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OZET
Kraniyal manyetik rezonans goriintiilemeleri normal olan veya
nonspesifik bulgular saptanan serebral palsili ¢ocuklarda manyetik rezonans
spektroskopi ile bazal ganglionlardaki metabolit profilinin belirlenmesi ve
o0grenme giicliigii ile iliskisinin saptanmasi

Dr. Mehmet Seyhan

Manyetik rezonans spektroskopi (MRS) beynin kimyasini arastirmak i¢in kullanilan
giivenli, noninvazif bir tekniktir. Calismamizda beyin manyetik rezonans
goriintiilemeleri (MRG) normal olan serebral palsi (SP)’ li ¢ocuklarda bazal
ganglionlar (BG)’ daki metabolit profilini belirlemek ve ogrenme giigliigii ile
iligkisini saptamak amag¢lanmustir.

Calismamiza SP tamisiyla takipli, beyin MRG’ leri normal olan veya nonspesifik
bulgular saptanan 30 ¢ocuk alindi. Kontrol grubu ise beyin MRG ve nérolojik
muayeneleri normal olan 30 ¢ocuktan olusturuldu. MRS, bilateral BG bolgelerine
yerlestirilen tek voksel teknigi ile yapildi. Kolin (Cho), kreatin (Cr), N-asetilaspartat
(NAA) ve miyoinozitol (ml) konsantrasyonlarina uyan sinyaller ile birlikte Cho/Cr,
ml/Cr, NAA/Cr, NAA/Cho, NAA/mI oranlar1 degerlendirildi. Her ¢ocuga California
Sozel Ogrenme Testi-Cocuk Versiyonu (CSOT-C) uygulandi.

SP grubunda sag BG NAA, Cr, Cho degerleri ile NAA/Cr, NAA/ml oranlar1 kontrol
grubuna goére anlamli derecede diisiik, mI/Cr orami ise anlamli diizeyde yiiksek
saptandi. Sol BG NAA degeri ve NAA/Cr, NAA/mI, NAA/Cho oranlar1i SP
grubunda kontrol grubuna gére anlamli derecede diisiik saptandi.

CSOT-C uygulamasinda A listesi toplam denemeler, A listesi deneme 1 ve deneme
5, B listesi, A listesi kisa ve uzun gecikmeli serbest ve ipucuyla hatirlama puanlari,
semantik kiimelenme sayisi, orta bélge dogru hatirlama yiizdesi, ayrimlanabilirlik SP
grubunda kontrol grubuna gére anlamli derecede diisiik saptandi. Son bolge dogru
hatirlama yiizdesi, toplam karigsma sayisi ve cevap egilimi anlamli diizeyde SP
grubunda yiiksek bulundu.

SP grubunda, sag ve sol BG metabolit oranlan ile s6zel 6grenme testi sonuglari

arasinda istatistiksel olarak anlamli iligki saptanmadi.
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Beyin MRS, MRG’leri normal olan SP’li hastalarda altta yatan noérokimyasal
anormalliklerin gosterilmesinde yararli bir tanm1 yontemidir. Beyin MRS’deki
metabolit degisikliklerinin, 6grenme ve bellek fonksiyonundaki yetersizliklerin erken
donemde tespit edilmesi, SP’li hastalarin uygun zamanda rehabilitasyon ve egitim

stirecine girmelerine olanak saglayabilir.

Anahtar kelimeler: Serebral palsi, manyetik rezonans spektroskopi, 6grenme giicliigii

XII



SUMMARY
Determination of metabolite profile by using magnetic resonance spectroscopy
in the basal ganglia of children with cerebral palsy who have normal or
nonspesific findings in magnetic resonance imaging and relationship with
learning disability
Dr. Mehmet Seyhan

Magnetic resonance spectroscopy (MRS) is a safe, noninvasive technique for
studying the chemistry of the brain. In our study, it is aimed to determine the
metabolite profile in basal ganglions (BG) of the children with cerebral palsy (CP)
that have normal brain magnetic resonance imaging (MRI) and the relationship with
learning disability.

To our study, 30 children with the diagnosis of CP who have normal or nonspesific
findings in brain MRI were included. The control group consists 30 children with
normal brain MRI and neurological examination. MRS is performed with a single
voxel technique that was located in bilateral BG. The signals matching the choline
(Cho), creatine (Cr), N-Acetyl-Aspartate (NAA) and myo-inositol (ml)
consentrations were examined in conjunction with Cho/Cr, ml/Cr, NAA/Cr,
NAA/Cho, NAA/mI ratios. California Verbal Learning Test-Children’s Version
(CVLT-C) was performed to every child.

Right BG NAA, Cr, Cho levels and NAA/Cr, NAA/mI ratios were significantly
lower in CP group than that of the control group. mI/Cr ratio was significantly higher
than that of the control group. Left BG NAA levels and NAA/Cr, NAA/mI,
NAA/Cho ratios were significantly lower in CP group than that of the control group.
In the application of CVLT-C total trials of list A, list A trial 1 and trial 5, list B,
short and long delay free and cued recall scores, semantic cluster number, percentage
of recall middle region, discriminability were significantly lower in CP group than
that of the control group. Percentage of recall recency region, total intrusions number
and response bias were significantly higher in CP group.

In CP group, no statistically significant relationship were determined between the left

and right BG metabolite ratios and verbal learning test results.
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Brain MRS 1is a useful diagnostic tool for the demonstration of the underlying
neurochemical abnormalities in the patients with CP that have normal MRI. Early
detection of the metabolite changes of brain MRS, learning and memory function
deficiencies may provide to the patients with CP to enter into the process of

rehabilition and education at the appropriate time.

Key words: Cerebral palsy, magnetic resonance spectroscopy, learning disability
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GIRIS

Serebral palsi (SP) gelismekte olan beyinde, prenatal dénemde, dogumda veya
dogum sonrasindaki etkilenme sonucu gelisen, ilerleyici olmayan; ancak yasla
birlikte degisebilen, hareketi kisitlayan kalict motor islev kaybi, postiir ve hareket
bozuklugudur. Motor gerilige duyusal bozukluklar, mental retardasyon, epilepsi,
isitme ve gorme kayb1 eslik edebilir (1).

SP ¢ocukluk ¢aginin en sik gériilen geligsimsel hareket ve motor bozuklugudur.
Serebral palsinin diinyadaki sikligi 1.2-2.5/1000°dir (2). Dogum agirligi ve gebelik
haftas1 kiigiildiikce SP insidansi da artmaktadir. SP insidanst dogum agirligi 1000
gramin (gr) altinda olan ¢ocuklarda 1000’de 57, 1000-1500 gr arasinda 1000°de 40,
1500-2499 gr arasinda 1000°de 11.5°dir (3).

SP etyolojisinde prenatal dénemde, dogumda ve/veya dogumdan sonraki
donemdeki ¢ok sayida faktér rol oynayabilir. En sik karsilasilan risk faktérleri
prematiirelik ve diisiik dogum agirhigi (DDA) dir (1).

SP tiplerindeki etyolojiye gére manyetik rezonans gériintileme (MRG)
bulgulan farklidir. SP’1i ¢ocuklarin gogunda (%83) anormal nororadyolojik bulgular
saptanir. Beyaz cevher hasari en yaygin anormalliktir. SP’li hastalarin %17’sinde
beyin MRG ve bilgisayarli tomografi (BT) ile herhangi bir anormallik

saptanamayabilir (4).

Manyetik rezonans spektroskopi (MRS) beynin kimyasini arastirmak igin
kullanilan gilivenli, noninvazif bir tekniktir. Canli dokunun noninvazif ve

nondestriiktif biyopsisi olarak degerlendirilebilir (5).

MRS beyin tiimoérleri, hipoksi, metabolik hastaliklar ve sistemik hastaliklarin

belirlenmesinde ve ayriminda genis sekilde kullanilmaktadir (5).



MRS’ nin asfiktik yenidoganlarda beyin hasarmmin erken belirlenmesinde
yararlt bir yontem oldugu kanmitlanmistir. Yiiksek laktat ve diisiik N-asetil aspartat
(NAA) seviyeleri en yaygin bulgulardir (6).

MRS c¢aligmalar1 ile glutamat, NAA gibi norotransmitterlerin ve kolin,
glutamin, glukoz, miyoinozitol (ml), kreatin, laktat gibi kiiciik molekiillerin

metabolit seviyelerinin belirlenmesi miimkiindiir (5).

NAA, noron kaybinin bir gostergesidir. Diger metabolitler (kreatin, laktat,

glutamat) enerji metabolizmasinin serebral gostergeleri olarak degerlendirilebilir (6).

Miyoinozitol fosfatidilkolin ikincil haberlesme sisteminin bir prekiirsoriidiir,
beyin i¢indeki osmotik olaylar1 diizenler. Miyoinozitoldeki artis, demyelinizasyon ve

glial proliferasyonu yansitabilir (6).

Literatiirde beyin MRG’leri normal olan veya nonspesifik bulgular saptanan
SP’ 1i ¢ocuklarda MRS ile yapilmis bir ¢alismaya rastlanmamistir. Bu ¢aligmada
ama¢ beyin MRG’leri normal olan veya beyin MRG’de nonspesifik bulgular
saptanan SP’ li cocuklarda bazal ganglionlardaki metabolit profilini belirlemektir. Bu
¢alismada MRS bulgular ile 6grenme giigliigii arasinda bir iligki olup olmadiginin da

aragtirtlmas1 planlanmistir.



GENEL BILGILER

Serebral Palsi

SP’yi ilk kez 1862’de ortopedist Dr. William James Little, prematiirite ve
dogum komplikasyonlarina bagl spastik rijidite olarak tanimlamigstir. Daha sonra
William Osler 1888’de SP terimini kullanirken, Sigmaund Freud SP’nin dogum

Oncesi ve dogum sonrasi faktérlerle iliskili olabilecegini ileri stirmiistiir (7).

Tanmm

SP santral kaynaklt motor islev bozuklugu ile giden hastaliklar toplulugudur.
Farkli pek ¢ok norolojik bozuklugu i¢ine alan tanimlayici bir terimdir. 2004 yilinda
‘Uluslararas1 Serebral Palsi Tanim ve Siniflama Calistayi’nda en son 6nerilen tanim
sOyledir: SP, gelismekte olan beyinde prenatal donem, dogum ve/veya dogum
sonrasi etkilenme sonucu gelisen, ilerleyici olmayan ancak yasla birlikte degisebilen,
hareketi kisitlayan kalici motor islev kaybi, durus (postiir) ve hareket bozuklugudur.
Hastaligin temel bulgusu motor islev bozuklugudur; ancak mevcut patolojinin beynin
diger bolumlerini de etkilemesi nedeniyle motor bozukluga siklikla isitsel, gorsel,

biligsel, algilama ve davranis bozukluklari ile konviilziyon eslik eder (8).

Epidemiyoloji

SP ¢ocukluk ¢aginin en sik goriilen gelisimsel hareket ve motor bozuklugudur
(2). Prevelanst iilkeden iilkeye farklilik gostermektedir. Gelismis tilkelerde yapilan
¢alismalarda SP 1.2-2.5/1000 sikhiginda goriilmektedir (2). Avrupa’da sekiz iilkede
13 farkli merkezde yiiriitiilen bir SP siirveyansi programinda SP sikliginin 1.3-3/1000
arasinda degistigi ve tim merkezleri i¢ine alan ortalamanin ise 2.08/1000 oldugu
tespit edilmistir (9). Ulkemizde Serdaroglu ve arkadaslari (10) SP sikligim 1000

canli dogumda 4.4 olarak bildirmistir.

Etyoloji
Beyin gelisimini etkileyen pek ¢ok hastalik ve durum serebral palsiye yol
agabilir. Pretermlerde perinatal ve postnatal donemlerdeki, termlerde ise prenatal;

ozellikle tglincii trimesterdeki olaylarin etyolojide rol oynadigi diistiniilmektedir



(11). Etyolojide %70-80 prenatal, %10-20 natal ve postnatal risk faktorleri rol

oynarken, hastalarin %10-20’sinde ise etyoloji aydinlatilamayabilir (1). SP

etyolojisinde onemli faktorler tablo 1°de gosterilmisgtir.

Tablo-1: Serebral palsi etyolojisinde 6nemli faktorler

(hipertiroidi, epilepsi)

-Ilag kullanim1

Prenatal (%80) Natal (%10) Postnatal (%10)
-Konjenital malformasyonlar | -Prematiirelik -SSS enfeksiyonu
-Intrauterin enfeksiyonlar -Diisiik dogum agirhigi -Intrakraniyal kanama
-Kanama -Vajinal kanama -Polisitemi
-Servikal yetmezlik -Plasenta previa -Hipoglisemi
-Cogul gebelik -Ablasyo plasenta -Koagulopati
-Serebral disgenezi -Anormal prezentasyon -Hiperbiliriibinemi
-Plasenta anomalileri -Kordon dolanmasi -Tekrarlayan
-Damar i¢l pihtilasma | -Plasenta infarkti konviilziyonlar
yatkinlig1 -Koryonit -Hipoksik iskemik
-Gebelik toksemisi -Erken membran riipriirii | ensefalopati
-Annedeki hastaliklar -Diisiik APGAR skoru

Prematiirelik ve diisiik dogum agirlig1 en dnemli risk faktorleri olup SP riskini

25-30 kat arttirmaktadir. Gelismis tilkelerde risk faktorii olarak prematiirelik ilk

siray1  almaktadir.

Gelismekte olan ilkelerde ise SP gelismesinde bilirubin

ensefalopatisi, perinatal asfiksi, intrauterin enfeksiyonlar, dogum sonrasi sinir sistemi

enfeksiyonlari, serebral vaskuler olaylar daha sik rol oynamaktadir (12).

Patoloji ve Patogenez

SP beyin korteksindeki iist motor néronlarm (1. néron) hasar gérmesi ya da

lezyonu sonucu gelisir. Ust motor noronlarin istemli hareketi baglatma gérevi oldugu

gibi spinal kord 6n boynuzundaki alt motor néron (2. néron) islevlerini (refleks arki,




flekstyon, ekstansiyon, propriosepsiyon gibi) dengelemek i¢in baskilayici gérevleri

de vardir. Ust motor ndronlarda bir zedelenme oldugunda baskilayici gérevleri azalir

ve korteksten kortikospinal ve retikiilospinal yollarla gelen uyarilar azalarak kas

kontrolii bozulur. Aym anda retikiilospinal yollarla asagiya inen baskilayici

uyarilarin olmamasi, alfa ve gama noronlarin agirt uyarilmast ile kas tonusu artar (1).

Ust ve alt néronlardaki bu dengenin bozulmas: klinik olarak baskilama bozuklugu,

hiperaktivite, hipoaktivite ve otoregiilasyon bozuklugu seklinde bulgu verir.

a)

b)
©)

d)

Baskilama bozuklugu varsa hareket kontrolii de bozulur. Ornegin
kernikterusda bazal ganglia motor néronlarinda zedelenme oldugunda atetoz
ve distoni goriiliir.

Hiperaktivite oldugunda kas tonusu ve derin tendon refleksleri (DTR) artar.
Hipoaktivite varsa kas giigsiizliigii goriiliir, ¢ogu kez spinal kord travmasi ya
da 2. motor noron zedelenmesine ait flask paralizi ile karstirilabilir.
Hipoaktivite siklikla ileride gelisebilecek hipertoninin habercisidir.
Otoregiilasyon bozuklugu: Is1 dengesi, solunum, yutma, ¢igneme, barsak,
mesane islevleri ile homeostazin bozulmasma neden olur (En sik

kuadriparezik SP’de) (13).

Siniflama

SP’de siniflama noéropatolojik, etyolojik, klinik 6zelliklere ve klinigin siddetine

gore yapilabilmektedir. En sik kullanilan siniflama motor bozuklugun dagilimina

gore olan siiflamadir (2).

1-Spastik tip serebral palsi

- Tetraparezi
- Hemiparezi
- Diparezi

- Monoparezi

2-Ekstrapiramidal tip serebral palsi

- Koreoatetoik tip serebral palsi

- Distonik tip serebral palsi



3-Hipotonik-Ataksik tip serebral palsi
4-Mikst tip serebral palsi

SP’de kullanilan diger bir simiflama kaba motor fonksiyon siniflama sistemidir.
Bu sistem hastalarin kaba motor fonksiyonlarimi smiflamak igin, Palisano ve
arkadaglar1 (14) tarafindan 1997°de gelistirilmistir. Buna gore hastalar bes seviyede

smiflandirilir.

Seviye 1: Bagimsiz yiirtir, ileri kaba motor becerilerde simirlilik vardir.

Seviye 2: Yardimci ara¢ olmadan yiiriir; ancak toplum i¢inde yiiriirken sinirlilik
vardir.

Seviye 3: Yardimc aragla yiiriir.

Seviye 4: Tekerlekli sandalye kullanir.

Seviye 5: Yardimci teknolojiler kullanilsa da hareket ciddi derecede sinurlidir.

Klinik

Spastik Tip Serebral Palsi

En sik gorilen ve en fazla norolojik bulgu saptanan tipidir. Spastisite,
DTR’lerde artma, patolojik refleks pozitifligi gibi tist motor néron bulgular1 goriiliir.

Alt gruplara ayrilir (1).

1. Kuadriplejik SP

Spastik SP’nin en agir tipidir. Tim ekstremiteler spastik olup, kollar
bacaklardan daha fazla etkilenir. DTR artmis, Babinski ve klonus pozitiftir.
Ekstremitelerde vazomotor degisiklikler goriilebilir. Erken siit ¢ocuklugu doneminde
opustotonik postiir goriilebilir ve ilkel reflekslerin kaybolmadigi gézlenir. Bebegin
bas1 hareket ettirildigi zaman deserebre rijiditeye benzer postiir (kafay1 geriye atma,
kol ve bacaklarin ekstansiyona gegmesi) olusur. Agir spastik SP’de bir uyaranla veya
istemli hareket esnasinda moro refleksine benzer ani istemsiz fokal ya da yaygin kas
kontraksiyonlar1 goriilebilir ve konviilziyonla karisabilir. Agir olgularda ileri

yaslarda spastisiteye bagli eklem kontraktiirleri de gelisebilir (1, 15).



