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KORPUS KALLOZUM ANORMALLIGI SAPTANAN OLGULARDA KRANIAL
MANYETIK REZONANS BULGULARI iLE KLIiNIiK OZELLIKLERIN
KARSILASTIRILMASI

OZET

Amagc: Caliymamizin amaci, korpus kallozum gelisim anormalligi tespit edilen olgularda klinik
bulgular ile kranial manyetik rezonans bulgularinin iliskisinin degerlendirilmesidir.

Gereg ve yontem: Eyliil 2010- Mart 2012 tarihleri arasinda Dokuz Eyliil Universitesi Hastanesi
Cocuk Noroloji Boliimiinde korpus kallozum gelisim anormalligi saptanan olgular ¢alismaya
dahil edildi. Hastalar korpus kallozum gelisim anormalligi tipine gére total agenezi, parsiyel
agenezi ve hipoplazi olarak klasifiye edildi. Gruplara gore eslik eden radyolojik anormallikler ve
klinik bulgular arasmdaki iligski degerlendirildi.

Bulgular: Ortalama tan1 yast 18.0+32.1 ay olan, 32’si kiz (%51.6), 30’u (%48.4) erkek toplam
62 olgu calismaya dahil edildi. Olgularin 20’sinde (%32.3) korpus kallozum total agenezisi,
9’unda (%14.5) parsiyel agenezisi ve 33’linde (%53.2) hipoplazisi mevcuttu. 17/62 (%27.4)
olguda korpus kallozum gelisim anormalligine eslik eden spesifik bir hastalik saptand1 (3 olguda
Charge sendromu, 2 olguda Aicardi sendromu, 2 olguda nonketotik hiperglisinemi, 1’er olguda
da Wolf Hirschhorn sendromu, Marden Walker sendromu, PHACE sendromu, Fasio-kardio-renal
sendrom, Di George sendromu, West sendromu, Joubert sendromu, 2-ketoglutarat DH eksikligi,
Tay Sachs hastali§1 ve Osteodisplastik premordial dwarfizm). Olgularm 35’inde (%56.7) fizik
muayene anormalligi, 47’sinde (%75.8) norolojik muayene anormalligi, 42’sinde (%67.7)
psikomotor gerilik ve 50’sinde (%80.6) gelisme geriligi Oykiisii saptandi. Fizik muayene
anormalligi, gelisme geriligi Oykiisii, psikomotor gerilik, nobet varligi ya da mikrosefali
acisindan bakildiginda gruplar arasinda anlamli bir farklilik saptanmadi. Norolojik muayene
anormalliginin hipoplazi olan grupta daha sik goriildiigii belirlendi. Total agenezi grubunda 13/20
(%65), parsiyel agenezi grubunda 7/9 (%77.8) ve hipoplazi grubunda 27/33 (%81.8) olguda eslik
eden radyolojik anormallik saptandi. Nobet, gelisme geriligi Oykiisii ve norolojik muayene
anormalligi varligi, eslik eden diger radyolojik anormalligi bulunan olgularda anlamli olarak daha
sikt1. Korpus kallozum kalinlig1 ile klinik bulgularm iligkisi incelendiginde nodbeti olan ve
olmayan olgular arasinda anlamli bir farklilik saptanmadi. Psikomotor geriligi ve/veya gelisme
geriligi 0ykiisli bulunan olgularda korpus kallozum posterior kesiminin anlamli olarak daha ince

oldugu belirlendi. Fizik muayene anormalligi olanlarda korpus kallozum anterior bolgesinin daha



ince oldugu saptandi. Norolojik muayene anormalli§i olanlarda her li¢ korpus kallozum
boliimiiniin de daha ince oldugu belirlendi. Olgularin 33/62’sinde (%53.2) izlemde ndbet gelistigi
belirlendi. Total agenezisi olan hastalarin, parsiyel agenezi veya hipoplazisi olan hastalara gore
daha erken yasta nobet gecirmeye egilimli olduklar1 tespit edildi. Gruplar arasinda ndbet tipi,
nobet sikligi, antiepileptik tedaviye yanit ve elektroensefalografi bulgular1 agisindan anlamli

farklilik saptanmada.

Sonug: Korpus kallozum gelisimsel anormalligi bulunan olgularda eslik eden ndroradyolojik
anormallikler ve norogenetik bir sendrom arastirilmalidir. Eslik eden néroradyolojik anormalligi
bulunan olgularda norolojik prognoz daha kotiidiir. Tanida, korpus kallozumun farkl
kesimlerinden yapilan kalinlik Olgciimleri, psikomotor gerilik ve anormal fizik muayene
bulgularinin varlig1r acisindan O6nemli ipuglar1 saglayabilir. Korpus kallozum total agenezisi

bulunan olgular nébetlerin erken gelisimi agisindan takip edilmelidirler.

Anahtar sozciikler: Korpus kallozum, manyetik rezonans goriintiileme, klinik bulgular



COMPARISON OF CRANIAL MAGNETIC RESONANCE FINDINGS AND CLINICAL
FEATURES IN PATIENTS WITH CORPUS CALLOSUM ABNORMALITIES

SUMMARY

Aim: The aim of this study is to evaluate the relationship between clinical findings and cranial
magnetic resonance imaging findings in patients with corpus callosum abnormalities.
Material-Method: Between September 2010 - March 2012, patients in whom developmental
corpus callosum abnormalities were detected in Dokuz Eylul University Hospital, Department of
Pediatrics, Division of Pediatric Neurology were included in the study. Patienst were classified as
total agenesis, partial agenesis and hypoplasia according to the type of developmental corpus
callosum abnormalities. Regarding the groups, the association between radiological abnormalities
and clinical findings were evaluated.

Results: A total of 62 patients (32 female (51.6%) and 30 (48.4%) male) with a mean age of
18.0+£32.1 months were enrolled in the study. Twenty patients (32.3%) had total agenesis, 9
patients (14.5%) had partial agenesis and 33 (53.2%) patients had hypoplasia of the corpus
callosum. 17/62 (27.4%) of the patients had a specific disease associated with developmental
abnormalities of the corpus callosum (Charge syndrome in 3 cases, Aicardi syndrome in 2 cases,
nonketotic hyperglycinemia in 2 cases and each of the other patients with Wolf Hirschhorn
syndrome, Marden Walker syndrome, PHACE syndrome, fasio-cardio-renal syndrome, Di
George syndrome, West syndrome, Joubert syndrome, 2-ketoglutaric acid deficiency, Tay Sachs
disease and Osteodysplastic primordial dwarfism). Thirty five (56.7%) cases had abnormal
physical examination, 47 (75.8%) cases had abnormal neurological examination, 42 (67.7%)
cases had psychomotor retardation, and 50 (80.6%) cases had a history of psychomotor
retardation. There were not significant differences among groups regarding physical examination,
history of growth retardation, psychomotor retardation, seizures or microcephaly. Neurological
examination abnormalities were more frequent in hypoplasia group. 13/20 (65%) of the cases in
the total agenesis group, 7/9 (77.8%) of the cases in the partial agenesis group and 27/33 (81.8%)
of the cases in the hypoplasia group had other associated radiological abnormalities. Seizures,
history of psychomotor retardation and neurological abnormalities were significantly more
frequent in patients with associated other radiological abnormalities. When we investigated the
relationship between the thickness of the corpus callosum and clinical findings, there was no

significant difference between cases with and without seizures. Posterior segment of the corpus



callosum was significantly thinner in patients with psychomotor retardation and / or had a history
of growth retardation. The anterior part of the corpus callosum thinner in patients with abnormal
physical examination. All three parts of the corpus callosum were thinner in patients with
abnormal neurologic examination. A total of 33/62 (53.2%) patients developed seizures during
follow up. It was determined that seizures were developed in 53.2% of the cases during the
follow-up. Patients with total agenesis were more prone to seizures at an early age than patients
with partial agenesis or hypoplasia. Seizure type, seizure frequency, antiepileptic drug response,
and electroencephalographic findings did not differ between the groups.

Conclusion: Neurogenetic syndromes and associated neuroradiological abnormalities should be
investigated in patients with corpus callosum abnormalities. The neurological prognosis is poorer
in patients with an associated neuroradiological abnormality. Measurement of different parts of
corpus callosum at diagnosis should provide important clues in the development of psychomotor
retardation and abnormal physical examination findings. Patients with total agenesis of corpus

callosum should be followed up for early development of seizures.

Key words: Corpus callosum, magnetic resonance imaging, clinical findings



1. GIRIS VE AMAC

Korpus kallozum (KK) serebral hemisferleri fonksiyonel ve anatomik olarak birlestiren en
onemli komissural yapidir. Korteksten kdken alan uyarilari karsi taraf hemisfere baglayarak
beynin motor, duyusal ve bilissel islevlerinin diizenlenmesine katkida bulunmaktadir (1). Ug
boyutlu gérme, gorsel bilginin ayirimi, sesin lokalizasyonu ve 6grenme siireclerinde etkilidir. KK
fetal gelisimi 8-14. haftalar1 arasinda olusmaya baglar. Yaklasik 200 milyon akson bu yapiya
katilir ve kars1 hemisferle baglantiy1 saglar. Bu aksonlarin yaris1 genis ve miyelinli liflerden, geri
kalan1 ise miyelinsiz kiigiik ¢apl liflerden olugsmaktadir. Bu yapinin yoklugu ya da gelisimsel
anormalligi 1/3000 siklikta goriiliir. Spina bifidadan sonra en sik goriilen santral sinir sistemi
(SSS) anormalligidir (2). KK gelisim anormalligine neden olan etiyolojik faktorler oldukga
heterojendir ancak embriyogenez donemindeki genetik ya da genetik dis1 nedenlere bagl
etkilenme, parsiyel agenezi, total agenezi ya da hipoplazi ile sonuglanabilmektedir (3). KK
agenezileri kromozomal bozukluklara bagl da gelisebilmektedir (4, 5). Tek gen mutasyonlar1 ve
metabolik hastaliklar da KK gelisimini etkileyebilmektedir. KK agenezisi ile iliskisi en iyi bilinen
cevresel etken fetal alkol sendromu olup bu durum beyaz cevher voliimiinde anlaml1 azalma ile
birliktedir (6). Total agenezi saptanan olgularin disinda, parsiyel agenezi tespit edilen olgularda
genellikle KK posterior kesimi etkilenmektedir. Hipoplazi saptanan olgularda ise KK’ un tamam1
ya da bir kisminin maturasyonunda gerilik goriilmektedir. KK gelisim anormalliklerine siklikla
polimikrogiri, heterotopi, orta ve arka beyin anormallikleri eslik etmektedir ancak izole olarak da
goriilebilmektedir. Birgok olguda eslik eden oftalmolojik, kardiyak ve renal anormallikler
bulunmaktadir. KK gelisim anormalligi tespit edilen olgularda olduk¢a fazla klinik c¢esitlilik
vardir. Mental retardasyon, nobet, gelisme geriligi, okiiler anormallikler, serebral palsi,
davranigsal ve noropsikiyatrik problemler goriilebilmektedir (7). Ancak bu klinik bulgularin
genellikle eslik eden diger beyin malformasyonlarma baglh gelistigi diisiiniilmektedir (3). Izole
KK agenezisi olan bir¢gok olguda normal zeka diizeyi ile birlikte sosyal bilisim kusurlar1 vardir ve
bir kisminda otizm bulgular1 saptanir ancak olgularin énemli bir kism1 asemptomatiktir (8, 9).
Literatiirde KK gelisim anormalliklerinin etiyolojik ve klinik bulgularmi inceleyen ¢ok sayida
caligma bulunmakla birlikte total agenezi, parsiyel agenezi ve hipoplazi saptanan olgularda klinik

farkliliklar1 ortaya koyan yeterli ¢alisma bulunmamaktadir.
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Calismamizin amaci, beyin manyetik rezonans goriintillemesinde (MRG), total agenezi,
parsiyel agenezi ve hipoplazi gibi farkli KK gelisim anormalligi saptanan olgularda, klinik

ozelliklerin degerlendirilmesidir.

2.GENEL BILGILER
2.1. Tarihce

Korpus kallozum ismi, kemiksi goriiniimiinden otiirii ‘callus’dan gelir. KK terimini ilk
kullanan Bergamali Galen’dir (Claudio Galenus 131-201). 16. yy’da Vesalius tarafindan KK’un
anatomik tarifi yapilmistir (Andreas Vesalius 1514-1564). 17. yy’da Willis KK’un hayal giiciiniin
merkezi oldugunu ileri siirmiistiir (Thomas Willis 1621-1675). La Peyronie ise KK un hayal giicli
degil ama ruhun oturdugu yer oldugunu belirtmistir (Francois Gigot de La Peyronie 1678-1794).
Ik kez 18. yy’da yine bir bilim adami olan Vicq D’Azir KK un iki hemisfer arasinda baglantiy1
saglayan organ oldugu goriisiinii ortaya atmistir (Felix Vieq D’Azir 1748-1794). F.J.Gall beyin
korteksinin “zeka ya da biling” bolimii oldugunu belirtmis ve beyin korteksinde belirli
boliimlerin ayr1 gorevleri oldugunu saptamistir. Bu diisiinceye sahip bilim adamlarma
‘frenolojist’ denilmistir. Frenolojistler ruh, zeka, fikir ayirimi yanisira ak ve gri madde gorevleri
aymrimi yaptiklar: gibi iki ayr1 hemisferin es calistigima ama c¢ift zeka ve cift fikir olduguna
inanmiglardir. KK’un posterior kismmin lezyonu sonucu agrafi olmadan goriilen bir aleksi olgusu
bu konudaki ilk bilimsel ¢aligmadir (Joseph Jules Dejerine 1849-1917). Zamanla KK’un gelisimi
ve fonksiyonuna olan ilgi giderek artmistir. Kallozotomi ve komissiirotomi ameliyatlarinin
yaygmlasmasi ile eriskinlerde KK’un gorevleri ve lezyonlar1 sonrasi belirtileri daha iyi
anlagilmaya baslanmistir. Caligsmalar esas olarak erigkinlere yoneliktir. Son yillarda ¢ocuklara
yonelik ¢aligmalarin da artmakta oldugu dikkat ¢ekmektedir (10).

