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OZET

Onat, S. (2019). Down Sendromlu Cocuklarda Beyindeki Hacim Degisikliklerinin MRI
Yéntemiyle Incelenmesi. Tokat Gaziosmanpasa Universitesi, Saglik Bilimleri Enstitiisii,

Anatomi ABD. Yiiksek Lisans Tezi. Tokat.

Down Sendromu (DS) , genetik etiyolojisi (trizomi 21) olarak bilinen, en yaygin
genetik farkliliktir. DS’li adolesanlarda goriilen kognitif ve gelisimsel eksikliklerin
nedenlerini bulmak ve ileri yaslarda Alzheimer hastaligi (AH) ve Demans igin risk
olusturan beynin hacimsel farklilasmalarin1 incelemek igin bu néroradyolojik ¢aligma
planland.

Calismamiza 13-18 yas arasi, 14 DS’li ve 14 saglikli addlesan birey dahil edildi.
DS’li ve saglikli adolesan bireylerin beyin alan hacimleri, daha 6nce kullanilmamis bir
yontem olan VVolBrain otomatik segmentasyon yontemiyle karsilagtirildi. DS’lilerin beyin
hacimleri ile motor hareketler, giinliik yasam aktiviteleri, denge ve koordinasyon
arasindaki iliskiyi saptayabilmek i¢in PBDO (Pediatrik Berg Denge Olgegi), WeeFIM
(Pediatrik Fonksiyonel Bagimsizlik Olgiitii) ve KMFO-88 (Kaba Motor Fonksiyon
Olgiitii) ~ degerlendirme testleri uygulandi. Literatiirii taradigimizda beyin hacim
degerleriyle motor, denge ve koordinasyonu degerlendiren testler arasindaki
korelasyonunu igeren ¢alismaya rastlanmadi.

DS ve kontrol grubu karsilastirildiginda, incelemis oldugumuz beyin alanlarinda,
lateral ventrikiiller (LV), nucleus caudatus ve putamen hari¢ intrakranial kavite, TBV
(Total Beyin Voliimii), GM (Gri Madde) ve BM (Beyaz Madde), cerebrum, cerebellum,
beyin sapi, thalamus, hippocampus, amygdala, globus pallidus (GP) ve nucleus
accumbens’te DS grubunun kontrol grubuna gore daha diisiik hacime sahip oldugu tespit

edildi (p<0,05). Ayrica iki grup arasinda beyindeki asimetrilere bakildiginda sadece



LV’de istatistiksel olarak anlamli fark bulundu. KMFO-88 ve PBDO degerleri, iki grup
arasinda karsilatirildiginda DS’li gruptaki degerler, kontrol grubundan daha diisiiktii
(p<0,001). Ayrica DS’lilerde PBDO ile beyin yapilarmin hacmi arasinda herhangi bir
iliski bulunamazken (p>0,05), KMFO-88 ile bilateral ve sol nucleus caudatus arasinda
pozitif ve anlamli iliski bulundu (p<0,05). WeeFIM ile beyin boliimleri arasindaki
korelasyona bakildiginda, TBV, Total BM, Cerebrum, Cerebrum BM, Cerebrum sag ve
sol hemisfer, putamen ve nucleus accumbens ile WeeFIM arasinda pozitif yonde,
istatistiksel olarak anlamli iliski tespit edildi.(p<0,05).

Calismamizda adolesan DS’lilerin beyin voliimlerindeki azalmanin tespit
edilmesi yam sira Volbrain yonteminin ilk kez kullanilmas: ve PBDO, WeeFIM ve
KMFO-88 degerlendirme testleriyle beyin voliim degisiklikleri arasindaki korelasyonda
anlamli sonuglar elde edilerek literatiire katki saglandi.

Anahtar Kelimeler: Down Sendrom, Beyin Voliim, VolBrain, MRI



ABSTRACT
Onat, S. (2019). Investigation of Brain Volume Changes by MRI in Children with Down
Syndrome. Tokat Gaziosmanpasa University, Institute of Health Sciences, Department of
Anatomy. Master Thesis. Tokat

Down Syndrome (DS) is the most common genetic difference known as genetic
etiology (trisomy 21). The aims of the neuroradiological study were to find causes of the
cognitive and developmental deficiencies of adolescents with DS and to investigate the
volumetric changes of brain which is risk for Alzheimer Disease (AD) and Dementia.

14 healthy and 14 DS adolescents were included between the ages of 13-18 in the
study. We compared the volume of brain areas of DS and healthy adolescents with the
VolBrain automatic segmentation method which was not previously used in DS. In order
to determine the relationship between brain volume and motor movements, daily living
activities, balance and coordination of DS patients, PBS, WeeFIM and GMFM-88
evaluation tests were performed. In the literature, we could not find study any correlation
between brain volume measurements and motor, balance and coordination tests.

Consistent with previos findings, the DS group had statistically significant smaller
than control group in the intracranial cavity (ICC), TBV, GM and WM, cerebrum,
cerebellum, brainstem, thalamus, hippocampus, amygdala, globus pallidus and nucleus
accumbens, except for lateral ventricles, nucleus caudatus and putamen. There were no
significant differences for brain asymmetries when comparing the DS and control groups
but lateral ventricles were found statistically significant. The DS group had statistically
significant smaller than control group in the GMFM-88 and PBS values (p<0,05). In
addition, there was no correlation between the brain structure volumes of the PBS in DS

(p>0,05). However, there was a positive and significant relationship between GMFM-88



Vi

and bilateral-left nucleus caudatus (p<0,05). Looking at the correlation between WeeFIM
and overall brain structures, we were founded a statistically significant relationship
between TBV, total WM, cerebrum, cerebrum WM, cerebrum right and left hemisphere,
putamen and nucleus accumbens and WeeFIM (p<0,05).

In our study, it was contributed to the literature by determining the decrease in
brain volumes of adolescent DS, and using the VolBrain method and the correlation
between brain volume changes with PBS, WeeFIM and GMFM-88 evaluation tests.