Bu ¢ocuklarda motor islev kaybi ve tibbi komplikasyonlar diger SP tiplerinden
daha fazladir. Mental retardasyon hastalarin yarisinda, epilepsi % 30’unda saptanir.
Mikrosefali olabilir. G6z bulgular1 diger SP tiplerinden daha sik goriiliir. Bilateral
kortikobulber yollarin tutulmas: ile yutma ve konusma giicliigii, orofaringeal
kaslardaki yetersizlik nedeni ile beslenme gii¢liigii ve aspirasyon pndomonisi sik
goriiliir. Kalca kaslarindaki asir1 spastisite nedeni ile kal¢a ¢ikigi ve asetabuler

patoloji gelisebilir. Bu ¢ocuklarin 2/3’i yiiriiyemez (1, 16).

2. Diplejik SP

Bilateral ayaklar etkilenmistir; ancak siklikla hafif derecede iist ekstremite
tutulumu da vardir. Ozellikle prematiirelerde goriilir ve oranmn % 83’e kadar
ciktigint gosteren ¢aligmalar vardir (17, 18). Prematiir infantlarda MRG’de en yaygin
bulgu periventrikiiler Il6komalazi (PVL)’dir (16, 18).

Norolojik muayenede en onemli bulgu alt ekstremitelerde tonus artmasi ve
koordinasyon bozuklugudur. Siit ¢ocuklugu doneminde koltuk altlarindan tutup
kaldirildiklarinda bacaklarda g¢aprazlama olmasi spastik dipleji igin tipiktir. Alt
ekstremitelerde DTR artar; Babinski ve klonus pozitiftir. Ayaklarda ekinovarus
pozisyonu vardir. Hastalarda tipik diplejik yiiriiylis bi¢imi (kal¢ada, dizde fleksiyon
ve adduksiyon, kollarda fleksiyon ya da ekstansiyonun goriildiigii; 6ne egilerek ve
parmak uglarina basarak) gelisir. Hafif olgularda sadece parmak ucunda ylriime
goriilebilir. Erken siit gocuklugu doneminde ilk bulgu hipotoni olabilir. Ilk bir yilda
spastisite yavag gelisebilir. Bacaklardaki ekstansiyon nedeniyle alt bezi degismede
giicliik, anormal emekleme (gobegine dayanip kollar1 6ne ¢ekerek ya da tavsan gibi

ziplayarak) goriilebilir (1, 18, 19).

Spastik diplejik hastalarin %43’{inde strabismus ve gorme azligi saptanir.
Hastalarin %27°sinde konviilziyon go6zlenebilir. Mental retardasyon nadirdir ve

motor etkilenmenin siddeti ile orantilidir (16).



3. Hemiplejik SP

Viicudun aym tarafindaki alt ve iist ekstremitenin tutulumu seklindedir.
Genelde kol bacaktan daha ¢ok etkilenir. En sik goriilen patoloji orta serebral arter
tikamikligina bagli infarkttir. Miadinda dogan SP’lilerin %44’{inde, prematiirelerin
%9’unda goriiliir (17).

Prematiir dogum hikayesi olan olgularda neden ¢ogu kez asimetrik PVL dir.
Miadinda dogan bebeklerde konjenital hemiplejinin en sik goriilen nedeni dogum
oncesi donemdeki arteryel iskemik lezyonlardir. Bu lezyonlar annedeki
hemodinamik bozukluklar, plasenta embolileri, f6tal dolasim anomalileri ve ikizden

ikize transfiizyon olarak sayilabilir (16).

Genelde 3—5 aydan once fark edilmez. Erken el tercihi (bir yastan 6nce) olmasi
ve yakalama refleksinin tek tarafli devam etmesi kuskulandirabilir. Daha biiyiik
¢ocuklarda tipik olarak hemiplejik durus yerlesir (el dirsek ve dizde fleksiyon, ayakta
ekin pozisyonu). Yiiriimeye bagladiginda tutulan tarafta parmak ucuna basarak ve
oraklayarak yiiriirler. Hemiplejik tarafta tonus ve DTR artmistir, Babinski ve klonus

pozitif alinir. Yiirtime gecikebilir. Elde ince motor becerilerde giigliik vardir (1, 19).

Spastik hemiplejik SP’lilerin yarisinda jeneralize ya da parsiyel konviilziyonlar
goriiliir. Konviilziyonlar yenidogan déneminde baslamissa tekrarlama riski yiiksektir
ve tedaviye ragmen direngli nébetler ortaya ¢ikabilir. Tedaviden fayda gormeyenlere
cerrahi tedavi uygulanabilir. Hastalarin 1/4’iinde 6grenme giigliigii ya da mental

retardasyon goriilebilir (16).

4. Monoplejik SP

Tek ekstremite tutulumu vardir. Tutulan ekstremitede kas tonusu ve DTR artar.

Mental etkilenme ¢ogunlukla yoktur.

Ekstrapiramidal (Diskinetik) Serebral Palsi
Ekstrapiramidal bulgularin belirgin oldugu tiptir. Koreatetoz ve distoni gibi

istemsiz hareket bozuklugu vardir. Kas tonusu hafif artar, DTR’ ler normal ya da



hafif canli alinabilir. Istemsiz hareketler stres, heyecan, yorgunluk gibi durumlarda
artar; uykuda kaybolur. Bu hastalar siit ¢ocuklugu déneminde hipotonik olabilirler.
Daha sonra tonus degiserek distoniye doniigebilir. Tipik istemsiz hareketler 1-3

yasta belirginlesir. Diskinetik SP koreatetoik ve distonik olarak iki alt tipe ayrilir (1).

1. Koreatetoik Tip

Atetoz, ekstremite distalinde yazma hareketi seklinde olan istemsiz harekettir.
El ve ayak parmaklarini istenen bir pozisyonda tutamama seklinde kendini gosterir .
Kore, ekstremitelerde yer degistiren, frekansi disiik, amplitiidi yiiksek, ritmik
olmayan, eklemden ekleme yayilan, istemsiz, hizl, gelisigiizel hareketlerdir. Ellerin
aralikli olarak gevseme ve sikica yumruk haline gelmesi (siit sagma hareketi) ile
motor hareketsizlik saglanamaz. Yiizii, boyun ve goévdeyi, durusu, yiriyiisi
etkileyebilir. Koreik hareketlerin viicudun diger yerlerine dagilma egilimi vardir. Bir
ekstremitede baslayan kisa siireli istemsiz bir hareket siklikla o ekstremitenin diger

kisimlarina veya viicudun diger yerlerine de yayilir (20).

Koreoatetoik tip SP genelde asfiksik ve bilirubin ensefalopatisi olan
prematiirelerde goriiliir. Ozellikle bazal ganglionlar ve isitme ile ilgili ¢ekirdekler
bilirubinin toksik etkisine duyarlidir. Kernikterusu olan bebeklerde akut donemde
hipotoni, zayif emme, beslenme gii¢liigii, dilini disar1 itme ve salya akmasi gibi
bulgular goriiliir. Birka¢ ay i¢inde hipertoni ve opistotonus gelisebilir. Daha sonra
koreoatetoz belirginlesir. Atetoik hareketler, ilk yilda bebek objelere uzanirken
parmaklarin istemsiz agilmasi seklinde goriiliir. Daha biiyiik ¢ocuklarda koreoatetoik
istemsiz hareketler ve yiiz kaslarindaki koordinasyon bozuklugu nedeniyle anormal

mimikler gézlenir (13).

Dudaklar, dil, damak ve solunum kaslarindaki koordinasyon bozuklugu
nedeniyle dil ve konusma becerilerinde gerilik saptanir. Konusma bozuklugu,
konugmaya baslayamama, ses ¢ikarmada zorluk, patlayici hece ve kelime kullanma
seklinde kendini gosterir. Oromotor beceriksizlik nedeniyle salya akmasi, yutma

giicliigii ve disfaji goriiliir. Zeka ¢ogunda normaldir. Etyolojide prematiirelik ile



birlikte hiperbilirubinemi varsa bu ¢ocuklarin %50’sinde igitme kayb1 olma ihtimali

vardir. Konviilziyon %27-40 oraninda, strabismus olgularin 1/3’iinde gériiliir (13).

2. Distonik Tip
Nadir, ancak agir bir formdur. Daha ¢ok perinatal asfiksisi olan diisiik dogum
agirlikli bebeklerde goriiliir (1).

Distoni istirahatta veya herhangi bir harekete baslandiginda ortaya c¢ikan
burulma, ani sarsilma, katilagsma veya spazma neden olan anormal kas kasilmasi ile
karakterize hareketlerdir. Burada kas tonusunun hipotoni ve hipertoni arasinda

degismesi onemli bir 6zelliktir (20).

Distonik SP’de daha ¢ok govde ve proksimal ekstremiteler etkilenmistir.
Ozellikle boyun ve basin hareketleri yavas ve uzun siireli olabilir. Bazen kafada
tekrarlayan hizli kasilmalar ve govdede farkli derecelerde biikiilmeler seklinde

kasilmalar izlenebilir (2).

Hipotonik / Ataksik Serebral Palsi
Motor gerilikle birlikte, erken donemde ekstremite ve gdvdede hipotoni ve
denge bozuklugu vardir. Norolojik muayenede nistagmus, dismetri, hipotoni ve

genis tabanl yiirlime saptanir. Yiiriime 3—4 yasa kadar gecikebilir (1).

MRG’de bazi hastalarda serebellar hipoplazi veya kortikal atrofi ve buna

sekonder ventrikiilomegali saptanabilir (16).
Ataksik tip SP’ye gelisimsel serebellar bozukluklarin neden oldugu

diistintilmektedir. Cocukluk ¢agindaki ataksi ile birlikte giden diger bozukluklardan
ayirt edilmesi 6nemlidir (13, 15).
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Mikst Serebral Palsi

Hem spastik hem de ekstrapiramidal SP bulgulari birliktedir ve siklikla ataksi
vardir. Spastik kuadriparezik hastalarda ekstrapiramidal bulgular olabilir ya da
ekstrapiramidal SP’li hastalarda spastik bulgular goriilebilir (16).

SP ile Birlikte Bulunan Diger Bozukluklar

Serebral palside temel bozukluk motor gerilik olmasmna ragmen beyindeki
etkilenme yalmzca motor alanla simirli degildir. Beyinde etkilenen bélgenin yerlesimi
ve geniglifine bagh olarak gérme/isitme kaybi, mental retardasyon, 6grenme
glicligii, epilepsi, gastrointestinal sistem problemleri, solunum sorunlari, davranis
bozukluklan, dil ve konugma bozukluklari, uyku sorunlari, ortopedik bozukluklar ve
triner sistem bozukluklart goriilebilir. Bu nedenle SP’li ¢ocuklarda diger

fonksiyonlarm da degerlendirilmesi gerekir.

1. Mental Retardasyon

En sik goriilen bozukluk olup, diisiik dogum agirligi ve prematiirelik dykiisii
olanlarda siktir. Spastik kuadriplejide %75, spastik diplejide ise %25 oraninda
goriiliir, diskinetik ve hemiplejik SP’de ¢ok nadirdir (21).

2. Ogrenme Giicliigii

Kognitif norobilimdeki son gelismeler 6grenmenin bes fazi oldugu iizerinde
durmaktadir: Hizli 6grenme (dakikalar iginde), yavas 6grenme (saatler iginde),
pekistirme (gece boyunca), otomatizasyon (yiizlerce kez yapildiktan sonra) ve
birikim (haftalar i¢inde). Gériintiileme g¢aligmalari 8grenmede striatal alanlar ve
serebellumu igeren subkortikal bolgelere ilaveten korteksten suplemanter motor alan,
premotor alan ve primer motor alanin gorevi oldugunu gostermektedir. Korteks,
bazal ganglion ve serebellum baglangigtaki hizli $grenme ve yavas 6grenme
fazlarinda gorev almaktadir. Kortikostriatal sistem motor siralamada gérevliyken
kortikoserebellar sistem gevresel degisikliklere adaptasyonda gorev alir. Teorik
ogrenme sathalarinda bazal ganglionlar 6zellikle dopaminerjik sistem araciligiyla

odiile dayal1 6grenmede rol oynar (22).
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Serebral palsili ¢ocuklarda énemli sorunlardan biri de 6grenme giigliigiidiir.
Hemiplejik SP’li gocuklarda yapilan bir galigma bu hastalarin %36’sinda 6grenme

glcligiiniin eslik ettigini gostermektedir (23).

SP’li ¢ocuklarda yapilan diger bir ¢alisma, %14’iinde hafif ve %26’sinda agir
derecede olmak iizere %40’inda 6grenme giicliigii oldugunu gostermistir. Aym
calismada spastik hemiplejik SP’li gocuklarin %7’sinde hafif, %3’iinde agir 63renme
glicliigi; spastik diplejik SP’li ¢ocuklarin %24’iinde hafif, %24’iinde agir 6grenme
glcliigli; spastik tetraplejik SP’li ¢ocuklarin %100’iinde agir 6grenme giicliigii;
diskinetik SP’1i ¢ocuklarin %15’inde hafif, %47 sinde agir 6grenme gii¢liigii; ataksik
SP’li ¢ocuklarin ise %16’sinda hafif, %33’tiinde agir 6grenme giigliigii saptanmastir

24).

3. Epilepsi
Tiim hastalarin yaklasik %15-40’inda epilepsi bildirilmektedir. Atetoik ve
spastik diplejik tiplerde en az, edinilmis hemiparezik tipte en yiiksek orandadir.

Nobetler jeneralize, tonik-klonik, minor motor ve parsiyel tiptedir (25).

4. Gastrointestinal Sistem Problemleri

Serebral palsili ¢ocuklarda beslenme bozuklugu ve biiyiime geriligi normal
popiilasyondan daha sik goriiliir (26). SP’li ¢ocuklarin %90’1nda spastiste, hipotoni,
motor gerilik ve ilkel reflekslerin kaybolmamasi sonucu oro-motor kas kontrolii
yetersizdir. Ozellikle kuadriparezik SP’li ¢ocuklarda emme, yutma ve cigneme
giicliig, gidalarin agizda bekletilmesi ya da tasirilmasi ve salya akmasi gibi
beslenme giigliikleri siktir. Mental retardasyonu olan SP’li gocuklarda dis gicirdatma,
gidalart uzun siire agizda bekletme ve aspirasyon daha siktir. SP’li ¢ocuklarda

gastroozefagial reflii (GOR) ve aspirasyon pnomonisi de sik goriiliir (1, 27).

5. Goz ve Gorme Problemleri
SP’li ¢ocuklarda yaklasik %28 oraninda gorme problemleri eslik etmektedir
(28). En sik kirma kusuru ve sagilik saptamirken, prematiire retinopatisi, optik disk

problemleri, glokom, nistagmus ve korliik, goriilen diger goz problemleridir (29).
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6. Isitme Kaybi

SP’li ¢ocuklarin yaklagik %12’sinde goriilir. SP’nin etyolojisinde DDA,
kernikterus, neonatal menenjit ya da agir hipoksik iskemik hasar varsa isitme
problemleri daha sik goriilmektedir. Mental retardasyon veya PVL, ensefalomalazi,
serebral infarkt, santral sinir sistemi displazisi gibi anormal gériintiileme bulgularinin

varlig1 isitme kayb1 riskini arttirmaktadir (28).

7. Solunum Sorunlar:
SP’li ¢ocuklarda oral motor yetersizlik ve GOR’e bagli kusma ve aspirasyon

sonucunda bronsit, astim, atelektazi gibi kronik akciger hastaliklar1 gelisebilir (30).

8. Davramis Bozukluklar:
SP’li ¢ocuklarda normal gocuklara kiyasla bes kat daha fazla goriiliir. SP’li
hastalarda dikkat eksikligi ve hiperaktivite bozuklugu, inat¢ilik, bagimlilik, anormal

yeme davranislari, otizm ve saldirgan davraniglar goriilebilir (31).

9. Dil ve Konusma Bozukluklari
Bilateral kortikobulber disfonksiyona bagli olarak SP’li hastalarda
konusamama ve konusma bozuklugu yaklagik %38 siklikta gériiliir (28).

10. Uyku Bozukluklar:
Hastalarin yaklagik yarisinda uyku sorunlari vardir. Uykuya dalmada ve devam

etmede giicliik, uyku apnesi goriilebilir (1, 27).

11. Ortopedik Sorunlar
Spastisiste nedeniyle skolyoz, kal¢a ¢ikigi, eklem kontraktiirleri, tendon

kisalmasi goriilebilir (1, 27).

12. Uriner Sistem Bozukluklar:

Sinir sistemi tutulumuna bagli nérojenik mesane gelisebilir. Bu durum idrar
birikmesine ve staz sonucu tekrarlayan idrar yolu enfeksiyonlarina neden olur (32).
Yapilan ¢aligmalar SP’li hastalarin yarisindan fazlasinda iseme disfonksiyonu oldugunu

gostermektedir (33).
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Tam ve Ayirict Tam

SP tanisi i¢in 6zgiin bir biyokimyasal belirte¢ veya laboratuvar tetkiki yoktur.
Hastaligin tanisi daha ¢ok klinik degerlendirme ile konur. Tanida 6ncelikle prenatal
donem, dogum ve dogum sonrasi doneme ait ayrintili bir 6ykii alinmasi, aile

hikayesinin iyi sorgulanmasi gereklidir (1, 34).

Tipik olarak gelisim basamaklarina ge¢ ulasma, DTR’lerin artmasi, patolojik
refleks pozitifligi, ilerleyici olmayan ancak zamanla degisebilen motor gerilik, durus
bozuklugu ya da istemsiz hareketler varsa tani erken dénemde konulabilir (1, 34).
Erken aylarda kas tonusu ve DTR degisken ve belirsiz oldugu igin SP’nin tipik
norolojik bulgulariin ortaya ¢ikmasi zaman alir. Kesin tan1 Avrupa SP Izleme
Grubuna gore ii¢ yas olarak dnerilmektedir. Ozellikle ilk 6-12 ayda motor geriligin
belirgin olmadigi durumlarda ilkel reflekslerin kaybolmamasi (6zellikle asimetrik

tonik boyun refleksi) tamida 6nemlidir (1).