2.2. Korpus Kallozum Gelisim Anormalliklerinin Epidemiyolojisi

Korpus kallozum gelisim anormallikleri, SSS’nin en sik goriilen malformasyonlarindan
birisidir. Dogum sonrasi ilk yilda saptanma sikligi 1/3000 olarak bildirilmistir (2). Birgok
vakanin ilk yildan sonra saptanmasi nedeniyle gergek oranin daha fazla oldugu tahmin
edilmektedir. Genel popiilasyonda goriilme sikligr 3/1000-1/7000 gibi farkli oranlarda
bildirilmektedir (11-13). Gelisme geriligi bulunan ¢ocuklardaki goriilme siklig1 ise % 2-3’tiir (13,
14). Bircok diger dogum defektlerinde oldugu gibi anne yas1 40’tan fazla olanlarda 20’li yaglarda
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annesi olanlara gore ii¢ kat artmis risk vardir. Yash babasi olanlarda da otizmde oldugu gibi az
da olsa artmug bir risk bulunmaktadir (15). KK agenezisi olan ¢ocuklar normal popiilasyona gore
dort kat daha sik prematiire olarak dogmaktadirlar (16). KK agenezisi olan infantlarda diger
sistem anormalliklerinin de olabilecegi akilda tutulmalidir. Nonkromozomal KK agenezisi
olanlarda yaklasik %20 kardiyak anormallik goriilebilmektedir. Kas-iskelet sistemi, renal ve
gastrointestinal anormallikler de eslik edebilmektedir (2).

2.3.  Santral Sinir Sisteminin Gelisimsel Embriyolojisi

Intrauterin gelisimin 3-4. haftasinda ektoderm hiicreleri noral plagi olusturmak icin
cogalmaya baglar. Takiben noral plak ve bu yapmin derinleserek iki kenarmnin birlesmesiyle de
noral tiip olusur. Noral tiipiin iki ucu dordiincii haftada kapanarak kapali bir tiip halini alir. Noral
tiip On, yani sefalik boliimiiniin genislemesi ile ii¢ temel beyin kesecigi olan 6n beyin, orta beyin
ve arka beyin kesecikleri olusur. Tiibilin geri kalan boliimii uzar ve buradan medulla spinalis
gelisir. On beyin kesecigi 6n beyini (prosencephalon), orta beyin kesecigi orta beyini
(mesencephalon) ve arka beyin kesecigi de arka beyini (rhombencephalon) olusturur. On
beyinden telencephalon ve diencephalon, arka beyinden ise gelecekte pons ve serebellumu
olusturacak olan metencephalon ve medulla oblangatay1 olusturacak olan myelencephalon gelisir

(Sekll 1 ) ( 1 7) . Lamina terminalis Hemispherium cerebri

Foramen interventriculare

Telericephalon 7\ Ventriculus lateralis
Prosencephalon

f Diencephalon {
Mesencephalon

Mesencephalon

Vesicula optica

Aqueductus cerebri

Metencephalon
v

Rhombencephalort Myelencephalon

Ila spinali
| Canalis centralis

Metencephalon

/ l Myelencephalon

Vesicula optica

Diencephalon

e

Medulla spinalis
Hemispherium cerebri

Sekil 1: Beyin keseciklerinin olusumu (18)
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Serebral korteksin olusumu noéral tiiblin rostral ucunun kapanmasimndan hemen sonra
baslar ve {i¢ evrede gerceklesir (18):
1) Proliferasyon: Noronal prekiirsor hiicrelerin germinal zonlarda proliferasyonu, néron ve glia
hiicrelerine diferansiyasyonu
2) Migrasyon: Postmitotik immatiir ndronlarin serebral kortekse gogii
3) Organizasyon: Kortikal laminasyon, sinaptogenez ve apopitoz ile hiicrelerin aksonal ve

dendritik dallanmalarla korteks i¢inde vertikal ve horizontal organizasyonu

Serebral korteksin gelisimi icten disa dogru olmaktadir. Serebral korteksi olusturacak
noronlar, korteksteki go¢ edecekleri son noktaya hemisferin tiim kalmligi boyunca 1smnsal olarak
uzanim gosteren glia lifleri araciligiyla ulasirlar. Noron gogii tamamlandiktan sonra radial glial
lifler matiir astrositler, oligodendrositler ve ependimal hiicrelere doniisiirler (19). Noronlarin
serebral kortekse gogiliniin tamamlanmasindan sonra organizasyon siireci baglar ve diger
noronlarla sinaptik baglantilarin kurulmasi yaklasik olarak intrauterin 6. ayda olur (18). Bu arada
sinir hiicreleri beynin dis ylizeyine yakin tabakalar halinde dizilir ve yapacaklar1 islevlere gore
farklilagmaya baglar. Sinir hiicreleri uzantilar1 ile g¢evrelerindeki ¢ok sayida hiicreyle secici
baglantilar kurar ve iletisime girerler.

Miyelinizasyonun olusumu ise intrauterin 6. ayda baslar ve eriskin yaslara kadar siirer. En
hizl1 degisiklik dogumdan sonra 8. ayda goriiliir.

Dogum sonrasi beyin 350-400 gram agirligindadir. Yeni noronal hiicre iiretilmez ancak
destek hiicrelerinde ve sinaptik baglantilarda artis goriiliir. Beynin islevsel olarak olgunlagmasi ve

erigkin 6zelligi kazanmasi ergenlik donemine kadar siirer (18).

2.4. Korpus Kallozumun Gelisimsel Embriyolojisi, Anatomisi ve Morfolojisi

Korpus kallozum, 200 milyon aksondan olusan beyindeki en biiylik beyaz cevher
yapisidir. Orta hatt1 gegen ilk kallozal lifler gestasyonun 14.haftas1 civarinda goriiliir. Kallozal
gelisim icin gerekli molekiiler ve hiicresel olaylarin tamami hala net olarak bilinmemektedir.
Noral tiip 3-4. gestasyonel haftada (GH) kapanmaya baslar. Serebral hemisferlerin belirmesi 7.
GH’y1 bulur. Embriyogenezden fotogeneze ge¢is 8. GH’ya rastlar. Bu donemde ilk kallozal
fibrillerin gelistigi sanilmaktadir. ilk olarak orta hatta glial popiilasyon olusumu gergeklesir. Daha

sonra kallozal aksonlarin orta hatta dogru yonelmesi ve caprazlasmanin dogru bir sekilde
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gergeklesmesi icin spesifik molekiiller salinir. Filogenezin gelistigi donem 8. haftanin sonu olarak
kabul edilir. Bu nedenle korpus kallozum anomalilerinin olustugu donem 10. GH’ya rastlar.
Onikinci GH’da serebral korteks belirmeye baslar ve noronal migrasyon hiz kazanir. Oniigiincii
haftadan sonra KK lifleri iyice belirir ancak bu donemde ultrasonografi (USG) ile
goriintiilenemez. En iyi USG goriintiileri 20. haftadan sonra gerceklesir (20). KK lifleri 6nce
rostrum, ardindan gévde ve splenium olarak 6nden arkaya dogru gelisim sirasini takip eder (21).
Govdenin belirmesi 16. hafta ve spleniumun belirmesi 20. haftay1 bulur (22). Gelisim dogumdan
sonra da devam eder (23). KK’un tam gelismenin yillarca siirebildigi belirtilir. Eriskin
boyutlarina 10-12 yaslarda ulastigi sanilmaktadir (24). KK’da sinir ileti hizinin 1m-10m/sn.
arasinda oldugu bildirilmektedir. Bu rakam normal sinir ileti hizindan daha diistiiktiir (25).
Miyelinizasyonda ilk gelisen bolge splenium olup filogenetik gelisim neokorteksle ilintilidir. En
ince KK’un siiriingenlerde ve en kalim KK’un da insanlar, primatlar ve yunuslarda oldugu

bilinmektedir (Sekil 2) (26). Korpus kallozum

Korpus kallozum

a b
Sekil 2: a) Korpus kallozumun anatomik olarak sagital diizlemde goriiniisii b) MRG
traktografi ile sagital diizlemde korpus kallozum (27)

Fissura longitudinalis serebri’nin tabanini ve lateral ventrikiillerin biiylik bir kisminin
tavanini olusturan KK yaklasik olarak 8 cm uzunlugunda bir yapidir. KK’a ait lifler, laterale
dogru yelpaze seklinde acilarak serebral kortekse dogru uzanir. Girus suprakallosi olarak

isimlendirilen ince bir gri cevher tabakas1 KK’un iizerini sarar. KK anterior ve siiperiorunda girus
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singulatus, daha yukarida sulkus singulatus bulunur. Insula ile de komsulugu vardir. Posterior
kisimda singulat girusun istmusu bulunur. Inferiorunda lateral ventrikiiller, septum pellisidum ve
vejetatif merkezler vardir. Cevresini hipotalamus, hipokampus, girus singuli, forniks, amigdaller
ve mamillar cisimciklerden olusan limbik sistem sarar. KK’ un limbik sistemle indirekt iliskisi

oldugu tahmin edilmektedir (Sekil 3).

Anterior nucleus of thalamus
, Stria medullaris
Septum pellucidum
Habenular nucleus
Anterior commissure W R

Indusium griseum

\__ Stria terminalis

Fasciolar gyrus

- Chgulatagyru;r st

p— ]

Septal nuclei d : nrpus callosum '
Subcallosal area ; :"; :

(" Ak
Paraterminal g'_.,m.: =T
-‘ P, .}\"; "

Lamina terminalis
Offactory bulb C =

Fimbria

Olfactory striae ~ Hippocampus
medial
lateral T
Optic chiasm > Mammillothalmic tract

Mammillary body
Parahippocampal gyrus

Diagonal banc

Amygdaloid complex
Uncus

Sekil 3: Korpus kallozum ve komsulugundaki yapilarin ndroanatomik goriintiisii (28)
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KK anatomik olarak dort ana béliimden olusur. Bunlar genu, rostrum, korpus ve splenium

olarak adlandrilir (Sekil 4).

Korpus

Genu

Splenium

Rostrum

Sekil 4: Korpus kallozum boliimlerinin sagital diizlemde sematik olarak goriiniimii (28)

Genu ve Rostrum: Rostrumu olusturan lifler her iki lobus frontalisin orbital ylizeylerini, genuyu
olusturan lifler ise 6ne dogru kivrilarak lobus frontalisin diger boliimlerini birbirine baglar.
Biligsel iletisim yollari, viicut semasi ve oditoriyel transfer ile ilgili islevleri oldugu
diisiiniilmektedir.

Korpus: ipsilateral motor yollar, taktil enformasyon, dokunma duyusu yollar1 burada caprazlasr.
Splenium: Spleniumdan gecen sinir lifleri mediale dogru yol alarak her iki oksipital loba girer ve
forseps major adi verilen yapiy: olusturur. Interhemisferik gérsel, duyusal, motor enformasyon ve

fiizyon olay1 gergeklesir ayrica interhemisferik verbal enformasyon buradan saglanir.

Korpus kallozum sinir demetleri iki tiptir. Biiylk c¢apli lifler duyusal ve motor
koordinasyona yardime1 olurken, kiiciik capli lifler bu fonksiyonlara yardimci bolgeleri birbirine
baglamaktadir. Kiiciik ¢capl liflerin serebral hemisferlerde eksitasyon ve inhibisyon arasindaki

dengenin saglanmasinda 6nemli oldugu diisliniilmektedir. KK miyelinden fakir bir dokudur.
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KK’da miyelin dokusu diger MSS ve periferik sinir sistemi dokularma gore %40 daha azdir.
Koruyucu miyelin dokusunun olmayisi KK’un dis etkenlerden kolay zedelenmesine yol
acabilmektedir. SSS’de en ¢ok anormallik goriilen yapmin KK olmasini bu miyelin dokusundaki

azlik ile a¢iklayan yazarlar mevcuttur (29).

2.5. Korpus Kallozumun Fonksiyonlari
Korpus kallozum her iki hemisferin homolog kortikal bdlgelerini birbirine baglar.
Korteksin 6n bolimleri KK anterior yollariyla ve yine korteksin arka bdliimleri KK posterior

yollariyla baglantilidirlar (Sekil 5).