Keywords: Down Syndrome, Brain VVolume, VVolBrain, MRI



Vi

ICINDEKILER
ETIK SOZLESME ......ocoiiiioiiieeteieieeeeeeeee e e et es sttt en st as s ettt en st sasennneens i
TESEKKUR......cocitititetitetetetetetesetetesesesetesetssesesesesesssesasesesesesesesesssasesasasesasesesesesesesesesesasases I
OZET oottt bttt s e iii
A B ST RA T .ttt e et e e e e e nra e e raaeanraeas v
ICINDEKILER .....ooiiiieieieececeete ettt esee ettt s asen et vii
TABLOLAR LISTESI....cootiiiiitieteeeteeetee ettt ettt sttt seseas X
SEKILLER LISTESI ...ttt Xii
KISALTMALAR ..ottt e et e e e e e st e e e nnae e e nneee e e Xiv
1. GIRIS VE AMACGC ..ottt en st en st en st an s neesns 1
2. GENEL BILGILER ..ottt 4
2.1. DOWN SENUIOMU ..eviiviiiieieite ittt sttt st re e nee e 4
2.1.1. Down Sendromu Siniflandirtlmasi.........cccccceeevieeiiieesiiiee e 4
2.1 L1 THISOMY 2L ittt 4
2.1.1.2. MOZAIZM.c.oeviiiieiieieiie sttt 5
2.1.1.3. TransloKasyON .........cccccveieeiuiiiieie e, 5
2.1.2. Down Sendromunun EpidemiyolojiSi........cccccooeviieniininnnieienn, 6
2.1.3. Down Sendromu Tanis1 Nasil Konur? .........ccccceevviineiiiieec i, 6
2.1.3.1 Prenatal ......c.ccccooeiieiiiieciec e 6
2.1.3.2. POStNALAl......ccveiiiee e 7
2.1.4. DS’lilerde Sik Gozlenen Diger Klinik Bulgular ..........c.ccccevininnn 8
2.1.5. DS’lilerde Beyin MR GOrintileri..........ovevveivirienieiiiiienieie e 9
2.1.6. Down Sendromlu Olgularda Alzheimer ve Demans Iliskisi........... 9
2.2. Sinir Sistemi EMBriyolOjiSi.........cccvviviiiieiiie e 10
2.3. BEYIN ANALOIMISI ..c.vviviiiiiiiecie ettt nre e 13
2.3.1. Beyin (ENcephalon)........ccccoeiiiiiiiiiiieee s 14
2.3.1.1. Cerebrum(prosencephalon).........ccccocovivenininininienen 14
2.3.1.2. Cerebellum (BeYINCIK) .......ccceeveeiiiiiieiie e 15
2.3.1.3. BEYIN SAPT ..ot 18
2.3.2. LIMDIK SISTEM ... 20
2.3.2.1. HIPPOCAMPUS ..ottt 21

2.3.2.2. Amygdala.........cccooiiiiii 23



viii

2.3.3. ThalamUS .....cveiiiiic 24

2.3.4. Basal Ganglia ........ccccoovriiiiieiee e 25

2.3.5. Lateral VentrikGlIer.........ccovveiiiiiiii e 27

2.4, VOIBIaIN ..ot 27

3. GEREC VE YONTEM .....cocooioiieieiieeeeceie ettt en st an e 29

3L GIUPIAE <. 29

3.2. MRI Tarama ProtoKOI .........coiviiiieiiiiiie e 30

3.3. Goriintiilerin Hacimsel ANalizi .......c.coviveiiiiiiiiiiice e 30

3.3.1. FIEEVIBWE ... 30

B.3.2. IMITICION ...t 32

3.3.3. VOIBIaIN ...t 34

3.4. Olgulara Uygulanacak Degerlendirmeler .............ccoovverineneieninininiennn, 39

3.4.1. Sosyodemografik Veri FOrmu...........ccoovviiinieieniienceeeeens 39

3.4.2 KMFO-88 (Kaba Motor Fonksiyon OIGitii) ..........ccccceerreeevrreennn. 39

3.4.3 Pediatrik Berg Denge Olgegi (PBDO) .....ccoovvevireveiiiiiicieieiene, 40

3.4.4. Pediatrik Fonksiyonel Bagimsizlik Olgiimii (WeeFIM) ............... 40

3.5. IStatiStIKSEl ANAIIZ.....c..cviveicieieice e 41

4. BULGULAR ...ttt sttt te e st e nte s e sneanteeneenseenaeaneenneas 42

4.1, Calisma GrUPLATT ...cc.veeiiiiiiiiie e 42

4.2. Genel Beyin Hacim Degerleri.......cccooviiiiiiiiiiiiiiiiiee 43

4.3. Cerebrum Hacim Degerleri.........ccooviiiiiiiiiiiiiiiiiic e 44

4.4. Cerebellum Hacim Degerler .........cccooviiiiiiiiiiiecceec e 46

4.5. Beyin Sapi1 ve Lateral Ventrikiil Hacimlerinin Karsilastirilmast................. 47

4.6. Subkortikal Yapilarin Hacim Degerleri-1.........c.covoiiiniinniineneinineneenes 49

4.7. Subkortikal Yapilarin Hacim Degerleri-2...........covoiirinnineneineneneenes 51
4.8. Genel Beyin Hacim Degerleriyle PBDO, WeeFIM, KMFO-88 Arasindaki

0TS < SR TSSSSRSRO 53
4.9. Cerebrum Hacim Degeriyle PBDO, WeeFIM, KMFO-88 Arasindaki iliski

............................................................................................................................. 55

4.10. Cerebellum Hacmi ile PBDO, WeeFIM, KMFO-88 Arasindaki Iliski...... 57

4.11. Beyin Sapi ve Lateral Ventrikiillerin PBDO, WeeFIM, KMFO-88 ile
TIESKES oo oo 59



4.12. Subkortikal Yapilarin PBDO, WeeFIM, KMFO-88 ile iliskisi-1.............. 60

4.13. Subkortikal Yapilarin PBDO, WeeFIM, KMFO-88 ile iliskisi-2.............. 63

4.14. PBDO, WeeFIM, KMFO-88 Degerlendirilmesi.........cccovvevevevevevevivninnnnn. 65

4.15. Beyin Asimetrilerinin Degerlendirilmesi.........ccccovevviiievnevesieneese e, 66

4.16. Beyin Yapilarindaki Sag ve Sol Hacim Farkinin Degerlendirilmesi.......... 67
5. TARTISMA ..ottt ettt et e s b e beeseesreenteenneareente e 68
6. SONUC VE ONERILER .........cccocsuiiiiiiiieieictiteecete et 78
T KAYNAKLAR .ottt bbbt eenne s be b 80
OZGECMIS

EKLER



Tablo 4.1.
Tablo 4.2.
Tablo 4.3:
Tablo 4.4:
Tablo 4.5:
Tablo 4.6:
Tablo 4.7:
Tablo 4.8:

