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1.GIRIS

Manyetik rezonans (MR) goriintiilemenin uygulanma sikligiin artmasi ile birlikte
intrakraniyal patoloji tespitinde belirgin artis izlenmektedir. Artmis doku kontrasti
sayesinde bilgisayarli tomografi ile tespit edilemeyen pek ¢ok patoloji kolaylikla
taninabilmektedir. Bunun yaninda, klinik 6neme sahip olmadig diisiiniilen bazi rastlantisal
bulgularin da tespit edilme olasilig1 artmistir. Bu artis da ¢ogu zaman giinliik pratige

uygunsuz ve sik takip olarak yansimaktadir.

Perivaskiiler mesafe (PVS), damarin adventisya tabakasi ile glial hiicrelerin olusturdugu
bazal membran arasinda yer alan potansiyel bosluklardir.! PVS’lerin fizyolojik rolii beyin
interstisyel s1visini, perivaskiiler yolaklar araciligi ile subaraknoid bosluga drene etmektir.?
Dilate PVS’ler uzun zamandir klinik 6neme sahip olarak goriilmemis ve rapor
edilmemistir. Son yillarda yapilan ¢alismalarda dilate PVS boyut ve sayilarinin
serebrovaskiiler olay ve kiiclik damar hastalig1 gibi vaskiiler patolojik siiregler ile iligkili

136 vaskiiler demans hastalarinda, Alzheimer hastalarina

olabilecegi one siirlilmiistiir.
kiyasla daha ¢ok PVS goriilmesi ve beyaz madde hiperintensitesi fazla olan hastalarda ayni
sekilde PVS miktarinin fazla olmasi verilebilecek orneklerdendir.’ Tiim calismalara

ragmen PVS skorunun vaskiiler risk ile iliskisi halen tartisma konusudur.

“Radiomics”, dijital ortamdaki goriintiiniin, doku (“texture ') analizi veya diger analizler
ile piksel bazinda degerlendirilip islenmesi sonucu elde edilen kantitatif veriler biitiiniidiir.”
Gilinlimiizde goriintliniin degerlendirilmesi, konu ile ilgili radyologun dikkati, bilgisi ve
tecriibesi ile iligkilidir. Bu siire¢, degerlendirmede farkli miktarda degiskenlige sebep olur.
Ayrica, degisik doku ve lezyonlarin piksel bazinda degerlendirilmesi insan goziiniin ayrim
kabiliyetinin tesindedir.” “Radiomics” ile patern tanima (gri —beyaz cevher paterni ),
pikseller arasi iligki, lezyonlarin veya dokularin spektral analizi olmak iizere ¢ok sayida
bilgi elde edilebilir.? Otomatik patern tanima ve goriintii analizi yazilimlari, bireyler arasi
ve ayn1 zamanda birey i¢i degerlendirme degiskenligini azaltma agisindan umut vericidir.®
Ayn1 zamanda normal ve patolojik dokularda konvansiyonel ve fonksiyonel goriintiileme
yontemleri ile tespit edilemeyen farkliliklar1 ortaya koymasi agisindan gelecek vaat

etmektedir.



Calismamizin amaci, dilate PVS skorlamalari farkli hastalarda, normal goriiniimde
beyaz cevherin “radiomics” degerlerinin karsilastirilarak; gruplar arasinda mikrovaskiiler
siireclere veya hemodinamik degisikliklere bagl olabilecek, ancak insan gozii ile tespit

edilemeyen farkliliklarin arastirilmasidir.



2.GENEL BIiLGILER
2.1 Beyin anatomisi

Beyin, serebrum, beyin sap1 ve serebellumdan olusur. Kraniyal kavitede, kranyum,

meninksler ve beyin omurilik sivis1 (BOS) ile sarilidir.”
2.1.1 Meningial anatomi

Beyin ve spinal kord 3 tabakadan olusan meningial membranlar ile sarilidir. En distaki
sert tabaka ¢ift katmanli dura materdir. Ortadaki ince tabaka araknoid materdir. En igteki
beyin ile yapisik tabaka ise pia materdir. Bu 3 tabaka kraniyal kaviteden foramen magnum
boyunca ilerleyerek spinal korda uzanir. Ancak duranin en distaki tabakasi foramen
magnumdan kaudale ilerlemez. Spinal kord ¢evresindeki dura mater tek katman olarak
devam eder. Falks serebri, tentorium serebelli, falks serebelli, diyagragma sella gibi
intrakraniyal dnemli ayiric1 anatomik yapilar dura materin pargalaridir. Araknoid materin,
subaraknoid boslugu gecip pia matere uzanan trabekiilleri bulunur. Bu ags1 yap1 nedeniyle

“Orlimcegimsi” anlamina gelen araknoid ismi verilmistir. Araknoid mater, pia materin

aksine, beyin yiizeyini sarmaz. Pia mater en igteki tabakadir ve beyin yiizeysel yapilarin
10

sikica sarar.

Intrakranial venoz
Araknoid mater Kranyum 3inis Dura mater i meningial katman
Dura mater diy periostal

Subaraknoid aralik

Dural katiant: (falks sercbri)

Sekil 1: Meninksler®



2.1.2 Beyin vaskiiler anatomisi
2.1.2.a Beyin arteriyel anatomisi

Beynin vaskiilarziasyonu, subaraknoid aralikta seyreden bir ¢ift arteria karotis interna
(ICA) ve bir ¢ift arteria vertebralisden olusmaktadir. ICA’lar, boyunda arteria karotis
kommunisten orijin alir. Kraniyal bosluga, temporal kemige ait karotid kanallar ile giris
yapar. Karotid kanal igerisinde anterior ve medial olarak uzanarak yon degistirip; kavernéz
siniise girerler. ICA’larn ug dallar1 anterior ve orta serebral arterlerdir. Anterior serebral
arterler, anterior kommunikan arter ile birbirlerine baglanmaktadirlar. ICA’lar ve ug
dallar1 beynin anterior dolagimi olarak isimlendirilir. [CA’lar sonlanmalarma yakin,
posterior serebral arterlere, her iki tarafta posterior kommunikan arterler yoluyla
baglanirlar. Interpedinkiiler fossada, serebral pedinkiiller arasinda bir ¢ift ICA, bir ¢ift orta
serebral arter, bir ¢ift anterior serebral arter, bir ¢ift posterior serebral arter, bir ¢ift
posterior kommunikan arter ve bir adet anterior kommunikan arterden olusan serebral
arteriyel halkayr —~Willis poligonunu— olustururlar.? Arteriyel halkanin distalinde kalan

dallarin sirkiilasyonu daha zor saglamr.*

Vertebral arterler, boyun kokiinde, subklavyan arterden ¢ikar. Subklavyan arterlerin ilk
dalidir. Vertebral arter genislikleri genelde farklidir. Sol vertebral arter genelde
dominanttir.* Vertebral arterlere ait ilk segmentler ilk alt1 servikal vertebral foramenden
ilerler. Vertebral arterlerin suboksipital parcalar1 durayr ve araknoidi deler ve foramen
magnumdan geger. Bilateral vertebral arter ponsun kaudalinde birlesip; baziller arteri
olusturur. Birlesmeden hemen 6nce her iki vertebral arter, posterior inferior serebellar
arter dallarimi verir.'® Vertebrobaziller arteriyel sistem beynin posterior dolagimini saglar.
Baziller arter pontin sisternada ilerleyerek ponsun {iist kenarina kadar yiikselir. Burada ug
dallar1 olan 2 adet posterior serebral artere ayrlhr.9 Ug dallarina ayrilmadan dnce baziller
arter, kaudal ve rostrale ilerleyen, superior serebellar arter, anterior inferior serebellar arter
ve pek ¢ok kiiciik pontin arter dallarini verir.'® Mezensefalonun perforan arterleri,
proksimal posterior serebral arterlerden ve baziller arterden dallanir. Posterior serebral
arterler ayrica, premamiller, talamogenikiilat, talamoperforan dallari ile inferior talamusu

ve hipotalamusu besler.**



Anterior komunikan arter

Anterior sercbral arter Sercbral arteriyel halks
Orta sercbral arter

Oftalmik arter Posterior

Posterior kommunikan arter

sercbral arter
Baziler arter

Sag internal

karotid arter Sol internal

karotid arter

Sol vertebral
Saf vertebral arter arter

Sekil 2: Willis poligonu®®

Anterior serebral arter beynin superior ve medial yiizlerini ve frontal ucu besler.®
Anterior serebral arter 2 segment olarak seyreder. Ilk segment olan horizontal kismia Al
segmenti denir. Korpus kallosum genusu kenarinda seyrederek yukariya dogru agilanarak
A2 segmenti olarak devam eder. A2 segmenti terminalde iki u¢ dali olan perikallozal ve
kallozomarjinal arterlere ayrilir.** Al segmenti, bazal gangliyonlar: ve kapsula internanin
anterior krusunu kanlandiran medial lentikiilostriat dallari verir. Bu arterler arasindan
Heubner’in rekiirren dali, anterior serebral arter kaynakli en biiyiik daldir. Bu dal kaudat
niikleusun basi, lentiform niikleus ve internal kapsiil anteroinferiorunu kanlandirir.

Anterior kommunikan arter de bu bblgeyi besleyen milimetrik perforan dallar verir.**

Orta serebral arter beyin lateral yiiziinii ve temporal polii kanlandirir. ® Serebral arterler
arasinda en genis olanidir. Orta serebral arterin ilk kism1 M1 segmenti olarak isimlendirilir.
Bu dal yatay sekilde laterale seyreder. M1 segmenti lateral lentrikiilostriat arterleri verir.