Sekil 5: Korpus kallozum fibrillerinin her iki hemisfer arasindaki goriiniimii (30)
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Yapilan aragtirmalar KK’un farkli bdliimlerinin birbirinden bagimsiz olarak fonksiyon

gosterdigini ortaya koymustur (31). KK’un aracilik ettigi fonksiyonlar;

1- Her iki serebral hemisfer korteksinin baglantisin1 gelistirmek ve bu sirada beynin plastisite
ozelligini devreye sokmak. Bu gorev ¢cocuklarda hayatin ilk {i¢ yilinda énemli boyutta rol oynar
ve serebral hemisferlerin gelisimsel organizasyonunu saglar

2- Hemisferler aras1 duyusal baglantinin saglanmasi ve gelistirilmesi

3- Beyin hasarlarinda restitiisyona yardimci olur. Bu olay ¢ocukta en dnemli gorevlerden biri
olup akallozal hastalarda bazen plastisite yolu ile hasarm minimal diizeyde kalmasini saglar.
4- Bellek fonksiyonu

5- Bimanuel motor koordinasyon. Ipsilateral motor sistemin inhibisyonu yolu ile motor sistemin
saglikl islemesi

6- Dikkat siiresinin saglanmasi

7- Ipsilateral gorsel yar1 alan fonksiyonu, fiizyon olay1 gerceklesmesi, bakis goriis netligi
saglanmasi, stereopersepsiyon gorevi

8- Oditoriyel dil fonksiyonu
2.6. Korpus Kallozum Gelisim Anormalliklerinin Siniflandirilmasi

Korpus kallozum gelisim anormallikleri morfolojik olarak total agenezi, parsiyel agenezi
ve hipoplazi olarak smiflandirilmaktadir (Sekil 6). Total agenezi, KK’un tam yoklugunu ifade
ederken, parsiyel agenezi ise kismi yoklugunu tanimlamak i¢in kullanilmaktadir. Hipoplazi terimi
ise KK’un biitiin boliimlerinin var oldugu ancak anormal olarak ince oldugu durumlarda
kullanilir (32, 33).

Sekil 6: Korpus Kallozum Gelisim Anormalliklerinin Siniflandirilmasi

Korpus Kallozum Gelisim Anormallikleri

Total agenezi Parsiyel agenezi Hipoplazi
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2.6.1. Korpus Kallozum Total Agenezisi

Korpus kallozum total agenezisi diger beyin malformasyonlari ile birlikte veya nadiren
izole olarak goriilebilir. Tanimlanmis 200’den fazla genetik sendromda KK total agenezisi varligi
bildirilmistir. Izole KK agenezisi ise tanimlanmis genetik mutasyonlar disinda genellikle sporadik
olarak saptanmaktadir. Prenatal USG’de sagital planda KK {ist ve altta iki ekojenik ¢izgi ile
sinirlanmis sonoliisent bir bant olarak goriiniir. Ustteki ¢izgiyi perikallozal sistern ve alttaki
cizgiyi de kavum septum pellusidumun forniksi olusturur. Prenatal USG’de 1ilimh
ventrikiilomegali saptanirsa KK’ un varligi teyit edilmelidir. Aksiyal planda lateral ventrikiillerin
atriumu ve oksipital hornlarin genislemesi ve birbirinden uzaklagmasi ile olusan tipik goériinlim
tan1 koydurucudur. MRG’de ise lateral ventrikiillerde separasyon, septum pellusidumun yoklugu,
foramen monro genisligi, Uglincli ventrikiilde genisleme ve yiikselme, oksipital hornlarda

genisleme ve falks hipoplazisinden dolay1 genis interhemisferik fissiir dikkat ceker (34).

2.6.2. Korpus Kallozum Parsiyel Agenezisi

Korpus kallozumun gelisimi swrasiyla genu, korpus ve splenium olmak {izere dnden
arkaya dogru olmaktadir. KK’ un bu kisimlarindan herhangi birinin gelismemesi parsiyel agenezi
olarak adlandirilmaktadir. Parsiyel agenezi siklikla splenium kesiminin yoklugu olarak

saptanmaktadir (35).

2.6.3. Korpus Kallozum Hipoplazisi

Korpus kallozumun gelisim anormalligine bagli olarak yaygin ya da lokalize ince olmasi
hipoplazi olarak degerlendirilmektedir. Genellikle KK un maturasyonu sonrasi gelisen travma,
enfeksiyon, metabolik hastaliklar ve serebral hipoksi sonucu sekonder olarak da
gelisebilmektedir. KK hipoplazilerine eslik eden PVL, serebral atrofi ya da kanama gibi
bulgularin varliginda KK hipoplazisi yerine KK atrofisi terimini kullanan yazarlar da mevcuttur

(36, 37).

2.7. Korpus Kallozum Gelisim Anormalliklerine Eslik Eden Santral Sinir Sistemi
Anormallikleri
Korpus kallozum gelisim anormalligi bulunan olgularm yaklasik yarisinda eslik eden

beyin malformasyonlar1 gériilmektedir (21, 38).

19



2.7.1. interhemisferik Kist

Korpus kallozum agenezisi tespit edilen vakalarin yaklagik %7’sinde interhemisferik kist
tespit edilmektedir. Barkovich smiflamasina gore interhemisferik kistler iki gruba
ayrilmaktadirlar. Tip I kistler; KK gelisim anormalliklerine en sik eslik eden gruptur ve lateral ya
da ti¢giincii ventrikiil divertikiilii seklinde, unilokiiler ve beyin omurilik sivis1i (BOS) ile izointens
goriiniime sahiptirler. Tip II kistlerin ise ventrikiiler sistemle iligkisi yoktur ve dort alt gruba
ayrilmaktadirlar (2a-2d). Tip 2a, 2b ve 2c¢ kistler multilokiiler ancak tip 2d kistler unilokiiler
yapidadirlar. Tip 2b kistler BOS’na gore hiperintens diger 2a, 2b ve 2c Kkistler ise izointens

goriiniimdedirler (39) .

2.7.2. Gri Cevher Anormallikleri

Gestasyonun 8. haftasinda, noronlar germinal matriksten korteksi olusturmak iizere go¢
ederler. Bu programli migrasyon 8-24. haftalar arasinda gergeklesir ve bircok cevresel, genetik ve
metabolik faktor bu gog iizerine etkilidir. Bu go¢ esnasindaki aksakliklar serebral kortikal gelisim
anormalliklerinin gelismesine neden olabilmektedir. Nodiiler heterotopi, polimikrogiri,
sizensefali, agiri ve pakigiri gibi ndronal migrasyon anomalileri, KK gelisim anormallikleri ile
birlikte goriilebilmektedir.

Nodiiler heterotopiler, normal yapidaki néron toplulugunun serebral kortekste olmasi
gereken lokalizasyondan farkli yerlerde bulunmasi seklinde agiklanabilecek, subkortikal ya da
subependimal yerlesim gosteren, nodiiler yapilardir. Noronlar morfolojik olarak normaldir ancak
sinaptik baglantilar1 anormaldir. 3.0 Tesla MRG ve difiizyon MRG gibi ileri goriintiileme
teknikleri sayesinde daha dnce izole KK agenezisi olarak degerlendirilen olgularmn bir kisminda
noduler heterotopi alanlar1 saptanabilmektedir (40).

Sizensefali, hemisfer boyunca ventrikiiliin ependimal yiizeyinden, korteksin pia tabakasma
kadar uzanan, gri madde ile cevirili bir yariktir. Siklikla perisilviyan bdlgede yerlesirler.
Sizensefaliler yarigin kapali veya acik olmasma gore tip I (kapali) ve tip II (acik) olarak ikiye
ayrilir. Acik dudakli tipte lateral ventrikiilden subaraknoid yilizeye dek olan boslugu BOS
doldurur. Sizensefalinin patogenezinde germinal matriksin bir boliimiiniin gelisiminin segmental
eksikliginin oldugu veya primitif noroblastlarin bu bdlgeye gogiinde eksiklik oldugu ileri

stiriilmektedir. Klinik olarak 6zellikle biiyiik yariklarda motor defisitler, nobetler ve ciddi mental
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retardasyon goriiliir. Kiigiik ve wunilateral yariklar asemptomatik olabilir. Kapali tipte
sizensefaliler, acik olanlara gore daha iyi klinik seyire sahiptirler (41).

Agiri-pakigiri kompleksi, kortikal sulkuslarin tam veya tama yakm yoklugundan fokal
bulgulara dek uzanan bir grup malformasyondur. Agiri sozciik anlami ile kortekste giruslarin
yoklugunu tanimlar. Pakigiri ise beynin tliimiinde veya bazi bolgelerinde genis ve ylizeysel
giruslarla birlikte azalmis sayida sulkusu tanimlar. Pakigiri agirinin daha hafif bir formudur.
Agirinin intrauterin 11-13. haftalarda, pakigirinin ise 13. hafta ve sonrasinda ndronal
migrasyondaki bir defekt sonucu meydana geldikleri sanilmaktadir (42).

Polimikrogiri ise histolojik olarak kortikal giruslarin sikisik, dar ve kii¢lik oldugu anormal
kiviimli  malformasyonlardir. Polimikrogiride ndronlar kortekse ulasir, ancak kortikal
diizenlenmeleri anormaldir ve bir¢ok kiiciik giruslar ortaya ¢ikar. Kortikal displazi teriminin
gercekte polimikrogiri i¢in daha uygun oldugunu diisiinen yazarlar vardir. Polimikrogiri tiim
korteksi etkileyebilir. Polimikrogirilerin 20-24. haftalardaki ndronal migrasyondaki bir defekt

sonucu meydana geldikleri diistiniilmektedir (43).

2.7.3. Beyaz Cevher Anormallikleri

Genetik, metabolik, travmatik ve toksik bircok nedenle beyaz cevher hasari
geligebilmektedir. Beyaz cevheri ilgilendiren hastaliklarda, beynin en biiylik beyaz cevher yapisi
olan KK da etkilenmektedir. Cocukluk ¢aginin en sik goriilen beyaz cevher patolojisi, genellikle
preterm infantlarda iskemik beyin hasarmna bagli olarak gelisen periventrikiiler l6komalazidir
(PVL). Tipik olarak lateral ventrikiilleri ¢evreleyen beyaz cevherde goriiliir. PVL’de KK’un
tutulumu nadirdir, ancak ciddi PVL’lerde KK’da total agenezi, parsiyel agenezi ve hipoplazi

goriilebilmektedir (44).

2.7.4. Dandy Walker Kompleksi

Dandy Walker malformasyonu, Dandy Walker varyant1 ve mega sisterna magna, Dandy
Walker kompleksi olarak adlandirilan posterior fossanin embriyolojik donemde serebellum ve
vermisin gelisim defekti sonucu ortaya ¢ikan konjenital malformasyonlaridir. Dandy Walker
varyantinda serebellar vermis hipoplazisi goriiliir ve posterior fossada genisleme olmamasiyla
Dandy Walker malformasyonundan ayrilir. Mega sisterna magnada ise serebellar vermis ve

dordiincii ventrikiil normal olmasina karsin genislemis sisterna magna bulunmaktadir. Prenatal
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tan1 inferior vermisin gelisimini tamamladig1 17. haftadan itibaren konulabilmektedir. Dandy
Walker kompleksinde de KK disgenezileri ve ndronal migrasyon anomalileri gibi supratentorial

malformasyonlar goriilebilmektedir.

2.7.5. Ensefalomalazi

Dogum asfiksisi, travma, enfeksiyon, metabolik hastaliklar, emboli ya da vazospazm gibi
nedenlere bagl olarak gelisen, fokal ya da yaygin serebral perfiizyonun bozuldugu, gliozis varligi
ve kistik kavite ile karakterize yapidir. KK hipoplazisi olan olgularin %23.7’sinde goriildigi
bildirilmistir (45)

2.7.6. Chiari II malformasyonu

Chiari II malformasyonu beyin sapinin yer degistirmesi ve serebellumun servikal spinal
kanala dogru uzanmas: seklinde goriilmektedir. Siklikla myelomeningosel ile birliktedir. Chiari
Tip I malformasyonu bulunan olgularin yaklasik %75-90’mda KK disgenezileri
goriilebilmektedir (21).

2.8.Korpus Kallozum Gelisim Anormalliklerinde Radyolojik Tan1

Korpus kallozum lifleri ultrasonografik olarak ancak 20.haftadan sonra tespit edilebilmektedir
(46). Fetal MRG bu amagla USG tamamlayicis1 olarak kullanilmakta ve ¢ok daha net goriintiiler
elde edilebilmektedir (47, 48). Bir ¢alismada, 142 olgunun (82 agenezi, 60 hipoplazi) yaklasik
yarisinda eslik eden kortikal gelisim anormallikleri saptanmigtir. Olgularin 1/3’iinde serebellar
malformasyon ve 1/4’linde beyin sap1 anormallikleri saptanmistir. Bu olgularin sadece 5
tanesinde izole KK agenezisi saptanmistir (34). KK agenezi hastalarinda 3.0 Tesla MRG ya da
diflizyon MRG gibi gelismis tekniklerle eslik eden ve diisiik rezoliisyonlu goriintiilemelerde
saptanamayan heterotopi alanlar1 gibi eslik eden kortikal anormallikler daha sik saptanmaya
baslamistir. Ventral girus singulum sinir demeti KK agenezi hastalarinda daha kiigiik ve diigiik
fraksiyonel anizotropiye sahiptir (49). Singulum sinir demeti korteks ile limbik sistemi
baglamaktadir ve anormalligi KK agenezi hastalarinda goriilen bazi davranig problemlerini
aciklayabilir. MR traktografi teknigi ile parsiyel KK agenezisi olan olgularda mevcut bulunan

KK yapisinin hangi serebral hemisferleri birbirine bagladig: saptanabilmektedir.
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Korpus kallozum anormalligi saptanan olgularin ¢ogunlugunun kafa travmasi, epilepsi ya da
gelisme geriligi nedeniyle tetkik edilen olgulardan olugmasi ve asemptomatik bir¢cok olgunun
saptanamamig olmasi nedeniyle klinik spektrum tam olarak bilinmemektedir. Prenatal rutin
ultrasonografi tani i¢in en iyi firsat1 saglamaktadwr. Biitiin korpus kallozum anormalliklerinin
dahil edildigi genis kapsamli ¢alismalarda olgularin %70’inde eslik eden kortikal malformasyon,
kist, ve posterior fossa anormallikleri gibi santral sinir sistemi anormallikleri saptanmustir (47, 50,
51). izole KK anormalligi biitiin olgularm yaklasik %30 udur.