Tablo 4.9

TABLOLAR LISTESI

Calismaya katilan DS ve kontrol grubu bilgileri. ..o, 42
Genel beyin hacim degerleri (CM3) ......cccceviviiiiiveiieecce e 43
Cerebrum Hacim Degerleri Ve .........ccovveriiiiiiiiiiniec e 45
Cerebellumun Hacim DeGerleri.......cooviiiriiiieiieeiiiie e 46
Beyin Sap1 ve Lateral Ventrikiil Hacim Degerleri. .........ccccovvivviiiirnnnn. 48
Subkortikal Yapilarin Hacim Degerleri-1. ..........ccoovviiiiiiicieniicneen 50
Subkortikal Yapilarin Hacim Degerleri-2. ..........ccoovvviiiieicieniieneen 51
DS Grubunda Genel Beyin Hacmi ile PBDO, WeeFIM, KMFO-

88 Arasindaki liskinin Incelenmesi ............ccceevvevrerccieiee e 53
: Kontrol Grubu Genel Beyin Hacmi ile PBDO ve KMFO

degerleri arasindaki Iliskinin Incelenmesi ........c..c.ccoeeveveveveeererererennnnne, 54

Tablo 4.10: DS Grubunda Cerebrum Hacmi ile PBDO, WeeFIM, KMFO-

88 Arasindaki Iliskinin Incelenmesi ..........ccccoeevvvvereiieeieseeeee s 55

Tablo 4.11: Kontrol Grubunda Cerebrum Hacmi ile PBDO, WeeFIM,

KMFO-88 Arasindaki Iliskinin Incelenmesi ...........cococevveevevivecrernnnnns 56

Tablo 4.12: DS Grubunda Cerebellum Hacmi ile PBDO, WeeFIM, KMFO-

88 Arasindaki Iliskinin Incelenmesi ..........cccoceeveveeeverereeeeeeeeeenes 57

Tablo 4.13: Kontrol Grubunda Cerebellum Hacmi ile PBDO, WeeFIM,

KMFO-88 Arasindaki Iliskinin Incelenmesi .............cocceveveveveverevenennnee, 58

Tablo 4.14: DS Grubunda Beyin Sap1 ve Lateral Ventrikiillerin Hacmi ile

PBDO, WeeFIM, KMFO-88 Arasindaki iligkinin Incelenmesi ............. 59

Tablo 4.15: Kontrol Grubunda Beyin Sap1 ve Lateral Ventrikiillerin Hacmi

ile PBDO, WeeFIM, KMFO-88  Arasindaki iliskinin

TCEIEIIMEST .ottt e e e e e et e e e e et e e ee e e e e e e seeereeree e 59

Tablo 4.16: DS Grubunda Subkortikal Yapilar-1 ‘in Hacmi ile PBDO,

WeeFIM, KMFO-88 Arasindaki iliskinin Incelenmesi..............cc.c......... 61

Tablo 4.17: Kontrol Grubunda Subkortikal Yapilar-1 ‘in Hacmi ile PBDO,

WeeFIM, KMFO-88 Arasindaki Iliskinin Incelenmesi..............c..c......... 62

Tablo 4.18: DS Grubunda Subkortikal Yapilar-2 ‘nin Hacmi ile

Degerlendirme Testleri Arasindaki iliskinin Incelenmesi....................... 63



Tablo 4.19: Kontrol Grubunda Subkortikal Yapilar-2 ‘nin Hacmi ile

PBDO, WeeFIM, KMFO-88 Arasindaki Iliskinin Incelenmesi ............c.cccovvevnnnee. 64
Tablo 4.20: PBDO, WeeFIM, KMFO-88’in Incelenmesi.......cccoeevveeeveeevreeeesneenn, 65
Tablo 4.21: Beyin Asimetrilerinin Incelenmesi.........ccovovveveeeveveveeerececceeceeeceeeeens 66

Tablo 4.22: Beyin Yapilarindaki Sag ve Sol Hacim Farkinin Incelenmesi .............. 67

Xi



SEKILLER LIiSTESI
Sekil 2.1: Trizomi 21 OIUSUMU .....eeiiiiiiiiiie e 4
SekKil 2.2: M0zaiZm OIUSUIMU.........ccociiiiiiiiiiiie e e e e e naeee e e 5
Sekil 2.3: Down Sendrom’lu bireyin tipik dig gOTinUSU......ceevvvverviieniiieniieeenieennn 7
Sekil 2.4: Noral plak, noral oluk ve noral tlip olugumu. .........cceeveiiiiiniiiniiinee, 11

Sekil 2.5: A. Noral tiibiin sefalik bdliimde genisleme yapmasi; 6n beyin,
orta beyin ve arka beyin olusturmasi. B ve C. Spinal kord

bolgesinden alindan enine kesitte gelisme esnasindaki noral

tiibiin gdzlenmesi. Noroepitel hiicrelerin ayirt edilmesi.........cc.cceeueeneee. 12
Sekil 2.6: Noral tiipten geligen santral sinir sistemi yapilart........cccocceviieniinnnnnnen 13
Sekil 2.7: Cerebrum genel gOrtinli$ili . .....coevvvvviiiiiiiiiiiiici e 15
Sekil 2.8: Cerebellum’un lateral ve sagittal gOriniisli .........coovevviiiviiiiiiiicniicieen, 15
Sekil 2.9: Vermis Cerebelli, Lobus cerebelli ant. ve post. ........ccccooeieiiieiiiinnnnne 16
Sekil 2.10: Lobus FIOCCUIONOAUIATTS. ........ccveiiiieiieiecieseseee e 17
Sekil 2.11: Pedinculus cerebellaris superior, medius, inferior............cccccceevveveennnen. 17
SekKil 2.12: BEYIN SaP1....coiiiiiiiiiiiiiiiici e 20
Sekil 2.13: Hippocampus Ve AMYQAala ..........ccccvreiiiinininiinieeeese e 23
SeKil 2.14: ThalAMIUS.......ooieieeie e neas 25

Sekil 2.15: Basal Cekirdekler’in axial goriiniisii, Substantia nigra ve

Nucleus SUDtNAIAMICUS ... 26
Sekil 3.1: A: FreeViewer dosyasinin ¢alistirilmasi, MediViewPersonal
uygulamasinin g¢aligtirilmasi B: Dizinin taranmasi C: Goriintiilerin dem
uzantilt olarak disart aktartlmasi..........cccooiiiiiiiiiiii 31

Sekil 3.2: Mricron dosyasmin ¢alistirilmast ve dem2niigui dosyasinin

Yo 1 10T ) PSSRSO 32
Sekil 3.3: DICOM goriintiilerinin NIfTT dosyasina dontistiirilmesi ...........cccceee.ee. 33
Sekil 3.4: NIfTI dosyasinin winrar dosyasina ¢evrilmesi .........ccccoceevvieiiiieniieennnn 33