SP siiphesi olan her ¢ocuga beyin MRG ¢ekilmelidir. SP tiplerindeki etyolojiye
gore MRG bulgulann farklidir. SP’li  ¢ocuklarin ¢ogunda (%83) anormal
nororadyolojik bulgular saptanir. Beyaz cevher hasar1 en yaygin anormalliktir. Izole
beyaz cevher anormallikleri bilateral spastik ya da atetoik ve ataksik ¢ocuklarda daha
yaygindir (4). Beyaz cevher anormallikleri prematiir dogan SP’li hastalarda sik
goriilir (4). PVL, prematir dogan SP’li ¢ocuklarda en yaygin bulgudur (35).
PVL’nin karakteristik bulgular: genislemis ventrikiiller, periventrikiiler gliozis, beyaz
cevher kayb1 ve korpus kallozumda incelmedir (36). Kombine gri ve beyaz cevher
anormallikleri hemiplejik ¢ocuklar arasinda yaygindir. Izole gri cevher hasar ise en
az goriilen bulgudur. Gri madde anormallikleri bazal ganglion hasari, kortikal defekt,
talamik anomaliler ve diensefalik lezyonlar1 kapsar. Infarkt ve kaviteler 6zellikle
hemiplejik hastalarda yaygindir. Ensefaloklastik porensefali ve ensefalomalazi de
goriilebilir (4). SP’li hastalarin %10’unda lizensefali, heterotopi, polimikrogri,
sizensefali gibi beyin malformasyonlar: saptanir. Malformasyonlar term dogan SP’li
¢ocuklarda preterm doganlardan daha yaygindir. Hemipleji siklikla term dogan
¢ocuklarda goriildiigiinden malformasyonlar hemiplejik hastalarda daha sik goriiliir.
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SP’li hastalarin %17’sinde beyin MRG ve beyin BT ile anormallik saptanamayabilir
“).

Riskli yenidoganlarda ultrasonografi (USG) iyi bir belirleyicidir. Risk
faktorleri ya da anormal norolojik muayene bulgulart olan yenidoganlarda ve
prematiirelerde ilk haftalarda uygulama kolayligi oldugu i¢in transfontanel USG
yapilmalidir (37). Kraniyal USG ile kanama alanlari, ventrikiil boyutlari, beyin
malformasyonlar1 ve beyin parankimindeki kistik degisiklikler degerlendirilebilir
(39).

SP’de rutin olarak kapsamli metabolik testlerin yapilmasi Onerilmezse de, eger
hastada nororadyolojik goriintiileme normalken, dykiide ve fizik muayenede ilerleyici
bulgular saptanir ya da ailede SP ile iligkili olabilecek hastalik Gykiisii tespit edilirse,
birden fazla SP tanili kisi varsa ayrintili metabolik ve genetik testler yapilmalidir (28).

Hemiplejik SP’li olgularda agiklanamayan serebral infarkt insidansi yiiksek
oldugu i¢in bu ¢ocuklara koagiilasyon testleri rutin olarak yapilmalidir (Protein C,
Protein S, antitrombin III diizeyleri; antifosfolipid, antikardiyolipin antikorlari

varligy, faktor V leiden, metilen tetrahidrofolat rediiktaz geni mutasyonlar1) (39).

Her gocukta eslik eden patolojileri tespit etmek amaciyla gérme, isitme, oral motor
islevler, dil ve konusma degerlendirilmeli; konviilziyon &ykiisii olmasa bile

elektroensefalografi (EEG) ¢ekilmelidir (28).

SP’nin  aymrict  tamisinda  agsagidaki  klinik  durumlar goz  Oniinde

bulundurulmalidir (1).

1-Yavas ilerleyen norodejeneratif hastahklar
Rett Sendromu
GM-1 Gangliosidozis
Infantil néroaksonal distrofi

Metakromatik 16kodistrofi
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Herediter motor ve sensorindral néropati
2-Ataksi ile giden bozukluklar

Abetalipoproteinemi

Ataksi Telenjektazi

Freiderich Ataksisi
3-Noromuskuler hastahklar

Kas hastaliklart

Charchot Marie Tooth hastalig
4-Spinal kord lezyonlar:

Diastometamyeli

Sringomiyeli
5-Kromozomal bozukluklar
6- Sinir sistemi malformasyonlari

7- Brakiyal pleksus zedelenmesi, periferal sinir hastahklar

Tedavi

SP’de kesin bir tedavi yontemi yoktur. Tedavinin amaci giinliik aktivitenin
stirdiiriilebilmesi i¢in kaslarin giiglendirilmesi, istemli hareketin kontrolii ve istemsiz
hareketlerin baskilanmasi, spastisitenin azaltilmasi ve yasam kalitesini bozan ek
sorunlann giderilmesidir. SP tedavisi bir ekip ¢aligmasi i¢inde olmali ve bu ekipte
cocuk norolojisi uzmani, gocuk uzmani, fizyoterapist, konugma terapisti, odyoloji

uzmani, 6zel egitim uzmani, psikolog, ortopedist ve diyetisyen olmalidir (1, 19).

SP’de tedavi programi yasa gore diizenlenmelidir. Ilk ii¢ yasta erken uyarilma
programi ile bebegin néromotor gelisimi hizlandirilabilir. Kas gerdirme egzersizleri,
ortez ve algilama ile postiiriin diizeltilmesi ve kontraktiir gelisiminin 6nlenmesi
amaglamr. Uc-bes yas doneminde yogun fizyoterapi, ortez ve algilama ile kas tonusu
azaltilmaya ¢alisilir. Bes-on yasta motor bozukluk belirginlesir ve yiiriiyiis analizi
yapildiktan sonra gerekiyorsa ortopedik yaklasim igin en uygun zamandir. Adelosan
donemde ise yiirityemeyenler i¢in diizgiin oturma durusu kazandirma, hijyen ve

giinliik aktivite becerileri 6nem kazandig1 i¢in buna yonelik tedavi uygulanmalidir

2

16



Manyetik Rezonans Spektroskopi
Manyetik rezonans spektroskopi dokularin biyokimyasal yapisim ve
metabolitlerini noninvaziv olarak 6l¢ebilen ve bunu bir spektrumda gdsteren tam

teknigidir (40).

Niikleer manyetik rezonans (NMR) spektroskopi kimyasal analiz igin
1940’larda  gelistirilmis ve giiniimiizde hala kimyasal yapilarin analizi igin
kullanilmakta olan bir yontemdir (41, 42). NMR’nin biyokimyasal uygulamalari,
Eakin ve arkadaslarnnin C13 NMR’yi maya siispansiyonunda glukoz
metabolizmasinda in vivo metabolik c¢aligmalarda uygulanabilecedi sonucuna
varmalan ile baglamistir. Daha sonra eritrosit siispansiyonunda intraselliiler pH
belirlenmesinde yiizey sargilar1 kullamlarak P31 rezonanslar elde edilmis ve bu
siralarda ilk MR gorintiileri olugturulmug, bunun sonucunda normal ve patolojik
dokularda ilk MRS uygulamalari yapilmistir (41). MRS inceleme rutin olarak insan
viicudunun hemen her yerine uygulanabilmekle birlikte klinik MRS incelemeler en
fazla beyne yonelik yapilmaktadir. Bunun nedeni beyin dokusunun daha homojen
yapida olmasi, MRS’nin daha kolay uygulanmasi ve hareket artefaktlarinin daha az
olmasidir (41, 43).

Temel Bilgiler

MRS’ nin temel prensipleri, MRG’ye benzemekle birlikte bu iki teknik
arasinda 6nemli farklar vardir. Klinik olarak en 6nemli fark MRG’nin goriintiiler
olustururken, MRS’nin sayisal degerlerle gosterilen kimyasal metabolit bilgileri
icermesidir. Fiziksel farklan ise, MRG sinyalinin bir manyetik alan gradiyentinde su
protonlarindan elde edilirken, MRS sinyallerinin kiigiikk konsantrasyondaki

metabolitlerden elde edilmesidir (40).

MRS temelde, kimyasal kayma (sift) etkisine dayamlarak gelistirilmis bir
uygulamadir. Kompleks molekiiller igindeki protonlarn davramslari g¢evredeki
elektronlar tarafindan degistirilebilmektedir. Bu kapsamda MRS’de doku kimyasi ve
fiziksel ¢evresi hakkinda bilgi edinmek igin ayni protonlarin su, laktat, yag gibi farkli
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ortamlarda farkli salimm frekans: gostermesi, yani kimyasal sift etkisinden

yararlanilmaktadir (40, 44).

Manyetik alan giicii bilinen bir ortamda farkl1 nukleuslar rezonans frekanslari
(RF) ile tamimlanabilmektedir. Gonderilen RF pulsu, protonlar ile aym: frekansta ise
protonlarda rezonans olusturur. Protonlarin rezonans frekansi eksternal manyetik
alan giicii yan1 sira, molekiiler kimyasal yapilarina da baglidir. Bu nedenle su ve yag
molekiiliindeki hidrojenin rezonansi farklidir. Normal MRG incelemelerinde artefakt
nedeni olan bu kimyasal sift etkisi, MRS’de bilginin kaynagini olusturmaktadir.
Yiiksek tesla giictindeki cihazlar (1.5T ve iizeri) ve gelistirilmis programlarla bu etki

daha iyi degerlendirilebilmektedir (40).

MRS inceleme i¢in viicutta manyetik vektorii olan bir¢ok atom; hidrojen (H1),
fosfor (P31), karbon (C13), sodyum (Na23), flor (F19), nitrojen (N15), potasyum
(K39) ve lityum (Li7) kullanilabilir; ancak sadece fosfor ve hidrojen rutin klinik
degerlendirmede in vivo olarak yeterli konsantrasyonda bulunur. Diger atomlar ile
karsilagtirildiginda protonlarin daha fazla bulunmasi ve daha yiiksek manyetik
duyarlilig1 nedeniyle H-MRS daha fazla kullanilmaktadir (41).

MRS dokunun biyokimyasal yapisini ve karakterizasyonunu bir spektrumda
gostermektedir. Spektrumdaki pik ile herhangi bir metabolitin varlifi ve ne oranda
oldugu saptanir. Proton MRS’de ¢ogu metabolitler su ve yag arasi rezonans yapar.
Spektral grafikte su yiiksek frekansta (sagda), yag dusiik frekansta (solda),
metabolitler ise bunlarin arasinda yer almaktadir. Pikin yeri, metabolitin kimyasal
ortaminin su protonlarina ayarli sistemde MR frekans: ile farkimi (kimyasal
kaymasini) gosterir ve o metabolit igin 6zgiin pozisyondur. Spektrumda frekans farki

ppm (“‘parts per million’’) skalasi ile gosterilir (40).
MRS’de NAA, kreatin/fosfokreatin (Cr/PCr), kolin (Cho), glukoz (Glu),

miyoinozitol (ml), laktat (Lac), alanin (Ala), glutamat ve glutamin (Glx) gibi
biyokimyasal metabolitler MRS spektrumunda izlenebilmektedir (45).
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Proton MRS tek voksel veya multivoksel goriintiileme teknikleri kullanilarak
uygulanabilir. Voksel terimi 6rneklenecek hacim eleman: i¢in kullanilir. Vokselin
genisligi, uzunlugu ve derinligi vardir. Klinik spektroskopide voksel biiyiikliigii
genellikle 2-8 cm® arasinda degisir. Kiigiik vokseller daha az miktarda doku igerir ve
daha az sinyal almir. Voksel igerisine giren patolojik doku miimkiin oldugunca

arttirilmali ve lezyonu ¢evreleyen normal beyin dokusu az olmalidir (46).

Tek voksel MRS’de bilgiler, dnceden tamimlanan tek bolgeden elde edilir.
Avantaj1 spektrumun kisa zamanda elde edilebilmesidir; dezavantaji ise genelde
inceleme yapilan alanin genis olmasi ve bu nedenle heterojen doku igerebilmesidir.
Multivoksel incelemede bilgiler ¢ok sayida bolgeden aymi anda elde edilir.
Multivoksel incelemede daha fazla zamana ihtiyag olmasina ragmen, incelenen

alanin daha kii¢iik olmasi nedeni ile doku igerigi daha homojendir (47).

MRS incelemede kullanilan yontemden bagimsiz bazi sinirlamalar vardir.
Incelenen doku iginde ya da yakinindaki kemik, hava, yag ve kanama gibi beyin
dokusu ile karsilastirildiginda manyetik duyarlilikta yiiksek farkliliklara neden olan
dokularin varliginda MRS inceleme zorlasir. Bu yapilardan kaynaklanan artefaktlar
iyi bir MRS inceleme i¢in gerekli olan homojen manyetik alan elde edilmesini
giiclestirir. Kafa kaidesi, kalvaryum, paranazal siniis ve mastoid hava hiicreleri
komgulugundan yeterli nitelikte spektrum elde etmek zordur. Bu nedenle
ventrikiillere ve kalvaryuma yakin lezyonlari degerlendirmede hassasiyet
artefaktlarina daha az duyarli olan single voksel spektroskopi tercih edilebilir.
Multivoksel spektroskopide, lezyon digina voliim supresyon kesitleri ve saturasyon
bantlar1 uygulanarak lezyona komsu hava, yag ve kemik yapilar baskilanarak bu

sorun ortadan kaldirlabilir (43).

Proton MRS’de Kullamilan Metabolitler
Metabolitlere ait pik pozisyonlar1 0-4 ppm arasinda ortaya ¢ikmakta olup skaia
sagdan sola dogrudur. Normal metabolitlerin yogunluklar1 yas ile orantili olarak

degisiklik gosterir. Bu degisiklikler hayatin ilk ii¢ yilinda daha belirgindir. Neonatal
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beyinde baskin olan metabolit kolin, eriskin beyninde ise NAA’dir. Beyin
maturasyonu arttikca NAA/Cr oram artar (40).

Beyin MRS’de metabolitlere ait piklerin lokalizasyonu ve metabolitlerin

ozellikleri sunlardir:

N-Asetil Aspartat (NAA): 2.02 ppm’de izlenen en belirgin piktir. NAA
santral sinir sisteminde akson, noron, dentritlerde bulunur. Noronun mitokondrisinde
tiretilir ve ndron sitoplazmasina tasimir (46). Néronal ve aksonal belirleyici olarak
kabul edilir. Normal erigkin beyin spektrumunda en biiyiik pik NAA’ya aittir. Bir¢ok
beyin hasarinda azalir. SSS disinda bulunmaz. Miktar1 yasa, cinsiyete ve beynin
farkli anatomik lokalizasyonlarina bagl olarak degisiklik gosterir. Tiimér, infarkt,
multipl skleroz, farkli sebeplerden kaynaklanan 16koensefalopatiler, hipoksi, epilepsi,
demans gibi noéronal ve aksonal harabiyet yapan birgok patolojide NAA pikinde
azalma ya da kayip goriiliir. Canavan hastaliginda NAA artar (40, 48).

Kolin (Cho): Kolin piki 3.22 ppm'de izlenir. Hiicre membran fosfolipidinin
metabolizmasina katilmaktadir. Membran sentezi ve yikiminda yer alir. Hiicre
sayisinda, membran sentezinde ve membran yikiminda artis oldugunda Cho artar
(41). Tumor, Alzheimer hastaligi, kronik hipoksi, epilepsi gibi patolojilerde
artmaktadir. Enfeksiyonlarda ve hepatik ensefalopatilerde azalir (40).

Kreatin (Cr): Kreatin piki 3.02 ppm’de goriilir. MRS’de NAA’dan sonra
izlenen en genis ikinci piktir. Bu pik kreatin, fosfokreatin birlesiminden olusur.
Ikinci bir kreatin piki 3.94 ppm’de goriiliir (41). Beyin hiicresinde enerji bagiml
sistemlerin korunmasi ile iliskilidir. Sabit bir metabolittir. Bu nedenle karsilagtirma
ve kontrol i¢in kullanilir (43). Hipometabolik durumlarda artar (tiimér, travma,
hipoksi gibi), hipermetabolik durumlarda azalir (40). Kreatinde azalma veya yoklugu
doku oliimii veya nekrozda diger ana metabolitlerle birlikte goriliir (43). Kreatin, -
karacigerde sentez edildiginden kronik karaciger hastaliginda daha diisiik beyin

kreatin konsantrasyonlar1 izlenir (41).
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Laktat (Lac): 1.32 ppm’de pik yapar. Ilaveten 4.1 ppm’de ikinci bir pik yapar;
ancak bu pik su pikine ¢ok yakin oldugundan genellikle su piki ile birlikte baskilanir.
Normal beyin dokusunda ¢ok diisiik seviyededir (40). Laktat varlig1 oksidatif
fosforilasyonun kesildigini, anaerobik glikolizin bagladigim gosterir (43). Laktat,
anaerobik enerji yolunun son iiriiniidiir. Iskemi ve hipokside goriiliir. Baz1 beyin
timorlerinde, iskemik hasar bolgelerinde, nekrotik dokuda, mitokondriyal

hastaliklarda laktat piki izlenir (41).

Miyoinozitol (mI): Piki 3.56 ppm'de goriliir (40). Aktif glial hiicrelerde
yiiksek konsantrasyonda bulundugu ve ozmoregiilator rol oynadig: diisiiniilmektedir.
Bu nedenle glial belirleyicidir (45). Alzheimer, frontotemporal demans, demyelinizan
hastaliklar, renal yetmezlik, diabetes mellitus, bipolar hastalik, hipoksi gibi
durumlarda artar (41); kronik hepatik ensefalopati, inme, tiimor, enfeksiyon, diisiik

greydli malignensilerde azalabilir (41, 49).

Glisin (Gly): 3.56 ppm’de ml ile aym lokalizasyonda izlenir. Tiimor biyopsi
calismalarinda astrositomlarda azalan grade ile birlikte hem ml hem de Gly’nin

arttig1 tespit edilmistir (50).

Glutamat ve Glutamin (Glx): 2.1 ve 2.5 ppm’de pik yaparlar. Glutamat
Alzheimer hastaliginda azalir. Glutamin Reye sendromunda ve hepatik ensefalopatide

artar (40).

Alanin (Ala): 1.47 ppm’de pik yapar. Cogu menenjiomlarda alanin piki

izlenir. Menenjiyomlar1 diger selim ve habis tiimérlerden ayirmada anlamlidir (41).