Prenatal tani alan olgularin yaklasik %50’sinde hayatin ilk yilinda norolojik etkilenme
bulgular1 goriilmekte ancak olgularin ¢cogunlugunda okul yillarinda davranis ve kognitif sorunlar
saptanmaktadir (52). Bu c¢alismalarda izole KK anormalligi olan olgularda klinik belirti ve
bulgularin daha hafif oldugu belirtilmistir (53). Standart USG degerlendirmesi ile prenatal olarak
22. haftada kallozal agenezi saptanabilmektedir ancak bircok gebeye sadece 18. haftada tek USG
yapilmaktadir (46). Obstetrisyenlerin ortak goriisii 14.haftada transvajinal ilk USG ve sonrasinda
20-22. haftada ikinci bir USG’nin yapilmasidir.

2.9. Korpus Kallozum Gelisim Anormalliklerinde Etiyolojik Nedenler

Korpus kallozum gelisim anormallikleri beyinde en sik saptanan yapisal bozukluklardan
birisidir. Bir ¢ok genetik sendrom, metabolik hastalik ve ¢evresel etkenlere bagl olarak kallozal
anormallikler goriilebilmektedir. Agenezilere yol agabilen etkenler genetik ve cevresel faktorler

olarak iki ana grupta toplanabilir.

2.9.1. Genetik Faktorler

Korpus kallozumun gelisimsel anormalliklerine neden olan genetik nedenler oldukca
fazladir. Tek gen mendelian mutasyonlar, tek gen sporadik mutasyonlar, kompleks genetik
mutasyonlar gibi genetik mekanizmalarm birlesmesinin KK’da malformasyon olugmasinda rol
oynadig1 diisiiniilmektedir. De novo saptanan genetik mutasyonlar 6nemli yer tutmaktadir. 1p36,
1q4, 6p25, 692, 8p, 13q, ve 14 q saptanan bolgelerdendir (5). Literatiirdeki olgularin %30-45’inin
tanimlanmis genetik nedenleri, %10 unun kromozomal anomalileri ve yaklasik %35’inin de
tanimlanmis genetik sendromlar1 oldugu goriilmektedir. Total agenezi saptanan olgularmn ise
%75’inin genetik nedeni saptanamamistir (38). Korpus kallozum gelisim anormalliklerinin eslik

ettigi genetik sendrom ve hastaliklar tablo 1, 2 ve 3’te verilmistir.
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2.9.2. Cevresel Faktorler

Cevresel faktorlerin KK gelisim anormalliklerine etkisi genetik nedenler kadar iyi

bilinmemektedir. Fetal alkol sendromu etkisi en iyi bilinen klasik 6rneklerindendir. Deneysel

olarak da alkoliin glikojenezis, glia ve néron etkilesimi ve de KK gelisimi i¢in gerekli siiregleri

etkileyerek malformasyona neden oldugu gosterilmistir (54). Fetal alkol sendromunda KK

gelisim anormalligi goriilme siklig1 %6.8 olarak bildirilmistir (55). Asfiksi, metabolik, organik,

enfeksiydoz faktorler ve travma gibi nedenler korpus kallozumda yapisal bozukluklar

yapabilmektedir. Literatiirde HSV ve CMV enfeksiyonu iliskili KK agenezisi olgular1 bulundugu

gibi agir metal zehirlenmesine bagli KK agenezisi gelisen olgular da rapor edilmistir ( 56-58).

Tablo 1: Korpus kallozum gelisim anormalliklerinin eslik ettigi genetik olarak tanimlanmig

hastaliklar (59)

Hastahk (mutasyon)

Belirgin bulgular

Andermann Sendromu (KCC3)

KK agenezisi, ilerleyici noropati, demans

Donnai-Barrow sendromu (LRP2)

KK agenezisi, diafragma hernisi, omfalosel, sagirlik

Frontonazal displazi (ALX1)

KK agenezisi, bilateral mikroftalmi, yarik yiiz

XLAG sendromu (ARX)

KK agenezisi, lizensefali, direngli nobetler

Mikrosefali (TBR2)

KK agenezisi, polimikrogiri

Giral gelisim anormalligi ve mikrosefali

(WDR62)

KK agenezisi

Mowat-Wilson sendromu (ZFHX1B)

KK agenezisi, Hirschsprung hastaligi

Pridoksin bagiml epilepsi (ALDH7A1)

KK agenezisi, ndbetler

Piriivat dehidrogenaz eksikligi (PDHA1, PDHB,

PDHX)

KK agenezisi, beyin malformasyonlari

KK agenezisi ve laktik asidoz birlikteligi

(MRPS16)

KK agenezisi, Kompleks I-IV eksikligi, beyin malformasyonlari

HSAS/MASAsendromu (Crash sendromu)

KK agenezisi, hidrosefali, mental retardasyon
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Tablo 2: Korpus kallozum gelisim anormalliklerinin eslik ettigi genetik olarak tanimlanmamis

hastaliklar (59)

Hastalik (mutasyon)

Belirgin bulgular

Akrokallozal sendrom

KK agenezisi, polidaktili, kraniofasial degisiklikler

Aicardi sendromu

KK agenezisi, korioretinal lakiin, infantil spazm

Chudley-McCullough sendromu

KK agenezisi, isitme kayb1, hidrosefali, kolposefali

FG sendromu

KK agenezisi, makrosefali, kranifasial degisiklikler

Genitopatellar sendrom

KK agenezisi, patella yoklugu, lirogenital malformasyon

Temtay sendromu

KK agenezisi, optik kolobom, kraniofasial degisiklikler

Toriello-Carey sendromu

KK agenezisi, kraniofasial degisiklikler, kardiak defekt

Vici sendromu

KK agenezisi, albinizm, rekiirren enfeksiyonlar

Tablo 3: Korpus Kallozum Gelisim Anormalliklerinin Siklikla Eglik Ettigi Hastaliklar (59)

Hastalik (mutasyon)

Belirgin bulgular

Spastik paraparezi ve KK agenezisi birlikteligi (SPG11,

SPG15)

Ilerleyici spastisite ve néropati

Kraniofrontonazal sendrom

Koronal kraniosinostozis, fasial asimetri, bifid burun

Fryn sendromu

Diafram hernisi, pulmoner hipoplazi, kraniofasial degisiklikler

Marden-Walker sendromu

KK agenezisi, blefarofimozis, mikrognati, kontraktiirler

Meckel-Gruber sendromu

Ensefalosel, polidaktili, polikistik bobrek

Non-ketotik hiperglisinemi

KK agenezisi, serebral ve serebellar atrofi, myoklonus, ensefalopati

Opitz G sendromu

KK agenezisi, yarik damak, kraniofasial degisiklikler

Orofasiodigital sendrom

Dilde hamartom, mikro-retrognati, klinodaktili

Piriivat dekarboksilaz eksikligi

Laktik asidoz, ndbetler, spastisite

Rubinstein-Taybi sendromu

Genis parmaklar, biiyiik ayaklar, mikrosefali

Septo-optik displazi

Septum pellusidum ve optik kiazma yoklugu

Sotos sendromu

Fiziksel asir1 biiyiime, kraniofasial degisiklikler

Warburg mikro sendromu

Mikrosefali, mikroftalmi, mikrogenitalya

Wolf Hirschhorn sendromu

Mikrosefali, nobetler, kardiak defekt, 4p-
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2.10. Korpus Kallozum Gelisim Anormalliklerinde Klinik Bulgular

Korpus kallozum gelisim anormalligi olan olgularda oldukg¢a cesitli klinik bulgular
gorlilebilmektedir. Bilissel ve davranigsal sorunlarin, serebral hemisferler arasindaki iletisimin
KK agenezisi ile kesilmesinden kaynaklandigi  disiliniilmektedir.  Diger  beyin
malformasyonlarinin da eslik ettigi olgularda epilepsi, serebral palsi ve mental retardasyon sik
goriilmektedir (60). Periventrikiiler noduler heterotopi ve polimikrogirisi olan olgularda epilepsi
daha siktir. Yapilan bir caliyjmada KK agenezisi bulunan olgularin %92’sinde tetraparezi ve
hipotoni gibi néromotor etkilenme bulgular1 saptanmistir. Ayni olgularin %83’iinde mental
retardasyon tespit edilmistir. KK agenezisine eslik eden diger beyin malformasyonlar1 olan
olgularda %50, izole KK agenezisi olan olgularda ise %26 oraninda epilepsi varligi saptanmustir
(38). Moutard ve arkadaslarinin yaptig1 izole KK agenezisi olan 11 olgunun 10 yillik izlemini
kapsayan c¢aligsmasinda, olgularin higbirisinde epileptik nobet saptanmamistir (61). KK agenezisi
saptanan olgularda jeneralize ve parsiyel nobetler, myoklonik jerkler, absans nobetleri, infantil
spazm, atonik, tonik ve tonik-klonik nobetler gibi oldukga farkli ndbet tipleri goriilebilmektedir.
Olgularm % 60’inda parsiyel nobet saptanmistir. Antiepileptik ilaclara yanit eslik eden diger
beyin malformasyonlarinin varligina gore degiskenlik gostermektedir (38). Biligsel etkilenmenin
yanisira, davranigsal sorunlar1 olan KK agenezisi olgularinda otizm ve dikkat eksikligi
hiperaktivite bozuklugu siktir (62). Normal 1Q diizeyi olan KK agenezili hastalarin %40’inda
otistik bulgular vardwr. Literatliirde sizofreni ve KK agenezisinin de iliskili olabilecegi
belirtilmektedir (63). KK gelisim anormalliklerine eslik eden klinik bulgular ve sikligi tablo 4’de

verilmistir.

Tablo 4: Korpus kallozum anormalliklerine eslik eden klinik bulgular (47)

Klinik bulgular Total agenezi Parsiyel agenezi Hipoplazi
Nobet %40.9 %30.4 %71.2
Mikrosefali %27.2 %34.7 %45.5
Gelisme geriligi %22.7 %36.9 %65.3
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Intrauterin donemde yapilan rutin taramalar sirasinda saptanan olgular disinda, KK
gelisim anormalligi bulunan olgular genellikle epileptik nobet ya da kognitif bozuklugu bulunan
kisilerin arastirilmasi sirasinda ¢ekilen beyin BT veya MRG ile tespit edilmektedirler. Klinik
bulgular ise olduk¢a heterojendir. Literatiirde KK gelisim anormalligi tipleri ve bunlarin neden
olduklar1 klinik bulgular1 irdeleyen olduk¢a az sayida ¢alisma bulunmaktadir. Calismamizin
amaci, total agenezi, parsiyel agenezi ya da hipoplazi gibi farkli KK gelisim anormalligi saptanan

olgularda, klinik 6zellikler ve beyin MRG bulgular1 arasindaki iliskinin degerlendirilmesidir.

3. HASTALAR VE YONTEM

Bu calisma Eyliil 2010- Mart 2012 tarihleri arasmda Dokuz Eyliil Universitesi Cocuk
Noroloji Boliimiinde gerceklestirildi. Herhangi bir nedenle ¢ekilen beyin MRG’de KK gelisim
anormalligi saptanan 18 yasindan kiiciik biitiin olgular ¢alismaya dahil edildi. Caligma Oncesi

Dokuz Eyliil Universitesi, lokal etik kurulundan onay alind1 (Ek 9.1).

3.1. Cahsmaya dahil edilen olgularin degerlendirilmesi:

3.1.1. Nororadyolojik degerlendirme:

Olgularm tiimiinde KK gelisim anormalliklerinin degerlendirilmesi MRG bulgularina
gore yapildi. Filmlerin tiimii Dokuz Eyliil Universitesi Tip Fakiiltesi Radyoloji Béliimiinde
cekildi ve degerlendirildi. MRG 1.5 T cihaz ile (Gyroscan Intero, Philips, Netherland) spin-eko
T1 agirhikh goriintiiler koronal, aksiyel ve sagital diizlemde 4-7 mm kesit kalinlig1 kullanilarak,
turbo spin-eko T2 agirlikli goriintiiler koronal ve aksiyel diizlemde 5-7 mm kesit kalinlig1 ile
cekilmisti. KK rostrum, genu, korpus ve splenium kesimleri ile anterior komissiiriin hipoplazik
olusu veya yoklugu degerlendirildi. KK’un total yoklugunda agenezi, kismi yoklugunda parsiyel
agenezi ve anormal olarak ince olusu hipoplazi olarak degerlendirildi (64). Bu kriterlere gore

olgular 3 gruba ayrildi:
Grup I: KK total agenezisi
Grup II: KK parsiyel agenezisi

Grup III: KK hipoplazisi
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Parsiyel agenezili ve hipoplazili olgularda, KK kalinliklari, sagital kesit ve T1 sekans MR
goriintiileri tizerinden, KK 1/3 anterior, korpus ve 1/3 posterior kesimlerinin orta boliimlerine
uyan bolgelerden, uzun aksima ¢izilen bir dik ¢izgi araciligiyla morfometrik yiikseklik 6l¢timleri

alinarak yapildi.