Sekil 3.5: DS’li grupta bir bireyin beyin alan hacim sonuglariin pdf olarak
cm3 cinsinden aliNmasT.........ccovveiiiiiiici 35
Sekil 3.6: DS’li grupta bir bireyin olgiilen beyin alan yapilarinin renkli

eI 153 4 14V PRSP RPPPRPTRIN 36

Xii



Sekil 3.7: Kontrol grubundan bir bireyin beyin alan hacim sonuglarinin pdf

olarak cm3 cinsinden alinmast..........ccooceriiiiiiniiieiee e
Sekil 3.8. Kontrol grubundan bir bireyin 6lgiilen beyin alan yapilarinin

FENKIT @OSTETIMI ...vvevvreviesieete ettt ettt e e e e sre e snee e
Sekil 4.1. Genel Beyin Yapilart Kargilagtirmast..........ccooceeiiiiiieniiciiin e
Sekil 4.2. Cerebrum Hacim Karsilagtirmast .........coceeveiiiiiiiiiiienieeee e
Sekil 4.3. Cerebellum Hacim Karsilastirmast ...........ooccveeiiiieee i
Sekil 4.4. DS’li ve Kontrol Grubu Addlesanlarin Beyin Sap1 ve Lateral

Ventrikiil Hacim Karstlagtirmast ..........cocoiiiiiiiiiiiiiiieeeece e
Sekil 4.5. Subkortikal Yapilar-1 Hacim Karsilastirmast ..........ccccevevveivenieenienreseeen.
Sekil 4.6. Subkortikal Yapilar-2 Hacim Karsilastirmasi ..........ccccceeeeeiieiieeneernesnene.

xiii



KISALTMALAR
Ab: Amiloid-b proteini

AH: Alzheimer Hastalig1

AD: Alzheimer Disease

ASD: Atriyal Septal Defekt

BM: Beyaz Madde

CC: Cerebral Cortex

CSF: Cerebro Spinal Fluid

DS: Down Sendromu

DTI: Diffusion Tensor Imaging

GM: Gri Madde

GMFM: Gross Motor Function Measurement
GP: Globus Pallidus

ICC:Intracranial Cavity

KBB: Kulak Burun Bogaz

KMFQ-88: Kaba Motor Fonksiyon Olgiitii
LV: Lateral Ventrikiiller

LR: Sol-Sag

MR: Magnetic Resonance

MRI: Magnetic Resonance Imaging
OUAS: Obstruktif Uyku Apne Sendromu
PBDO: Pediatrik Berg Denge Olcegi
PET: Pozitron Emisyon Tomografisi
SaaS: Software as a Service

SSS: Santral Sinir Sistemi

Xiv



TBV: Total Beyin Volimii
VSD: Ventrikiiler Septal Defekt

WeeFIM: Pediatrik Fonksiyonel Bagimsizlik Olgiimii

XV



1. GIRIS ve AMAC

Down Sendromu (DS), genetik etiyolojisi (trizomi21) olarak bilinen genetik bir
farkliliktir. MRI (Magnetic Resonance Imaging) tarafindan ve patolojik olarak teshis
edilebilir olan, c¢esitli yapisal beyin anormallikleriyle ortaya c¢ikar. Dil ve hafiza
eksiklikleriyle karakterize, mental retardasyonu igeren fiziksel ve norofizyolojik
bulgularla sonuglanir. 1866 yilinda, Ingiliz Doktor John Langdon Down, DS’yi tam
olarak tamimlamistir. Yakin tarihte, bilim ve tiptaki ilerlemeler DS’li insanlarin
ozelliklerini arastirmak i¢in olanak saglamistir. 1959 yilinda, Fransiz hekim Jérdme
Lejeune, kromozamal hastalik oldugunu belirlemistir. 2000 yilinda, bilim adamlar1 21.
kromozomda yaklasik 329 gen oldugunu belirledikten sonra DS arastirmalarinda 6nemli
gelismeler icin kap1 aralamis oldu. Yaklasik olarak her 800 doganda 1 bu genetik farklilik
goriilmektedir. Diinya’da 6 milyon civarinda; Tiirkiye’de de yaklagik 70 bin civar1 DS’li
birey yasamaktadir. Her yas anne bu DS’li bebeklere sahip olsa da, yasi ilerlemis olan
annelerin bebeklerinde bu durum artis gostermektedir (De Graaf ve ark.,2016). DS’lilerin
cok yaygin tipik ozellikleri gevsek kas tonusu (hipotoni), kiigiik boy, gozlerde cekiklik,
avu¢ i¢inde tek derin kirisiklikla karakterizedir (NDSS, National Down Syndrome
Society). DS’liler ¢ok ¢esitli dogumsal defektlere , kalp ve sindirimsel rahatsizliklara
sahip olabilir. Ayn1 zamanda bu bireylerde gorme ve isitme problemleri goriilebilir
(Chapman ve Hesketh, 2000; Cohen, 2006). DS’li ¢ocuklarda normal ¢ocuklara goére
konusma ve dil sonradan gelisir, konugmalar1 anlamakta zorlanabilirler (Kumin,2006).
Davranigsal problemler; dikkat eksiklikleri, obsesif kompulsif davranislar, inat¢ilik,
aksilik gibi davranislar olabilir. Ayrica DS’li ¢ocuklarin ¢ok kiigiik bir kisminda otizm

tanis1 konmustur (Capone ve ark., 2006; Carter ve ark., 2007).



DS’lilerde yasin ilerlemesiyle birlikte 6zellikle 50°li yaslara dogru bilissel ve
diisiince durumunda asamali olarak azalma olur. Bu yaslarda yaklasik yarisinda, hafiza
kaybi, olaylar1 yargilama ve biligsel kayipla sonuglanan Alzheimer hastaligi (AH) ve
Demans gibi norolojik hastalik goriilme sikligr artmistir (Lott ve Head 2005; Zigman ve

Lott, 2007).

Literatiire bakildiginda DS’lilerde yapilan hacimsel ¢alismalarda, AH ve Demans
riski i¢in yetiskin yasta daha ¢ok calismaya rastlanilmis olup, 13-18 yas grubunda az
calisma mevcuttur ve 6zellikle Tiirkiye’de bu yas grubunda hi¢ ¢alisma bulunamamastir.
Arastirmamizda hacimsel olarak inceleyecegimiz beyin alanlarini: Intrakranial kavite ,
total beyin voliimii (TBV), beyin gri madde (GM) ve beyaz madde (BM), cerebrum,
cerebellum ve bu bolgelerin gri ve beyaz maddesi, cerebro spinal fluid (CSF), beyin sap,
lateral ventrikiiller (LV), Nucleus caudatus, putamen, globus pallidus (GP), Nucleus

accumbens, thalamus, hippocampus ve amygdala olarak belirledik.