Lipid (Lip): Belirgin pikleri 0.9 ve 1.3 ppm’de izlenir. Beyin dokusunda MRS
incelemede  goriillebilen lipidler normalde membranlarda ve myelinde
makromolekiillere bagli olarak bulunurlar ve bu nedenle normal beyin dokusunda
goriinmezler. Lipid dongiisiinde artisa neden olan patolojik bozukluklarda MRS’ de
tespit edilebilen mobil lipidler agiga ¢ikar (41, 51).
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MRS’nin Klinik Kullanim:

Neoplaziler: Beyin tiimérlerinde bugiin ayirici tanida ve tiimdor smiflamasinda,
tedavinin monitdrizasyonunda, radyoterapi sonrasinda niikks veya radyasyon
nekrozunun ayriminda kullanilmaktadir. Tiimorlerde kolin pikinde artis, NAA’da

azalma ve laktat ve lipid piklerinin varlig: goriiliir (52).

Beyin Apseleri: Beyin apselerinde NAA, Cho, Cr gibi karakteristik néral doku
pikleri yoktur veya azalmistir. Asetat, alanin, laktat, amino asit, lipid, siiksinat pikleri
izlenebilir (53). Asetat, siiksinat ve amino asit pikleri beyin apsesi i¢in anahtar
metabolitlerdir. Bu piklerin varligi enfeksiyonlar1 beyin tiimérlerinden ayirmada

yardimcidir (54).

Iskemi: Akut iskemide ilk 24 saat icersinde laktat pikinde artig izlenir (55).
Iskeminin ciddiyetine gore NAA’da totale yakin kayip olabilir. Cho/Cr oram

degismez. Kronik donemde NAA, Cho, Cr ve Lac oraninda azalma izlenir (41).

Epilepsi: Hipokampal skleroz varsa temporal lop epilepsisinde NAA’da
azalma izlenir (43). Lac artist nobet odaginda izlenebilir, birka¢ saat devam eder.

Nobet aktivitesini gostermek i¢in kullanilabilir (56).

Metabolik Hastahklar: Mitokondriyal hastaliklar; Leigh hastalifi, Kearn-
Sayre sendromu, mitokondriyal ensefalopati bu grupta yer alir. Oksidatif
fosforilasyonda bozulma sonucu anaerobik glikoliz ve beyinde Lac birikimi olur
(57). Peroksismal hastaliklar; X’e bagh adrenolkodistrofi (ALD), neonatal ALD,
Zellweger sendromu bu grupta yer alir. X’e bagli ALD’de néronal hasar ve kayipla
uyumlu olarak NAA ve glutamat’ta azalma, aktif demiyelinizasyon ve glial
proliferasyona bagli olarak ml, glutamin, Cho’de artig goriiliir (58). Lizozomal
hastaliklar; metakromatik lokodistrofi, Krabbe, Niemann-Pick ve
mukopolisakkaridozlar yer alr. Krabbe hastalifinda NAA’da azalma, Cho/NAA

oraninda artig izlenmigtir (59).
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Norodejeneratif Bozukluklar: Alzheimer hastaliginda NAA’da azalma ve
ml’de artma MRS caligmalarinda gésterilmistir. Frontotemporal demansta da benzer
bulgular saptanir (41). Yapilan MRS c¢alismalarinda, subakut sklerozan
panensefalitte NAA’de azalma ve mI’de artma (60), Alexander hastaliginda ml,
laktat ve kolinde artis ve NAA’de azalma (61), Rett sendromunda NAA’de azalma
(62) saptanmustir.

Multipl Skleroz: Akut plaklarda inflamatuvar reaksiyonun derecesine bagli
olarak laktat piki izlenir. Ayrica akut myelin yikimina bagli olarak Cho ve lipid artis1
saptanir (63). Akut donemde NAA normal diizeyde olabilir. Kronik plaklarda NAA
pikinde azalma saptanir. Cho piki azalmaya baglar, ml pikinde akut ve kronik

donemde artis izlenir (64).

Travmatik Beyin Hasari: Travmatik beyin hasarindan sonra normal
goriinimlii beyaz cevherde mI/Cr ve Cho/Cr oranlarinda artis, NAA/Cr oraninda
azalma izlenir. mI ve Cho miktarindaki artigin gliyal hiicre ¢ogalmasina bagh oldugu
diistiniiliir. Ayrica glutamat miktarinda da artis saptanir. Kétii prognozlu hastalarda
iyl prognozlulara gore daha fazla ml artigi ve daha diisik NAA/Cr oranlan
saptanmistir (41).
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GEREC VE YONTEM

Olgular

PAUTF Hastanesi Cocuk Néroloji Poliklinigi’nde goriiliip SP tansi alan 150
hastanin dosyalar1 retrospektif olarak incelendi. Bu hastalardan beyin MRG’ leri
normal olan veya nonspesifik MRG bulgulari olan 30 hasta ¢alismaya alindi. Kontrol
grubu ise pediatrik néroloji poliklinigimize herhangi bir sebeple basvuran ve beyin
MRG’ ler1 ve nérolojik muayene bulgulari normal olan 30 ¢ocuktan olusturuldu.
Aragtirma projesi Pamukkale Universitesi Tip Fakiiltesi’nin Etik Kurul onayimna
sunularak, 09.03.2010 tarih ve B.30.2.PAU.0.01.00.00.400-3/06 sayili yazisiyla etik
kurul onayr alindi. Hastalar ayrintili olarak bilgilendirildikten sonra, goniillii
olanlardan yazili onay alinarak ¢alismaya dahil edildi. Bilimsel Arastirma Projeleri
Komisyonu’nundan MRS g¢ekimleri ve sozel 6grenme testi i¢in 6denek alindi (Proje

no: 2011TPF006).

SP grubunun caligmaya alinma o6lgiitleri, beyin MRG’ leri normal veya
nonspesifik MRG bulgular1 olmasi, hafif-orta diizeyde hastaligi olmasi, 6-17 yas

arasinda olmasi, ¢aligmaya katilmaya goniillii olmasi olarak belirlendi.

SP grubunun ¢aligmadan diglanma &lgiitleri, beyin MRG’de SP ile yiiksek
oranda iligkili bulgular (PVL, ensefalomalazi, serebral infarkt, santral sinir sistemi
displazisi) olmasi, agir diizeyde hastaligi olmasi, psikiyatrik goriisme ve yapilacak
testlere engel olacak diizeyde egitim ve zekd probleminin olmasi, g¢alismaya

katilmaya goniillii olmamasi olarak belirlendi.

Kontrol grubu, ¢aligma grubuna benzer yas ve cinsiyette olan, herhangi bir
fiziksel ya da norolojik bozuklugu olmayan, beyin MRG’leri normal olan saglikl,

calisma i¢in onay veren, géniillii bireylerden olusturuldu.
Calismaya alinan her hastanin ayrintih 6ykiisii alindi1 ve nérolojik muayenesi

yapildi. Calismaya dahil edilme kriterlerini tagiyan hastalara H-MRS ¢ekildi ve
California Sozel Ogrenme Testi-Cocuk Versiyonu (CSOT-C) uyguland.
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Manyetik Rezonans Spektroskopi

Caligmamiz 1.5 Tesla Manyetik rezonans cihazi (GE Medikal Sistem,
Milwaukee, WI, USA) ile birlikte standart bir bas koili kullanilarak yapildi.
Manyetik rezonans protokolii koronal planda ve 20 mm. kalinliginda ve (TR/TE:
3000/85), FOV; 14, Matrix; 352x352, Next;1 parametreleri kullanilarak alinan T2
agurlikli fast spin eko (FSE) sekansi ile yapildi. MR spektroskopi ise bilateral bazal
ganglion bolgelerine yerlestirilen tek voksel (*H-voksel) teknigi ile yapild: (Sekil 1).
Incelenen voliim miktar1 (VOI: volume of interest) agirlikli olarak bazal ganglionlar
kapsadifindan emin olunacak sekilde el ile ve gérsel olarak ilgili bolgelere
yerlestirildi. Inceleme alanlarimin ventrikiil sistemi i¢indeki beyin omurilik sivisi
kontaminasyonundan uzak olmasina dikkat edildi. Voksel hacmi 8 cc olacak sekilde
sagital, koronal ve aksiyel akslarda 20 mm olarak uygulandi. Su kaynakl: sinyallerin
baskilanmasinda ise kimyasal shift selektif puls (CHESS) yontemi kullanildi. Bunu
takiben spektroskopi voliimiinii lokalize eden point-resolved spectroscopy (PRESS)
teknigi kullamldi (TR/TE: 1500-35). Sonugta her iki bazal ganglion bslgelerindeki
VOI iginden kisa ve orta TE siireli spektrumlar elde edildi ve bu datalar General
Electric software spectral analiz program ile degerlendirildi. Elde edilen kolin
(Cho), total kreatin (Cr), N-asetilaspartat (NAA) ve miyoinozitol (ml)
konsantrasyonlarina uyan sinyaller ile birlikte Cho/Cr, ml/Cr, NAA/Cr, NAA/Cho,
NAA/mI oranlan degerlendirildi ($ekil 2). Metabolit pik amplitiidleri Cho, Cr, NAA
ve ml i¢in sirasiyla 3.23, 3.03, 2.02, 3.56 olarak alindx.

25



Sekil-1: Bazal ganglionlara y6nelik yapilan MRS uygulamasi.

Sekil-2: MRS ile elde edilen metabolit degerleri.
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California Sézel Ogrenme Testi-Cocuk Versiyonu (CSOT-C)

Delis ve arkadaglar1 tarafindan 1987 yilinda ilk olarak yetiskinler igin
gelistirilen bu test, sozel bellek ve dgrenme hakkinda ayrintili bilgi sunmaktadir.
Cocuk versiyonunun standardizasyonu 1994 yilinda yapilmistir. Test ilk andaki
kavrama giicli, s6zel 6grenme, kisa/uzun siireli bellek, unutma hizi, bozucu

uyaranlara yatkinlik ve 6grenme stratejileri ile ilgili bilgi vermektedir (65).

CSOT-C A listesi (pazartesi listesi) ve B listesi (salt listesi) olmak iizere iki
farkli aligveris listesini igermektedir. Her liste ti¢ farkli kategoriden (5 giyim esyasi,
5 oyuncak, 5 meyve) olusan ve her katogoride 5 kelime olan toplam 15 kelimeden
olugmaktadir. A listesi denege ilk 5 deneme i¢in okunur ve her deneme sonrasinda
listeden hatirlayabildigi kadar kelimeleri s6ylemesi istenir. Daha sonra B listesi
karistiricr liste olarak denege sunulur ve yine hatirladigi kelimeler sorulur. B listesi
tamamlandiktan sonra A listesinde herhangi bir hatirlatma yapilmadan denege A
listesinden hatirladigi kelimeler sorulur ve bu sekilde ‘kisa gecikmeli serbest
hatirlama’ degerlendirilmis olur. Sonrasinda A listesindeki 15 kelime, ipucu vermek
amaci ile giysiler, oyuncaklar ve meyveler olarak kategorize edilerek ‘kisa gecikmeli
ipucu ile hatirlama’ degerlendirilir. Daha sonra teste 20 dakika ara verilir. Bu
donemde denege sozel olmayan testler uygulamir. 20 dakikanin sonunda uzun
gecikme donemine gegilir. Bu safhada ilk 6nce denege A listesinden hatirladig:
kelimeler sorularak ‘uzun gecikmeli serbest hatirlama’ ve sonrasinda kategori ipucu
verilerek ‘uzun gecikmeli ipucu ile hatirlama’ degerlendirilir. Ugiincii olarak denege
sunulan 45 kelime arasindan A listesindeki 15 kelimeyi tanimasi istenir ve bu sekilde

“‘uzun gecikmeli tanima’ degerlendirilmis olur (66).

Lezak, bu testin sadece sozel bellegi degil, aymi zamanda sozel bellek ile
kavramsal beceri arasindaki etkilesimi de test ettigini ileri siirmiistir. CSOT diger
sozel bellek testlerinden farkli olarak ¢ok sayida kognitif sézel bellek unsurunu

incelemeye olanak saglar (67).

CSOT hatirlanan kelime sayisina ek olarak dgrenme ve hatirlama stratejilerini

de degerlendiren birgok &zellige sahiptir (67). Bu dzellikler:
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Semantik Kiimelenme: Semantik kiimelenme puani, denegin 6grenme
stratejilerinin kalitesini, kelimeleri kategoriler halinde organize edebilme becerisini
gosterir. Semantik kiimelenme, 6grenme stratejisinin etkililigine isaret eder; ayrica
diisiik semantik kiimelenme puani, bu testin diger kisimlarindaki diisiik performansla

iliskilidir (67).

Bilgelerden Hatirlama Yiizdeleri: Denekler tipik olarak listenin ilk ve son
bolgelerindeki kelimeleri daha iyi 6grenirler. Ilk bolgedeki kelimelerin hatirlanmasi
azalmisken son bolgedeki kelime hatirlama sayis1 artmissa bu pasif 6grenme tarzin

gosterir (67).

CSOT’nde hatirlama hatalari, perseverasyonlar ve karigmalar seklinde

karsimiza ¢ikmaktadir.

Perseverasyonlar: Aym denemede, denegin soyledigi kelimeyi tekrar

sOylemesidir. Perseverasyon iki nedenden dolayi ortaya ¢ikabilir:

1. Denek, soylemis oldugu kelimeyi kisa bir aradan sonra tekrarliyor olabilir.
Bu durum frontal hasarli hastalarda, ‘cevap egilimini’ yani tekrarlamay1

engelleyememe sonucu goriiliir.

2. Denek kelimeyi, diger kelimeleri sdyledikten sonra, uzunca bir aradan
sonra tekrarliyor olabilir. Bu durum da dikkat ya da bellek bozuklugu olan
hastalarda, kelimeyi s6yleyip s6ylemedigini hatirlayamamaktan kaynaklanir (67).

Karigmalar: Karismalarin (hedef listesinde olmayan yanitlar) sayisinin fazla
olusu, konu ile ilgili olan ve ilgili olmayan yanitlarin ayirt edilmesindeki zorluklari
yansitiyor olabilir. Karisma 6nceki cevapla aymi kategoride ise semantik islemin
saglam oldufunu, fakat Ggrenilmis pargalarin diger kategori iiyelerinden ayirt

edilebilmesindeki bozuklugu gosterebilir (67).
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Tanmimanmn degerlendirilmesindeki dlgiitler ise agagidaki gibidir:

Yalancr Pozitifler: Yalanci pozitif cevaplarin fazla sayida olmasi, hedef
kelimeleri hedef dis1 kelimelerden ayirt etmede zorlugu, ya da “evet” cevabr verme
yoniindeki egilimi gosteriyor olabilir. Her iki listede de bulunmayan kelimelerle
verilmis olan yalanci pozitif cevaplarin ¢ok sayida olmasi bozuk performansi
gosterir. Buna karsin, B listesinde birkag kelime ile verilen yalanci pozitif cevap en

bozuk performansi gostermektedir (67).

Ayrimlanabilirlik: Hedef kelimelerin yalanci pozitifler arasindan ayirt
edilebilme yetisini gostermektedir. Bellegi 1iyi olan bir denek yiiksek
ayrimlanabilirlik yiizdesine sahiptir (67).

Cevap egilimi: Sifir puan, tiim hedef kelimelere “evet”, tiim yalanci pozitif
kelimelere ise “hayr” yamitimn verildigi durumu gosterirken, +1°e¢ veya -1’e
yaklasan puanlar sirastyla “evet” ya da “hayir” seklindeki cevap egilimini yansitir.

Ideal skor sifirdir (67).

Istatistiksel Analiz

Verilerin istatistiksel olarak degerlendirilmesinde SPSS 10.0 (Statistical
Package for Social Sciences) paket programi kullamldi. Degerlendirmede Mann
Whitney U testi, iki ortalama arasinda farkin dnemlilik testi, Wilcoxon eslestirilmis

iki 6rnek testi, iki es arasindaki farkin onemlilik testi ve korelasyon analizi yapildi.
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BULGULAR

Calismaya 30 SP’li hasta ve 30 kisilik kontrol grubu olmak iizere toplam 60
¢ocuk alindi. SP grubu, daha once gekilen kraniyal MRG’leri normal olan veya
MRG’de nonspesifik bulgular saptanan 30 hastadan, kontrol grubu ise, pediatrik
noroloji poliklinigine herhangi bir sebeple bagvuran, nérolojik muayene ve kraniyal
MRG’leri normal olan 30 kisiden olusturuldu. SP grubunun 117 (%36.7) erkek, 19°u
(%63.3) kiz, kontrol grubunun ise 12’si (%40) erkek, 18 (%60) kiz idi. SP
grubunun yas ortalamasi 11.77+2.7, kontrol grubunun yas ortalamast 11.68+2.71
bulundu. SP ve kontrol grubu arasinda yas ve cinsiyet agisindan istatistiksel farklilik
saptanmadi (p>0.05). SP ve kontrol grubuna ait demografik veriler Tablo-2’de

gosterilmistir.

Tablo-2: Serebral palsi ve kontrol grubuna ait demografik veriler (ort + SD)

Veri SP (n=30) Kontrol (n=30)
Yas 11.77+2.70 11.68+2.71
Cinsiyet

Erkek 11 (%36.7) 12 (%40)

Kiz 19 (%63.3) 18 (%60)
Dogum haftasi

38 haftanm alt1 13 (%643.3) 4 (%13.3)

38 hafta ve iizeri 17 (%56.7) 26 (%86.7)
Dogum kilosu

2500 gr ve alti 13 (%43.3) 1 (%3.3)

2500 gr uistit 17 (%56.7) 29 (%96.7)
Anoksi oykiisii

Var 18 (%60) 0

Yok 12 (%40) 30 (%100)

Hastalar dogum haftalarma gore degerlendirildiginde; SP grubunda dogum
haftasi 38 haftanin altinda olanlarin sayis1 13 (%43.3), 38 hafta ve iizerinde olanlarm
sayis1 17 (%56.7), kontrol grubunda ise dogum haftas: 38 haftanin altinda olanlarin
say1st 4 (%13.3), 38 hafta ve iizerinde olanlarin say1s1 26 (%86.7) olarak saptandi. SP
grubunda dogum agirlig1 2500 gr ve altinda olanlarin sayisi 13 (%43.3), 2500 gramin
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tistiinde olanlarin sayis1 17 (%56.7), kontrol grubunda ise dogum agirligi 2500 gr ve
altinda olanlarin sayist 1 (%3.3), 2500 gramin iistiinde olanlarin sayist 29 (%96.7)
idi. SP grubunda 18 (%60) hastada dogumda anoksi Oykiisii varken, kontrol
grubundaki ¢ocuklarin hi¢birinde dogumda anoksi 6ykiisii yoktu (Tablo-2).