Eslik eden beyin anomalileri alt1 farkli grupta simiflandirildi:

1. Gri cevher anomalileri
2.Beyaz cevher anomalileri
3.Dandy-Walker malformasyonu
4.Chiari II malformasyonu
5.Ensefalomalazi

6.Interhemisferik kist

3.1.2. Klinik degerlendirme:

Olgularm klinik yonden degerlendirilmesinde standart olarak hazirlanmig klinik
degerlendirme formlar1 kullanildi (Ek 9.2). Veriler her olgu i¢in hasta dosyalar1 taranarak elde
edildi. Klinik degerlendirme formlarmna cinsiyet, tan1 yasi, dogum haftasi, prematiire dogum
oykiisti, gelisme geriligi Oykiisii, izlem siiresi, fizik muayene bulgular1 ve psikomotor gerilik
varlig1 kaydedildi. Ayrica olgularin EEG bulgulari, kraniyal goriintiileme ve taniya yonelik diger

incelemeleri de klinik degerlendirme formuna kaydedildi.

Olgular klinik olarak asagidaki 6zellikler yoniinden degerlendirildi:

a) Gelisme geriligi oykiisii: Olgular 6ykiide psikomotor gelisim basamaklarinda gerilik olup

olmamas1 yoniinden sorgulandi.
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b) Aile oyKkiisii:
Anne-baba arasinda akrabalik olup olmadigi, kardes 6liim Oykiisii, anne, baba, kardesler
veya akrabalarda benzer veya diger sinir sistemi hastaligi, genetik sendrom, epilepsi, motor-

mental retardasyon varligi kaydedildi.

¢) Fizik muayene:

Tiim olgularin sistemik ve norolojik inceleme bulgular1 kayit altma alindi. Norolojik
muayene digindaki sistemik muayenede saptanan herhangi bir anormallik fizik muayene
anormalligi olarak, tonus, derin tendon refleksleri, kas giicii, patolojik refleksler ve kranial sinir

muayenelerinde saptanan anormal bulgular ise norolojik muayene anormalligi olarak kaydedildi.

d) Eslik eden genetik sendromlar:
Olgularm eslik edebilecek genetik sendromlar agisindan sistemik ve ndrolojik muayene
bulgular1 ve dismorfik 6zellikleri kaydedildi. Dismorfik bulgular1 olan olgular, Pediatrik Genetik

Bolimiine konsulte edilerek tani1 konuldu.

e) Nobet:

Olgular nobet gegirip gecirmemeleri yoniinden degerlendirildi. Nobetli olgular asagidaki
ozellikleri yoniinden irdelendi:

Nobet baslama yasi

Olgularda ilk nobetin goriildiigii yas kaydedildi.

Nobet tipi

Olgularda nobetlerin smniflandirilmasi, ailenin nobeti tarifine gore veya bazi olgularda
hastanede yatis ve poliklinik muayenesi sirasinda doktor tarafindan gozlenerek, Uluslararasi
Epilepsi ile Savas Ligi (ILAE) 1981 terminoloji ve smiflandirma kriterlerine gore belirlendi (65).
Buna gore nobetler “parsiyel” ve “jeneralize” olarak ayirt edildi.

Nobet sikligi:

Olgulardaki nobet siklig1 aileden alinan 6ykiiye gore asagidaki iki gruba ayrildi:
1) Haftada birden daha sik nobet gegirenler
2) Haftada birden daha seyrek nobet gegirenler
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Antiepileptik ila¢ sayisi:

Son kontrolde kullanilan antiepileptik ila¢ sayisina gore olgular iki gruba ayrildi:
1) Monoterapi alan olgular (sadece tek bir antiepileptik)
2) Politerapi alan olgular (iki veya daha fazla sayida antiepileptik)

Antiepileptik ilaclara yanit:

Nobet tipine uygun antiepileptikle yeterli siirede tedavi ile ndbet sikliginda %50’den daha
fazla azalma varsa veya nobetler tamamen kontrol altna almabildi ise tedaviye yanit “iyi* olarak
degerlendirildi, nobetlerin artarak ya da azalmadan ayni devam etmesi veya %50°den az ndbet

azalmasi varsa antiepileptik yanit1 “yetersiz” olarak degerlendirildi (66).

f) EEG bulgulan:

Tiim olgulara Cocuk Norolojisi Bilim Dali’nda bulunan 16 kanalli ekstrakraniyal EEG
cihaz1 (Nihon Kohden-Neurofax) ile uluslararas1 10-20 elektrot sistemine gore uyku ve uyaniklik
interiktal EEG ¢ekimleri yapildi. Tim hastalara fotik stimiilasyon, koopere olanlarda
hiperventilasyon ile uyar1 yapildi. EEG bulgular1 “normal”, “fokal anormallik” ve “jeneralize

anormallik” olarak degerlendirildi.

g) Motor-mental gelisimin degerlendirilmesi:

Olgularm motor-mental gelisim diizeylerinin belirlenmesi, yas grubuna gore yapilan
Denver II Gelisimsel Tarama Testi veya Wechsler Intelligence Scale for Children Revised
(WISC-R) testleri ile yapildi. Olgularm WISC-R ile yapilan IQ degerlendirmeleri mental
retardasyon DSM-IV kriterlerine gore siniflandirilmis, puani 90 ve lizerinde saptanan olgular
“normal zeka”, 70-89 olanlar “smir zeka”, 69 ve altinda olanlar ise hafif, orta, agir veya ileri
derecede “mental retarde” olarak degerlendirilmistir. Yas grubu itibariyle 0-6 yas arasinda olan
olgulara ise kisisel-sosyal, ince motor, dil ve kaba motor alanlarda 134 maddeyi igeren, Denver II
Gelisimsel Tarama Testi uygulandi. Testin tamaminda en fazla 1 uyar1 maddesi olanlar ‘normal’,
2 ve/veya daha fazla gecikmesi olanlar ‘anormal’, yalnizca 1 gecikme veya iki ve daha fazla
uyart veya 1 gecikmeye ilave olarak 1 ve/veya daha fazla uyarisi olanlar ‘siipheli’ olarak

smiflandirildi.
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3.2. istatistik

Toplanan verilerin analizi Statistical Package for Social Sciences (SPSS) Software for
Windows, stirlim 15.0 programu ile gergeklestirildi. Bu ¢alismada normal dagilim gosteren veriler
ortalama standart sapma, normal dagilim gostermeyenler ortanca olarak incelendi. Kategorik
degiskenlerin karsilastirilmasinda Pearson Ki-Kare testi veya Fisher’s exact test kullanildi
Stirekli degisken ortalamalarinin karsilagtirilmasinda, dagilimin normal oldugu gruplarda
Student’s t test, vaka sayismmin az veya dagilimm normal olmadigi grup ortalamalarin
karsilastirilmasinda ise Mann-Whitney U testi kullanildi. Tkiden fazla gruplarda siirekli degisken
ortalamalarinin karsilastirilmasi icin ise Kruskal-Wallis testi kullanildi. Istatistiksel anlamlilik

icin p <0.05 kabul edildi.

4. BULGULAR
Dokuz Eyliil Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Néroloji Poliklinigine Eyliil 2010- Mart 2012
tarihleri arasinda bagvuran ve ¢ekilen beyin MRG’de KK gelisim anormalligi saptanan 62 olgu

degerlendirmeye alindi.
4.1.Nororadyolojik bulgular
Calismaya dahil edilen olgularin 20’sinde (%32.3) KK total agenezisi, 9’unda (%14.5) KK

parsiyel agenezisi ve 33’iinde (%53.2) KK hipoplazisi mevcuttu (tablo 5).

Tablo 5: Korpus kallozum gelisim anormalliklerinin dagilinmi

KK gelisim anormalligi tipi Toplam (%)
KK total agenezisi 20 (32.3)
(Grup I)

KK parsiyel agenezisi 9 (14.5)
(Grup II)

KK hipoplazisi 33(53.2)
(Grup III)
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4.2.Demografik ve klinik ozellikler

Olgularin demografik ve klinik 6zellikleri tablo 6’da verilmistir. Olgularin 32’si kiz (%51.6),
30’u (%48.4) erkekti. Ortalama tan1 yas1 18.0+£32.1 ay olan olgularin ortalama dogum haftasi
36.6£3.3 hafta idi. 18/62 (%29) olguda prematiire dogum Oykiisii mevcuttu. Olgularin ortalama
izlem siiresi 23.94420.5 ay idi. Olgularin 35’inde (%56.7) fizik muayene anormalligi, 47 sinde
(%75.8) norolojik muayene anormalligi, 42’sinde (%67.7) psikomotor gerilik ve 50’sinde
(%80.6) gelisme geriligi saptandi. Olgularin 20°sinde (%32.3) mikrosefali mevcuttu.

Tablo 6: Olgularin demografik ve klinik 6zellikleri

Olgularin ozellikleri Ortalama+SD n (%)
Cinsiyet
Kiz 32 (51.6)
Erkek 30 (48.4)
Tan1 yas1 (ay) 18.0+32.1
Dogum haftas1 (hafta) 36.6£3.3
Prematiire dogum oykiisii 18 (%29.0)
Izlem siiresi (ay) 23.94+20.5
FM anormalligi varhg: 35 (56.7)
NM anormalligi varh@ 47 (75.8)
Psikomotor gerilik varhg 42 (67.7)
Gelisme geriligi oykiisiiniin varhg 50 (80.6)
Mikrosefali 20 (32.3)

SD, standart deviasyon; FM, fizik muayene; NM, nérolojik muayene
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4.3.Eslik eden hastahik

Tim olgular birlikte degerlendirildiginde 17/62 (%27.4) olguda mevcut KK gelisim

anormalligine eslik eden bir hastalik oldugu saptanmustir. Calismaya dahil edilen olgulardan

spesifik hastalik tanis1 alanlar tablo 7°de verilmistir.

Tablo 7: Spesifik hastalik tanis1 alan olgularin dagilimi

KK disgenezi tipi Yas/ Cinsiyet Tam Klinik 6zellikleri
3 ay/K 2-ketoglutarat DH Atipik yiliz, mikrosefali, nobet, kardiyopati
eksikligi
1 ay/E CHARGE sendromu Makrosefali, yarik damak, atipik yiiz, diisiik kulak,
laringomalazi, umblikal herni, koanal atrezi
24 ay/E Marden Walker Mikrosefali, pes ekinovarus, yarik damak, diisiik kulak,
sendromu mikropenis, inguinal herni
Bl
E 30 ay/E PHACE sendromu Mikrosefali, umblikal herni, diisiik kulak, inmemis testis
=
Q
: 24 ay/K Aicardi Sendromu Direngli nobet, korioretinal lakiin, atipik yiiz
<
o
&= 1 ay/K Non-ketotik Direngli nobet
Hiperglisinemi
1 ay/E CHARGE Sendromu Pelvik bobrek, hipospadias, inmemis testis, vertebra
anormalligi, atipik yiiz
72 ay/K Joubert sendromu Atipik yliz, ndbet
8 ay/E Fasio-kardio-renal At nal1 bobrek, inguinal herni, hipospadias, atipik yiiz, ASD,
-
§ S sendrom VSD
g E 18 ay/E Tay Sachs hastalig1 Makrosefali, direngli ndbet, makiilada Japon bayrag:
< 9 P,
~ <« gorunumu
19 ay/K CHARGE sendromu Iktiyozis, atipik yiiz, umblikal herni, laringomalazi,
ekstremite anormalligi
2 ay/K Di George sendromu Aort stenozu, diisiik kulak, SN isitme kaybi
6 ay/K West sendromu Kortikal korliik, direngli nobet
]
N . . .
5 1 ay/K Non-ketotik Direngli nobet
A . .. .
o) Hiperglisinemi
&
= 6 ay/E Osteodisplastik Mikrosefali, gaga burun, serebellar vendz malformasyon
Premordial Dwarfizm
8 ay/K Wolf Hirschhorn Mikrosefali, atipik yiiz, nobet, ASD
sendromu
31 ay/K Aicardi Sendromu Plagisefali, direngli nobet, propitozis, korioretinal lakiin, SN
isitme kaybi, atipik yiiz
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4.4 Klinik bulgular

Tiim olgularm klinik 6zellikleri degerlendirildiginde gruplar arasinda fizik muayene anormalligi
acisindan fark yoktu. Norolojik muayene bulgular1 agisindan ise hipoplazisi olan olgularda, total
agenezisi olan olgulara gore daha sik norolojik muayene anormalligi saptandi1 (p=0.045). Gelisme
geriligi oykiisii, psikomotor gerilik, nobet varligi, mikrosefali ya da g6z anormallikleri agisindan
bakildiginda gruplar arasinda anlamli bir farklilik saptanmadi Isitme anormalligi bulunan

olgularin tamaminda KK hipoplazisi mevcuttu (Tablo 8).

Tablo 8: Olgularin gruplara gore klinik 6zelliklerinin karsilagtirilmast

Grup I Grup 11 Grup I1I Toplam P P
n=20 n=9 n=33 n=62 [ [k

FM anormalligi 12 (%60) 6 (%66.7) 17 (%51.5) | 35(%56.5) | 0.812 0.53/0.38/0.37
NM anormalligi 12 (%60) 7 (%77.8) 28 (%84.8) | 47 (%75.8) | 0.122 0,31/0.045/0.47
Gelisme geriligi 14 (%70) 9 (%100) 27 (%81.8) | 50 (%80.6) | 0.162 0.08/0.25/0.21
oykiisii
Psikomotor 12 (%60) 7 (%77.8) 23 (%69.7) | 42 (%67.7) | 0.635 0,31/0.33/0.49
gerilik
Nobet varhgi 9 (%45) 5 (%55.6) 19 (57.6) 33 (%53.2) | 0.666 0.45/0.27/0.60
Mikrosefali 6 (%30) 3 (%33.4) 11 (%33.4) | 20 (%32.3) | 0.895 0.55/0.54/0.58
Goz 4 (%20) 3 (%33.3) 12 (%36.4) | 19 (%30.7) | 0.448 0.37/0.17/0.59
anormallikleri
isitme 0 0 5 (%15.2) 5 (%8.1)
anormallikleri

FM, fizik muayene; NM, norolojik muayene
* Total agenezi grubu ile parsiyel agenezi grubunun karsilastiriimasi
** Total agenezi grubu ile hipoplazi grubunun karsilagtiriimasi

*#* Parsiyel agenezi grubu ile hipoplazi grubunun karsilastirilmasi
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4.5.Korpus kallozum gelisim anormalligine eslik eden radyolojik bulgular

Tiim olgular degerlendirildiginde 47/62 (%75.8) olguda eslik eden radyolojik anormallik oldugu
saptandi. Total agenezi grubunda 13/20 (%65), parsiyel agenezi grubunda 7/9 (%77.8) ve
hipoplazi grubunda 27/33 (%81.8) olguda eslik eden radyolojik anormallik tespit edildi.
Calismaya dahil edilen olgular KK gelisim anormalligine eslik eden diger radyolojik
anormalliklerin varlig1 agismndan degerlendirildiginde gruplar arasinda anlamli bir farklilik

saptanmadi. (Tablo 9).