Bu dallar inernal kapsiil, putamen ve globus pallidusu kanlandirir. Orta serebral arter, M2
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segmenti trifurkasyon diizeyinde anterior dal, posterior dal ve anterior temporal arter

olarak {i¢ dala ayrilir. Trifurkasyon diizeyi ayrimindan sonra, insular korteksi besleyen ana
kisim M2 segmentidir. Orta serebral arter distalde insula lateralinde ilerler. Sonrasinda M3
segmenti operkular segmentler olarak devam eder. M4 segmenti distalde korteksi besleyen

ug dallar verir.*

Frontal lob
Anterior
sercbral arter
Temporal lob
Orta sercbral Anterior kom. art.
arter Anterior sercbral arter
Posterior kom. art. Orta beyin
Posterior sercbral Superior sercbellar
art. P arter
ons

Baziller arter
Anterior inferior
sercbellar arter

Anterior spinal
arter Vertobral arter 2 ""’"::'x“
Posterior spinal
arter

Sercbellum

Sekil 3: Kafa tabanindan arterler™®

2.1.2.b Beyin venoz anatomisi

Beynin ven6z drenaj, kiiciik vendz kanallarin daha biiylik venlere agilmasi ve toplayici
venlerin dural siniislere dokiilmesi ile olusan bir sistematik yapiyla saglanir. Venoz
siniisler birleserek, internal juguler venlere dokiiliir. Ayrica vendz siniislere, ekstrakraniyal
bolgeden kan getiren “emissary” venler mevcuttur. Bu venlerde valv bulunmadigindan
ekstrakraniyal bolgedeki enfeksiyonun kranyial kaviteye taginmasi agisindan klinik 6neme

sahiptir. *°
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Inferior saggital sinis

Superior saggital sinis Sigmoid sinus

/" Superior petrozal

sinus

Baziller sinus
Buyuk sercbral ven

Sfenoparietal sinus

= Intrakavernoz sinis

Oftalmik ven

-y Y

N
g
Pterigoid venoz
pleksus

Sag transvers sinus

Sigmoid sinirs

Superior petrozal sinis

Inferior petrozal sinis

Kavernoz sinus

Sekil 4: Dural vendz siniisler™

Dural vendz siniisler; superior saggital siniis, inferior saggital siniis, siniis rektus
(“straight ” siniis), superior petrozal siniisler, inferior petrozal siniisler, oksipital siniisler,
sfenoparietal siniisler, kavernoz siniisler ve baziller siniisten olusur. Siniislerin birbirleri ile

iliskileri Resim 3’te goriilmektedir.'
2.1.3 Beyin parankimal anatomisi

Beyin, embriyonal donemde 3 parca seklindedir. Bunlar prozensefalon, mezensefalon ve
rombensefalondur. Eriskin beyninde ise prozensefalondan kdken alan telensefalon ve
diensefalon embriyonal donemdeki orta beyin olarak devam eden mezensefalon ve

rombensefalondan koken alan metensefalon ve miyelensefalon parcalari vardir.®®
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" Sercbral hemisferler

(telenscfalon) 1
Parietal lob

Frontal lob

Oksipital lob

Temporal lob

Pons (metensefalon)

Medulla oblongata (mylenesefalon)

Sekil 5: Eriskin beyni10

Telensefalon, serebral hemisferleri olusturur. Serebral hemisferlerin yiizeyinde,
sulkuslar ve giruslar bulunur. Hemisferler 4 lobdan olusur. Bunlar; frontal, parietal,

oksipital ve temporal loblardar.*t

Frontal loblar1 parietal loblardan, santral ( Rolandik) sulkus ayirir; parietal lobu oksipital
lobdan parieto-oksipital sulkus ayirir. Temporal lob ise parietal ve frontal lobdan silvian

fissiir ile ayrilir.**

Frontal lobun 6nemli alanlari, presantral girus (motor korteks), superior, orta ve inferior

frontal giruslardir. Bir diger frontal loba ait 6nemli yap1, singulat girus‘rur.11
Parietal lobdaki en énemli yap1 somatik duyudan sorumlu postsantral girustur.™

Temporal lob beyindeki, konusma duyma ve hafiza alanlarmi igerir. Onemli bir yer

belirteci olan Silvian fissiir temporal lobdadir. Broca konusma alan1 ve amigdala da

13



temporal lobdaki 6nemli yapilardandir. Temporal lobun alt ve medial yiizii

parahippokampal girusu olusturur. Bu alanin hemen superiorunda hipokampus bulunur.™*

Oksipital lob gorme ile iliskili beyin lobudur. Kalkarin sulkus ve kuneat girus bu
lobdadir.™!

Diensefalon, talamus ve hipotalamusu igerir. Talamus bir¢ok ¢ekirdege sahiptir. Lateral
ve medial genikulat ¢ekirdek, gorme ve isitme yolaklarinin gectigi ¢ekirdeklerdir.
Talamuslar tigiincii ventrikiiliin her iki yaninda yer alir. Hipotalamus tigiincii ventrikiiliin
tabaninin ¢evresinde optik kiazma ve suprasellar sisternanin {izerinde yer alir. Posterior
hipofiz glandina infundibulum ile baglanir. Hormon salinimi i¢in uyarimin ¢iktigi bolgedir.

Viicudun otonomik fonksiyonlari igin énemli bir noktadir.™

Bazal ganglionlar, insula ve orta hat aras1 yerlesimlidir. Motor korteks ve substantia
nigra ile baglantilar1 vardir. Ayrica kendi aralarinda baglantilar1 vardir. Bazal ganglionlar,

putamen, globus pallidus, kaudat nukleus, talamus ve hipotalamustan olusur.™*

Mezensefalon embriyonik donemde, beyin sapinin diger kisimlarindan farkl: olarak orta
beyinden gelisir. Pons ve medulla oblongata, arka beyin (rombensefalon) kdkenli
embriyolojik gelisime sahiptirler. Beyin sapindaki yapilar, kraniyal sinirlere ait
cekirdekleri tasirlar. Ayni1 zamanda beyin ve spinal kord arasindaki iletileri saglayan beyaz
cevheri tagir. Mezensefalonda ayrica bazal ganglionlar ile iliskili substantia nigra vardir.

Bu yapi1 ekstrapiramidal sistem igin 6nemlidir.'*

Serebellum, arka beyin (rombensefalon) kokenlidir. Beyin sapinin arkasinda,
infratentorial alanda yer alir. Kompleks yapis1 ve ¢ok sayida ¢ekirdegi vardir. Basitce
superior, inferior vermis ve geri kalan kisimlar da serebellar hemisfer olacak sekilde
parcalara ayrilabilir. Superior serebellar pedinkiil ile orta beyinden, orta serebellar pedinkiil

ile ponstan, inferior serebellar pedinkiil ile medulla oblongatadan ileti aligverisi saglamr.™*
2.2 Perivaskiiler mesafe (Virchow — Robin mesafesi )

PVS ilk kez 1843 yilinda kesfedilmistir. Virchow — Robin mesafesi olarak da bilinir.
Ismini mesafeyi ilk tanimlayan Alman patolog Rudolf Virchow ve Fransiz anatomist

Charles Philippe Robin’den almaktadir.**

14



PVS damarin adventisya tabakasi ile glial hiicrelerin olusturdugu bazal membran
arasinda yer alan potansiyel bosluklardir. Arterlerin, arteriollerin, venlerin ve veniillerin
duvarlarini, subaraknoid mesafeden beyin parankimine ilerlerken ¢evreleyen
bosluklardir.***>*® Subaraknoid aralik, PVS ile dogrudan iliskili degildir. Yapilan elektron
mikroskopi ¢alismalarinda, vaskiiler yapilarin ¢evresinde, pia materin katlanmasiyla
olusan; leptomeningieal bir tabaka tespit edilmistir.>** Pia mater hiicreleri, siv1
vezikiillerinin transportunu saglayarak; beyin ylizeyi parankimi, PVS ve subaraknoid
mesafe arasinda regiilasyonu saglamaktadir. Degisik tiirde memelilerde yapilan fizyolojik
ve anatomik ¢aligmalarda, PVS’lerin lenfatik drenaj yolag1 oldugu sonucuna varilmistir.?
Bu dilatasyonlarin daima patent bir arter icerdigi goriilmiistiir. Dilatasyon sebebi
mekanizma halen belli degildir.** Kiigiik PVS’ler tiim yas gruplarinda goriiliir. Artan yasla
birlikte dilate PVS goriilme siklig1 ve boyutlari artmaktadir.'” Yasla korele artista,
bozulmus lenfovaskiiler drenaj mekanizmalari ve bozulmus kan beyin bariyerinin rol

s el . 18
alabilecegi one siiriilmigtiir.*®*

\ Subaraknoid bosluk

Subpial bosluk

1. Beyin parankimi
2. Subpial bogluk
3. Virchow- Robin mesafesi

Sekil 6: Perivaskiiler mesafenin sematik g('jsterimi14

PVS’ler, MR goriintiilemede, 1y1 sinirli, oval, yuvarlak veya tiibiiler yapida, kenarlari
keskin olmayan lezyonlardir.” Genel olarak kiimeler seklinde goriiliirler. Sinyal 6zellikleri
BOS sinyal 6zellikleri ile benzerdir. FLAIR sekanslarda sinyal baskilanmas1 gosterirler.
Kontrast tutulumlari yoktur. Diffiizyon kisitlilig1 gostermezler. Cevresel gliozis