SP grubundaki hastalarin 18’1 (%60) spastik kuadriplejik, 3°i (%10) spastik
hemiplejik, 5’1 (%16.7) spastik diplejik, 2’si (%6.7) diskinetik, 2’si (%6.7)
hipotonik-ataksik tip SP idi.

MRS Bulgularmmm Karsilastirilmasi

SP grubunda, sag BG NAA degeri 80+12.64, Cr degeri 50.78+5.34, Cho degeri
39.75+6.91, ml degeri 25.67+3.94, NAA/Cr oram1 1.57+0.13, NAA/Cho oram
2.03+0.26, NAA/mI oram 3.15+0.55, Cho/Cr orami 0.78+0.10 ve ml/Cr oram
0.50+0.06 saptandi. Kontrol grubunda ise, sag BG NAA degeri 94.64+10.33, Cr
degeri 53.89+4.70, Cho degeri 43.60+5.95, ml degeri 24.92+3.51, NAA/Cr oram
1.75+£0.11, NAA/Cho oram 2.18+0.24, NAA/mI oram 3.83+0.45, Cho/Cr oram
0.80+0.08 ve ml/Cr oran1 0.46+0.04 saptandi. Sag BG NAA, Cr, Cho degerleri SP
grubunda kontrol grubuna gore diisiik bulundu ve fark istatistiksel olarak anlamliydi
(p<0.05, Tablo-3). Miyoinozitol degeri, SP grubunda daha yiiksek saptandi; ancak
fark istatistiksel olarak anlamli degildi (p>0.05, Tablo-3). SP grubunda NAA/Cr ve
NAA/mI oranlar1 kontrol grubuna gére diisiikken, mI/Cr orani kontrol grubundan
yiikksek bulundu. Metabolit oranlar1 arasindaki bu farklar da istatistiksel olarak
anlamliyd: (p<0.05, Tablo-3). NAA/Cho ve Cho/Cr oranlar ise, SP grubunda daha
diisiik olmasina ragmen istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmadi (p>0.05,

Tablo-3).

SP grubunda, sol BG NAA degeri 71.60+10.31, Cr degeri 45.64+5.45, Cho
degeri 36.60+5.68, ml degeri 22.89+3.80, NAA/Cr orami 1.57+0.16, NAA/Cho orani
1.97+0.25, NAA/mI oram 3.18+0.61, Cho/Cr orami 0.80+0.10 ve ml/Cr oram
0.50+0.08 saptandi. Kontrol grubunda ise, sol BG NAA degeri 84.10+10.87, Cr
degeri 46.92+4.56, Cho degeri 39.42+5.90, ml degeri 22.35+2.84, NAA/Cr oram
1.7940.15, NAA/Cho orami 2.14+0.18, NAA/mI oram1 3.77+0.40, Cho/Cr orani
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0.84+0.09 ve ml/Cr oram 0.47+0.04 saptandi. Sol BG NAA degeri ve NAA/Cr,
NAA/mI, NAA/Cho oranlar1 SP grubunda kontrol grubuna gére istatistiksel olarak
anlamh derecede diigiik bulundu (p=0.001). Diger metabolit deger ve oranlari
agisindan iki grup arasinda anlamli degisiklik saptanmadi (p>0.05, Tablo-3).

Her iki grupta da sag BG MRS metabolit degerleri (NAA, Cr, Cho, ml) sola
gore istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek olmasina ragmen metabolit oranlar:
(NAA/Cr, NAA/Cho, NAA/mI, Cho/Cr, mI/Cr) agisindan sag ve sol BG’lar arasinda
istatistiksel olarak anlaml: fark bulunmadi (p>0.05).

Tablo-3: Serebral palsi ve kontrol grubunda sag ve sol bazal ganglion MRS
metabolitlerinin karsilagtirilmasi (ort+SD)

Metabolit  SP grubu (n=30) Kontrol grubu (n=30) P degeri
Sag Sol Sag Sol Sag Sol
NAA 80+12.64 71.601031 94.64+1033 84.10+10.87 0.001 0.001
Cr 50.78+5 34 45.64+5.45 53.89+4.70 46.92+4.56 0.03 0.561
Cho 39.75+6.91 36.60+5.68 43.60+5.95 39.42+5.90 0.019 0.259
ml 25.67+3.94 22.8943.80 24.9243 51 22.3542.84 0.403 0.413
NAA/Cr 1.5740.13 1.57+0.16 1.7540.11 1.79+0.15 0.001 0.001
NAA/Cho 2.03£0.26 1.97+0.25 2.18+0.24 2.14x0.18 0.063 0.001
NAA/mI 3.1540.55 3.18+0.61 3.83+0.45 3.77:0.40 0.001 0.001
Cho/Cr 0.78+0.10 0.80:£0.10 0.80+:0.08 0.84+0.09 0.173 0.343
ml/Cr 0.50+0.06 0.50+0.08 0.46+0.04 0.470.04 0.002 0.135

SP grubunda doum haftasi 38 hafta ve iizerinde olan hastalarda, sag BG Cho
degeri ve Cho/Cr orani, 38 haftamn altinda olanlara gére anlamli diizeyde yiiksek
saptand1 (p<0.05). Diger MRS metabolitleri dogum haftasina gore istatistiksel olarak
anlaml farklilik gostermedi (Tablo-4).
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Tablo-4: Serebral palsi grubunda dogum haftasina gore, sag ve sol bazal ganglion
MRS metabolitlerinin kargilagtirilmasi (ort+=SD)

Metabolit 38 haftanmn alt1 (n=13) 38 hafta ve iizeri (n=17) P degeri

Sag Sol Sag Sol Sag Sol
NAA 78.4613.06 73.92+10 31 81.33£12.56 69.60+10.23 0390 0523
Cr 50.61:£5.40 46.76+5.61 50.93+5.48 44.66+531 0712 0.469
Cho 36.69+5.07 38.84+5 84 42.404733 34.66:+4.93 0.012 0.167
ml 25.84+4.35 23.76+3.65 25.53+3.70 22,1343 88 0.947 0.418
NAA/Cr 1.55+0.14 1.58+0.19 1.59+0.12 1.56+0.13 0.207 0.926
NAA/Cho 2.13£0.19 191023 1.94+0.29 2.02+0.26 0.060 0.335
NAA/mI 3.08+0.57 3.15+0.56 3.22+0.54 3.2140.66 0.457 0.931
Cho/Cr 0.720.07 0.83+0.12 0.830.10 0.79:£0.08 0.003 0357
ml/Cr 0.51:£0.06 0.5120.10 0.50£0.06 0.49+0.08 0.561 0930

Tablo-5: Serebral palsi grubunda dogum kilosuna gére, sag ve sol bazal ganglion
MRS metabolitlerinin kargilastirilmasi (ort+SD)

Metabolit 2500 gr ve alt1 (n=13) 2500 gr iizeri (n=17) P degeri
Sag Sol Sag Sol Sag Sol
NAA 79.15+15 48 75.15£10.83 82.52£10.70 70.41x1037 0208 0.091
Cr 51.30+6.22 47.84+5 84 50.82+4.64 44.47+4.70 0.640 0.044
Cho 37.46+6.74 38.76+5.91 42.29+6.46 35.88+5.69 0.104 0.059
mI 25.694.19 23.46+3.43 25.8143.78 22.81+4.33 0.987 0.597
NAA/Cr 153+0.13 1.57+0.18 1.62+0.13 1.58+0.14 0.164 0.993
NAA/Cho 2.11x0.17 1.95+0.27 1.97+0.30 1.97+0.22 0.150 0.766
NAA/mI 3.10£0.53 3.24+0.53 3.2140.56 3.1120.67 0.649 0.689
Cho/Cr 0.730.08 0.81+0.13 0.830.09 0.80+0.08 0.009 0.746
ml/Cr 0.50+0.06 0.49:£0.09 0.5120.06 0.510.08 0.499 0.930
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Tablo-6: Serebral palsi grubunda anoksi 6ykiisiiniin varligina gore, sag ve sol bazal
ganglion MRS metabolitlerinin karsilagtirilmasi (ort+SD)

Metabolit  Anoksi (+) (n=18) Anoksi (-) (n=12) P degeri
Sag Sol Sag Sol Sag Sol
NAA 78411313 72.29+10.26 82.45£12.01 70.5£10.81 0.299 0571
Cr 49.4145.07 45.70+5.18 52.90+5.28 45.54+6.12 0.130 0.883
Cho 39.1146.77 36.35+5.74 40.72+7.33 37.0+5.84 0.441 0.834
ml 24.58+4.06 22.1743.16 27.36+3.23 24.0+4.56 0.083 0.130
NAA/Cr 1.58+0.13 1.58+0.15 1.56+0.14 1.55£0.17 0.922 0.558
NAA/Cho 2.0240.29 2.0+0.23 2.04£021 1.92+0.28 0.993 0357
NAA/mI 3.23+0.57 3.30+0.56 3.03£0.52 3.01:0.66 0.326 0.165
Cho/Cr 0.7940.10 0.80+0.08 0.77:£0.09 0.820.13 0.922 0.656
mI/Cr 0.50+0.06 0.48+0.06 0.51:£0.05 0.53£0.11 0.557 0.137

SP grubunda dogum agirligi 2500 gramin iizerinde olan hastalarda, sag BG
Cho/Cr oram 2500 gr ve altinda olanlara gore istatistiksel olarak anlamli derecede
yiksek saptandi (p<0.05). Sol BG kreatin degeri ise dogum agirhgr 2500 gr ve
altinda olan grupta dogum agirligi 2500 gramun iizerinde olanlara oranla istatistiksel
olarak anlamli derecede yitksek bulundu (p<0.05). Diger MRS metabolitlerinde

dogum agirhigma gore istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmadi (Tablo-5).

SP grubunda anoksi Oykiisiiniin varhigmma gore, sag ve sol BG MRS

metabolitleri arasinda istatistiksel agidan anlaml fark saptanmadi (p>0.05, Tablo-6).
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Tablo-7: Serebral palsi grubunda yas dagilimina gére sag ve sol bazal ganglion MRS
metabolitlerinin kargilastirilmasi

Metabolit 6-12 yas (n=17) 12 yas iizeri (n=13) P degeri
Sag Sol Sag Sol Sag Sol
NAA 81.64+13.07 71.23+10.53 77.45+12.08 72.18+104 0.586 0.479
Cr 50.64+5.46 44.4145.93 51.0+5.42 47.54+4.18 0.655 0.077
Cho 40.82+7.36 36.29+5.83 38.09+6.09 37.09+5.68 0.581 0.380
ml 26.1143.16 22.88+4.19 25.0+5.02 22.90+3.30 0.564 0.724
NAA/Cr 1.61%0.13 1.60+0.15 1.51+0.12 < 151£0.16 0.281 0.254
NAA/Cho 2.02+0.28 1.97+0.24 2.040.25 1.96+0.27 0.802 0.778
NAA/mI 3.1540.57 3.18+0.64 3.16+0.53 3.1940.59 0.903 0.888
Cho/Cr 0.80+0.10 0.82+0.12 0.74+0.08 0.77+0.07 0.249 0.434
ml/Cr 0.52+0.05 0.5140.10 0.48+0.06 0.48+0.06 0.128 0.429

Tablo-8: Kontrol grubunda yas dagilimma gore sag ve sol bazal ganglion MRS
metabolitlerinin karsilastirilmasi

Metabolit 6-12 yas (n=16) 12 yas iizeri (n=14) P degeri
Sag Sol Sag Sol Sag Sol
NAA 92.57+12.18 78 4248 45 96.71+8.02 89.78£10.22 0279 0.002
Cr 52.14+523 44,5043 52 55.64+3 47 49354427 0.043 0.002
Cho 42354552 37.71%5.91 44.85+6 31 41.14+5 58 0.726 0.059
ml 23354270 20.9242.09 26.50:3.61 23.78+2 83 0.015 0.009
NAA/Cr 1.7740.11 1.76+0.13 1.74+0.10 1.82+0.16 0233 0204
NAA/Cho 2.19+0.28 2.09+0.18 2.17£0.21 2.19+0.18 0.833 0.341
NAA/mI 3.98+0.44 3.75£0.33 3.68+0.42 3.80+0.46 0.087 0.487
Cho/Cr 0.8120.09 0.84+0.10 0.80+0.07 0.83+0.08 0333 0.692
ml/Cr 0.44+0.03 0.470.04 0.47£0.05 0.48+0.03 0.198 0.950

33



SP ve kontrol grubu yas agisindan 6-12 yas arasi ve 12 yasg iizeri olmak iizere
iki gruba ayrildi. SP grubunda 17 hastanin yag1 6-12 arasinda, 13 hastanin yag1 12’ nin
tizerindeydi. Kontrol grubunda ise, 16 ¢ocugun yasi 6-12 arasi, 14 ¢ocugun yasi
12’nin iizerindeydi. SP grubunda sag ve sol BG MRS metabolitleri, iki yas grubu
arasinda anlaml farkliik gostermedi (p>0.05, Tablo-7). Kontrol grubunda sag BG
ml, Cr ve sol BG NAA, Cr ve ml degerleri 12 yasundan biiyiik hastalarda
istatistiksel agidan anlamli derecede yiiksek (p<0.05) olmasina ragmen, metabolit
oranlari agisindan anlamli farklilik saptanmadi (p>0.05, Tablo-8).

SP grubunda, sol bazal ganglion Cho/Cr orami erkek hastalarda kiz hastalara
gore yiiksek saptand1. Bu fark istatistiksel agidan anlamli bulundu (p<0.05, Tablo-9).
Kontrol grubunda ise, sol bazal ganglion mI/Cr oram erkeklerde, NAA/ml oram ise
kizlarda istatistiksel a¢idan anlamli derecede yiiksek saptandi (p<0.05, Tablo-10).
Cinsiyet dagilimina gére MRS metabolitlerinin karsilastirilmas: Tablo-9 ve Tablo-

10’da verilmisgtir.

Tablo-9: Serebral palsi grubunda cinsiyet dagilimina gére sag ve sol bazal ganglion
MRS metabolitlerinin karsilagtirilmasi (ort+=SD)

Metabolit Erkek (n=11) Kiz (n=19) P degeri
Sag Sel Sag Sol Sag Sol
NAA 82.72+12.64 75.27%10.9 80.10+13.21 70.84+1043 0.599 0.102
Cr 51.45+5.14 4545+4.15 50.78+5.49 46.2146.10 0.746 0.719
Cho 40.90+7.39 39.27+538 39.78+6.79 35.89+5.92 0.677 0.131
ml 25.80+3.19 23.30+4.42 25.73+4.30 23.043.72 0.968 0.854
NAA/Cr 1.60+0.16 1.64+0.17 1.5720.13 1.530.14 0.582 0.084
NAA/Cho 2.050.32 1.92+0.29 2.02+0.21 1.98+0.21 0.774 0.515
NAA/mI 3.18+0.53 3.23+0.67 3.16+0.56 3.13£0.58 0.929 0.686
Cho/Cr 0.79+0.10 0.86+0.12 0.78+0.10 0.77£0.07 0.805 0.026
ml/Cr 0.51:£0.04 0.52+0.11 0.50:+0.06 0.49+0.07 0.869 0.468
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Tablo-10: Kontrol grubunda cinsiyet dagilimina gore sag ve sol bazal ganglion MRS
metabolitlerinin kargilastiriimasi (ort:SD)

Metabolit Erkek (n=12) Kiz (n=18) P degeri
Sag Sol Sag Sol Sag Sol
NAA 94.80+6.94 83.50+11.98 94.5512.01 84.44x10.55 0.742 0.538
Cr 53.80+3.91 46.30+5.43 53.945.20 47.2744.14 0.865 0.421
Cho 42.3043.59 39.5046.65 44.3346.92 39.38+5.65 0.947 0.601
mI 25.60+4.24 23.20+2.82 24.5543.11 21.88+2.82 0.462 0.276
NAA/Cr 1.76+0.09 1.810.19 1.75£0.12 1.78+0.12 0.424 0.939
NAA/Cho 2244021 2.1240.20 2.15£0.26 2.15£0.18 0.794 0.966
NAA/mI 3.76+0.48 3.61+0.46 3.87+0.44 3.87+0.34 0.546 0.035
Cho/Cr 0.78+0.07 0.85+0.12 0.82+0.09 0.83+0.08 0.882 0.928
ml/Cr 0.47+0.06 0.50+0.02 0.45£0.04 0.46+0.04 0.376 0.008

California Sozel Ogrenme Testi-Cocuk Versiyonu Sonuglarmin
Karsilastirilmasa

SP grubunda, A listesinin 1. deneme puan ortalamasi 4.78+2.25, 5. deneme
puan ortalamasi 7.60+3.68, bes denemenin toplam puan ortalamas:1 32.25+15.18
bulundu. Kontrol grubunda ise A listesinin 1. deneme puan ortalamas1 7.23+2.14, 5.
deneme puan ortalamasi 12.30+2.07, bes denemenin toplam puan ortalamasi
52.96:+10.19 bulundu. A listesinin 1. deneme, 5. deneme ve toplam denemelerin puan
ortalamalarimin SP grubunda anlamli oranda daha diisiik oldugu goriildii (p=0.001,
Tablo-11). Benzer sekilde SP grubunda B listesinin puan ortalamasi (3.89+1.98),
kontrol grubunun puan ortalamasindan (6.80+2.02) istatistiksel olarak anlamli
diizeyde diisiik bulundu (p=0.001, Tablo-11). SP grubunda A listesinin kisa
gecikmeli serbest hatirlama (KGSH) puami ortalamasi 5.46+3.72, kisa gecikmeli
ipucuyla hatirlama (KGIH) puami ortalamasi 5.39+3.80, uzun gecikmeli serbest
hatirlama (UGSH) puani ortalamasi 5.53+3.84, uzun gecikmeli ipucuyla hatirlama
(UGIH) puant ortalamasi 5.78+3.89 bulundu. Kontrol grubunda ise A listesinin
KGSH puam ortalamast 10.63+3.47, KGIH puami ortalamas1 10.63+2.98, UGSH
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puani ortalamasi 11.46+2.94, UGIH puan: ortalamasi 11.63+2.57 bulundu. A listesi
kisa ve uzun gecikmeli serbest ve ipucuyla hatirlama puanlarimin SP grubunda
kontrol grubuna gore istatistiksel olarak anlamli diizeyde diisiik oldugu goriildii

(p=0.001, Tablo-11).