Tablo 9: Gruplara gore eslik eden radyolojik anormallik varliginin karsilastiriimast

GrupI | Grup II | Grup III | Toplam )/ P F[FE[REE
Var 13 7 27 47
Eslik eden (7665) | (%77.8) | (%81.8) | (%75.8) | 0379 |0.409/0.147/0.557
radyolojik 5/}~ 2 6 15
anormallik ©35) | (%22.2) | (%18.2) | (%24.2)

* Total agenezi grubu ile parsiyel agenezi grubunun karsilastirilmasi
** Total agenezi grubu ile hipoplazi grubunun karsilastirilmasi

*#* Parsiyel agenezi grubu ile hipoplazi grubunun karsilastiriimasi

Tiim olgular birlikte degerlendirildiginde, 12/62 (9%19.4) olguda gri cevher anormallikleri, 13/62
(%21) olguda beyaz cevher anormallikleri, 5/62 (%8.1) olguda Dandy Walker kompleksi, 1/62
(%1.6) olguda Chiari tip II malformasyonu, 8/62 (%12.9) olguda ensefalomalazi ve 3/62 (%4.8)
olguda da interhemisferik kist varlig1 saptandi. 20/62 (%32.3) olguda izole KK gelisim
anormalligi oldugu belirlendi (Tablo 10).
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Tablo 10: Korpus kallozum gelisim anormalligine eslik eden diger radyolojik bulgular

Serebral anormallik Grup I Grup II Grup III1 Toplam
(n=20) (n=9) (n=33) (n=62)
Gri cevher bulgularn
Kortikal displazi 3 (%15) 0 2 (%6.1) 5 (%8.1)
Sizensefali 0 0 1 (%3) 1 (%1.6)
Heterotopi 3 (%15) 0 3 (%9.1) 6 (%9.7)
Beyaz cevher bulgular
PVL 1 (%)5) 2 (%22.2) 9 (%27.3) 12 (%19.4)
Myelinizasyon gecikmesi | 0 0 1 (%3) 1 (%1.6)
Dandy Walker kompleksi | 4 (%20) 0 1 (%3) 5 (%8.1)
Chiari II malformasyonu | 0 0 1 (%3) 1 (%1.6)
Ensefalomalazi 2 (%10) 1 (%11.1) 5(%15.2) 8 (%12.9)
Interhemisferik kist 2 (%10) 1 (%11.1) 0 3 (%4.8)
Isolated CC abnormality | 10 (50%) 2 (22.2%) 8 (24.2%) 20 (%32.3)

Calismaya dahil edilen olgularin klinik bulgular1 ve eslik eden diger radyolojik
anormalliklerin iligkisine bakildiginda; eslik eden radyolojik anormalligi bulunan olgularin
30/47’sinde (%63.8) ndbet, 34/42’sinde (%80.9) psikomotor gerilik, 41/47’sinde (%87.2)
gelisme geriligi oykiisii, 27/47’sinde (%57.4) fizik muayene anormalligi ve 39/47’sinde de
(%82.9) norolojik muayene anormalligi saptandi. Nobet, gelisme geriligi dykiisti ve ndrolojik
muayene anormalligi varligmin eslik eden diger radyolojik anormalligi bulunan olgularda

anlamli olarak daha sik goriildiigii tespit edildi (tablo 11).
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Tablo 11: Eslik eden radyolojik anormallikler ve klinik bulgularla iliskisi

Radyolojik Radyolojik
anormallik var | anormallik yok Toplam P
n (%) n (%)

Nobet Var 30 (%63.8) 3 (%20) 33 (%53.2) 0.003

Yok 17 (%36.2) 12 (%80) 29 (%46.8)
Psikomotor Var 34 (%80.9) 13(%65) 47 (%75.8) 0.146
gerilik Yok 8 (%19.1) 7 (%35) 15 (%24.2)
Gelisme Var 41(%87.2) 9 (%60) 50 (%80.6) 0.030
geriligi oykiisii | Yok 6 (%12.8) 6 (%40) 12 (%19.4)
FM anormalligi | Var 27 (%57.4) 8 (%53.3) 35 (%56.5) 0.505

Yok 20 (%42.6) 7 (%46.7) 27 (%43.5)
NM anormalligi | Var 39 (9%82.9) 8(53.3) 47 (75.8) 0.027

Yok 8 (%17.1) 7 (%46.7) 15 (%24.2)

FM, fizik muayene; NM, ndrolojik muayene

4.6. Korpus kallozum kalinhg:

Korpus kallozum hipoplazisi ve/veya parsiyel agenezisi olan 42 olgunun ortalama KK kalmligi

anteriorda 6.3+2.74 mm, korpusda 3.41+1.48 mm ve posteriorda 5.02+2.26 mm olarak 6l¢iildii.

4.6.1. Korpus kallozum kalinhg: ve nobet iliskisi

Nobeti olan ve olmayan olgular arasinda KK kalinlig1 agisindan istatistiksel olarak anlamli bir

farklilik saptanmadi (Tablo 12).

Tablo 12: Nobeti olan ve olmayan hastalar arasinda KK kalinliklarinin karsilagtiriimasi

Korpu kallozum Nobetli olgular Nobetsiz olgular P
kalinhgi

Anterior (mm) 6.5+3.32 6.04+1.84 0.68

Korpus (mm) 3.1+1.37 3.8+1.57 0.22

Posterior (mm) 4.84+2.62 5.26£1.62 0.80
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4.6.2. Korpus kallozum kalinhg: ve psikomotor gerilik iliskisi
Psikomotor geriligi olan ve olmayan olgular arasinda ise sadece KK posterior kesiminin gerilik

olan olgularda anlamli olarak daha ince oldugu belirlendi (p=0.02) (Tablo 13).

Tablo 13: Psikomotor geriligin varligma gore korpus kallozum kalinliklarinin karsilastiriimasi

Psikomotor gerilik p
Var Yok
Anterior (mm) 5.95+2.59 8.18+2.95 0.13
Korpus (mm) 3.26£1.52 4.15+1.04 0.65
Posterior (mm) 4.5+£2.08 7.1+1.8 0.02

4.6.3. Korpus kallozum kalinhg: ve gelisme geriligi oykiisii iliskisi

Gelisme geriligi oykiisii olan ve olmayan gruplarin KK kalinlik ortalamalar1 karsilastirildiginda,
KK anterior ve korpustan yapilan kalinlik 6l¢iimlerinde anlamli farklilik saptanmazken posterior
kesiminin gelisme geriligi olan grupta anlamli olarak daha ince oldugu tespit edildi (p=0.011)

(tablo 14).

Tablo 14: Gelisme geriligi Oykiisliniin varligmma gore korpus kallozum kalinliklarinin

karsilastirilmast
Gelisme geriligi oyKkiisii
p
Var Yok
Anterior (mm) 5.95+£2.59 8.18+2.95 0.09
Korpus (mm) 3.26+1.53 4.15+1.04 0.14
Posterior (mm) 4.5+2.08 7.1+1.8 0.011

38



4.6.4. Korpus kallozum kalinhg ve fizik muayene anormalligi iliskisi
Olgularm fizik muayene anormallikleri ve KK kalmliklarinin iligkisine bakildiginda, fizik
muayene anormalligi olan olgularda KK anterior boliimden yapilan kalinlik 6lglimlerinin anlamli

olarak daha ince oldugu tespit edildi (p=0.03) (tablo 15).

Tablo 15: Fizik muayene anormalligi olan ve olmayan olgularda korpus kallozum kalmliklarinin

karsilastirilmast
Fizik muayene anormalligi
p
Var Yok
Anterior (mm) 5.31+£2.05 7.41£3.02 0.03
Korpus (mm) 3.46+1.37 3.36+1.65 0.74
Posterior (mm) 4.63+£2.04 5.42+2.47 0.59

4.6.5. Korpus kallozum kalinh@: ve norolojik muayene anormalligi iliskisi
Olgular norolojik muayene anormalliginin varligit ve KK kalmhigr iligskisi acisindan
degerlendirildiginde ise her 3 bolgenin de ndrolojik muayene anormalligi olan grupta anlamli

olarak daha ince oldugu tespit edildi (tablo 16).

Tablo 16: Norolojik muayene anormalligi olan ve olmayan olgularda korpus kallozum

kalinliklarmin karsilastirilmast

Norolojik muayene anormalligi
p
Var Yok
Anterior (mm) 5.89+2.59 8.1£2.77 0.046
Korpus (mm) 3.1+3.4 4.6+1.24 0.019
Posterior (mm) 4.56+2.05 7.36+1.89 0.013
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4.7. Nobet

Korpus kallozum gelisim anormalligi saptanan 62 olgunun 33’iinde (%53.2) izlemde nobet
gelistigi gozlendi. KK total agenezisi olan olgularin 9/20’sinde (%45), KK parsiyel agenezisi
olan olgularin 5/9’unda (%55.6) ve KK hipoplazisi olan olgularin da 19/33’iinde (%57.6) izlemde
nobet gelistigi goriildii. Nobet varligi acisindan gruplar arasmnda anlamhi farklilik saptanmadi

(tablo 17).

Tablo 17: Gruplarin izlemde nobet varligi yoniinden karsilagtirilmasi

Grup I Grup Il | Grup III Toplam )/ P F[FE[REE

Nobetli | 9 (%45) | 5(%55.5) | 19 (%57.6) | 33 (%53.2)
olgular 0.666 | 0.45/0.27/0.60

Nobetsiz | 11 (%55) | 4 (%44.5) | 14 (%42.4) | 29 (%46.8)

olgular

* Total agenezi grubu ile parsiyel agenezi grubunun karsilastirilmasi
** Total agenezi grubu ile hipoplazi grubunun karsilagtiriimasi

*** Parsiyel agenezi grubu ile hipoplazi grubunun karsilastirilmasi

4.7.1. Nobet baslama yas1

Tiim olgular birlikte degerlendirildiginde ndbet baslama yas1 ortalama 23.9+37.1 ay olarak tespit
edildi. KK gelisim anormalligi tiplerine gore degerlendirildiginde ise KK total agenezisi olan
grupta 10.1+£23.3 ay, parsiyel agenezi grubunda 16.8+9.9 ay ve hipoplazi grubunda ise
32.26+44.7 ay olarak saptandi. Total agenezisi olan hastalarin, parsiyel agenezi veya hipoplazisi
olan hastalara gore daha erken yasta ndbet gecirmeye egilimli olduklar tespit edildi (p=0.019, p=
0.033) (tablo 18).

Tablo 18: Gruplara gére nobet baslama yas ortalamalari

Grup I Grup 11 Grup II1 )/ P F[FE[REE

Nobet baglama | 10.1+23.3 16.849.9 32.26+44.7 0.312 0.019/0.033/0.629
yasi (ay)

* Total agenezi grubu ile parsiyel agenezi grubunun karsilastirilmasi
** Total agenezi grubu ile hipoplazi grubunun karsilagtiriimasi

*#* Parsiyel agenezi grubu ile hipoplazi grubunun karsilastirilmasi
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4.7.2. Nobet tipi

Tiim olgular nobet tipleri agisindan degerlendirildiginde olgularn 7/33’{iniin (%21.2) parsiyel

nobet, 26/33’1liniin (%78.8) jeneralize ndbetinin oldugu tespit edildi. Gruplar arasinda parsiyel ve

jeneralize ndbet tipleri agisindan anlaml bir farklilik saptanmadi (tablo 19).

Tablo 19: Gruplara gére nobet tiplerinin karsilagtiriimasi

Grup I Grup II Grup 111 Toplam P P F[FE[REE
n (%) n (%) n (%) n (%)
Parsiyel 4 (%44.4) 1 (%20) 2 (%10.5) 7 (%21.2)
nobet 0.122 | 0.38/0.06/0.52
Jeneralize 5 (%55.6) 4 (%80) 17 (%89.5) | 26 (%78.8)
nobet

* Total agenezi grubu ile parsiyel agenezi grubunun karsilastirilmasi

** Total agenezi grubu ile hipoplazi grubunun karsilagtiriimasi

*** Parsiyel agenezi grubu ile hipoplazi grubunun karsilastirilmasi

4.7.3. Nobet sikhgi
Tiim olgular birlikte degerlendirildiginde 4/33 (%12.1) olgunun haftada bir veya daha sik, 29/33

(%87.9) olgunun da haftada birden daha seyrek nobet ge¢irdigi gézlendi. KK gelisim anormalligi

tipine gore ndbet sikliklar1 karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmadi

(tablo 20).