gostermemeleri sayesinde, lakiiner infarkttan ayrimi yapilabilir.?°
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a. b.
Resim 1: FLAIR sekansinda (a.), BOS ile benzer sekilde sinyal kaybi gosteren, milimetrik,

yuvarlak sekilli, perivaskiiler mesafe

a. b.
Resim 2: Cevresinde FLAIR sekansinda (a.), gliotik degisiklikler bulunan lakiiner infarkt

odaklart.
2.3 “Radiomics” ve goriintii dokusu (“texture”) analizi

“Radiomics”, radyolojik goriintiilerden kantitatif parametrik degerler ¢ikarilarak,
gorintiileri ¢ok boyutlu ve veri taramaya uygun hale getiren ve taniya yardimcr siireclere
potansiyel onciiliik eden; gorece yeni bir metoddur.?! “Radiomics” yontemlerindeki ana
fikir, goriintiiler i¢erisindeki gizli, mikro bilgiyi goriintii doku (texture) analizi ve sekil

analizi basta olmak iizere ileri analitik yontemler ile ortaya glkarmaktlr.22’23
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“Radiomics” algoritmasi, temel olarak birbirini takip eden basamaklardan meydana
gelir. Bunlar sirasiyla; goriintii elde edilmesi, ilgilenilen alanin belirlenmesi, “prepocess”

islemleri, parametrelerin ¢ikarilmasi ve parametrelerin deg“gerlendirilmesidir.21'24

“Radiomics” parametre toplama yontemleri ve degiskenleri genel olarak 3 ana
kategoriye ayrilabilir. Bunlar: 1. Istatistiksel goriintii dokusu (texture) parametreleri, 2.

Morfolojik parametreler, 3. Filtrasyon parametreleri’dir.??
2.3.1 Istatistiksel goriintii dokusu parametreleri

Istatistiksel goriintii doku analizi, goriintii icerisindeki gri seviyelerin, goriintii uzaymnda
dagiliminin, olasilikli veya rastgele 6zelliklerinin istatistiksel yontemleri kullanarak
dl¢iilmesidir. Istatistiksel goriintii doku parametreleri de temel olarak 2 smifa ayrilabilir.
Bunlar basitge, birinci diizey goriintii doku parametreleri ve yiiksek diizey goriintii doku

parametreleridir. 2>

Birinci diizey parametreler, belirlenen alana ait piksel intensitesi histograminda gri
seviye dagilim sikligini degerlendirir.?® Bu nedenle histogram bazli verilerdir. Birinci
diizey histogram bazli veriler, piksellerin konumu ve ¢evre pikseller ile iliskisi hakkinda
bilgi icermez.”! Bu verilerin baglicalari; ortalama intensite, histogram intensite esik
degerleri, “entropy” (diizensizlik, rastgelelik), “uniformity” (benzer sekillilik), “kurtosis”

(piksel histograminin yassilig1), standart sapma, “skewness” (¢arpiklik , asimetri)‘dir.23

“H” degeri histogram, “B” degeri goriintiiniin boliindiigii esit alanl kutu sayis1, “I”
degeri goriintiideki voksel intensite degeri olarak kabul edildiginde; normal histogram
egrisi asagidaki denklem ile hesaplanmaktad1r.22

(B,1)icindeki piksel sayu

H(@) =
O Goruntideki toplam piksel
“Entropy ” ve “uniformity” birinci diizey parametrelerden sik kullanilanlaridir.
“Entropy ” bir goriintiideki, gri seviye intensitelerin, rastgeleligini 6lger. Maksimum
“entropy” degeri, goriintiideki gri-seviyelerin esit ihtimal ile ger¢eklesmesi (bulunmasi)
kosulunda elde edilir. Maksimum “uniformity ” degeri ise goriintiideki gri seviyelerin ayni

olmasi kosulunda elde edilir.?®
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“Skewness ” ve” kurtosis ” diger sik kullanilan birinci derece parametrelerdendir.
“Skewness ” histogramin simetrisini dlgen bir degerdir. “Skewness” degeri “0” ise
histogram ortalamaya gore simetrik dagilim gostermektedir. Negatif degerde ise histogram
pik noktas1 diislik degerlere kaymuistir. Pozitif oldugunda ise histogram piki pozitif
degerlere dogru kaymustir. “Kurtosis ”, histogramin pik noktasini karakterize eden bir

degerdir. “Kurtosis ” degeri diisiik ise histogram yayvan sekillidir. “Kurtosis” degeri

Ortalama (Mean)

Pozitif piksellerin
ortalamasi

Standard sapma

Sekil 7: Simetrik histogram egrisi23

VAW

Kurtosis <0 Kurtosis = 0 Kurtosis > 0
Skewness <0 Skewness =0 Skewness > 0

Sekil 8: Degisik histogramlara ait “Kurtosis” ve “skewness” c;iizmleri23
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Ust diizey istatistiksel dl¢iimler, vokselleri degerlendiriken; ¢evre vokseller ile iliskisini
de hesaba dahil eder. Ust diizey dl¢iimlerin baslicalari: “Gray level co-ocurrence matrix” (
GLCM), “gray level run length matrix” (GLRLM) ve “neighborhood gray tone
difference matrix” (NGTDM) olarak gosterebilir. Bunlardan, GLRLM ve GLCM ikinci

diizey Slgiimler olarak da nitelendirilir.”®

GLCM, bir goriintiideki veya ROI’deki, voksel ¢iftleri arasindaki iliskiyi ve intensite
ciftleri arasindaki iliskiyi degerlendirerek olusturulur.”*** Hesaplama, gri seviyedeki
dagilim ile benzer dagilimda piksel ¢iftlerinin 6l¢iilmesine dayanir.** GLCM’ler 2 boyutlu
goriintiilerde 0°, 45°, 90° ve 135°lik acilar ile 6lgiiliir.> Bu matriks ile dlgiilebilen
parametrelerden bazilari, ikinci diizey entropy, ikinci diizey uniformity, toplam entropy,

toplam varyans olarak drneklenebilir.®

GLRLM, ayn1 gri seviyede piksellerin veya voksellerin, herhangi bir yone dogru
araliksiz devam etme uzunlugunu gosteren bir matrikstir.?2** GLCM’ye benzer sekilde,
GLRLM’de kullanici tarafindan belirlenebilen veya yazilim tarafindan belirlenebilen, 2

boyutlu matrikste 0°, 45°, 90° ve 135° olmak tizere degisen 4 adet islem yonii agis1 vardir. 24

& =9

g = 135

ilgilenilen Piksel

Sekil 9: Matriks islem agilar1. Siyah ok pikseli, kirmizi oklar ise 6l¢iim agilarini

géistermektedir.z4
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Gri Seviye Goriinti Numerik gri seviye goériinti Co-ocurrence matrix

} 2 2 Kor2n§u 2
AR Ok
3 1 2

; 0

2

Referans
N
N (e BN B e B L

@
@

Sekil 10a: Basit bir “co-ocurrence matrix” ¢izimi. Gri seviye goriintii ve numerik karsilik
olarak belirlenen degerlerin matriks ¢izimi goriilmektedir. Soldan-saga horizontal yani 0°
ile yapilan hesaplama sonucu elde edilen “co-ocurrence matrix” izlenmektedir. Numerik
gorlintii tablosuna bakildiginda; horizontal olarak, soldan-saga, 1°den 2’ye gegis 3 kere
goriilmektedir. “Co-ocurrence matrix ’te, referans olarak 1, komsu olarak da 2 goriinen

kareye baktigimizda toplam gegis sayisini gormekteyiz.**

Gri Seviye Goriintii Numerik gri seviye gorinti Run lenght matrix

Serl uzuniugu

3
0

2

1|2 2 2
L1331 |2 .
2 IG[D]1 <
12'@) 3@0

Gri seviye degeri
N

Sekil 10b: Basit bir “run length matrix” ¢izimi. Gri seviye goriintii ve karsilik olarak

belirlenen numerik degerlerin matriks ¢izimi goriilmektedir. Soldan-saga horizontal yani 0°
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ile yapilan hesaplama sonucu elde edilen “run length matrix” izlenmektedir. Numerik
goriintii tablosuna bakildiginda; horizontal olarak, soldan-saga, 1 adet 2 gri seviye
degerinde 3 piksel uzunlugunda seri (ayn1 zamanda bu 3 piksel uzunlugunda seri 2 adet 2
piksel uzunlugunda seri de igermektedir.), 2 adet 3 gri seviye degerinde 2 piksel
uzunlugunda seri goriilmektedir. “Run length matrix”te gri seviye degerleri ve bu degerlere

ait seri uzunluklari goriilmektedir.”*
2.3.2 Morfolojik goriintii dokusu parametreleri

Morfolojik parametreler, lezyonun seklini arastiran yontemler sonucunda elde edilir.
Ornegin bir lezyonun, sekil olarak diizensizligi fraktal boyutu ile dl¢iilebilir. Sekil

parametreleri pek cok farkli yontem ile elde edilebilir.”
2.3.3 Filtrasyon teknikleri

Filtreleme yaklagimlarinin ana fikri, goriintiilerin piksel bilgilerinin, lineer veya non-
lineer doniisiimlerinin bulunup; istatistiksel olarak degerlendirilmesidir. Calismalarda
genellikle, kullanilan filtrasyon yontemleri, spasyal filtreleme yontemleridir. Spasyal
filtreleme yontemleri, ana imajdaki, komsu pikseller lizerinde yapilan islemlere
dayanmaktadir.”” Spasyal filtrelemeler kabaca, yumusak spasyal filtreleme, sert spasyal

filtreleme ve kombine filtreleme seklinde gruplanabilir.26

Degisik ¢alismalarda siklikla kullanihian Laplacian of Gaussian (LoG) filtre, goriintiide
Gaussian filtreleme 6zelligi ile yumusakligi arttirir. Gorlintiideki giirtiltiiyi azaltir.?"%
Gaussian filtreleme tizerine Laplacian operatiirii uygulanmasi sonucu LoG filtreleme elde
edilir. Laplacian operatorii uygulanmasinin sebebi, en basit izotropik deviasyon operatorii
olmasi ve yiiksek bilgisayar hesap giicii gerektirmemesidir.?"?° LoG filtrasyonu teorisi
geregi, homojen bolgeleri benzer seviyelere ¢ekmekte, heterojen bolgelerde ise daha
yiiksek parlaklikta ¢ikis vermektedir. LoG filtreleme formiilii agagidaki gibidir.

x% + y? — 202 x% + y?