SP grubunda toplam semantik kiimelenme sayisinin ortalama degeri 9.46+6.47,
kontrol grubunda ise 18.83+6.93 bulundu. Iki grup arasindaki farkliigmn istatistiksel
agidan da anlamli oldugu goriildii (p=0.001, Tablo-11). SP grubunda ilk bslge dogru
hatirlama ytizdesi (DHY) %33.64+10.38, orta bolge DHY %25.60+10.24, son bolge
DHY %40.75+12.71 bulundu. Kontrol grubunda ise ilk bélge DHY %36.42+5.18,
orta bolge DHY %31.68+3.40, son bolge DHY %31.88+4.61 idi. Ilk bolge DHY, SP
grubunda kontrol grubuna goére diisiik saptanmasmna ragmen aradaki farklilik
istatiktiksel agidan anlamli bulunmadi (p>0.05, Tablo-11). Orta bslge DHY, SP
grubunda kontrol grubuna oranla anlaml diizeyde diisiik saptand: (p=0.003, Tablo-
11). Son bdlge DHY ise SP grubunda kontrol grubuna goére istatistiksel olarak
anlamh diizeyde yiiksek bulundu (p=0.001, Tablo-11). SP grubunda toplam
perseverasyon sayisi 8.25+8.89, tanima dogrulari ortalamasi 13.57+2.42 bulundu.
Kontrol grubunda ise toplam perseverasyon sayisi 8.83+8.63, tamima dogrular
ortalamasi 14.40+1.19 idi. Iki grup arasinda perseverasyon sayisi ve tanima dogrulart
ortalamas1 agisindan istatistiksel farklilik saptanmadi (p>0.05, Tablo-11). SP
grubunda toplam karigma sayis1 19.39:+17.48, kontrol grubunda 2.56+3.27 bulundu.
Toplam karigma sayis1, anlamli olarak SP grubunda daha yiiksekti (p=0.001, Tablo-
11). SP grubunda ayrimlanabilirlik ortalamasi 73.50+22.71 iken kontrol grubunda
96.60+5.43 saptandi. Iki grup arasindaki farklilik istatistiksel agidan da anlamli
bulundu (p=0.001, Tablo-11). SP grubunda cevap egilimi ortalamas: 0.4461+0.4700,
kontrol grubunda 0.0193+0.2789 saptandi. SP grubunda cevap egilimi daha yiiksek
saptand1 ve bu fark istatistiksel agidan da anlamli bulundu (p=0.001, Tablo-11).
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Tablo-11: Serebral palsi ve kontrol grubunun California S6zel Ogrenme Testi-Cocuk
Versiyonu sonuglarinin karsilagtirilmasi (ort+SD)

CSOT-C SP grubu (n=30) Kontrol grubu (n=30) P degeri
A Listesi Deneme 1-5* 32.25%15.18 52.96+10.19 0.001
A Listesi Deneme 1 4.78+2.25 7.23+2.14 0.001
A Listesi Deneme 5 7.60+3.68 12.30+2.07 0.001
B Listesi 3.89+1.98 6.80+2.02 0.001
A Listesi KGSH 5.46+3.72 10.63+3.47 0.001
A Listesi KGIH 5.39+3.80 10.63+2.98 0.001
A Listesi UGSH 5.53+3.84 11.46+2.94 0.001
A Listesi UGIH 5.78+3.89 11.63+2.57 0.001
Semantik Kiimelenme 9.46+6.47 18.83+6.93 0.001
ilk Bolge DHY 33.64+10.38 36.42+5.18 0.374
Orta Bolge DHY 25.60+10.24 31.68+3.40 0.003
Son Bélge DHY 40.75+12.71 31.88+4.61 0.001
Toplam Perseverasyon 8.25+8.89 8.83+8.63 0.574
Toplam Karisma 19.39+£17.48 2.56+3.27 0.001
Tamma Dogrular: 13.57+2.42 14.40+1.19 0.327
Ayrimlanabilirlik 73.50+22.71 96.60+5.43 0.001
Cevap Egilimi 0.4461+0.4700 0.0193+0.2789 0.001

* A listesindeki bes denemenin toplam puani.
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MRS Metabolitleri ile California Sozel Ogrenme Testi-Cocuk Versiyonu
Sonuclarmimn Korelasyonu

SP grubunda, sag ve sol bazal ganglion metabolit oranlan ile sézel 6grenme
testi sonuglar arasinda istatistiksel olarak anlamli iligki saptanmadi (p>0.05, Tablo-

12 ve Tablo-13).

Tablo-12: Serebral palsi grubunda sag bazal ganglion MRS metabolit oranlari ile
sozel 6grenme testi arasindaki korelasyon bulgulari (p degerleri)

CSOT-C NAA/Cr NAA/Cho NAA/mI Cho/Cr ml/Cr
A Listesi Deneme 1-5 0.433 0.607 0.764 0.297 0.571
A Listesi Deneme 1 0.701 0.702 0.903 0.531 0.223
A Listesi Deneme 5 0.189 0.891 0.430 0.441 0.824
B Listesi 0.365 0.879 0.725 0.545 0.751
A Listesi KGSH 0.166 0.892 0.304 0.404 0.939
A Listesi KGIH 0.521 0.475 0.839 0.267 0.708
A Listesi UGSH 0.193 0.720 0.509 0.186 0.769
A Listesi UGIH 0.543 0.543 0.839 0.280 0.599
Semantik Kiimelenme 0.724 0.307 0.570 0.204 0.156
Ilk Bolge DHY 0.643 0.517 0.531 0.330 0.415
Orta Bolge DHY 0.383 0.956 0.322 0.587 0.279
Son Bolge DHY 0.748 0.629 0.796 0.725 0.857
Toplam Persevarasyon 0.237 0.228 0.099 0.750 0.374
Toplam Karisma 0.392 0.566 0.739 0.272 0.546
Tanima Dogrulari 0.736 0.964 0.503 0.795 0.147
Ayrimlanabilirlik 0.066 0.590 0.541 0.073 0.859
Cevap Egilimi 0.573 0.086 0.295 0.276 0.907
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Tablo-13: Serebral palsi grubunda sol bazal ganglion MRS metabolit oranlari ile
sozel 6grenme testi arasindaki korelasyon bulgulart (p degerleri)

CSOT-C NAA/Cr NAA/Cho NAA/mI Cho/Cr ml/Cr
A Listesi Deneme 1-5 0.977 0.635 0.750 0.457 0.555
A Listesi Deneme 1 0.665 0.894 0.762 0.679 0.840
A Listesi Deneme 5 0.257 0.215 0.621 0.627 0.946
B Listesi 0.613 0.861 0.950 0.904 0.612
A Listesi KGSH 0.935 0.539 0.410 0.397 0.326
A Listesi KGIH 0.556 0.871 0.889 0.514 0.733
A Listesi UGSH 0.610 0.596 0.944 0.707 0.953
A Listesi UGIH 0.825 0.900 0.922 0.549 0.780
Semantik Kiimelenme 0.622 0.604 0.971 0.868 0.513
ik Bolge DHY 0.930 0.712 0.259 0.967 0.270
Orta Bolge DHY 0.718 0.474 0.964 0.611 0.874
Son Bolge DHY 0.827 0.785 0.379 0.707 0.305
Toplam Persevarasyon 0.537 0.633 0.849 0.224 0.365
Toplam Karigsma 0.888 0.675 0.277 0.689 0.281
Tamima Dogrularn 0.479 0.424 0.684 0.915 0.707
Ayrimlanabilirlik 0.891 0.636 0.688 0.515 0.829
Cevap Egilimi 0.083 0.997 0.880 0.074 0.505
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TARTISMA

Serebral palsi, ¢ocukluk ¢agi ciddi hastaliklarinin en sik olanlarindan birisidir.
SP tanis1 klinik degerlendirme ile konulur. MRG, beyin gelisimi sirasindaki
fizyolojik ve patolojik yapisal degisiklikleri gozlemlememize yardimci olmaktadir
(35). MRG bulgular1 yalmz lezyon tipini degil, aym zamanda olusan hasarin
zamanlamasii anlamamiza da katkida bulunmaktadir (68, 69). Bu nedenle MRG,
SP’li olgularda rutin kullanilan bir tan1 yontemidir (69, 70).

SP’li hastalarin gogunda (%70-90), en yaygim beyaz cevher anormalligi olmak
lizere anormal nororadyolojik bulgular saptanmaktadir (4, 37, 71). Hastalarin
%]17’sinde beyin MRG veya BT ile herhangi bir anormallik saptanamamaktadir (4).
Tasal1 ve arkadaglarinin yaptigi ¢aligmada (70) %15, ¢ok merkezli Avrupa serebral

palsi ¢aligmasinda ise %12 olguda normal beyin MRG bulgular saptanmistir (70).

Beyin MRG’si normal olan SP’li ¢ocuklarda, altta yatan sebebin
hipomyelinizasyon veya azalmis sinaptik yogunluk olabilecegi diigiiniilmektedir. Bu
nedenle normal MRG ¢aligmalan ile hipomyelinizasyon, normal ndron sayisinda
azalma ya da sinaptik yogunlukta azalma gibi patolojilerin gozden kagabilecegi
belirtilmektedir. Bu patolojilerin saptanmasi1 agisindan da MRS‘nin  faydali

olabilecegi tizerinde durulmaktadir (72).

MRS, beyin tiimdrleri, hipoksi, radyoterapi sonrasi degisiklikler ve metabolik
hastaliklarin tam1 ve ayirict tamisinda genis bir sekilde kullanilmaktadir (6).
Cocuklarda MRS ile yapilmis ¢ok sayida galisma olmasina ragmen, SP’li ¢ocuklarda
yapilmig ¢alismalar kisith sayidadir.

Krageloh-Mann ve arkadaglarinin iki diskinetik SP’li hastada MRS ile
yaptiklar1 ¢alismada (73), bazal ganglionlarda NAA/Cr ve Cho/Cr oranlarinda
azalma tespit edilmistir. Kulak ve arkadaglarimin 19 spastik diplejik ve 19 saglikh
cocuk ile yaptiklar1t MRS ¢aligmasinda (6), sol bazal ganglionda NAA/Cr, NAA/Cho,
NAA/ml, Cho/Cr ve Cho/ml oranlar1 SP grubunda kontrol grubuna gére diisiik
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saptanmigtir. Kulak ve arkadaslarinin diger ¢alismasinda (72), 23 SP’li hasta ve 24
saglikli ¢ocuk MRS ile degerlendirilmistir. Bu galismada sag ve sol bazal ganglion
NAA/Cr, NAA/Cho, NAA/mI ve Cho/Cr oranlar1 SP grubunda kontrol grubuna gire
diigik bulunmustur. Kulak ve arkadaglarmin spastik diplejili hastalarda MRS ile
yaptit diger bir ¢aligmada ise (45), sol bazal ganglion NAA/Cr, NAA/Cho ve
NAA/mI oranlart SP grubunda daha diisiik saptanmistir. Calismamizda da bu
¢aligmalara benzer sekilde sag bazal ganlion NAA/Cr, NAA/mI ve sol bazal ganglion
NAA/Cr, NAA/Cho ve NAA/mI oranlant SP grubunda kontrol grubuna gére anlamli
derecede diisiik bulunmustur. Diger ¢alismalardan farkli olarak, ¢alismamizda SP

grubunda sag bazal ganglion mI/Cr oram anlaml olarak yiiksek saptanmustir.

Calismamizda SP grubunda, bazal ganglionlardaki NAA/Cr orami kontrol
grubuna gore istatistiksel olarak anlamli derecede diisiik saptanmistir. Son ¢alismalar
normal beyin fonksiyonlar1 ile NAA arasinda belirgin bir iliski oldugunu
gostermektedir. NAA seviyelerinin belirlenmesi, beyin fonksiyonlar1 hakkinda
onemli bilgiler elde edilmesine imkan vermektedir (45, 72). NAA’de azalma,
prenatal ya da perinatal désnemdeki anoksik bir siire¢ sonrasinda gelisen ndronal
kayb1 gosterebilmektedir (6, 45); bununla beraber NAA, beyindeki degisiklikler
nedeniyle saglam néronlardan da kaybedilmis olabilir (45, 72).

SP’li hastalarda Cr seviyelerinde artig, bazal ganglionlardaki metabolik artisi
yansitabilmektedir (6). Caligmamizda bu gériisiin tersine SP’li hastalarimizda bazal
ganglionlardaki Cr seviyeleri kontrol grubuna gore yiiksek saptanmamistir. NAA/Cr
seviyelerindeki azalma, bazal ganglionlardaki NAA seviyesinin azalmasina
baglanmigtir. NAA/Cr oraninin azalmasi hipomyelinizasyon, normal ndron sayisinin
azalmasi ya da sinaptik yogunlugun azalmasmmn bir sonucu olabilir (72). NAA/Cr
oranindaki azalma, noroaksonal hasar ya da noronal formasyondaki yetersizligi de

gosterebilmektedir (6).
Caliymamizda her iki bazal gangliondaki NAA/Cho oranlani SP grubunda

kontrol grubuna gore diisiik saptanmugtir; ancak sadece sol bazal ganglion NAA/Cho

oranlart agisindan SP ve kontrol grubu arasinda istatistiksel olarak anlamli fark
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bulunmustur. Kolin, sfingomyelinin bir iirtinii olarak diigiiniilmektedir ve hiicre
membraninin major komponenti olan fosfatidilkolin i¢in bir 6n maddedir. Bu nedenle
kolinin hiicre yogunlugunun bir belirteci oldugu kabul edilmektedir. NAA/Cho
oraninin néronal aktivitenin olg¢iilmesinde 6nemli bir belirleyici oldugu iizerinde
durulmaktadir; ¢linkii bu oran néronal yogunlugun hiicresel yogunluga rolatif oranini
temsil etmektedir. Diger yandan, Alzheimer hastaligi, kronik hipoksi, epilepsi, beyin
tiimorleri ve hepatik ensefalopati gibi noronal hastaliklarda beyin MRS’de NAA/Cho
oranlarinda degisiklik oldugu bildirilmistir (45, 72).

Kulak ve arkadaslarinin ¢alismalarinda (6, 45, 72), NAA/ml oranm1 SP’li
hastalarda kontrol grubuna gore istatistiksel olarak anlamli derecede diisiik
saptanmugtir.  Azalmis NAA ve artmus ml seviyelerinin, etkilenmis bélgelerde
noronal kaybi1 ya da disfonksiyonu ve gliozisi gosterdigi disiiniilmektedir.
Miyoinozitol degerlerindeki artis, hafif kognitif bozukluklarda tespit edilmektedir ve
Alzheimer hastaliginda kognitif bozuklugun derecesi ile korelasyon gostermektedir
(45). Kulak ve arkadaglarinin 19 serebral palsili ¢ocuk iizerinde yaptiklart MRS
caligmasinda (6) NAA/ml oranlar1 ile SP agirh@ arasinda pozitif korelasyon
bulunmugtur. Artmug ml degerleri fosfoinositol metabolizmasimnin bozulmus
olabilecegini gosterebilir. Bu nedenle bipolar hastalik gelisimine zemin
hazirlayabilecek  norofizyolojik  degisikliklerin  erken  gostergesi  olarak
degerlendirilebilir (45). Calismamizda da mlI degerleri SP grubunda kontrol grubuna
gore yliksek saptanmasina ragmen, fark istatistiksel agidan anlamli derecede
bulunmamistir. Bununla birlikte, bilateral bazal ganglionlardaki NAA/mI oranlari
Kulak ve arkadaslarinin (6, 45, 72) ¢alismalarina benzer sekilde SP grubunda kontrol

grubuna gore istatistiksel olarak anlamli derecede diisiik saptanmustir.

Calismamizda sag bazal ganglion ml/Cr oranlart SP grubunda kontrol grubuna
gore istatistiksel acgidan anlamli derecede yiiksek saptanmistir. Kulak ve
arkadaglarinin ¢calismasinda (6,45, 72) ise mI/Cr oranlar1 agisindan iki grup arasinda
anlamli fark tespit edilmemistir. mI/Cr oranlanindaki artig, glial hiicre

proliferasyonunun gostergesi olabilir (6).
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Krageloh-Mann ve arkadaslarinin yaptifi ¢alismada (73), SP’li hastalarda
Cho/Cr oraninda azalma saptanmigtir. Kulak ve arkadaslarinin yaptig1 iki ¢alismada
da (6, 72) Cho/Cr oram SP grubunda kontrol grubuna gére istatistiksel olarak anlamli
derecede diisiik saptanmugtir. Kulak ve arkadaslarinin diger bir galismasinda (45) ise
sol bazal ganglion Cho/Cr oranlar1 SP grubunda diisiik olmasina ragmen, istatistiksel
acidan anlaml derecede fark tespit edilmemigtir. Caliymamizda da bu calismaya
benzer sekilde, Cho/Cr orani SP grubunda kontrol grubuna gore diisiik saptanmistir;
ancak aradaki fark istatistiksel agidan anlamli bulunmamigtir. Cho/Cr oraminda arts,
glial hiicre ¢oalmasim yansitan artmig membran furnover: ve myelin yikimina isaret

edebilir (6).

Krageloh-Mann (73) ve Kulak (6, 45, 72) SP’li hastalarda MRS ile yaptiklari
¢aligmalarini bazal ganglionlara yonelik gergeklestirmislerdir. Bazal ganglionlar,
ozellikle de korpus striatum, serebral kortikal fonksiyonlarin diizenlenmesinde rol
oynayan feedback mekanizmada 6nemli bir yere sahiptir. Kortiko-striatal yollarmn
bozulmasi, nérodavranigsal anormalliklerde belirgin bir 6neme sahip gériilmektedir.
SP’li ¢ocuklarda, bazal ganglionlar beyin geligim siireci sirasinda hasarlanmaya daha
aciktir (45, 72). Calismamizda MRS uygulamalar bilateral bazal ganglionlara
yonelik olarak yapilmistir.