Tablo 20: Gruplarin ndbet siklig1 yoniinden karsilastirilmasi

Grup I Grup II Grup II1 Toplam )/ P F[FE[FEE
n (%) n (%) n (%) n (%)

Haftada bir | 1 (%11.1) | 2 (%40) 1 (%5.3) 4 (%12.1)
veya daha
s1k 0.106 | 0.275/0.548/0.099
Haftada 8 (%88.9) | 3 (%60) 18 (%94.7) | 29 (%87.9)
birden daha
seyrek

* Total agenezi grubu ile parsiyel agenezi grubunun karsilastirilmasi

** Total agenezi grubu ile hipoplazi grubunun karsilagtiriimasi

*** Parsiyel agenezi grubu ile hipoplazi grubunun karsilastirilmasi
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4.7.4. Antiepileptik ila¢ sayisi

Tiim olgular birlikte degerlendirildiginde 16/33’{liniin (%48.5) monoterapi, 13/33’liniin (%39.4)
2’li, 4/33’liniin (%12.1) ise 3 veya daha fazla antiepileptik ila¢ aldig1 saptandi. Monoterapi ya da
politerapi almalarmma gore gruplar karsilastirildiginda gruplar arasinda anlamli bir farklhilik

saptanmadi (tablo 21).

Tablo 21: Gruplarin antiepileptik ilag¢ sayisi agisindan karsilagtirilmast

Grup I Grup II Grup 111 )/ P F[FE[FEE
n (%) n (%) n (%)
Politerapi 7 (%77.8) 3 (%60) 7 (%36.8)
0.118 0.45/0.052/0.33

Monoterapi 2 (%22.2) 2 (%40) 12 (9%63.2)

* Total agenezi grubu ile parsiyel agenezi grubunun karsilastirilmasi
** Total agenezi grubu ile hipoplazi grubunun karsilagtiriimasi

*** Parsiyel agenezi grubu ile hipoplazi grubunun karsilastirilmasi

4.7.5. Antiepileptik tedavi yaniti

Olgularin 6/33’{inde (%18.2) uygun dozda ve siirede antiepileptik ila¢ kullanilmasma ragmen,
nobetlerde %50°den fazla bir azalmanin olmadig: tespit edildi. KK gelisim anormalligi tipine
gore %50’den az tedavi yanit1 oranlarina bakildiginda ise total agenezisi olanlarda 3/9 (%33.3),
parsiyel agenezisi olanlarda 1/5 (%20) ve hipoplazisi olanlarda 2/19 (%10.5) olarak belirlendi
(tablo 22).

Tablo 22: Korpus kallozum gelisim anormalligi tipine gore antiepileptik tedavi yanitlari

Grup I Grup II Grup 111 )/ P F[FE[REE
n (%) n (%) n (%)
< %50 | 3(%33.3) | 1(%20) 2 (%10.5)
Antiepileptik
tedaviye 0.342 0.55/0.17/0.52
yanit >%50 | 6 (%66.7) | 4(%80) | 17 (%8&9.5)

* Total agenezi grubu ile parsiyel agenezi grubunun karsilastirilmasi
** Total agenezi grubu ile hipoplazi grubunun karsilagtirilmasi

*#* Parsiyel agenezi grubu ile hipoplazi grubunun karsilastirilmasi
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4.8. EEG bulgulan

Calismaya dahil edilen olgularin 44/62’sine (%70.1) EEG ¢ekildigi belirlendi. EEG c¢ekilen biitiin
olgular degerlendirildiginde 20/44 (%45.5) olgunun EEG’si normal iken, 16/44 (%36.3) olguda
jeneralize, 8/44 (%18.2) olguda da fokal EEG anormallikleri saptanmistir. KK gelisim
anormalligi tiplerine gére EEG’de saptanan anormalliklere bakildiginda ise istatistiksel olarak

anlaml1 farklilik saptanmadi (tablo 23).

Tablo 23: EEG’de anormallik saptanan olgularin gruplara gére dagilim

Grup I Grup II Grup II1 )/ P F[FE[REE
n (%) n (%) n (%)
Fokal 1 (%6.7) | 2(%33.3) | 5(%21.7)
EEG anormallik 0.445 | 0.36/0.24/0.69
bulgusu Jeneralize 6 (%40) 3 (%50) 7 (%30.5)
anormallik

* Total agenezi grubu ile parsiyel agenezi grubunun karsilastirilmasi
** Total agenezi grubu ile hipoplazi grubunun karsilagtiriimasi

*** Parsiyel agenezi grubu ile hipoplazi grubunun karsilastirilmasi
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5. OLGULARIN KRANIAL MRG INCELEME ORNEKLERI

la 1b
Resim 1a-1b: Olgu no 58. T1 agirlikl sagital ve T2 agirlikli koronal kesitlerde korpus kallozum

agenezisi ve uzun ekseni 9 cm olan interhemisferik kist. Orta hat yapilarinda shift goriiniimii.

2a 2b

Resim 2a-2b: Olgu no 32. T1 agirlikh sagital ve T2 agirlikli aksiyal kesitlerde korpus kallozum
posterior kesimi displazisi ve lateral ventrikiillerde nonkominike hidrosefali. Sag lateral ventrikiil
frontal hornu komsulugunda nodiiler gri cevher heterotopisi. Chiari tip 2 malformasyonu ile

uyumlu goriiniim.
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3a 3b

Resim 3a-3b: Olgu no 21. T1 agirlikh sagital ve T2 agirlikli aksiyal kesitlerde korpus kallozum

hipoplazisi ve periventrikiiler yaygin nodiiler gri cevher heterotopileri ile uyumlu goériiniim.

4a 4b

Resim 4a-4b: Olgu no 8. T1 agirlikli sagital ve T2 agirlikli aksiyal kesitlerde korpus kallozum

agenezisi, vermis hipoplazisi ve 4. ventrikiil genis olarak izlenmektedir (Dandy Walker varyanti).
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Sb

Resim 5a-5b: Olgu no 7. T2 agirlikh aksiyal ve flair agirlikli aksiyal kesitlerde korpus kallozum

agenezisi ve vermis hipoplazisi ile uyumlu goriiniim.

6b

Resim 6a-6b: Olgu no 1. T1 agirlikli sagital ve T2 agirlikli aksiyal kesitlerde korpus kallozum

agenezisi ve sol parietal kistik ensefalomalazi ile uyumlu goriiniim.
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Ta 7b
Resim 7a-7b: Olgu no 34. T1 agirlikh sagital ve T2 agirlikli aksiyal kesitlerde korpus kallozum
korpus kesimi displazisi, septum pellusidum agenezisi ve sol periventrikiiler nodiiler gri cevher

heterotopisi ile uyumlu goriiniim.

8a

Resim 8a-8b: Olgu no 23. T1 agirlikh sagital ve T2 agirlikl aksiyal kesitlerde korpus kallozum

agenezisi ile uyumlu goriiniim.
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9a 9b
Resim 9a-9b: Olgu no 18. T1 agirhikli sagital ve T2 agirlikli aksiyal kesitlerde korpus

kallozum agenezisi ve vermis hipoplazisi. Kolposefali ile uyumlu goriiniim.

10a 10b

Resim 10a-10b: Olgu no 11. T1 agrrhikh sagital ve T2 agirlikli aksiyal kesitlerde korpus
kallozum agenezisi, periventrikiiler yaygin nodiiler gri cevher heterotopisi ve quadrigeminal

sistern siiperiorunda 2 cm kist ile uyumlu goriiniim.
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11a 11b

Resim 11a-11b: Olgu no 33. T1 agrrhikh sagital ve T2 agirlikli aksiyal kesitlerde korpus

kallozum hipoplazisi ve bilateral frontal loblarda kapali tipte sizensefali ile uyumlu goériiniim.
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6. TARTISMA

Korpus kallozum serebral hemisferler arasindaki baglantiyr saglayan en genis komissiiral
yapidir. Olusumu intrauterin 8-14. haftalar arasinda baglayan bu yapinin gelisimindeki herhangi
bir defekt kallozal fibrillerin ¢caprazlagmasinda bozukluga neden olabilmektedir. Literatiirde farkl
smiflandirmalar bulunmakla birlikte, yapisal olarak KK’da goriilen anormallikler genellikle total
agenezi, parsiyel agenezi ve hipoplazi olarak gruplandirilmaktadir (64, 67). Calismamiza dahil
edilen olgular %32.3’linde total agenezi, %14.5’inde parsiyel agenezi ve %53.2°sinde hipoplazi
oldugu tespit edildi. Literatiir bilgilerine bakildiginda bu oranlar sirastyla %13, %27.2 ve %59.7
olarak bildirilmektedir (47). Hastalarimizdaki KK anormalligi dagilimma bakildiginda total

agenezi olan hastalarin parsiyel agenezi olanlara gore daha sik goriildiigi belirlendi.

Kromozomal diizenlenme bozukluklari, genetik sendromlar, intrauterin enfeksiyonlar,
metabolik ve toksik nedenler KK gelisim anormalliklerine neden olabilmektedir. Bunlarin
icerisinde genetik olarak tanimlanmig veya tanimlanmamis bircok hastalik bulunmaktadir.
Calismamiza dahil edilen olgularin 17’sinde (%27.4) eslik eden bir hastalik oldugu tespit
edilmistir. 3 olguda CHARGE sendromu, 2 olguda Aicardi sendromu, 2 olguda nonketotik
hiperglisinemi, birer olguda da Wolf Hirschhorn sendromu, Marden Walker sendromu, PHACE
sendromu, fasiokardiorenal sendrom, Di George sendromu, West sendromu, Joubert sendromu,
2-ketoglutarat DH eksikligi, Tay Sachs hastaligi ve osteodisplastik premordial dwarfizm
saptand1. Literatiire bakildiginda da calismamizla uyumlu olarak KK gelisim anormalliklerinin

eslik ettigi oldukca farkli genetik hastaliklarm goriilebildigi bildirilmektedir (32, 37).

Korpus kallozum gelisim anormalligi tespit edilen olgularda 06zgiil klinik bulgular
bulunmamakla birlikte, siklikla eslik eden diger radyolojik bulgulara bagh olarak oldukga g¢esitli
klinik belirti ve bulgular goriilebilmektedir. Nobet, gelisme geriligi ya da psikomotor gerilik
genellikle saptanmaktadir (68). Izole KK agenezisi tanisi alan olgularm %85’inde normal
psikomotor gelisim bulgular1 goriildiigii bildirilmistir (69). Calismamiza dahil edilen olgularin
%80.6’smda gelisme geriligi, %67.7’sinde psikomotor gerilik ve %75.8’inin ndrolojik
muayenesinde anormallik saptandi. Olgularm %32.3’linde mikrosefali varligi, %30.6’sinda goz

anormallikleri, %8.06’sinda da isitme anormallikleri saptandi. Isitme anormalligi bulunan

50



olgularin hepsinin KK hipoplazisi olan grupta olmas1 dikkat ¢ekiciydi ve bu durumun sekonder
nedenlere bagli gelismis olabilecegi disiiniildii. Gruplara goére klinik bulgularin varligmi
degerlendirdigimizde ise sadece hipoplazisi olan grupta ndrolojik muayene anormalliginin total
agenezi grubuna gore anlamli olarak daha sik goriildiigii belirlendi. Gruplar arasinda eslik eden
radyolojik anormallik ag¢isindan anlamli fark bulunmamakla birlikte KK hipoplazisinin genellikle

sekonder nedenlere bagl gelismesinin bu duruma neden olabilecegi diisiiniildii.

Korpus kallozum gelisim anormallikleri izole olarak bulunabildigi gibi diger serebral
anormallikler de eslik edebilmektedir. Yeni nororadyolojik goriintiileme yontemlerinin
gelistirilmesiyle KK gelisim anormalliklerine eslik eden serebral patolojiler daha sik saptanir
olmustur. Korpus kallozum gelisim anormalligi bulunan olgularin yaklasik yarisinda eslik eden,
Chiari II malformasyonu, sella-hipofiz-infundibulum anomalileri, ensefalosel, Dandy-Walker
malformasyonu, beyaz cevher ve gri cevher anomalileri gibi diger beyin anormalliklerinin
gorildigi bildirilmistir (21). Alkan ve arkadaslarmin yapmis oldugu bir ¢alismada KK gelisim
anormalligi bulunan olgularin %87.5’inde diger beyin anomalileri de saptanmistir (47).
Calismamizda da literatiirle uyumlu olarak KK gelisim anormalligi bulunan olgularin %75.8’inde
eslik eden diger beyin anormallikleri tespit edildi. Yine literatiir verileri ile uyumlu olarak KK
gelisim anormalligi tipleri ile eslik eden diger radyolojik anormalliklerin varlig1 arasinda ise

anlaml1 bir iligski saptanmadi (47).

