartisma 1/25.000 ile 1/100.000 arasinda degi-

ALD, adrenal korteks ve santral si-
nir sisteminin etkilendigi adrenal yet-
mezlik ve demyelinasyona bagli néro-
lojik bulgularla seyreden genetik bir
hastaliktir. Temel bozukluk peroksi-
zomal acyl-CoA ligaz enziminin ek-
sikligine bagh olarak ¢ok uzun zincir-
li yag asitlerinin oksidasyonunun bo-
zulmasi1 olarak bilinmektedir (2,7).
X’e bagh gecis gosterdiginden dolay1
sadece erkek cocuklari etkilese de ¢cok
az sayida kadinda hastaligin daha ha-
fif formu goriilebilmektedir. Insidans
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sen oranlarda bildirilmektedir (8).
Cocukluk ¢aginda goriilen serebral
formunda baslama yas1 genellikle 4-8
yas civaridir. {1k belirtiler davranis de-
gisiklikleri, okul bagarisizligi ve dik-
kat eksikligidir. Daha sonra demans,
gbrme ve isitme bozuklugu, konviilzi-
yonlar ve motor fonksiyon kaybi izler
(2). Olgumuzun 30 giinliik hikayesi
olup klinik belirti olarak davranis de-
gisiklikleri ve ataksik yiiriime mev-
cuttu. Aile hikayesi bulunmasi nede-
niyle yakin takip edilmesi ve bir yil

Resim 3. Normal gériinen frontal beyaz cevher-
den yapilan MR spektrumda (TE: 136 ms) (A)
normal NAA/Cr orani ve belirgin artmis Cho/Cr
oranlar izlenmekte. TE: 31 ms MR spektrumda
(B) ilave bulgu olarak MI/Cr oraninda hafif artig
ve laktat piki gorilmekte. (NAA: N-asetil aspartat,
Cr: kreatin, Cho: kolin, MI: myo-inositol).

once ¢ekilen MRG incelemesinin nor-
mal olmasma ragmen mevcut MRG
goriintiilerde ALD’ye spesifik bulgu-
larinin izlenmesi olayin ¢ok hizli iler-
ledigini diisiindiirmektedir.
Hastaligin histopatolojik bulgular:
olarak demyelinasyon ve aksonal ka-
yip bildirilmektedir (4). Demyelinas-
yon, genellikle bilateral paryetooksi-
pital bolgeden baslayip korpus kallo-
zuma dogru uzanmaktadir. Konfluen
lezyonlar olarak anterior ve laterale
dogru ilerleyerek temporal, paryetal
ve frontal loblarin beyaz cevherleri tu-



tulabilirse de subkortikal arkuat fibril-
ler nispeten korunmaktadir (4). Pato-
lojik calismalarda, etkilenen alanlarin
tic zona ayrildig1 belirtilmektedir.
Santral zonda (Zon A) astrosit, oligo-
dendroglia, akson ve myelin hasari
mevcuttur. Inflamatuar hiicreler yok-
tur. Komgu periferal zon (Zon B) peri-
vaskiiler inflamatuar hiicreler icer-
mekte olup demyelinasyonla karakte-
rizedir. Aksonlar korunmustur. En
distaki zonda (Zon C) myelin kilifinda
aktif destriiksiyon ve demyelinasyon
mevcuttur. [lave olarak perivaskiiler
inflamatuar hiicrelerin kaybi1 vardir
4).

MRS, degisik hastaliklarda hiicre-
nin membran metabolizmasi, enetji ve
noroaksonal durumu hakkinda 6nemli
bilgiler vermektedir. Uzun eko zama-
n1 (TE: 135, 136 ve 270 ms) kullanila-
rak elde edilen spektrumlardaki ana
metabolitler NAA, Cr, ve Cho olarak
bilinmektedir. Fakat kisa eko zamam
(TE: 31) kullanildiginda ana metabo-
litlere ilavaten MI ve lipid gibi meta-
bolitler eklenebilir (5). Normal spekt-
rumda laktat piki saptanmaz. Patolojik
olgularda, 1.3 ppm’den uzun eko za-
manlt (TE: 136 ms) spektrumlarda
ters pik olarak, kisa eko zamanl
spektrumlarda ise diiz pik olarak izle-
nebilir. NAA, noroaksonal belirleyici-
dir. Azalmig NAA/Cr orani, néro-
nal/aksonal say1 ve dansitede azalma-
y1, noronal fonksiyonda bozulmayi,
noronlarin yer degistirmesini ve néro-
nal yikimi yansitmaktadir. Artmig
membran ve/veya hiicre sentezi Cho
diizeyinin yiikselmesine neden olabi-
lir. Cho/Cr oranindaki artis demyeli-
nasyon ve glial proliferasyonu goste-
rebilir. ALD hastaliginda aktif demye-
linasyon alanlarindaki kolin artig1
membran yikimit ve myelin yikim
iriinlerinin birikmesine baghdir (4).
Myo-inositol hiicre ici sodyum igerigi
ve glial aktivasyon ile iligkili olabilir
(1,5,6). Artmis MI/Cr oranlar1 beyin-
deki artmig osmolalite ve gliozis ile
iliskilendirilmistir. Laktat piki normal
spektrumda goriilmez. Bu pikin sap-
tanmasi hiicresel anaerobik glikolizisi
gosterebilir.