Kulak ve arkadaslarmin 19 SP’li hasta iizerinde yaptiklar1 MRS ¢alismasinda
(6), SP’li hastalarin 17’sinde beyin MRG’de periventrikiiler 16komalazi, subkortikal
lezyon ya da kortikal infarkt oldugu belirtilmistir. Kulak ve arkadaslarmin diger
¢alismasinda (72) ise 23 SP’li hasta beyin MRG ve MRS ile degerlendirilmistir. Bu
¢alismada ise 19 hastanin MRG’sinde periventrikiiler Iskomalazi saptanmustir. Kulak
ve arkadaglarinin SP’li hastalarda MRS ile yaptiklari son galismada (45) ise 24 SP’li
hastanin 20’sinde beyin MRG’de periventrikiiler 16komalazi, subkortikal lezyon ya
da kortikal infarkt tespit edilmigtir. Calismamizda bu ¢alismalardan farkli olarak,
beyin MRG’leri normal olan veya SP agisindan nonspesifik degisiklikler saptanmusg

olan SP’li hastalarda MRS ¢aligmasi yapilmustir.
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Kulak ve arkadaslarinin sag ve sol bazal ganglion MRS metabolit oranlarim
degerlendikleri ¢aligmada (72), metabolit oranlar1 agisindan SP ve kontrol grubunda
bazal ganglion asimetrisi saptanmamistir. Calismamizda SP ve kontrol grubunda sag
bazal ganglion MRS metabolit degerleri sola gére anlamli yiikksek olmasina ragmen,
Kulak ve arkadaslarinin (72) ¢aligmasina benzer sekilde metabolit oranlar1 agisindan
sag ve sol bazal ganglion arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik

saptanmamuistir.

Dogum Haftas1 ve Dogum Kilosu ile MRS Iliskisi

Literatiirde prematiirite ve diisik dogum agirligi ile beyin MRS iliskisini
inceleyen calismalara rastlamak miimkiindiir. Pretermler iizerinde yapilan bir
calismada, NAA seviyeleri dogumda ve 40. gestasyonel haftada degerlendirilmistir.
NAA’in 40. gestasyonel haftada dogumdaki seviyelerine gore artmig oldugu ve term
yenidoganlardan olusan kontrol grubu ile farklilik géstermedigi saptanmustir (74). Bu
calisma immatiir beyinde metabolit seviyelerindeki azalmalarin zamanla normale

donebildigini géstermektedir.

Preterm dogum Oykiisii olan adolesanlarda yapilan MRS ¢alismasinda, sag
temporal lob NAA/Cho+Cr orani preterm doganlarda term doganlara gore diisiik
saptanmistir (75). Bu ¢alisma ise preterm dogum Gykiisii olan ¢ocuklarda, yasamin
ileri donemlerinde metabolit seviyelerindeki bozuklugun devam ettigini

gostermektedir.

Gimenez ve arkadaglari (76), preterm dogum Oykiisii olan addlesanlar ile aym
yas grubundaki normal dogum &ykiisii olan addlesanlarin temporal lobtaki metabolik
degisikliklerini MRS ile degerlendirmislerdir. Bu ¢alismada, preterm gruptaki medial
temporal lob NAA ve Cr seviyeleri kontrol grubuna gore diisiikk bulunmustur. Bu
caligmada, ayrica preterm dogmus olan grupta NAA seviyesi ile gestasyonel yas
arasinda anlamli korelasyon oldugu goriilmiistir. Bu veri bizi, hayatin ileri
donemlerindeki beyin metabolizmasi degisiklikleri ile prematiiritenin derecesinin

iligkili oldugu sonucuna gétiirebilir.
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Huppi ve arkadaslarinin caligmasinda (74), preterm infantlar ile term
infantlardan olusan kontrol grubunun beyin MRS bulgular karsilastirilmis ve NAA
degerlerinde farklilik saptanmamistir. Toft ve arkadaslarmin galigmasinda (77),
gelisen beyinde Cr seviyelerinin postnatal 4. ayda addlesandaki seviyeye ulastigi
gosterilmistir. Buna karsilik Gimenez ve arkadaglarinin ¢alismasinda (76) preterm
dogum hikayesi olan grupta, beyin MRS’de NAA degerlerinin addlesan donemde
normal degerlere gelmedigi ve Cr seviyelerinin de kontrol grubundaki degerlere
ulagmadigl saptanmis ve pretermlerde beyin metabolizmasindaki anormalligin

adolesan doneme kadar devam ettigi sonucuna varilmigtir.

Augustine ve arkadaglarinin ¢alismasinda (78) 36 ¢ok diisiik dogum agirlikli
preterm infantin beyin MRS’leri degerlendirmis, talamus ve bazal ganglionlardaki
MRS metabolitleri postmenstrual 35. ve 43. haftalarda incelenmistir. Talamus ve
bazal ganglionlarda, postmenstrual yas ile NAA/Cho oranlar1 arasinda pozitif
korelasyon saptanmistir. Benzer sekilde Roelants-van Rijn ve arkadaslart (79),
preterm infantlarda postmenstrual 32. ve 41. haftalarda periventrikiiler beyaz cevher
ve bazal ganglionlarda NAA/Cho oranlarinda artig oldugunu gostermislerdir. Bu
calismada ayrica, NAA/Cho oranlarinin AGA ve SGA infantlar arasinda farklilik
gostermedigi bulunmustur. Bu da AGA ve SGA infantlar arasinda néronal yogunluk

ya da fonksiyon agisindan farklilik bulunmadigini gostermektedir.

Calismamizda SP’li hastalarin sag ve sol bazal ganglion MRS metabolitleri
dogum haftasi ve dogum kilosuna gére degerlendirilmistir. Gestasyonel yas1 38 hafta
ve lizerinde olan grupta sag bazal ganglion NAA ve Cr seviyeleri, gestasyonel yast
38 haftanin altinda olan gruba gére yiiksek saptanmasina ragmen, istatistiksel agidan
anlamh farklilik saptanmamustir. Calismamizda sag bazal ganglion Cho ve Cho/Cr
degerleri 38 hafta ve iizerinde dogan grupta anlamli olarak yiiksek saptanmigtir.
Calismamizda dogum agirligi 2500 gr ve altinda olan grupta sol bazal ganglion Cr
seviyeleri, 2500 gramdan fazla olanlara gore istatistiksel olarak anlamli derecede
yiiksek saptanmugtir. Sag bazal ganglion Cho/Cr orani ise, dogum agirligi 2500 gr ve

altinda olan grupta istatistiksel olarak anlamli derecede diisiik bulunmustur.
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Calismamizda kontrol grubundaki g¢ocuklarin g¢ogunda dogum haftas1 38
haftanin iizerinde ve dogum kilolar1 2500 gramdan fazla oldugu i¢in dogum haftasi

ve kilosunun MRS metabolitleri ile iligkisi bu grupta degerlendirmeye alinmamustur.

Asfiksi ile MRS Iliskisi

Manyetik rezonans c¢alismalarimin asfiktik yenidoganlarda beyin hasarinin
erken gosterilmesinde yararli oldugu bilinmektedir. Hipoksi ya da iskemiye maruz
kalmis yenidoganlarda beyindeki hasarin belirlenmesinde MRS yararli bir tam
yontemi olarak goriilmektedir (80). Son doénemde yapilan ¢alismalar, perinatal
hipoksi-iskeminin beyin metabolizmasinda uzun doneme yayilan etkilerinin

oldugunu ve bu etkilerin MRS ile degerlendirilebilecegini gostermektedir (79).

Bazal ganglionlar asfikside hasar gérmeye en yatkin bolgelerdir. Bu nedenle
asfiksinin MRS ile degerlendirildigi c¢aligmalarda genellikle bazal ganglion
lokalizasyonlari tercih edilmistir (81).

Groenendaal ve arkadaglar1 (82), 21 term asfiktik yenidogami postnatal 7. giin
ve 3. aylarinda MRS ile degerlendirmislerdir. Bu ¢alismada, bazal ganglionlarda
NAA/Cho oranlar1 kétii prognozlu hastalarda, 6nemli norolojik problemleri olmayan
hastalara gore disiik saptanmigti. NAA/Cho orami ile postnatal 12. aydaki

ndromotor ve kognitif fonksiyonlar arasinda iliski saptanmustir.

Barkovich ve arkadaglarinin 31 asfiktik term yenidogan iizerinde MRS ile
yaptiklar1 ¢alismada (80), bazal ganglionlarda en yaygin bulgunun artmis laktat ve
azalmis NAA seviyeleri oldugu saptanmistir. Bu hastalarin postnatal 12. aylarindaki
norogelisimsel durumunun, NAA seviyelerinden ziyade, Lac/Cho oranlan ile siki
iliskisinin oldugu goriilmistir. Bu bulgu Cady ve arkadaglarimin (83) hipoksik-
iskemik hasarda laktat seviyelerinin artip, kolin seviyelerinin azaldigi yoniindeki
calismasini desteklemektedir. N-Asetil aspartat seviyeleri ile daha giiglii iliski bulan
Groenendaal ve arkadaglarimin (82) ¢aligmasindan farkli olmasinin sebebinin ise,
hipoksik-iskemik olayin gerceklesmesinden MRS’in uygulamig zamanina kadar

gegen siireye bagli olabilecegini diisiinmektedirler (80). Bu siire Barkovich’in
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caligmasinda (80) ortalama 4,5 giin iken, Groenendaal’in ¢alismasinda (82) ortalama
yedi giindiir. Hasarlanmis beyinde laktat seviyelerinin ilk 24 saat icerisinde arttig1 ve
24 saat sonrasinda bu artisin durdugu belirtilmektedir. Bununla beraber NAA
seviyelerinin bazen 48 saat sonrasina kadar bile anlamli gsekilde azalmadigi
vurgulanmaktadir. Asfiktik yenidoganlarda NAA seviyelerinin azalmaya baglama

zamani tam olarak bilinmemektedir (80).

Pavlakis ve arkadaglar1 (81), perinatal asfiksi 6ykiisii olan 20 term infant ile
postnatal 2-28. giinlerde yaptiklari ¢aligmada, BG’daki NAA/Cho ve NAA/ChoCr
oranlarinin apgar skoru ile pozitif korele oldugunu saptamislardir. Cheong ve
arkadaglarinin ¢aligmasinda (84), perinatal hipoksik-iskemik beyin hasar1 olan 17
term infant, klinik seyirlerine gore hafif ve agir olmak iizere iki gruba ayrilmistir.
Agir olan grupta talamusta Lac/NAA, Lac/Cho oranlarmin arttigini ve NAA/Cr,
NAA/Cho oranlarinin diistiigiinii tespit etmiglerdir. Bu c¢aligmalar, laktat
seviyelerindeki artis ve NAA seviyelerindeki azalma ile hastaligin seyri arasinda bir

iligki oldugunu gostermektedir.

Ancora ve arkadaslar1 (85) hipoksik ensefalopatili 32 term infant1 7-10.
giinlerinde MRS ile degerlendirmislerdir. Bu g¢alismada hastalarin norogelisimsel
durumlan iki yasina kadar diizenli araliklarla izlenmigtir. Calismada SP gelisen
hastalarda, normal seyir gosteren hastalara ve kontrol grubuna gore bazal ganglion
NAA/Cr oranlart ve miyoinozitol degerleri diisiik saptanirken, Lac/Cr oranlar

yiiksek bulunmustur.

Hipoksik-iskemik hasarda, noronal hasari yansitan NAA seviyesinde azalma ve
anaerobik metabolizma iiriinlerinin artisin1 yansitan laktat seviyesinde artis daha
onceki ¢alismalarda genis bir sekilde rapor edilmistir. Miyoinozitol degerlerindeki
degisiklikler ise c¢aligmalarda farkliliklar gostermektedir (85). Robertson ve
arkadaglar1 (806) akut perinatal beyin hasarindan sonra miyoinozitol degerlerinin
arttigini belirtmislerdir. Bunun sebebinin ise hipoksi-iskemi sonrasi osmolitlerin up-
regiilasyonu olabilecegini diisiinmiislerdir. Perinatal beyaz cevher hasarinin kronik

doneminde de miyoinozitol degerlerinin yiiksek oldugunu gosteren caligmalar
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mevcuttur (87). Kronik donemdeki artis, astroglialarin artisi ile birlikte hiicresel
bilesimdeki degisikliklerden kaynaklaniyor olabilir. Fan ve arkadaslari (88),
hipoksik-iskemik ensefalopatili yenidoganlarda mI/Cr oranlarinda anlamli sekilde
artiy saptamiglardir. Ancora ve arkadaslarn (85), bu g¢alismalarin tersine, kotii
prognozlu hastalarda miyoinozitol degerlerini diigiik saptamislar ve bu diisiikliigiin

sebebinin astrogliozisten daha ¢ok, glial hiicre kaybi olabilecegini belirtmislerdir.

Bu ¢alismalarin hepsinde beyin MRS, hipoksik-iskemik hasarm olusumundan
kisa bir siire sonra uygulanmugtir. Literatiirde bizim g¢alismamizdaki hasta yas
grubunu degerlendiren yalnizca bir ¢alismaya rastlanmistir. Maneru ve arkadaslar
(89), perinatal asfiksi hikayesi olan 13-21 yag arasi 18 hasta ve yas grubuna uygun 18
saglikli ¢ocuk ile yaptiklari galigmada, perinatal asfiksi Oykiisii olan grupta bazal
ganglion NAA seviyelerini kontrol grubuna gore diisiik saptamislardir. Bu sonug,
hipoksik hasara duyarli beyin bolgelerinde siiregelen fonksiyon bozuklugunu
gostermektedir; ayrica yenidogan asfiksisinin neden oldugu beyin hasarmm uzun

donem izleminde MRS nin faydali oldugunu gostermektedir.

Calismamizda SP’li hastalarimizin %60’1inda anoksi dykiisii mevcuttu. Anoksi
Oykiisii olan grup ile olmayan grubun MRS metabolitleri karsilastinlmistir; ancak

metabolit seviyeleri ve metabolit oranlar1 agisindan anlaml farklilik saptanmamustir.

Calismamizda kontrol grubundaki ¢ocuklarin higbirinde dogumda anoksi
Oykiisii olmadig1 i¢in, bu grup iginde anoksinin MRS metabolitleri iizerine etkileri

degerlendirilmemistir.

Yas ile MRS Iliskisi

MRS ile degerlendirilen metabolit seviyeleri, beyin gelisiminin ilk iki-ii¢ yili
icinde erigkin seviyelerinden farlilik gdstermektedir. Bu nedenle, normal metabolit
seviye ve oranlarini degerlendirirken bu gelisim periyodunu g6z &niinde

bulundurmak &nemlidir (90).
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Miyoinozitol ve Cho seviyeleri yenidoganlarda matiir beyne gore relatif olarak
yiiksektir. Miyoinozitol seviyeleri hayatin ilk birka¢ ayinda azalir. Cho seviyeleri ise
myelinizasyon gelistikge azalma gosterir. Dogumda hem NAA hem de Cr seviyeleri
diisiiktiir. NAA ve Cr seviyeleri zamanla artar ve Cr seviyeleri hayatin ilk dort ay:

icinde, NAA seviyeleri ise genellikle ilk bir y1l i¢inde stabillesir (90).

Beyin matiirasyonu tamamlandik¢a NAA/Cr orani artar ve Cho/Cr orani azalir.
Bu degisiklikler, néronal maturasyona bagli Cho konsantrasyonundaki degisikligi ve
akson, dentrit ve sinapslarda ilk yaslardaki artigi yansitir. Pratik olarak iki yasin

tizerindeki ¢ocuklarda yetigkindekine benzer metabolit dagilimi vardir (41).

Hayatin ilk birka¢ yili igindeki beyin metabolizmasindaki degisiklikleri
arastiran ¢ok sayida c¢aligma olmasina ragmen, erken cocuklukta ve adélesan
doneminde normal beyin metabolizmasini inceleyen az sayida calisma vardir.
Hayatin ilk ti¢ yili igindeki degisiklikleri arastiran MRS ¢alismalarinda, genellikle
yas ile 1lgili anlaml degisiklikler saptanmistir. Bu ¢alismalarda dogumda diisiik olan
NAA seviyelerinin, hayatin ilk yili iginde hizli bir sekilde arttigi ve yiiksek olan

kolin seviyelerinin ise artan yasla birlikte diistiigii gosterilmistir (91).

Horska ve arkadaglari (91) 3-19 yas arasi 15 saglikli ¢ocugun metabolit
degisikliklerini MRS ile degerlendirmistir. Bu ¢alismada frontal ve paryetal beyaz ve
gri cevher bolgeleri, bazal ganglionlar ve talamus degerlendirilmistir. Kortikal gri
cevherde NAA/Cho oraninda yasla birlikte artis saptanmis ve 10 yasta maksimum
seviyeye ulastiktan sonra azalma goriilmiistiir. Buna karsin beyaz cevherde, ortalama
NAA/Cho oraninda yasla birlikte lineer bir artig saptanmistir. Ayrica putamende de
NAA/Cho oraninda yas ile iligkili degisiklikler bulunmustur.

Kadota ve arkadaglarinin 4-88 yas arasindaki 90 saglikli olguda yaptiklari
calismada (92), beyaz cevher NAA/Cho oraninin ilk dekat boyunca hizla arttigi,
ikinci dekatta maksimum seviyesine ulastig1 ve tigiincii dekatin ortalarindan itibaren

de kademeli olarak diisiise gectigi gosterilmistir.
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Kortikal gri cevherdeki NAA/Cho oranlarindaki lineer olmayan yas ile iligkili
degisiklikler, dentritik ve sinaptik gelisim ve gerileme ile iligkili olabilir. NAA/Cho
oranimin beyaz cevherdeki yag ile iliskili degisiklikleri ise, aksonal ¢ap ve
myelinizasyondaki progresif artislart yansitan beyaz cevher hacminin artisina

baglanabilir.