Korpus kallozumun gelisimine uyan dénemde noronal migrasyon da gerceklesmektedir ve bu
stire zarfinda gerceklesebilecek bir hasar ndronal migrasyon anomalilerininin de olusmasina
neden olabilmektedir. Caligmamizda total agenezi ve hipoplazisi olan gruplarda ayni oranlarda
olmak iizere tiim olgularin %19.4’tinde gri cevher anomalisi saptandi. Alt1 olguda gri cevher
heterotopisi, 5 olguda kortikal displazi ve 1 olguda da kapali tipte sizensefali tespit edildi. Beyaz
cevher anormallikleri de KK gelisim anormalliklerine siklikla eslik edebilmektedir. Alkan ve
arkadaslarinin ¢aligmasinda KK gelisim anormalligi bulunan olgularin %45.5’inde eslik eden
beyaz cevher anormallikleri saptanmistir (47). Calismamizda ise en stk KK hipoplazisi olan
grupta olmak iizere tiim olgularin %21’inde eslik eden beyaz cevher anormalligi tespit edildi (12
olguda PVL, 1 olguda gecikmis myelinizasyon). Chiari II malformasyonu beyin sapinin servikal

kanala dogru yer degistirmesidir. Chiari II malformasyonu saptanan olgularin %75-90’inda

51



siklikla da KK posterior kisim gelisim anormallikleri goriilebilmektedir (21). Calismamizda ise
sadece KK hipoplazisi bulunan bir olguda Chiari II malformasyonu tespit edildi. Dandy Walker
malformasyonu bulunan olgularin %14’tinde KK agenezisi ve %25’inde de KK hipoplazisi
goriildiigl bildirilmistir (21). Diger bir ¢calismada ise 169 olgudan 6 ‘sinda (%3.6) Dandy Walker
kompleksi saptanmistir (47). Calismamiza dahil elden olgularin 5’inde (%8.1) (4 agenezi, 1
hipoplazi olgusu) Dandy Walker kompleksi tespit edildi. KK gelisim anormalliklerinde
interhemisferik kistlerin siklig1 %7 olarak bildirilmektedir (39). Bizim ¢caligmamizda ise 2’si total
agenezi, 1’1 de parsiyel agenezisi bulunan toplam 3 (%#4.8) olguda interhemisferik kist saptandi.
Genellikle ikincil nedenlere bagl olarak fokal ya da yaygin serebral perflizyonun bozulmasi
sonucu gelisen ensefalomalazi ise KK gelisim anormalligi olan hastalarm 9%23.7’sinde
gorlilmektedir (47). Calismamizda 5’1 hipoplazi, 2’si total agenezi ve 1’1 parsiyel agenezi

grubunda olmak {iizere toplam 8 (%12.9) olguda ensefalomalazi varlig tespit edildi.

Bedeschi ve arkadaglarmin korpus kallozum gelisim anormalligi bulunan 63 olguyu kapsayan
calismasinda 58/63 (%92) olguda néromotor etkilenme bulgular: tespit edilmistir. Bu olgularin
cogunlugunun KK gelisim anormalligine ilave olarak diger SSS anormalligi bulunan olgular
olmas1 dikkat g¢ekicidir (38). Bizim c¢alismamizda da KK gelisim anormalligine eslik eden
radyolojik bulgularin var olup olmamasma gore klinik bulgular degerlendirildiginde, gelisme
geriligi Oykiisii ve ndrolojik muayene anormalliginin, eslik eden radyolojik anormalligi olan
grupta anlamli olarak daha sik goriildiigli belirlendi. Literatiir bilgilerine dayanarak anormal
norolojik muayene ve psikomotor gerilik gibi ndrolojik anormalliklerin izole KK
anormalliklerinden ziyade eslik eden anormallikler ile iligkili oldugu diisiiniilmiistiir. Nieto-
Barrera ve arkadaglarmin 73 olguyu kapsayan ¢alismasinda, olgularin 25/73’iinde (%39) ndbet
tespit edilmis ve bu olgularin 24/25’inde de (%96) KK gelisim anormalligine eslik eden diger
SSS anormallikleri saptanmistir (70). Literatiirle uyumlu olarak caligmamiza dahil edilen
olgulardan, eslik eden radyolojik anormalligi bulunanlarda, olmayan olgulara gére anlamli olarak

daha sik nobet gelistigi tespit edildi.
Korpus kallozumun tam olarak gelismis olmasima ragmen fokal ya da diffiiz olarak incelmis

olmas1 hipoplazi olarak tanimlanmaktadir (71). Yapilan bir ¢alismada, 1-6 yas aras1 ¢ocuklarda
KK 1/3 anterior bolge kalinlig1 6-12 mm olarak bildirilmistir (72). Hipoplazisi olan 38 olguyu
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kapsayan diger bir calismada ise genu kalinligi 2.9+1 mm olarak bildirilmistir (73).
Calismamizda hipoplazisi olan olgularin KK kalinliklar1 ortalama olarak anteriorda 6.3+2.74 mm,
korpusda 3.41+1.48 mm ve posteriorda 5.0242.26 mm olarak tespit edildi. Yang ve
arkadaglarinin fetal alkol maruziyeti bulunan olgularda KK morfometrisini inceledikleri
calismalarinda, fetal alkoliin 6zellikle frontal ve parieto-oksipital baglantiy1 saglayan, KK 6n 1/3
ve splenium bolgelerinde incelmeye neden oldugu belirtilmistir (74). Panigrahy ve arkadaglarinin
serebral palsi ve gelisme geriligi bulunan olgularda yaptiklar1 ¢aligmalarinda ise KK orta 1/3
kesiminin daha ince oldugu olgularda, serebral beyaz cevher volimiiniin daha az ve dipleji
sikligininda daha fazla oldugunu saptamislardir (75). Calismamizda KK posterior kesiminin daha
ince olmas1 psikomotor gerilik ve/veya gelisme geriligi varlig1 agisindan anlamli bulundu. Bu
durumun ¢ocukluk c¢aginda hipoglisemi, hipoperfiizyon ve hipoksi gibi sekonder nedenlere
ozellikle hemisferlerin posterior boliimiiniin daha duyarli olmasi nedeniyle olabilecegi diisliniildi
(76). Fizik muayene anormalligi bulunan olgularda sadece korpus kallozum anterior kesiminin
anlamli olarak daha ince oldugu saptanirken, norolojik muayene anormalligi bulunan olgularda
KK hem anterior, hem korpus ve hem de posterior kesimlerinin ndrolojik muayene anormalligi
olmayan olgulara gore daha ince oldugu goriildii. Bu olgularda ndrolojik muayenedeki
anormalligin her li¢ KK bolgesindeki incelikten ziyade, eslik eden diger beyin anormallikleri ile
iliskili oldugu dusiiniildii. Literatiirle uyumlu olarak KK kalinlig1 ile izlemde nobet gelismesi

arasinda iliski saptanmadi (38).

Korpus kallozum gelisim anormalligi saptanan hastalarda ndbet sikligit %50 olarak
bildirilmektedir (77). Literatiirle uyumlu olarak ¢alismamiza dahil edilen olgularmn %53.2 sinde
klinik nobet tespit edildi. KK gelisim anormalligi tipine gére %57.6 ile en sik hipoplazi grubunda
ndbet gelistigi saptand1 ancak gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklihik yoktu.
Nobet baglama yasi ortalama 23.9+37.1 ay olarak tespit edildi. Total agenezisi olan hastalarda
ndbetin anlamli olarak daha kiigiik yaslarda basladig: belirlendi. Istatistiksel olarak farklilik
bulunmasa da bu durumun sayisal olarak total agenezi grubunda kortikal displazi ve heterotopi
sikliginin daha fazla olmasina baglh oldugu diisiliniildii. Bedeschi ve arkadaslariin ¢aligmasinda
parsiyel nobet siklig1 %60 olarak bildirilmistir (38). Calismamizda ise literatiirden farkli olarak

jeneralize ndbetler %78.8 siklikta saptandi. KK gelisim anormalligi tiplerine gére ndbet sikligi,
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kullanilan antiepileptik ila¢ sayist ve tedavi yanitlar1 agisindan anlamli bir farklilik tespit

edilmedi. Bu durumun gruplara diisen olgu sayisinin azlig: ile iligkili olabilecegi diisiiniildii.

Korpus kallozum gelisim anormallikleri SSS’nin en sik konjenital malformasyonlarindan
birisidir. Siklikla eslik eden diger serebral malformasyonlara bagh olarak klinik ndbet
goriilebilmektedir. Ancak KK gelisim anormalligi bulunan olgularda tipik bir EEG bulgusu
tanimlanmanustir (78). izole KK anormalligi bulunan olgularda genellikle normal EEG bulgular1
saptanmaktadir. Eslik eden beyin malformasyonlarina bagli olarak fokal ya da jeneralize ¢ok
farkli EEG bulgular1 goriilebilmektedir. Calismamiza dahil edilen ve EEG’si ¢ekilen olgularin
%36.3’linde jeneralize ve %18.2’sinde fokal EEG anormallikleri saptandi. Olgularin %45.5’inin
EEG’si normal olarak degerlendirildi. KK gelisim anormalligi tiplerine gore EEG anormalligi

acisindan anlaml bir farklilik saptanmadi.

Sonu¢ olarak, KK gelisimsel anormalligi bulunan olgularda eslik eden noéroradyolojik
anormallikler ve norogenetik bir sendrom arastirilmalidir. Eslik eden néroradyolojik anormalligi
bulunan olgularda ndrolojik prognoz daha koétidir. Tanida, korpus kallozumun farkl
kesimlerinden yapilan kalinlik Olgiimleri, psikomotor gerilik ve anormal fizik muayene
bulgularinin varlig1 agisindan O6nemli ipuglar1 saglayabilir. Korpus kallozum total agenezisi

bulunan olgular nébetlerin erken gelisimi agisindan takip edilmelidirler.
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7.SONUCLAR

1-) Olgularimizda korpus kallozum gelisim anormalliginin radyolojik gdriiniimii agisindan en sik
KK hipoplazisi (%53.2), ikinci siklikta korpus kallozum total agenezisi (%32.3) ve {ligiincii
siklikta da korpus kallozum parsiyel agenezisi (%14.5) saptandi.

2-) Olgularin %?27.4’linde korpus kallozum gelisim anormalligine eslik eden bir hastalik oldugu
tespit edildi. (3 olguda Charge sendromu, 2 olguda Aicardi sendromu, 2 olguda nonketotik
hiperglisinemi, 1’er olguda da Wolf Hirschhorn sendromu, Marden Walker sendromu, PHACE
sendromu, Fasio-kardio-renal sendrom, Di George sendromu, West sendromu, Joubert
sendromu, 2-ketoglutarat DH eksikligi, Tay Sachs hastaligt ve Osteodisplastik premordial

dwarfizm).

3-) Korpus kallozum gelisim anormalligi tipleri arasinda fizik muayene, gelisme geriligi dykiis,
psikomotor gerilik, nobet varlig1 ve mikrosefali agisindan anlamh fark saptanmazken, korpus
kallozum hipoplazisi olan grupta korpus kallozum total agenezisi olan gruba godre norolojik

muayene anormalliginin anlamli olarak daha sik goriildiigii saptandi.

4-) Korpus kallozum gelisim anormalligi tipi ile eslik eden gbz anormallikleri arasinda anlamli

bir iliski bulunmadi.

5-) Isitme anormalligi bulunan olgularmn hepsinin korpus kallozum hipoplazisi olan grupta oldugu

belirlendi.

6-) Olgularin 47/62’sinde (%75.8) eslik eden radyolojik anormallik oldugu tespit edildi. Korpus
kallozum gelisim anormalligi tipleri ile eslik eden diger radyolojik anormalliklerin varligi
arasinda anlamli bir iliski saptanmadi. Gri cevher anormallikleri ve beyaz cevher
anormalliklerinin korpus kallozum gelisim anormalliklerine en sik eslik eden radyolojik bulgular

oldugu belirlendi.
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7-) Klinik olarak ndbet, gelisme geriligi Oykiisii ve norolojik muayene anormalligi varliginin
korpus kallozum gelisim anormalligine eslik eden diger radyolojik bulgularin varliginda

istatistiksel olarak anlamli sekilde arttig1 tespit edildi.

8-) Korpus kallozum ortalama kalinliklarinin ndbeti olan ve olmayan olgular arasinda farklilik
gostermedigi saptandi. Korpus kallozum posterior kesim kalmliklarinin psikomotor geriligi veya
gelisme geriligi Oykiisii bulunan olgularda istatistiksel olarak anlamli sekilde daha ince oldugu
belirlendi. Fizik muayene anormalligi bulunan olgularda sadece korpus kallozum anterior
kesiminin anlamli olarak daha ince oldugu saptanirken, norolojik muayene anormalligi tespit
edilen olgularda ndrolojik muayenesi normal olan olgulara gore korpus kallozumun hem anterior,

hem korpus ve hem de posterior kesimlerinin anlamli olarak daha ince oldugu belirlendi.

9-) Korpus kallozum gelisim anormalligi tipi ile izlemde nobet gelismesi arasinda iligki
saptanmadi. Korpus kallozum total agenezisi bulunan olgularda ndbetlerin korpus kallozum
parsiyel agenezisi ve hipoplazisi olan olgulara gore anlamli olarak daha erken yaslarda basladig1
belirlendi. Korpus kallozum gelisim anormalligi tipi ile ndbet tipi, ndbet sikligi, kullanilan
antiepileptik ila¢ sayisi, antiepileptik tedavi yaniti ve elektroensefalografi bulgular1 agisindan

anlaml fark saptanmadi.
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9.2. Hasta izlem formu

HASTA iZLEM FORMU
Hasta no:
Ad/soyad: protokol:
Cinsiyet:

Dogum tarihi:
Gestasyonel yas:
Aile oyKkiisii:

Fizik muayene bulgular:

Norolojik muayene bulgular:

Psikomotor gerilik: bas tutma:
Gelisme geriligi: 1M

Bas cevresi: normal
KK displazi tipi:

Eslik eden radyolojik bulgular:

Nobet baslangi¢ yasi ve tipi:

Nobet sikhig:

flac yamiti: <%50 >%350

EEG bulgusu:

Goz bulgusu:

Diger:

desteksiz oturma:

KM

mikrosefali

%100

tan1 yasi:

yurume:

DIL

Aldig1 AEIL:

Isitme:

KS

konusma:

66
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