V2G(x,y) = -
xy) exp(——

)

ot

Denklemdeki “x” ve “y” degerleri spasyal koordinatlari, “ o ” filtrasyon katsayisini

géstermektedir.27'29
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3.GEREC VE YONTEMLER
3.1 Etik kurul onay1, aydinlatilmis onam

Calismamiz i¢in Kocaeli Universitesi Girisimsel olmayan klinik arastirmalar
komitesinden, etik kurul onay1 alimmustir. (Onay no: KU GOKAEK 2018/289 ) Calismanin
kiimesi retrospektif elde edilmistir. Hastalara MR goriintiileme 6ncesinde yazili

bilgilendirme formu verilmektedir.
3.2 Hasta toplanmasi

Calismamiz Kocaeli Universitesi Radyoloji boliimiinde Haziran 2018de kraniyal MR
goriintiileme tetkiki uygulanan hastalar taranarak yapilmistir. Calismamiza dahil edilme
kosullar1, hastanin 18 yasindan biiytik -eriskin- yas grubunda olmasi, uygun diffiizyon
goriintli ve ADC haritalarinin bulunmasi, uygun aksiyel T2A TSE sekansi ve aksiyel
FLAIR sekansi bulunmasidir. Teknik yeterliligi uygun olmayan tetkike sahip hastalar
(hareket artefaktlar1, uygunsuz goriintii kalitesi vs.), yapisal beyin hasar1 bulunan hastalar
(konjenital anomaliler, yaygin kitleler veya ¢evresel dem bulgulart ile birlikte 2 cm’den
bliyiik boyutlu kitleler, postoperatif degisiklikler, ge¢irilmis genis infarkt alanlar1 gibi
belirgin beyaz cevher kaybina yol agan durumlar), yaygin beyaz cevher tutulum bulgular
olup; sentrum semiovale diizeyinde 6l¢iime uygun normal beyaz cevher alan1 bulunmayan
hastalar (kemoterapi veya radyoterapiye bagl degisiklikler, yaygin kiigiik damar hastaligi
tutulumu, yaygin demiyelinizan hastalik tutulumu, beyaz cevheri etkileyen metabolik

hastaliklar) calismamiza dahil edilmemistir.

Belirtilen zaman diliminde 268 adet tetkikte, aksiyel T2A TSE, aksiyel FLAIR ve
diffiizyon sekanslar1 ve ADC haritalar1 bulunmaktadir. Elde edilen gruptan, 15 adet
hastanin global PVS skoru “0” 6lgiildii. Kalan gruptan, 31 adet teknik sebepler nedeniyle
uygun olmayan hasta, 31 adet yapisal beyin hasari bulunan hasta, 30 adet yaygin beyaz
cevher tutulum bulgular1 bulunan hasta ¢ikarildiktan sonra, 160 adet dl¢iime uygun global
PVS skoru “0” olmayan hasta, PVS hasta grubu olarak belirlenmistir. Elde edilen 160
hasta global PVS skoru 15 ve alt1, 16 ve lstii olacak sekilde 80 hastadan olusan 2 esit
gruba ayrildi. Global PVS skoru 0 olan gruba, uygun tetkiki olan, Mayis 2018 tetkik tarihli
15 hasta eklenerek, 30 adet hasta iceren global PVS skoru 0 olan grup olusturuldu.
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3.3 MR goriintiileme teknigi

Gorlintiilemeler, 1,5 Tesla (Gyroscan Intera, Philips Medical Systems, Eindhoven, The
Netherlands) ve 3 Tesla MRG (Achieva Intera: Philips Medical Systems, Eindhoven, The

Netherlands) cihazlari ile rutin protokollerle, 8 kanalli Head coil ile hastalar supin

pozisyonda yatirilarak yapilmistir. Kurumumuzdaki rutin kraniyal protokeller Tablo 1 ve

Tablo 2’de gosterilmistir.

Parametreler FLAIR verileri ADC verileri | Aksiyel T2A verileri
TR (ms) 11000 4000 3500

TE (ms) 140 80 70

TI (ms) 2500 - -

Kesit kalinligr (mm) | 5 ) 5

Kesit Araligi (mm) 0,5 0,5 0,5

FOV (mm) 200-250 200-250 200-250

Tablo 1: 3 Tesla MR’de tetkik parametreleri

Parametreler FLAIR verileri ADC verileri | Aksiyel T2A verileri
TR (ms) 11000 4000 3000

TE (ms) 140 80 70

TI (ms) 2800 - -

Kesit kalinligt (mm) | 5 5 5

Kesit Araligi (mm) | 0,5 0,5 0,5

FOV (mm) 200-250 200-250 200-250

Tablo 2: 1,5 Tesla MR’de tetkik parametreleri
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3.4 Perivaskiiler mesafe gorsel degerlendirme skorlamasi

Oval sekilli, T1 hipointens, T2 hiperintens, FLAIR sekansinda sinyal kayb1 gosteren ve
cevresinde gliozisi diisiindiiriir hiperintens rim bulunmayan, periarteriyel anatomiye uyan
lezyonlar PVS olarak kabul edildi FLAIR sekansinda hiperintens rim izlenmesi lakiiner

infarkta yonlendiren kriter olarak belirlendi.*

PVS skoru 6nceki ¢calismalarda belirtilen gorsel degerlendirme skorlaria gore
yapllmlstlr.l's’m’31 PVS degerleri her iki beyin yarisinda, her yarida 7 ayr1 bolgede
hesaplanmustir.” Buna gbre, ayr sekilde lgiilen alanlar: 1.Mezensefalon (iist ponsu dahil
edecek sekilde ), 2. serebellum, 3. hipokampus, 4. subinsular alan (kapsula eksterna,
klaustrum, kapsula ekstrema), 5.bazal gangliyonlar, 6. frontal lob ve 7. parieto-oksipital
lob olarak her bir serebral hemisferde 7 bolgeye ayrildi. Bir bolgedeki PVS sayisina gore
skorlama yapildi. Buna gore bir alanda sayilan 0 PVS = 0 puan, 1-5 PVS =1 puan, 6-10
PVS =2 puan, 11 ve istii PVS = 3 puan olarak skorlandi1 (Bkz. Resim 3). Her bir
bolgedeki en biiyiik PVS’nin maksimum ¢apina goére boyut skorlamasi yapildi. PVS
goriilmeyen bolgelerde boyut skoru 0 olarak kabul edildi. Boyut degerlendirmesinde en
biiyiilk PVS’nin maksimum ¢apina gore: <2 mm = 1 puan, >2 mm , <4 mm = 2 puan, >4 =
3 puan olarak kabul edildi. Boylece 14 bolge igin, her bir bolgede 0-6 puan arasi degisen
PVS skoru ve bunlarin toplanmasiyla elde edilen 0-84 puan arasi1 degisen global PVS skoru

sleiildii.*
3.5 “Radiomics” parametrelerinin él¢iilmesi

Normal gériiniimde sentrum semiovale, T1, T2 ve diffiizyon agirlikli goriintiilerde
patolojik sinyal saptanmayan, aksiyel planda se¢ilen ROI gevresinde ve reformat
gorlintiilerde diger akslarda en az 1 cm’lik uzaklikta patolojik sinyal izlenmeyen alan
olarak tanimlanmustir. Yukaridaki kriterlere uygun olarak 10 mm ¢apli, daire seklinde

normal goriiniimde sentrum semiovale alani secilmistir.®
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a. b.
Resim 3: Sayiya gore bolgesel PVS skoru sol bazal ganglionlarda “2” , sag bazal

ganglionlarda “1” olarak degerlendirilen hasta

Perivaskiiler mesafe baz alinarak hastalar 3 gruba ayrildi. Hastalara ait “DICOM”
formatinda goriintiiler 3DSlicer versiyon 4.9.0%? paket programina yiiklendi. FLAIR ve
ADC haritalaria “0” (sigma) degeri 1 alinarak LoG filtrasyon islemi yapildi. Elde edilen
goriintiilerde FLAIR, ADC ve LoG filtreli FLAIR ve ADC goriintiilerde yukarida
belirtildigi sekilde normal goriiniimde beyaz cevhere ait ROl alan1 segildi. 3DSlicer
programina ait “Radiomics” eklentisi ile “106” adet parametre elde edildi. Tlgili
parametrelerden ge¢cmis ¢alismalarda refere edilen, birinci seviye, GLCM ve GLRLM

grubundaki parametrelerden 17 tanesi secildi.®**

Kullanilan parametreler ve teknik ifadeleri agagidaki gibidir.34

“JointEnergy ” (GLCM): Imgedeki homojen ériintiilerin bir dl¢iitiidiir. Biiyiik enerji
degeri, birbirine komsu yiiksek frekansli fazla parlaklik ¢ifti oldugunu gosterir.