Inceleyecegimiz bu beyin yapilariyla, DS’li adolesanlarda goriilen kognitif ve
gelisimsel eksikliklerinin isaretlerinin bulunmasi, ileri yaslarda AH ve Demans i¢in risk
olusturan beynin hacimsel farklilagmalarini gesitli testlerle parametrik olarak incelenmesi

ve literatiire katki saglanmasi amaglandi.

Bununla birlikte DS’li ¢ocuklarda motor, denge ve koordinasyon gelisimleri
yavagstir. Yiiriime gelisiminde gecikmenin nedeni, DS'li ¢ocuklarin eklem gevsekligi ve
kas hipotonisidir. Bu ¢ocuklarda yasami boyunca goriilen diigiik kas tonusu ve postural
anormallikler viicut dengesinin gelisimini geciktirir ve dik pozisyonda denge
reaksiyonlarini1 bozar (Ulrich ve ark.,2001). Bu yiizden DS’lilerde beyin hacimleri ile

motor hareketler, giinlik yasam aktiviteleri, denge ve koordinasyon arasindaki iligkiyi



saptayabilmek icin PBDO, WeeFIM ve KMFO-88 degerlendirme testleri uygulanmasi
planland1 ve literatlirii taradigimizda beyin hacim oOlgiimleri ile motor, denge ve

koordinasyonu degerlendiren testlerle korelasyonunu igeren ¢alismaya rastlanilmadi.

Ayrica DS’li ve saglikli adolesan bireylerin beyin alan hacimlerini, daha 6nce
kullanilmamis bir yontem olan VolBrain otomatik segmentasyon yontemiyle

karsilastirilmas1 amaglandi.



2. GENEL BILGILER
2.1. Down Sendromu

2.1.1 DS’nin Siniflandirilmasi

2.1.1.1 Trisomy 21
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Sekil 2.1: Trizomi 21 olusumu (DSD, Down Sendromu Dernegi)

Bu tipteki grupta genellikle hiicre boliinmesinde "nondisjunction" olarak
adlandirilan bir hatadan kaynaklanir. Nondisjunction, genellikle iki kopya olusmasi
gerekirken, ti¢ kopya olan 21.kromozomlu bir embriyodan kaynaklanir. Embriyo
olusumuna gelmeden Once, ya sperm ya da yumurtadaki bir ¢ift 21. kromozom ayrismaz.
Embriyo gelistikce ekstra kromozom viicudun her hiicresinde ¢ogaltilir. Vakalarin

%95'ini olusturan bu DS tipine trizomi 21 denir (DSD, Down Sendromu Dernegi).



2.1.1.2. Mozaizm

Sekil 2.2: Mozaizm olusumu (DSD)
Mozaizm (veya mozaik DS), iki ¢esit hiicre karisimi oldugunda teshis edilir;
bazilar1 46 kromozom bazilar1 da 47 igerir. 47 kromozomlu bu hiicreler ekstra bir

kromozom 21 igerir. DS’nin en az goriilen formudur ve DS’nin tiim vakalarnin sadece

%1'ini olusturur (DSD).
2.1.1.3. Translokasyon

DS vakalariin yaklasik % 4'linii olusturan translokasyonda, hiicrelerdeki toplam
kromozom sayis1 46 kalir; Bununla birlikte, 21 nolu kromozomun ek bir tam ya da kismi
kopyasi, genellikle 14 nolu kromozomun bir bagska kromozomuna eklenir. Ekstra tam ya

da kismi kromozom 21 varligi, DS 6zelliklerine neden olur (Jyothy ve ark., 2002).
2.1.2. Down Sendromu Epidemiyolojisi

Giivenilir prevalans tahminleri, saglik ve egitim i¢in gerekli olan kaynaklarin yani
sira temel bilim ve halk saglig1 arastirmalar1 i¢in gerekli kaynaklarin belirlenmesinde

temel olusturmaktadir. Yapilan arastirmalara gére DS’li ¢ocuklar, her irk ve ekonomik



seviyedeki insanlarda goriiliir. Genel olarak biitiin toplumlarda goriilme olasilig1 yaklagik
1/800°dir. Tiim diinyada 6 milyon civarinda DS’li birey yagamaktadir. Tiirkiye'de tam bir

veri yok ama yaklagik 70.000 DS’li kisi oldugu tahmin edilmektedir (DSD).
2.1.3. Down Sendromu Tanis1 Nasil Konur?
2.1.3.1. Prenatal

Gebe kadinlar i¢in ¢ogu tarama testleri; kan testi ve ultrason (sonogram) igerir.
Kan testleri (veya serum tarama testleri) annenin kanindaki ¢esitli maddelerin miktarlarini
Olger. Bir kadinin yasiyla birlikte, bu taramalar DS’li bir ¢ocuga sahip olma ihtimalini
hesaplamak i¢in kullanilir. Bu kan testleri, anne kaninda dolasan fetiisteki kromozomal
materyali tespit edebilir. Bu testler invaziv degildir. Prenatal tan1 ve teshis testleri her
yastaki kadinlara yapilabilir. Fetiisiin DS olup olmadigma tam bir kesinlik koymaz;

sadece bir olasilik saglar (NDSS).

DS’nin prenatal tanisi i¢in diger tan1 yontemlerine ek olarak koryonik villus
orneklemesi (KVO) ve amniyosentezdir. Amniyosentez, genellikle, gebeligin 15-20

haftasi arasindaki ikinci trimesterde, 9-14 haftalar1 arasinda da KVO yapilir (NDSS).
2.1.3.2. Postnatal

DS’li yeni doganlarda ¢ok yaygin tipik 6zellikleri kiigiik kulaklar, brakisefali, diiz
yiiz, epikantik kivrimlar, diiz burun kopriisii, ¢ikintili biiyiik bir dille kiiclik agiz, sirtta
sislik, siskinli kisa boyun, genis eller, avug i¢indeki "Simian kat , "Sandal bosluk" olarak
bilinen birinci ve ikinci ayak parmaklar: arasindaki bosluk, gevsek kas tonusu (hipotoni)
ve hiperfleksibilite, kiiciik boy, gézlerde ¢ekiklik ile karakterizedir (Roizen ve Patterson

2003; Weijerman ve de Winter 2010). Bu 6zelliklerin hepsi veya birkag¢1 goriilebilir. Bu



ozellikler DS bulunmayan bebeklerde de bulunabilecegi i¢in taniy1 dogrulamak adina
karyotip adi verilen bir kromozom analizi yapilir. Bir karyotip elde etmek ve bebegin
hiicrelerini incelemek i¢in kan 6rnegi ¢izerler. Kromozomlari fotograflamakta ve sonra
boyut, say1 ve sekil ile gruplandirmaktadirlar. Doktorlar bu karyotipi inceleyerek DS
teshisi yapabilirler. FISH adli baska bir genetik test ile de benzer prensipleri uygulayabilir

ve daha kisa siirede teshisi ortaya koyabilirler (NDSS).