Literatiirde serebral palsili hastalarda MRS metabolit seviyelerindeki
degisiklikler ile yas iliskisini inceleyen tek c¢alismaya rastlanmistir. Kulak ve
arkadaglarinin yaptig1 bu ¢alismada (45), 24 spastik diplejik hasta ve 26 saglikli
cocugun sol bazal ganglion metabolit seviyelerinin yas ile iliskili degisiklikleri
incelenmistir. Bu g¢alismada, hem SP grubunda hem de kontrol grubunda bazal
ganglionlarda NAA/Cr ve NAA/Cho oranlarinda yas bagimli artis saptanmigtir. Her
iki grupta da olmasina ragmen, bu artisin kontrol grubunda daha belirgin oldugu
belirtilmistir. Bu durum, beyin gelisimdeki major olaylar hayatin ilk birka¢ yili
icinde olurken, néronal baglantilarin tamamlanmasimin daha sonraki dénemlerde

gerceklesmesinden kaynaklanmaktadir.

Calismamizda SP grubunda, 6-12 yas arasi olan hastalar ile 12 yasindan biiyiik
olan hastalar arasinda MRS metabolit seviyeleri ve oranlari agisindan istatistiksel

acidan anlamli farklilik saptanmamugtir.

Calismamizda kontrol grubunda, literatiirdeki ¢aligmalar ile uyumlu olarak sag
ve sol bazal ganglion NAA seviyeleri, 12 yasindan biiyiik g¢ocuklarda 6-12 yas
arasindakilere gore yiiksek saptanmugtir; ancak aradaki fark sadece sol bazal ganglion
icin istatistiksel olarak anlamli bulunmustur. Calismamizda ayrica, bilateral bazal
ganglionlarda Cr ve ml seviyeleri 12 yagindan biiyiik ¢ocuklarda istatistiksel olarak
anlamli derecede daha yiiksek bulunmustur. Cocukluk ve adélesan ¢agda yapilmis
diger ¢alismalardan farkli olarak, NAA/Cho ve NAA/Cr oranlarinda iki yas grubu

arasinda anlamli farklilik saptanmamustir.
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Cinsiyet ile MRS Iliskisi

Spektroskopik calismalarda 6nemli cinsiyet farkliliklarina rastlanmamustir.
Insan beyninde nérotransmitterlerin, cinsiyet ve yas degisiklikleri tizerindeki spesifik
etkileri hakkinda bilgilerimiz halen sinirlidir. Buna ragmen mevcut veriler, cinsiyet
hormonlarinin biiytime faktérleri, norotransmitterler ve noropeptitler ile etkilesime
girerek noronal farklilasmayi, biiyiime ve sinaps formasyonunu diizenleyebilecegini

gostermektedir (45, 93).

Grachev ve arkadaglarinin 19-31 yas arasindaki saglikli olgularda yaptifi
calismada (93), sensorimotor kortekste cinsiyet bagimli metabolik degisiklikler

saptanmis ve bu bélgedeki NAA seviyeleri kiz olgularda daha yiiksek bulunmustur.

Kadota ve arkadaglari (92), beyaz cevherdeki NAA/Cho oranlarim kiz ve erkek
olgular arasinda anlamli sekilde farkli bulmuslardir. Aym ¢alismada, NAA/Cho
oranlarmin maksimum seviyelerine ulagsma yasinin erkeklerde kizlara gére daha

erken oldugu gosterilmistir.

Kulak ve arkadaslarmimn ¢aligmasinda (45), SP grubunda sol bazal ganglion
metabolit oranlarinda cinsiyet ile iliskili degisiklikler saptanmamistir. Aym

calismada kontrol grubunda NAA/Cho orani kizlarda daha yiiksek bulunmustur.

Calismamizda, Kulak ve arkadaglarinin (45) ¢alismalarindan farkli olarak SP
grubunda sol bazal ganglion Cho/Cr orami erkek hastalarda istatistiksel olarak
anlamli derecede yiiksek saptanmigtir. Kulak ve arkadaglarinin (45) ¢alismasindan
farkli olarak, kontrol grubunda cinsiyet ile NAA/Cho oranlann arasinda iliski
bulunmamustir. Calismamizda kontrol grubunda, sol bazal ganglion NAA/mI orani
kizlarda, sol bazal ganglion mI/Cr orami ise erkeklerde anlamli diizeyde yiiksek

saptanmustir.
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Ogrenme Giigliigiiniin Degerlendirilmesi
Serebral palsili hastalarda sosyal yasamdaki 6nemli sorunlardan birisi de
ogrenme giicliigiidiir. Hemiplejik SP’li gocuklarda yapilan bir ¢alisma, bu hastalarin

%36’sinda dgrenme giigliigiiniin eslik ettigini gostermektedir (23).

SP’li ¢ocuklarda yapilan diger bir c¢alisma, hastalarin %40’mnda 6grenme
glicliigii oldugunu, bunlarin da %14’iinde hafif derecede, %26’sinda agir derecede
Ogrenme giigliigii varligimi gostermektedir. Bu ¢alismada spastik hemiplejik SP’li
cocuklarda %7 hafif, %3 agir 6grenme giicliigii, spastik diplejik SP’li ¢cocuklarda
%24 hafif, %24 agir 6grenme giigliigii, spastik tetraplejik SP’li gocuklarda %100 agir
ogrenme glicliigii, diskinetik SP’li gocuklarda %15 hafif, %47 agir 6grenme giicliigii,
ataksik SP’li gocuklarda ise %16 hafif, %33 agir 6grenme giigliigii saptanmigtir (24).

Calismamizda SP’li hastalarin ve kontrol grubundaki g¢ocuklarin 6grenme ve
bellek fonksiyonlari CSOT-C ile degerlendirilmistir. Bu test ile hastalarin sadece
ogrenme giicliikleri degil, aym zamanda ilk andaki kavrama giicti, kisa ve uzun siireli
bellek, unutma hizi, bozucu uyaranlara yatkinlik ve Ogrenme stratejileri ile ilgili

bilgiler de elde edilebilmektedir.

Literatirde CSOT-C ile ¢ocukluk gagindaki cesitli hastaliklarin 6grenme ve
bellek fonksiyonlarina etkilerinin aragtirildig1 ¢aligmalar bulunmaktadir (65, 94-98).
Samuelson ve arkadaglarinin ¢alismasinda (94) posttravmatik stres bozuklugu olan
¢ocuklarda noropsikolojik fonksiyonlar CSOT-C ile degerlendirilmis ve
posttravmatik stres bozuklugu olan grubun kontrol grubuna gore daha yavas ve daha
az etkili 6grenme giicline sahip oldugu; ayrica bu kisilerin kontrol grubuna gore

bozucu uyaranlardan daha fazla etkilendikleri saptanmugtir.

Vago ve arkadaslari (95) sentrotemporal diken dalgalari olan epilepsili
hastalarda bellek fonksiyonunu CSOT-C ile degerlendirdikleri calismada 10
yasindan kii¢iik olan epilepsili hastalarda kontrol grubuna gore istatistiksel olarak
anlamh derecede 6grenme giigliigii oldugunu ve semantik kiimelenme stratejilerini

daha az kullandiklarim1 saptamiglardir.
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Sizofreni tanuli hastalarin g¢ocuklarinda dikkat, bellek ve yiiriitiicii islevlerin
arastirlldigy bir caliymada s6zel dgrenme (A listesi toplam dogru sayisi) ve uzun
stireli bellek (uzun siireli ipucuyla hatirlama) becerileri yiiksek risk grubundaki

¢ocuklarda kontrol grubuna gore daha diisiik diizeyde bulunmustur (65).

White ve arkadaglarinin CSOT-C ile yaptig1 galismada (96), fenilketoniirili
¢ocuklarin kontrol grubuna gére daha diigiik 6grenme performans: gosterdigi ve bu
hastalarin kontrol grubundan daha az semantik kiimelenme stratejilerini kullandiklari
saptanmugtir. Yeates ve arkadaglarmin kafa travmasi gegirmis olan ¢ocuklarn sdzel
ogrenme ve bellek durumunu CSOT-C ile degerlendirdigi galismada (97), agir kafa
travmasi gecirmis olan hastalarin kontrol grubuna gore 6grenme, gecikmis hatirlama
ve tamma becerilerinde bozukluk oldugu ve karigtirma sayilarimin daha fazla oldugu

saptanmuistir.

Literatiirde serebral palsili hastalarda CSOT-C’nun kullamldig tek ¢alismaya
rastlanmistir. Bu ¢alismada White ve arkadaglari (98), 6-18 yas arasi1 16 spastik SP’li
hasta ve 19 saglikli cocugu CSOT-C ile degerlendirmislerdir. Bu ¢alismada A listesi
deneme 5 puam SP grubunda istatistiksel olarak anlamli sekilde diisiik saptanmustir.
Benzer sekilde semantik kiimelenme oranlar1 da SP grubunda kontrol grubuna goére
diisiik bulunmustur. Kisa ve uzun gecikmeli ipucuyla hatirlama puanlar agisindan iki
grup arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik bulunmamistir. Tanima dogrular
agisindan iki grup arasinda anlamli fark olmamasina ragmen, SP grubunda toplam
yalanc1 pozitifler ve B listesinden olan yalanci pozitiflerin sayis1 daha fazla

saptanmustir.

Calismamizda, A Listesi denemeler 1-5 puani, A listesi deneme 1 ve 5 puam, B
listesi puani, A listesi kisa ve uzun gecikmeli serbest hatirlama puanlar1 SP grubunda
anlamh sekilde disiik saptanmustir. Bu veriler agik¢a gostermektedir ki, SP’li

hastalarin 6grenme ve hatirlama yetenekleri kontrol grubuna gére daha zayiftir.

33



Caligmamizda, White ve arkadaslarinin (98) ¢alismasina benzer sekilde, toplam
semantik kiimelenme sayis1 SP grubunda anlaml: sekilde diisiik saptanmistir. Bundan
yola gikarak SP’li hastalarda semantik kiimelenme stratejilerinin kullanmiminin, bir
baska deyisle kelimeleri kategoriler halinde organize edebilme becerisinin daha az
oldugunu soyleyebiliriz. White ve arkadaslarinin (98) c¢alismasindan farkli olarak,
calismamizda kisa ve uzun gecikmeli ipucuyla hatirlama puanlann SP grubunda
istatistiksel olarak anlamli diizeyde diisiik bulunmustur. Bu sonug, digaridan elde
edilen ipuglarimi degerlendirme stratejisinin kullaniminin da SP’li hastalarda daha az

oldugunu yansitmaktadir.

Calismamizda ayrica 6grenme ve hatirlama stratejilerini degerlendirmek igin
bolgelerden elde edilen hatirlama yiizdeleri de incelenmistir. Ik bolge dogru
hatirlama ylizdesi agisindan iki grup arasinda anlamli fark olmamasina ragmen, son
bolge dogru hatirlama yiizdesi SP grubunda daha yiiksek saptanmistir. Bu nedenle

SP’li hastalarda pasif 6grenme stratejilerinin daha agir bastigi diigtiniilmiistiir.

Calismamizda toplam karigma sayis1 SP grubunda daha yiiksek saptanmisken,
toplam perseverasyon sayisinda White ve arkadaglarimin (98) c¢alismasina benzer

sekilde istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmamustir.

Calismamizda ayrimlanabilirlik yiizdeleri SP grubunda daha diisiik
bulunmustur. Bu da SP’li hastalarin iyi bir bellek performansina sahip olmamalari ile
iligkilidir; ayrica cevap egilimi SP grubunda daha yiiksek bulunmustur ki, bu da
SP’li hastalarin tanima fonksiyonunun degerlendirilmesi asamasinda ‘evet’ deme

egilimlerini gostermektedir.

MRS Metabolitleri ile Ogrenme Giigliigii Arasmdaki Iliski

Literatiirde MRS metabolit seviye ve oranlari ile 6grenme giigliigii arasindaki
iliskiyi arastiran ¢ok az sayida ¢alisma mevcuttur. Baydin’in uzmanlik tez
calismasinda (99) 20 kronik sizofreni hastasinin anterior singulat girus ve kaudat
niikleus MRS metabolit seviyeleri ile CSOT’nin de kullamldig1 kognitif performans

testleri arasinda anlamli bir korelasyon saptanmamustir.
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Literatiirde ¢ocuklarda MRS metabolit seviyeleri ile Ogrenme giicliigii
arasindaki iliskiyi inceleyen sadece bir c¢aligmaya rastlanmistir. Kulak ve
arkadaglarinin bu ¢aligmasinda (72), SP’li c¢ocuklarda bilateral bazal ganglion
NAA/Cr oram ile 6grenme giigliigii arasinda negatif korelasyon saptanmistir. Bu
¢alismada 6grenme giicligi Wechsler Cocuklar igin Zeka Testi-Polonya versiyonu
ile degerlendirilmistir. Calismamizda bu g¢alismadan farkli olarak nérokognitif

fonksiyonlarin degerlendirilmesinde CSOT-C kullanilmustir.

Calisgmamizda Kulak ve arkadaslarinin (72) ¢alismasindan farkli olarak, sag ve
sol bazal ganglion metabolit oranlari ile s6zel 6grenme testi sonuglar arasinda

istatistiksel olarak anlamli iligki saptanmamustir.

Sonug olarak, ¢alismamizda SP grubunda néron kaybi ve disfonksiyonunu
yansitan NAA/Cr, NAA/Cho ve NAA/ml oranlarinin disiikk, glial hiicre
proliferasyonunu yansitan ml/Cr oraninin ise yiiksek oldugu saptanmigtir. SP
grubunda hastalarin ilk andaki kavrama giicii, s6zel 6grenme, kisa/uzun siireli bellek,
tanima ve 6grenme stratejileri ile ilgili performanslarinm kontrol grubuna gore daha
diisiik seviyede oldugu saptanmigtir. Metabolit oranlari ile sézel Ogrenme testi

sonuglar1 arasinda korelasyon saptanmamustir.

Beyin MRS, MRG’leri normal olan SP’li hastalarda altta yatan nérokimyasal
anormalliklerin gosterilmesinde yararli bir tam1 yontemidir. SP’li hastalarda motor
bozuklugun yami sira eslik eden norokognitif bozukluklarin da degerlendirilmesi
gerekmektedir. Beyin MRS’deki metabolit degisikliklerinin, 6grenme ve bellek
fonksiyonundaki yetersizliklerin erken donemde tespit edilmesi, SP’li hastalarin

uygun zamanda rehabilitasyon ve egitim siirecine girmelerine olanak saglayabilir.
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SONUCLAR

Calismaya 30 SP’li hasta ve 30 kisilik kontrol grubu olmak iizere toplam 60
cocuk alindi. SP grubunun 11°i (%36.7) erkek, 19’u (%63.3) kiz, kontrol grubunun
1se 12’s1 (%40) erkek, 18’1 (%60) kiz idi. SP grubunun yas ortalamasi 11.77+2.7,
kontrol grubunun yas ortalamas1 11.68+2.71 idi. SP ve kontrol grubu arasinda yas ve

cinsiyet acisindan istatistiksel olarak anlaml farklilik saptanmadi.

SP grubundaki hastalarin 18’1 (%60) spastik kuadriplejik, 3’i (%10) spastik
hemiplejik, 5’1 (%16.7) spastik diplejik, 2’si (%6.7) diskinetik, 2’si (%6.7)
hipotonik-ataksik tip SP idi.

SP grubunda sag BG NAA, Cr, Cho degerleri ile NAA/Cr, NAA/mI oranlar
kontrol grubuna gore anlamli derecede diisiik saptanirken, mI/Cr orani kontrol
grubundan yiiksek bulundu. Sol BG NAA degeri ve NAA/Cr, NAA/mI, NAA/Cho
oranlar1 SP grubunda kontrol grubuna gore istatistiksel olarak anlamli diizeyde diisiik

saptandi.

Her iki grupta da sag BG MRS metabolit degerleri sola gore istatistiksel olarak
anlaml derecede yiiksek olmasina ragmen metabolit oranlar1 a¢isindan sag ve sol BG

arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi.

SP grubunda dogum haftas1 38 hafta ve iizerinde olan hastalarda, sag BG Cho
degeri ve Cho/Cr oranm1 38 haftanin altinda olanlara gore istatistiksel olarak anlamli
derecede yiiksek saptandi. SP grubunda dogum kilosu 2500 gramin iizerinde olan
hastalarda, sag BG Cho/Cr oram1 2500 gr ve altinda olanlara gore istatistiksel olarak
anlamli diizeyde yiiksek bulundu. Sol BG kreatin degeri ise dogum kilosu 2500 gr ve
altinda olan grupta anlamli derecede yiiksekti. SP grubunda anoksi Oykiisiiniin
varligina gore, sag ve sol BG MRS metabolitleri arasinda istatistiksel agidan anlaml
fark saptanmadi. SP grubunda sag ve sol BG MRS metabolitleri, yas gruplar
arasinda istatistiksel olarak anlamli diizeyde farklilik gostermezken, kontrol

grubunda sag BG ml, Cr degerleri ve sol BG NAA, Cr ve ml degerleri 12 yagindan
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biiyiiklerde istatistiksel ag¢idan anlamli derecede yiiksek saptandi; ancak metabolit
oranlarn agisindan istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmadi. SP grubunda, sol
BG Cho/Cr orami erkek hastalarda kiz hastalara gore anlamli diizeyde yiiksek
bulundu. Kontrol grubunda ise, sol BG ml/Cr orami erkeklerde, NAA/mI orani ise

kizlarda istatistiksel olarak anlamli sekilde yiiksek saptandi.

CSOT-C sonuglarina gore A listesi toplam denemeler 1-5 puami, A listesi
deneme 1 ve deneme 5 puani, B listesi puani, A listesi kisa ve uzun gecikmeli
serbest ve ipucuyla hatirlama puanlari ve semantik kiimelenme sayist SP grubunda
kontrol grubuna gore istatistiksel olarak anlamli diizeyde diisiik saptandi. Orta bélge
DHY, SP grubunda kontrol grubuna oranla anlamli sekilde diisiik saptanirken, son
bolge DHY SP grubunda anlamli diizeyde yiiksek bulundu. Toplam karigma sayis1 ve
cevap egilimi SP grubunda daha yiiksek saptandi. Ayrimlanabilirlik ise SP-grubunda
daha diisiik saptandi.

SP grubunda, sag ve sol BG metabolit oranlart ile s6zel 6grenme testi sonuglar

arasinda istatistiksel olarak anlamli iligki saptanmadi.
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