“Contrast (GLCM): Lokal intensite varyasyonunu gosterir. Bu degerin biiyiik olmasi ¢evre

voksellerdeki intensite farkinin yiliksek oldugunu gosterir.
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“Cluster tendency” (GLCM): Kiime egilimi, benzer seviye degerlerine sahip piksellerin

(veya voksellerin) grup olusturmasinin (gruplanmasinin) dl¢iitiidiir.

“Skewness” (FO): “Mean” degeri lizerinden, goriintiideki piksel degerlerinin dagilim
asimetrisini gosterir. Histogram egrisindeki kuyrugun uzadigi kisma bagli olarak,

degerlerin hangi kisimda yogunlastig1 degisir. Bu deger pozitif veya negatif olabilir.
“Sum entropy” (GLCM): Komsu parlaklik degeri farklarinin toplamidir.

“Median” (FO): Ilgilenilen alandaki parlaklik degerlerinin ortancasidir.

“Mean” (FO): ilgilenilen alandaki parlaklik degerlerinin ortalamasidir.
“Maximum” (FO): Ilgilenilen alandaki parlaklik degerlerinin en biiyiigiidiir.
“Minimum” (FO): Ilgilenilen alandaki parlaklik degerlerinin en kiiciigiidiir.

“Entropy” (FO ): imgedeki degerler arasindaki belirsizligi/rastgeleligi gdsterir. Ayni
zamanda, imgeyi kullanmak i¢in gerekli olan en kiiciik ortalama bit miktarin1 verir. Bu

degerin biiyiik olmasi, imgede belirsizligin/rastgeleligin yliksek oldugu anlamina gelir.

“Variance” (FO): Her pikselin, ilgilenilen alandaki ortalama parlaklik degerinden farkinin
karesinin ortalamasidir. Ortalama deger etrafindaki parlaklik sa¢iliminin siddetini belirtir.

Bu deger biiyiikse sagilim bilytiktiir.

“Kurtosis ” (FO ): Ilgilenilen alandaki piksellere ait histogram egrisinin tepelesmesi olarak
ifade edilebilir. Yiiksek “kurtosis”, dagilimin agirlikli olarak egrinin kuyruk kesimlerinde
oldugunu ifade eder. Diisiik “kurtosis” degeri ise tersi sekilde dagilimin, “mean” degeri

cevresinde yogunlastigini ifade eder.

“Short run emphasis” (GLRM): Kisa tekrar uzunlugu dagilimini dlger. Bu degerin biiyiik

olmas1 dokunun daha fazla detaya sahip olmas1 anlamina gelir.

“Long run emphasis” (GLRM): Uzun tekrar uzunlugu dagilimini 6lger. Bu degerin biiyiik

olmas1 dokunun daha az detaya sahip olmasi anlamina gelir.
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“Gray Level Non-uniformity ” (GLRM ): Gri seviye parlaklik degerlerinin benzerligini

Olcer. Bu degerin diisiik olmasi, parlaklik degerleri arasinda benzerlik olmasi anlamina

gelir.

“Run length Non-uniformity ” (GLRM): Imge boyunca tekrar uzunluklarinin benzerligini
Olcer. Bu degerin diisiik olmasi, imgedeki tekrar uzunluklari arasindaki, homojenligin (tek

diizeligin) fazla oldugu anlamina gelir.
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Resim 4: 3DSlicer paket programda yapilan , LoG filtreli (a,b) ve filtre uygulanmamis
goriintiiler (c,d). ADC ve FLAIR sekanslarda yapilan sentrum semiovale 6l¢iimleri
goriilmektedir. (FLAIR sekansinda 6l¢lim alaninin T2 hiperintens lezyondan 1 cm uzakta

secilmis olmasina dikkat ediniz )
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Resim 5: LoG filtreli FLAIR goriintii ve ortaya ¢ikan “radiomics” tablosu
3.6 Istatistiksel analiz

Istatistiksel degerlendirmede, IBM SPSS 20.0 (SPSS Inc., Chicago, IL, USA) paket

programi kullanilmistir.

Hasta gruplarinim normal dagilima uygunlugu Kolmogorov-Smirnov Testi ile

degerlendirildi.

Her bir sekans i¢in elde edilen “radiomics” parametreleri arasindaki iliski, PVS skoruna
gore belirlenen gruplarin normal dagilima uygun olmamasi nedeniyle, “Kruskal-Wallis
varyans Analizi” ile gruplar aras1 parametrelerin ortalama degerleri “Dunn ¢oklu

karsilastirma testi” ile degerlendirildi.

Iki yonlii testlerde istatistiksel anlamlilik igin p<0,05 degeri yeterli kabul edildi.
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4. BULGULAR

Hastalar global PVS skoruna gore; global PVS skoru “0” olan 30 adet hasta “Grup 17,
global PVS skoru “1-15” aras1 degisen 80 adet hasta “Grup 2” , global PVS skoru “16 ve
tizeri” olan 80 adet hasta “Grup 3” olarak isimlendirildi. Grup 1’in ortalama global PVS
skoru 020, Grup 2’nin ortalama global PVS skoru 8,64+3,54, Grup 3’iin ortalama global
PVS skoru 26,0348,74’tiir. Grup 1’in yas ortalamasi 37,20411,88, Grup 2’nin yas
ortalamasi 43,80+15,18, Grup 3’ilin yas ortalamasi1 53,76+13,72°dir. Global PVS skoruna

gore gruplarin yas ortalamalarindaki artis istatistiksel olarak anlamlidir (p<0,05).

Yerlesim yerine gore en ¢ok PVS goriilen bolge frontal bolgeydi. Frontal bolgede hasta
basma PVS skoru ortalamasi 5,26 olarak bulunmustur. Frontal bélgeden sonra en ¢ok PVS
goriilen bolge bazal ganglionlardi.160 hastada bazal ganglionlara ait ortalama PV'S skoru
4,78 olarak frontal bolge ortalamasina yakin bir sonug¢ gostermektedir. Bunlar1 takip eden
bolgeler hasta basina PVS goriilme miktarina gore sirasiyla, 2,36 ortalama ile parieto-
oksipital loblar, 1,98 ortalama ile subinsular alan, 1,42 ortalama ile hipokampus ve 0,98
ortalama ile serebellumdu. En az PVS bulunan bdlge hasta basina ortalama 0,36 adet PVS

ile mezensefalon ve iist ponstu.

Hasta gruplarinda, ADC ve FLAIR goriintiilerde LoG filtreli ADC ve FLAIR
gorintiilerde yapilan normal goriiniimde sentrum semiovale dlglimleri sonucu segilen 17
parametre arasindaki degisimler, “Kruskal Wallis varyans analizi testi” ile ortalama
degerler ise “Dunn ¢oklu karsilastirma testi” ile degerlendirildi. Gruplar ve kullanilan

goriintlilere gore, elde edilen degerler Tablo 3, 4, 5 ve 6’da gosterilmistir.
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JointEnergy
Contrast
SumEntropy
Cluster tendency
Skewness

Median

Mean absolute dev.*
Maximum
Minimum

Entropy

Variance

Kurtosis

Mean

Gray level nu**
Longrun emphasis
Run length nu**

Shortrun emphasis

* dev. : deviation, **nu. :

Grup 1 ( PVS skoru = 0)

N:30

Median

490250
.230850
1.164400
405400
-.018550
156.000000
4.727650
171.000000
142.000000
.759850
36.142200
2.905200
155.873150
.525150
16.332650
8.361500

429350

25

persentil

.350925
.120875
.647350
.149875
-.257900
144.750000
4.115275
156.000000
131.500000
413500
26.667325
2.625325
144.655050
.501025
9.393150
4.731300

.352425

75

persentil

773275
.329875
1.405800
.563850
.168450
172.250000
5.723300
187.250000
158.000000
.907875
50.936850
3.091725
172.009400
.588475
28.449200
12.092925

487225

nonuniformity

Grup 2 ( PVS skoru 1-15)

n:80

Median

.338200
.272000
1.553200
.744950
-.023650
252.127450
8.626950
278.673600
228.868750
1.001150
103.640850
2.860350
252.721750
456550
14.419950
12.229400

422900

25

persentil

.261700
.170800
.993450
.301375
-.277000
177.250000
5.175875
192.750000
159.250000
.640975
40.763625
2.403400
176.919925
.374150
11.587100
6.966225

.353175

75

persentil

.626150
.323875
2.027725
1.239975
.180825
371.750200
11.372650
408.103525
322.603950
1.355125
200.215525
3.208525
372.348175
.540375
24.713325
22.579950

463075

Grup 3 ( PVS skoru >15)

n:80

Median

.242300
.319450
2.149250
1.422700
-.115400
364.712150
11.735500
401.963500
320.769800
1.454050
221.298750
2.736200
363.882300
.366600
11.177000
22.378700

438650

25

persentil

.190400
.260000
1.688800
.892025
-.314200
324.070175
8.823800
357.276400
267.330950
1.153450
128.709650
2.493500
321.526775
.320275
9.471175
15.614550

.390500

Tablo 3: FLAIR goriintiilerde “radiomics” parametreleri ve gruplara gore olciilen

degerler
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75

persentil

.359225
.374575
2.400075
2.134975
157325
393.076175
15.196725
437.297200
354.077000
1.700150
358.874100
3.067250
393.935450
406675
15.917450
27.940250