Sekil 2.3: Down Sendrom’lu bireyin tipik dig goriiniisii



2.1.4. DS’lilerde Sik Gozlenen Diger Klinik Bulgular

DS birgok dismorfik 6zellikler gostermektedir. Biiyiime ve gelisimde psikomotor
gerilik ve mental retardasyon vardir. Ayn1 zamanda DS’li ¢ocuklarda; sendroma eslik
eden konjenital defektler ve organik bozukluklar bulunmaktadir. Bu hastaliklardan
bazilar1 onemli boyutta tibbi takip gerektirmektedir. Goriilme sikliklar1 goz Oniine
alindiginda yeni dogan DS’lilerin yaklasik yarisinda ¢ogunlukla goriillen ASD (Atriyal
Septal Defekt),VSD (Ventrikiiler Septal Defekt) konjenital kalp defektleri goriiliir. Bu
sendromlu ¢ocuklarda sasilik, nistagmus, katarakt, glakom gibi gérme bozukluklari ¢ok
yaygindir. Benzer sekilde isitme kaybi da %38-78’nde goriiliir (Roizen ve Patterson 2003;

Weijerman ve de Winter 2010).

Diger goriilen klinik bulgular; uyku bozukluklar1 (%50°den fazlasi), solunum
bozukluklar1 (~%36), gastrointestinal sistemde konjenital defektler (%4-10), endokrin
(%28-40) ve iiriner sistem bozukluklar1 (%3), ortopedik sikayetler (~%30), dermatolojik
problemler (~%39) icerir (Weijerman ve de Winter 2010). Bunlara ek olarak, DS’li

cocuklarda 6zellikle akut megakaryoblastik 16semi riski altindadir.

Kardiyovaskiiler sistem hastaliklart (ASD/ VSD), gérme problemleri, KBB
(Kulak Burun Bogaz) problemleri- isitme kayiplari, kronik rinit, solunum sistemi
hastaliklar1 [obstruktif uyku apne sendromu (OUAS)], gastrointestinal sistem
rahatsizliklart (kalin barsakta konjenital defektlere bagli problemler), hemato-onkolojik
hastaliklar (siklikla 16semi) ve immiin yetmezlik, endokrin sistem hastaliklar1, ortopedik
problemler ve iiriner sistem hastaliklaridir. Pnémoni ve konjenital kalp hastaligi; DS’li

yeni doganin en sik goriilen mortalite sebeplerindendir (Weijerman ME, 2010).



2.1.5. DS’lilerde Beyin MR Gdriintiileri

DS’li beyinler, kii¢iik, yuvarlak, onii kisa ve oksipital lobun dik yiikseldigi,
superior temporal girus’un asir1 daraldigi, insular korteksin pozisyonu ile
tamamlanmamis operkiilarizayon ve ikincil sulkal gelisimin azalmasi ile karakterizedir.
Bu anormalliklere neden olan néronal farklilasma bozukluklarina ikinci dereceden etkili
olan frontal ve temporal lob gelisiminin bozulmasi ve kiigtilmesidir. Bu goriislere de ek
olarak, beyin agirligi normal araliga gore genellikle azdir ve beyin sapiyla cerebellum
beyin hemisferleriyle iliskili olarak kiiciliktlir. Dahas1 yetiskin DS’lilerde comissura
anterior kesit alan1 da azalmigtir (Lubec ve Engidawork, 2002). DS’lilerde yapilan
voliimetrik MRI ¢alismasinda; frontal, temporal ve serebellar bolgelerde orantisiz olarak

kiiciilmeler meydana gelmistir (Jernigan ve ark.,1993).
2.1.6. Down Sendromlu Olgularda Alzheimer ve Demans Iliskisi

DS’lilerde Alzheimer ve Demans gibi nérodejeneratif hastalik riski onemlidir. Bu
risk 30’1u yaslardan sonra iki katina ¢gikmaktadir. Daha da ileri yaslarda en az %70’inde
Demans goriiliir. Erken yaslarda AH olusturan bireylerin yiizdesel olarak biiyilik

cogunlugunu DS’liler olusturur (Hartley ve ark., 2015).

Post-mortem caligmalar, DS beyinleriyle AH beyinleri arasindaki hem patolojik
benzerlikleri hem de farkliliklar1 ortaya koymaktadir. 40 yasina kadar olan DS'li hemen
hemen tiim bireylerin, beyninde amiloid plaklar ve norofibrilerde yumrular gelistigini
rapor edilmistir (Mann, 1988). Amiloid-b (Ab) proteini, hem AH hem de DS'de beyindeki
hiicre dis1 plakalara ve kan damar1 duvarlarina depolanir (Wisniewski ve ark., 1985;
Mann, 1988; Rumble ve ark.,1989). Norofibriler yumaklar, hipokampus, entorinal

korteks ve neokorteks gibi daha ¢ok etkilenmis bolgeler arasinda birikir. Plaklarin ve
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yumaklarin DS beyinlerinde dagilimi AH'ye ¢ok benzer, ancak yogunluk DS'de daha

fazladir (Hartley ve ark., 2015).

AH ve DS néropatolojisi arasindaki diger benzerlikler, plakla iliskili proteinler,
mikroglial aktivasyon, astrogliosis, inflamasyon ve oksidatif stresin artisidir. Her ne kadar
patogenez DS'de on yillara kadar stirmesine ragmen, AH noropatolojisinin evreleri DS'li

bireylerde AH'de oldugu gibi agik bir sekilde belirlenmemistir (Hartley ve ark., 2015).