Eichler ve arkadaslarinin (4) yaptigi

cok kesitli spektroskopik caligmada
lezyonlarin en icteki zonunda NAA
azalirken, en digtaki zonda (Zon B ve
C) kolin artisinin daha belirgin oldugu
bildirmektedirler. Ayrica demyelinan
lezyonlarin kenarlarindaki Cr seviye-
lerinin artiginin muhtemelen gliozise
bagli oldugu belirtilmektedir. Bizim
olgumuzda lezyonlar patolojik zonla-
ra ayrilmadi. Etkilenen ve normal go-
riinen beyaz cevherden tek voksel
spektrumlar elde olundu. Sag paryeto-
oksipital bolgedeki lezyon alanindan
yapilan spektroskopik incelemede
NAA/Cr oraninda belirgin azalma,
Cho/Cr oraninda belirgin artis sapta-
nirken ters donmiis laktat piki mev-
cuttu (TE: 136 ms) (Resim 2A). Kisa
eko zamani (TE: 31) ile yapilan ince-
lemede MI/Cr oraninda belirgin artig
ve ilave olarak lipid piki saptand1 (Re-
sim 2B). Bu bulgular, ALD’li olgu-
muzdaki lezyon alanlarinda belirgin
noro-aksonal kayip, demyelinasyon,
anaerobik metabolizma ve hiicresel
nekrozu gosterebilir. Normal goriinen
frontal beyaz cevherden yapilan ince-
lemede NAA/Cr oran1 normal olarak

degerlendirilirken, Cho/Cr oraninda
belirgin artis mevcuttu (Resim 3A).
Kisa eko zamani ile yapilan spektrum-
da ilaveten MI/Cr oraninda hafif artig
ve laktat piki saptandi (Resim 3B).
Olgumuzun normal goriinen beyaz
cevherinde belirgin demyelinasyon,
gliozis ve anaerobik metabolizma bul-
gular1 gelistigi sOylenebilir. Normal
rutin MRG incelemesinde bazi bolge-
lerde tutulum saptanmamasina rag-
men metabolit degisikliklerin MR
spektroskopi ile gosterilebilecegi so-
nucuna varildi. Literatirde, MRG’de
normal goriilen parankime ait voksel-
lerin incelenmesinde NAA/Cho orani-
nin diistiigli ve hastalifin siddetli
formlarinda bu diisiisiin daha belirgin
oldugu bildirilmektedir (1). Olgumuz-
da, lezyon alanlarindaki metabolit de-
gisiklikler literatiir = bulgulariyla
uyumlu olarak normal gériinen beyaz
cevhere oranla daha belirgindi.

MRS incelemesi, hastaligin erken
stirecinde heniiz konvansiyonel ince-
leme normal iken histopatolojik degi-
siklikleri yansitmada etkili bir yon-
temdir.

ADRENOLEUKODYSTROPHY: SINGLE VOXEL MR SPECTROSCOPY FINDINGS (CASE

REPORT)

Adrenoleukodystrophy is a rare genetic disorder. Histopathological features of this
disorder include demyelination and axonal loss in white matter. We describe a six-
year-old boy with significantly decreased N-acetyl-aspartate (NAA)/Creatin (Cr),
increased Choline (Cho)/Cr and Myo-inositol (MI)/Cr in parieto-occipital white matter
by MR spectroscopy. In contrast to the normal appearance of frontal white matter
on MR imaging, increased Cho/Cr and MI/Cr ratios were detected on MR
spectroscopy. These changes in involved areas could be an indication of neuroaxonal

loss, demyelination and gliosis.
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