483000



JointEnergy
Contrast

SumEntropy

Grup 1 ( PVS skoru = 0)

N:30

Median

.041164
6.494400

3.215300

Cluster tendency 9.737900

Skewness .048250
Median 737.750000
Mean absolute

40.840600
dev.*
Maximum 849.000000
Minimum 641.000000
Entropy 2.826450
Variance 2386.374700
Kurtosis 2.611600
Mean 741.382300
Gray level nu** .149200

Longrun emphasis | 1.407800

Run length nu** 26.733100

Shortrun emphasis | -915850

25

persentil

.032582

4.749025
3.055400
6.849950
-.159675

713.500000

33.606400

813.500000
615.750000
2.696100
1843.682300
2.357775
714.637350
.132750
1.354250
23.933675

.892525

75

persentil

.048802
9.412250
3.455525
13.449025
.316950

772.500000

49.721625

879.000000
669.000000
3.090225
3533.562125
2.981000
775.326000
.168225
1.525175
28.392750

.931925

* dev. : deviation, **nu. : nonuniformity

Tablo 4: ADC goriintiilerde “radiomics” parametreleri ve gruplara gore olciilen

degerler

Grup 2 ( PVS skoru 1-15)

n:80

Median

.060505
3.096850
2.891350
6.065050
.075300

725.830200

32.235400

798.633350
643.425200
2.518450
1579.986250
2.601000
726.623700
.187450
1.709350
18.608200

.857350
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25

persentil

.040850
1.405875
2.464150
2.802850
-.273925

690.250000

21.184750

757.799050
607.041250
1.958675
675.146175
2.243200
692.342150
152325
1.449075
11.308050

.798650

75

persentil

.111897
6.853500
3.301325
9.714775
.392000

753.750000

42.152000

865.110800
672.934775
2.866425
2812.129200
3.112775
749.993100
271625
2.248775
26.829175

911575

Grup 3 ( PVS skoru >15)

n:80

Median

.091493
1.885400
2.653100
3.957500
.075100

707.459100

25.198450

772.650250
650.070050
2.239400
975.599950
2.602900
709.659200
.226050
1.866700
12.533450

.836850

25

persentil

.064496

1.201200
2.296200
2.360825
-.280575

689.714800

18.719400

739.476050
626.510600
1.937725
557.954750
2.297925
688.581600
.184375
1.521075
10.158275

.774600

75

persentil

.126960
3.594275
2.975600
7.321775
.397650

744.236000

33.198700

826.461875
672.721100
2.586575
1711.632800
3.066350
743.215975
.278050
2.229725
16.555625

.890175



JointEnergy
Contrast
SumEntropy
Cluster tendency
Skewness

Median

Mean absolute dev.*
Maximum
Minimum

Entropy

Variance

Kurtosis

Mean

Gray level nu**
Longrun emphasis
Run length nu**

Shortrun emphasis

* dev. : deviation, **nu. : nonuniformity

Grup 1 ( PVS skoru = 0)

N:30

Median

.287550
.335000
1.554500
.643700
.117800
.115500
2.589300
8.133250
-6.650900
.994300
10.282050
2.927850
.105250
.502150
8.528350
12.139800

1443150

25

persentil

278275

.309975

1.534350

.610475

-.118375

-.274750

2.148825

6.317250

-8.380375

.981675

7.157375

2.647900

-.240975

.500625

7.557500

11.061825

420250

75

persentil

.307925

.352450

1.563675

.667950

.338350

.348600

2.812850

9.761025

-5.896625

.999300

11.789400

3.132275

437325

.505550

9.640300

13.793100

464100

Grup 2 ( PVS skoru 1-15)

n:80

Median

.337900
.242350
1.517650
.718000
-.001800
-.380400
3.626750
11.828650
-11.399100
.991500
20.059150
2.898500
-.391150
.501750
15.515700
12.257100

.333900

25

persentil

.291875

.210425

1.479775

640925

-.208525

-1.157350

2.509050

7.490300

-19.291750

.970650

10.107875

2.631450

-1.043300

.500525

8.984500

10.560875

274675

75

persentil

.352875

327175

1.554000

776350

249775

458275

5.509100

18.677200

-7.793950

.998500

45.593750

3.241525

444875

.504275

20.796775

13.558050

444675

Grup 3 ( PVS skoru >15)

n:80

Median

.342400
.217650
1.513100
.748100
.049400
-.584450
5.275900
15.202350
-17.163750
.992250
44.678500
2.799800
-.462050
.501650
19.166150
12.764550

.293500

25

persentil

.319375
.194475
1.477475
.674325
-.229925
-1.567725
4.121050
11.520000
-21.272250
.968125
27.902125
2.636275
-1.586925
.500300
15.233925
10.847450

.262900

Tablo 5: LoG filtreli FLAIR gériintiilerde “radiomics” parametreleri ve gruplara

gore Olciilen degerler
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75

persentil

.362050
.253125
1.550175
781475
.277700
.249325
6.402550
20.347450
-13.051000
.998775
64.637950
3.155750
.088525
.504950
22.584350
13.936150

.353375



JointEnergy
Contrast
SumEntropy
Cluster tendency
Skewness

Median

Mean absolute dev.*
Maximum
Minimum

Entropy

Variance

Kurtosis

Mean

Gray level nu**
Longrun emphasis
Run length nu**

Shortrun emphasis

* dev. : deviation, **nu. :

Grup 1 ( PVS skoru =0)

N:30

Median

.057918

4.046850

2.825900

4.083000

-.042050

2.029050

28.554650

73.110450

-69.067500

2.432750

1203.745300

2.735250

1.479000

.198350

1.660900

23.444750

.878150

olciilen degerler

25

persentil

.048234
2.728175
2.582500
2.723675

-.360225
-1.929750
23.924600
53.359775
-88.220850
2.190100
867.745550
2.231425
-.928975

.175450
1.477150

19.529500

.843500

75

persentil

.079047
5.319800
2.987625
5.392400

.170125
5.086100

32.039300
86.722000
-54.250925
2.612225
1636.845750
3.067625
4.051050

.233575
1.884900

25.276500

.898425

nonuniformity

Tablo 6: LoG filtreli ADC goriintiilerde “radiomics” parametreleri ve gruplara gore

Grup 2 ( PVS skoru 1-15)

n:80

Median

.094885

1.983350

2.490750

2.404050

.020700

1.658700

19.268150

53.773000

-45.445200

2.033650

610.619250

2.665350

1.719250

.263100

2.032350

14.430600

.822800

25

persentil

.056510
.788375
1.826725
.981450
-.294150
-2.089200
13.105600
29.728350
-72.865700
1.472800
254.238550
2.319875
-1.091750
.197800
1.645125
8.644200

702325

75

persentil

.206505
3.956525
2.893975
4.782700

.391375
4.936575

29.125325
83.586500
-28.911925
2.452200
1319.349450
3.276150
4.559350

.372450
3.009425

22.781650

.873025

Grup 3 ( PVS skoru >15)

n:80

Median

.188419

.832000

1.907750

1.124500

-.079650

-.099050

13.078500

33.730600

-33.708200

1.509050

265.362600

2.612550

-.325500

.369700

2.717050

9.282050

758250

25

persentil

112336
.624000
1.689300
.753025
-.332975
-3.176000
10.859475
25.494175
-51.015950
1.262850
176.850200
2.310875
-2.898000
.265875
1.842525
7.618975

.685900

Yukaridaki verilere gore, gruplar aras1 Kruskal-Wallis varyant analizi testindeki “p”

degerleri, goriintii serilerine gore Tablo 7, 8, 9 ve 10°da gosterilmistir. (Ug yonde anlamli

farklilik gosteren parametreler kalin puntolarla ifade edilmistir.)

34

75

persentil

.232393
1.897675
2.322825
2.438275

.398975
2.447050

20.647400
50.388575
-24.460675
1.973350
651.751225
3.089875
3.191000

415575
3.144150

13.209750

.837825



Gruplar Grup 1-Grup 2 Grup 2-Grup 3 Grupl- Grup 3

Parametrele
JointEnergy p:0,013 p:0,000 p:0,000
Contrast p:0,654 p:0,002 p:0,000
SumEntropy p:0,001 p:0,000 p:0,000
Cluster tendency p:0,001 p:0,000 p:0,000
Skewness p:0,613 p:0,419 p:0,267
Median p:0,000 p:0,002 p:0,000
Mean abs. Dev.* p:0,000 p:0,000 p:0,000
Maximum p:0,000 p:0,002 p:0,000
Minimum p:0,000 p:0,002 p:0,000
Entropy p:0,001 p:0,000 p:0,000
Variance p:0,000 p:0,000 p:0,000
Kurtosis p:0,727 p:0,614 p:0,200
Mean p:0,000 p:0,002 p:0,000
Graylevel nu.** p:0,000 p:0,001 p:0,000
Longrun emphasis p:1,000 p:0,690 p:0,012
Run length nu.** p:0,003 p:0,000 p:0,000
Shortrun emphasis p:0,712 p:0,03 p:0,041

* dev. : deviation, **nu. : nonuniformity

Tablo 7: FLAIR gériintiilerde gruplar arasi degisimlere ait “p” degerleri
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Gruplar Grup 1-Grup 2 Grup 2-Grup 3 Grupl- Grup 3