Bilindigi gibi DS’lilerde etkilenen alanlarin baginda temporal ve frontal lob gelir.
Amygdala ve hippokampal kompleks; 2 medial temporal lob yapisi ve her biri bagimsiz
olarak hafiza fonksiyonlar1 ile baglantilidir. Hippocampus formasyonu; kisa siireli
hafizay1 uzun siireli hafizaya ¢evirebilme, hafiza ve 6grenmenin belirli pargalarindan olan
onemli bir beyin yapisidir. Amygdala; duygusal ve sosyal davraniglarin gesitli yonlerini
igeren kompleks bir néronal yapidir. Bu yap1 korku duygusunda 6nemli rol oynar ve ayni
zamanda anksiyete ve stresin Onemli nedenidir. Amygdala ve hippocampus AH
noropatolojisinde karakteristik olarak etkilenmis bolgeler olarak bilinir (Brun ve
Englund, 1981; Pearson ve ark., 1985; Herzog ve Kemper, 1980). DS’li ¢ocuklarda
(Alzheimer tip ) Demans i¢in risk artis1 oldugundan dolayi, bu ¢ocuklarda yapisal ve
metabolik beyin degisimlerinde, 6zellikle temporal ve frontal loblar incelendiginde
demans baslangic1 yapilan ¢alismalarla 6ngoriilebilir (Bhatic ve ark.,2006; Weis ve

ark.,1991; Haier ve ark., 2008).

2.2. Sinir Sistemi Embriyolojisi

Embriyoda, sinir sisteminin tigilincii ve en distaki tabaka olan ektodermden sinir

sistemi olugmaktadir.
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Gelisimin {iglincii haftas1 sirasinda embriyonun dorsal yiizeyinde yer alan
ektoderm, primitif (ilkel) diigiim ve bukkofarinks zar1 arasindaki noral plagi olusturmak
tizere kalinlagir. Noriilasyon siirecinde ortaya cikan ilk yapi noral plaktir. Bu noral
plakadan da longitudinal noral oluk gelismektedir. Noral olugun ¢esitli DNA stirecleri
sonucunda katlanmasi sonucunda da néral katlantilar (folds) meydana gelir. ileri gelisim
asamalarinda noral katlantilar birlesir ve noral katlantilardan bir noral tiip gelisimi izlenir.
Fiizyon islemi, noral katlantilarin orta noktalarinin yaklagmasi ve temas etmesiyle
meydana gelir. Bu siiregte tiip kavitesi anterior ve posterior ndroporlar araciligiyla

amniyotik kavite ile baglantili halde kalir (Snell, 2010).

Meural fold
Meural plate sur

Meural groowe

Meural crest

Motochord

Meural cres
® Meural tube

Surface ectoderm

— Puosterior /
neuropore

f i id
|8
) Schwann cells
Cr;:;ﬂlii?\n::g Posteriar root Cells of suprarenal medulla
ganglion cells Autonomic ganglion cells

Sekil 2.4: Noral plak, noral oluk ve noral tiip olusumu. Noral krest hiicreleri posterior root
ganglion hiicrelerine, kraniyel sinirlerin duyu ganglionlarina, otonomik ganglionlara,ndrilemmal
hiicrelerine (Schwann hiicrelerine), suprarenal medulla hiicrelerine ve melanositlere farklilagir
(Snell, 2010).
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Anterior noropor kapandiktan (gelisimin 25. giiniinde) iki giin sonra posterior
noropor (gelisimin 27. giiniinde) kapanir. Boylece amniyon kesesi ile olan iligki
kaybedilir. Bu sekilde normal olarak noéral tiip olusumu 28 giinde tamamlanir. Noral
tiipiin sefalik bolgesi gorece genis, kaudal bolgesi gorece dardir (ensefalon ve medulla
spinalis farklanmasinin primitif hali). Sefalik kisimdan beyin vezikiilleri, kaudal
kisimlardan medulla spinalis gelisir. Noriilasyonda 28 giinlilk embriyoya ndrula denir.
Bu esnada noral tlip yiizey ektoderminin altina ¢okmiis durumdadir. Noral oluk
olusturmak i¢in gerceklesen noral plak invajinasyonu sirasinda, plagin lateral marjinini
olusturan hiicreler noral tiipte birlesmek yerine ektoderm hiicreleri ve noral tiip arasinda

uzanan ektodermal hiicrelerden olusan bir band1 meydana getirir (Snell, 2010).

Hindbrain Matrix cells

Midbrain

Forebrain Z

—~Neuroglial call

'
-
I

! Marginal zone
)

\
\
\
1
1
\

'

\entriculsr Intermediste
C zone zone

Sekil 2.5: A. Noral tiibiin sefalik boliimde genisleme yapmasi; 6n beyin, orta beyin ve arka beyin
olusturmasi. B ve C. Spinal kord bolgesinden alindan enine kesitte gelisme esnasindaki noral

tiiblin gézlenmesi. Noroepitel hiicrelerin ayirt edilmesi (Snell, 2010).
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Ektodermden fleri Farklanmayla Gelisen Yapilar: MSS (medulla spinalis,
serebrum, serebellum), goz retinasi, ¢evresel sinir sistemi, kulak duyu epiteli, géz duyu
epiteli, burun duyu epiteli. Noral tiiblin sefalik ucundaki gelisme esnasindaki beynin

primer bdliinmeleri asagidaki gibidir.

Primer Vezikiil Primer Farklanma Alt Farklanmalar Yetiskin Yap1
On beyin vezikiilii Prosensefalon Telensefalon ve | Serebral vanmkiireler,
Diensefalon basal ganglionlar,

hipokampus, talamus,

hipotalamus, epifiz

bezi, infundibulum
Orta beyin vezikiilii Mezensefalon Mezensefalon Teltum, tegmentum,

krus  serebri  (bevin

avaklari)
Art beyin vezikiilii Rombensefalon Metensefalon ve | Pons, serebellum,
Miyelensefalon Medulla oblongata

Sekil 2.6: Noral tiipten gelisen santral sinir sistemi yapilar1 (Mancall ve Brock, 2011)

2.3. Beyin Anatomisi

BEYIN (ENCEPHALON)
Rhombencephalon Mesencephalon Prosencephalon
(Cerebrum)
1-Myelencephalon (M.Oblongata=bulbus) 1-Diencephalon
2-Metencephalon (pons+cerebellum) 2-Telencephalon

*Truncus encephali (beyin sap1)=Bulbus + pons + mesencephalon

*Encephalon (beyin)=Cerebrum + cerebellum + truncus encephali (Arinci ve Elhan,
2014)
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2.3.1. Beyin (Encephalon)

Beyin, bilateral, simetrik, yumusak, jelatinli yapida olup cranium denilen kemik
yap1 ve meninksler tarafindan ¢evrelenmistir. Yetiskin bir bireyin beyin agirligi yaklasik
olarak 1,250-1,450 gr arasindadir ve genellikle erkeklerin kadinlardan daha agir

oldugundan dolay1 cinsiyet farkliliklar1 gosterir (Champney, 2015).