Parametrele
JointEnergy p:0,000 p:0,029 p:0,000
Contrast p:0,000 p:0,068 p:0,000
SumEntropy p:0,002 p:0,010 p:0,000
Cluster tendency p:0,002 p:0,000 p:0,091
Skewness p:0,835 p:0,905 p:0,885
Median p:0,170 p:0,761 p:0,018
Mean abs. Dev.* p:0,001 p:0,051 p:0,000
Maximum p:0,004 p:0,127 p:0,000
Minimum p:0,979 p:0,155 p:0,280
Entropy p:0,000 p:0,064 p:0,000
Variance p:0,001 p:0,041 p:0,000
Kurtosis p:0,856 p:0,970 p:0,814
Mean p:0,147 p:,803 p:0,016
Graylevel nu.** p:0,000 p:0,059 p:0,000
Longrun emphasis p:0,000 p:0,749 p:0,000
Run length nu.** p:0,000 p:0,010 p:0,000
Shortrun emphasis p:0,000 p:0,395 p:0,000

* dev. : deviation, **nu. : nonuniformity

Tablo 8: ADC goriintiilerde gruplar arasi degisimlere ait “p” degerleri
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Gruplar Grup 1-Grup 2 Grup 2-Grup 3 Grupl- Grup 3

Parametrele
JointEnergy p:0,001 p:0,273 p:0,000
Contrast p:0,000 p:0,017 p:0,000
SumEntropy p:0,750 p:1,000 p:0,015
Cluster tendency p:0,000 p:0,132 p:0,000
Skewness p:0,295 p:0,865 p:0,327
Median p:0,095 p:0,693 p:0,007
Mean abs. Dev.* p:0,000 p:0,001 p:0,000
Maximum p:0,000 p:0,019 p:0,000
Minimum p:0,000 p:0,003 p:0,000
Entropy p:0,491 p:0,989 p:0,557
Variance p:0,000 p:0,001 p:0,000
Kurtosis p:0,825 p:0,304 p:0,311
Mean p:0,036 p:0,309 p:0,001
Graylevel nu.** p:0,589 p:0,622 p:0,383
Longrun emphasis p:0,000 p:0,041 p:0,000
Run length nu.** p:0,914 p:0,337 p:0,394
Shortrun emphasis p:0,000 p:0,020 p:0,000

* dev. : deviation, **nu. : non uniformity
Tablo 9: LoG filtreli FLAIR gériintiilerde gruplar arasi degisimlere ait “p”
degerleri
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Gruplar Grup 1-Grup 2 Grup 2-Grup 3 Grupl- Grup 3

Parametrele

JointEnergy p:0,000 p:0,011 p:0,000
Contrast p:0,000 p:0,006 p:0,000
Sum Entropy p:0,001 p:0,005 p:0,000
Cluster tendency p:0,003 p:0,007 p:0,000
Skewness p:0,255 p:0,379 p:0,615
Median p:0,765 p:0,038 p:0,057
Mean abs. Dev.* p:0,001 p:0,007 p:0,000
Maximum p:0,001 p:0,017 p:0,000
Minimum p:0,001 p:0,043 p:0,000
Entropy p:0,001 p:0,007 p:0,000
Variance p:0,001 p:0,005 p:0,000
Kurtosis p:0,405 p:0,599 p:0,692
Mean p:1,000 p:0,028 p:0,313
Graylevel nu.** p:0,001 p:0,004 p:0,000
Longrun emphasis p:0,001 p:0,058 p:0,000
Run length nu.** p:0,000 p:0,005 p:0,000
Shortrun emphasis p:0,000 p:0,072 p:0,000

*dev. : deviation, **nu. : nonuniformity
Tablo 10: LoG filtreli ADC gériintiilerde gruplar arasi degismlere ait “p”
degerleri

Buna gore “skewness”, « kurtosis” ve “longrun emphasis” parametreleri, ¢aligilan
sekanslarin hi¢birinde, gruplar arasinda 3 yonde anlamli degisiklik géstermemistir. Diger
14 parametre, degisik sekanslarda her 3 yonde artan veya azalan yonde anlamli degisiklik

gostermistir.
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5 TARTISMA

Perivaskiiler mesafelerin ve beyaz maddedeki degisikliklerin degerlendirilmesinde,
calisilan 4 sekans arasinda en etkin sekans FLAIR sekansidir. ADC, LoG filtreli FLAIR ve
LoG filtreli ADC sekanslarinda PVS'ler ve beyaz madde degisiklikleri biiyiik oranda
goriilememektedir. Bu nedenle ¢alismadaki elde edilen parametrelerin yorumlanmasi
asamasinda kullanilan ana sekans FLAIR olacaktir. ADC goriintiiniin diffiizyon
ozelliklerindeki, piksel farkliliklarin1 degerlendirmek i¢in ¢alismaya dahil edilmistir. LoG

filtreli gorintiiler, filtresiz goriintiiler ile korelasyonun arastirilmasi hedefi ile ¢alisilmisgtir.

FLAIR sekansinda, artan global PVS skoru ile heterojenite gosteren parametrelerin
genel olarak arttig1 goriilmektedir. Bu parametreler i¢inde “Cluster tendency” 6zel bir
oneme sahip olabilir. Gruplar arasinda global PVS skoru yiikseldik¢e; normal beyaz
cevherde artan “Cluster tendency”, benzer parlaklik degerine sahip piksellerin kiimelesme
egilimi gosterdigini ifade etmektedir. Bu kiimelesme normal goriinen beyaz cevherde,
insan gozii ile tespit edilemeyecek kiiciikliikte PVS’ler bulunmasi anlamina gelebilir. Ayni
sekilde yiiksek global PVS skoruna sahip hastalarda, artan yas ile birlikte beyaz cevher
hiperintensiteleri de artis gostereceginden beyaz cevherde gozle tespit edilemeyen,
potansiyel beyaz cevher hiperintensitelerinin mevcut olma ihtimali, kiimelesme egilimini
arttirabilir. Ayni sekilde global PVS skoru arttik¢a, “Minimum”, “Maximum”, “Mean” ve
“Median” degerlerinin artmasi, beyaz cevherde goreceli bir sinyal artigin1 ifade
etmektedir. Bu artis, yash hastalarda, gelismekte olan; ancak ¢iplak gozle tespit
edilemeyen beyaz cevher hiperintesitelerinin bulundugu 6nermesini destekleyebilir. Ayni
sekilde bu parametrelerin, yiiksek global PVS skorlu grupta fazla olmasi, diisiik global
PVS skorlu grupta, sinyal intensite diizeyinin goreceli olarak az olmasi anlamina da gelir.
Global PVS skoru azaldik¢a grubun yas ortalamasinin da azalmasi, geng yas grubunda
beyaz cevher degisikliklerinin de az olacagi anlamina gelip, yukaridaki hipotezi
destekleyebilir. “Variance” ve “Mean absolute deviation” parametreleri, kiimedeki piksel
degerlerinin, kiime ortalamasindan saptigini ifade etmektedir. Bu veri piksellerin daha
genis bir aralikta dagilim gosterdigini ifade etmektedir. Bu da global PVS skorunun arttigi
gruplarda, normal beyaz cevherde olas1 T2 hiperintensitelerine bagli, hem genel bir sinyal
artig1 oldugu, hem de kiimelesme gosteren diisiik intensiteli olas1t PVS’lerin bulundugu

tezini destekler niteliktedir. “Sum entropy” , “entropy” ve “run length non-uniformity”
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parametrelerindeki artis, goriintii heterojenitesinin ve belirsizliginin arttigini gosterir. Bu
parametrelerin global PVS skoru arttik¢a ayni yonde artig gostermesi, heterojenite artisi
bulgusudur. “Gray level non-uniformity” parametresindeki azalma ise, esasen matristeki
parlaklik degerlerinin benzer oldugu anlamina gelir. Ancak daha 6nce agiklanan
parametrelerin ¢gogu parlakliklarin farkli oldugunu ifade etmektedir. “Gray level non-
uniformity” degerinin azalmasi, aynt matriks i¢indeki komsu parlaklik degerlerinin benzer
oldugu anlamina gelebilir. Yani bu degisiklikler, goriintiideki kiimeleseme egiliminin fazla
olmasina bagli ve normal gériinlimde beyaz cevherin mikroskopik yapisinda, PVS ve

beyaz cevher hiperintensiteleri igerebilecegini ifade edebilir.

FLAIR disinda calisilan diger sekanslarda istatistiksel olarak anlamli degisiklik
parametreler incelendiginde, FLAIR 1n aksine, parametrelerin yapisal diizenlilik gosterme

o

yoniinde degistigi goriilmektedir.

ADC sekanslarinda anlamli farklilik gosteren az sayida veri, homojenite ve tek diizeligin
arttigin1 géstermektedir. Bunun sebebi, 6l¢clim yapilan alandaki mikroskobik diizeyde, PVS

veya beyaz madde heterojenitesinin diffiizyon yonii ve miktarini etkilemesi olabilir.

LoG filtrasyonunun normal beyaz cevher {lizerinde daha 6nce ¢alisilmamis olmast
karsilastirma yapma imkanini kisitlamaktadir. LoG filtrasyonu teorisi geregi, homojen
bolgeleri benzer seviyelere cekmekte, heterojen bolgelerde ise daha yiiksek parlaklikta
cikis vermektedir(17). FLAIR sekansinda goriintiiniin i¢ yapisinin diffiiz heterojenitesi,
LoG filtrasyonunun diffiiz yiiksek parlaklikta ¢ikis vermesi ile sonuglanmaktadir. LoG
filtreli FLAIR sekanslarina ait “maximum” ve “minimum” verilerindeki artis, heterojenite
arttik¢a ilgilenilen alanda filtrasyon sonucu piksellerin diffiiz olarak ytiksek parlaklikta
cikisina bagh degerlendirilebilir. Benzer sekilde homojen goriintiilerde, benzer ¢ikis veren
LoG filtrasyonunun, global PVS skoru ile birlikte homojenitenin arttig1 gruplarda ADC
sekanslarinda uygulanmasi sonucunda, ¢ok sayida homojenite artigin1 gésteren anlaml veri
ortaya ¢ikmistir (Bkz: Tablo 9). Bu da LoG filtresinin, homojen goriintiilerde benzer ¢ikis
verdigini dogrulamaktadir.

Literatiir taramalarinda, PVS skoru ve beyaz madde “radiomics” 6zelliklerini

karsilastiran baska bir ¢alisma bulunmamaktadir. Ancak literatiirde normal goriiniimde
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beyaz cevher lizerine yapilmis “radiomics” veya “texture” analizi ¢alismalari

bulunmaktadir.

Loizou ve ark. *, calismasinda, multipl skleroz tanili hastalardaki lezyonlar ile, 38
klinik izole sendromlu ve 20 adet saglikli,benzer yas gruplarinda eriskinde, multipl skleroz
lezyonlari ile klinik izole sendromlu hastalarda beyaz cevher ve saglikli vakalardaki beyaz
cevher sonuglart degerlendirilmistir. Ortaya ¢ikan sonuglarda, tariflenen gruplar arasinda
pek cok parametrede istatistiksel olarak anlamli degisiklik ortaya ¢ikmistir. Bu sonuglar

calismamizdaki, normal beyaz cevher degisikliklerini destekler niteliktedir.

Kovalev ve ark. *®, normal beyaz cevherde yapilan “texture” anizotropi ¢alismasinda,
geng kadin ve erkeklerde normal beyaz cevher degerleri arasinda anlamhi degisiklikler
izlenmistir. Geng kadinlarin beyaz cevher yapisi erkeklere gore daha diizenlidir. Ayrica yas
ile birlikte, beyaz cevherdeki parametreler degisiklik gostermistir. Yas arttik¢a ise her iki
cinsiyet i¢in beyaz cevherdeki yap1 diizensizlesmektedir. Bu bulgular ¢calismamizdaki yas

artisi ile ortaya ¢ikan degisiklikleri desteklemektedir.

Tozer ve ark. %’ caligmasinda, multipl skleroz hastalar1, klinik izole sendromlu hastalar
ve saglikli kontrol grubunda, lezyonsuz beyaz ve gri cevher manyetizasyon transfer
haritalarinda “texture” analizi verileri karsilastirilmistir. Calismada klinik izole sendromlu
grup ile kontrol grubu arasinda anlamli farklilik izlenmemistir. Ancak multipl skleroz hasta
grubu ile diger 2 grup arasinda, hem beyaz, hem gri cevherde pek cok istatistiksel olarak

anlaml degisiklik gdsteren parametre tespit edilmistir.

Caligmamizdaki 6nemli 6zelliklerden biri, incelemelerin rutin protokellerde yapilmig
olmasi ve normal goriinlimde beyaz cevherden tek bir ROl alani segilerek ¢alisiimig
olmasidir. Bu 6zellikler “radiomics” uygulamalarinin rutin ¢aligma esnasinda
kullanilabilirligi acisindan bilgi verebilir. Ancak, ileriki calismalar ile benzer sekilde

Ol¢timler kullanilarak dogrulanmaya ihtiyaci vardir.

Caligmamizin bir takim kisithiliklart mevcuttur. MR goriintiilemelerinin farkli manyetik
giiclii cihazlarda ve sekanslara ait parametrelerin az miktarda farklilik gostermesi
calismamizdaki kisithiliklardandir. Bir diger kisithilik, calismamizda kullanilan “radiomics”

parametrelerinin, regresyon analizi yontemi kullanilarak degil, referans ¢alismalarda sik
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kullanilan parametrelerin se¢ilmesidir. Ayrica, sonuglarda birey i¢i ve bireyler arasi

korelasyon yapilmamis olmasi ¢alismamizdaki 6nemli bir kisitliliktir.

lleriki zamanlarda, bu konuda ¢alisma yapacak arastirmacilara dnerilerimiz mevcuttur.
Bunlardan birincisi, eger ¢alisma grubuna ait hastalarin goriintli parametreleri arasinda
farklilik mevcut ise, goriintii normalizasyon yontemleri ile farkliliklar minimalize
edilebilir. Elde edilen “radiomics” parametrelerinin, énceki calismalarda kullanilan®
“LASSO (least absolute shrinkage and selection operator)” veya benzeri bir regresyon
analiz metodu kullanilarak, gruplar arasinda farklilik gosteren parametrelerin belirlenmesi,
tiim parametrelerin degerlendirilmesine ve parametreleri kullanarak gruplar arasi ayrimin

daha isabetli yapilmasinda faydali olacaktir.
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6. SONUC:

Global PVS skorlar farkli hastalarda, normal beyaz cevhere ait “radiomics” verilerinin
farklilik gostermesi, beyaz cevherde makroskopik diizeyde tespit edilemeyen perivaskiiler
mesafeler ve beyaz madde degisiklikleri olabilecegini yansitabilir. ilerleyen calismalarda

bu konudaki tecriibelerin artis1, konuyu aydinlatabilir.
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7.0ZET:

Beyinde Periventrikiiler mesafe skoru baz alinarak, normal goriiniimde beyaz

cevhere ait “radiomics” verilerinin karsilastiriimasi

Amac : Normal goriinlimde beyaz cevhere ait radiomics parametrelerinin, belirgin

perivaskiiler meafesi (PVS) olan ve olmayan hastalardaki farkliliklarin1 degerlendirmektir.

Gerec ve yontemler : Klinik sebeplerden dolay1 , 2018 Haziranda kraniyal MR
gorintiileme tetkiki uygulanan 160 adet PVS grubu olan hasta bulundu. Her iki hemisferde
7 farkli bolgede PVS skoru 6l¢iilerek; global PVS skoru elde edildi.Hasta grubu diisiik ve
yiiksek PVS skorlu gruplar olarak esit iki pargaya ayirildi. Global PVS skoru “0” olan 30
hasta son grup olarak belirlendi. “Radiomics” parametreleri, beyaz cevherden, 2 adet
goriinti filtreli ve 2 adet goriintii filtresiz 4 adet sekansta, 3DSlicer paket programu ile
olgiildii. Onceki calismalarda refere edilen “17” adet “Radiomics” parametresi belirlendi.
Gruplara ait sonuglar, Kruskal- Wllis varyans analizi ve Dunn’s ¢oklu gruplarda

karsilastirma testi ile karsilagtirildu.

Bulgular : 4 farkli MR goriintiileme sekansinda galisilan 17 parametreden , FLAIR
goriintlilerde 12°si, ADC goriintiilerde 4’1, goriintii filtreli FLAIR goriintiilerde 6°si ve
gorintii filtreli ADC goriintiilerde 11°i, anlamli artig veya azalma gostermistir. (p<0,05) .
17 parametreden 3’ii hic bir sekansta anlaml degisiklik gostermemistir. Ozellike FLAIR
sekansinda, normal goriiniimde beyaz cevherde goriintiideki heterojenite ve kiimelesme

egilimini ifade eden parametreler PVS skoru ile korele olarak artig gostermektedir.

Sonug¢ : PVS’si bulunan ve bulunmayan hastalarda, normal goriiniimde beyaz cevherde,
“radiomics” parametrelerinin farkliligi , makroskopik diizeyde tespit edilemeyen , PVS ve

beyaz cevher hiperintensitlerinin varligin1 yansitabilir.

Anahtar kelimeler :Radiomics, texture analizi , perivaskiiler mesafe, Virchow - robin

mesasfesi
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8. ABSTRACT

Comparison of white matter radiomics parameters in brain, based on periventricular

Space scores

Aim: To evaluate whether radiomics features of the normal-appearing white matter
(NAWM) are different between patients with prominent perivascular spaces (PVS) and

those without.

Materials and Methods: One hundred and sixty patients with PVVS who had undergone
cranial MRI for clinical reasons in June 2018 were evaluated. The PVS scores were
calculated from both hemispheres in 7 different regions to obtain the global PVS score.
The patients with PVS were divided into equally numbered low and high score groups.
Thirty patients without PVS are selected as the last group. Radiomics analysis was
performed from normal appearing white matter using 3DSlicer software, in four sequence
two with image filtration and two without image filtration. Seventeen features, referred in
previous studies were selected to be assessed. Results were then compared between the
three groups using Dunn's multiple comparison test and Kruskal-Wallis variance analysis

tests.

Results: Seventeen features assessed on 4 different MR imaging sequence. On FLAIR
images 12 out of 17 features, on ADC images 4 out of 17 features, on filtered FLAIR
images 6 out of 17 features, on filtered ADC images 11 out of 17 feature showed
statistically significant increase or decrease (p<0,05). 3 out of 17 features showed no
statistically significant difference in any image. Especially on FLAIR images, the tendency
for cluster formation and features showing heterogeneity in NAWM increases in

correlation with the PVS score.

Conclusion: The difference of radiomics features of the NAWM between patients with
and without PVS may be the reflection of the presence of perivascular spaces and white

matter hyperintensities undetectable at macroscopic level.

Keywords: Radiomics, texture analysis, perivascular space, Virchow — Robin space
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