2.3.1.1. Cerebrum(prosencephalon)

Her bir beyin yarim kiiresi 5 lobdan olusur: frontal, parietal, occipital, temporal
lob ve insula’dir (Maria ve Leslie, 2016). Beyin yarim kiirelerinin 6n tarafinda lobuslarin
en biiyligii olan lobus frontalis, arkasinda lobus occipitalis bulunur. Fissura longitudinalis
cerebri beyni iki yarim kiireye ayirir. Sulcus centralis’in arka tarafinda yer alan lobus
parietalis, arkada lobus occipitalis ile komsudur. Lobus temporalis ise alt tarafta sulcus
lateralis araciligtyla ile lobus parietalis ve lobus occipitalisin 6n kismindan ayrilmistir.
Sulcus lateralisin derininde, bu sulcus’a komsu lobus temporalis, lobus parietalis ve lobus
frontalis kisimlar1 kaldirildiginda goriilen korteks kismina lobus insularis adi verilir

(Dogan, 1998).

Cerebral fissiiriin tabaninda, iki yarim kiire arasinda anatomik ve fonksiyonel

olarak baglantiy1 saglayan corpus callosum bulunur (Champney, 2015).

Beyin yarim kiirelerin yiizeyinde cerebral cortex (CC) olarak bilinen gri cevher
(Gray Matter) vardir. Cerebral cortex’in derininde beynin biiyiik kismini olusturan beyaz
cevher (White Matter) vardir. Beyaz cevher, merkezi sinir sisteminin diger bolgelerine
korteks ve kortikal cevaplardan olusan bilgiyi tasimasi i¢in olusmustur. Beyaz cevherin
igine gomiilii, noron hiicre govdelerinden olusan basal ¢ekirdekler bulunur. Gri maddenin

daha biyiik yiginlartyla diencephalon olarak adlandirilan epithalamus, thalamus,
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hipothalamus ve subthalamus yapilar1 vardir. Cerebrumun iginde sag ve solda olmak
lizere interventrikiiler foramen araciligiyla 3. ventrikiille birlesen lateral ventrikiiller

bulunur (Champney, 2015).

Brainstem

Sekil 2.7: Cerebrum genel goriiniisii (Champney, 2015)

2.3.1.2. Cerebellum (Beyincik)

Sekil 2.8: Cerebellum’un lateral ve sagittal goriintigii (Champney, 2015)
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Cerebellum, beynin arka ve alt kisminda fossa cranii posterior’da bulunan
Ozellesmis bir yapidir, «Beyincik» olarak adlandirilir. Cerebellum, rhombencephalon’un
metencephalon kismindan gelisir. Yetigkin bir beyinde agirlig1 yaklasik olarak 150 gr’dir

(Champney, 2015).

Cerebellum’un ana fonksiyonu basal ¢ekirdek ve beyin korteksinden gelen
impulslar1 uyum i¢inde diizenleyerek iskelet kasi hareketlerinin koordinasyonunu
saglamaktir (Champney 2015). Her bir beyincik hemisferi kendi tarafindaki iskelet
kaslarmi kontrol eder (Arinct ve Elhan, 2014). Kas tonusu ve motor noron aktivitesinin
diizenlenmesine yardim eder. Cerebellum ayni zamanda postiir, denge ve kas tonusunun
korunmasina yardim eder. Farkli kaslar1 senkronize sekilde ¢alistiran bisiklet binme, dans

etme gibi motor memori aktiviteleri de yapar (Champney, 2015).

Cerebellum, hemisferium cerebelli denilen iki yan lob ile bunlar1 birbirine
baglayan vermis cerebelli’den olusur. Beyincik, lobus cerebelli anterior, lobus cerebelli

posterior, lobus flocculonodularis olmak {izere anatomik olarak {i¢ loba ayrilir (Arinci ve

Elhan, 2014)

Anterior lobe

Posterior lobe

Lateral part _ Posterior view

Intermediate part

Sekil 2.9: Vermis Cerebelli, Lobus cerebelli ant. ve post. (Champney, 2015)
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Sekil 2.10: Lobus Flocculonodularis (Champney, 2015)

Cerebellum, pedunculus cerebellaris inferior ile bulbus’a, pedunculus cerebellaris
medius ile pons’a ve pedunculus cerebellaris superior ile de mesencephalon’a baglanir

(Arinct ve Elhan, 2014).

* Pedunculus cerebellaris superior

* Pedunculus cerebellaris medius

* Pedinculus cerebellaris inferior

Sekil 2.11: Pedinculus cerebellaris superior, medius, inferior (Champney, 2015)



18

Cerebellum’un i¢ yapisi:

Cerebellum, cerebrum’da oldugu gibi dista gri i¢cte de beyaz cevherden olusur.
Beyincigin dis yiiziinii bir kabuk gibi saran gri cevhere cortex cerebelli denir. Bir kisim
gri cevher kitleleri ise daha derinde ve beyaz cevher icerisine gomiilii olan ¢ekirdeklere
ise nuclei cerebelli denir. Cerebellum’un beyaz cevherine corpus medullare, yapraklarina

da laminae albae denilir (Arinci ve Elhan, 2014).
2.3.1.3. Beyin Sap:

Beyin sap1, merkezi sinir sisteminin filogenetik olarak en eski parcasi olup, spinal
cord’u cerebrum ve cerebellum’a baglar. Mesencephalon, pons ve medulla oblongata’dan
olusur. Nefes almak, kalp atis1, kan basinci, biling kontrolii ve uyku gibi gibi temel hayati
islevlerden sorumludur. GM ve BM igerir. Beyin sapinin (ndronal hiicre govdeleri) gri
maddesi, kraniyal sinir ¢ekirdegi, retikiiler olusum ve pontin ¢ekirdegini olusturmak i¢in
beyin sap1 boyunca kiimelenmelerde bulunur. istemli motor hareketler i¢in énemli olan
beyaz cevher, periferik sinirlerden ve omurilikten beynin en yiiksek kisimlarina dogru
hareket eden omurilikten asagi dogru akan liflerden (néron hiicrelerinin aksonlari) olusur

(Fernandez-Gil ve ark., 2010).

Mesencephalon, gorsel ve isitsel afferent islenmesinden ve organizmanin doku
hasarindan kac¢inmasina yardimci olmak i¢in refleks yanitlar olusturmaktan sorumlu
yapilar icerir. Her bir colliculus superior, talamusun ipsilateralindeki genikiiler
cekirdekten afferent gorsel impulslart alir. Her bir colliculus inferior, medulla
oblongata'dan afferent isitsel impulslar1 alir. Mesencephalon’un her iki tarafindaki
nucleus ruber, beyincik ve beyincikten gelen bilgiyi siralayan ve birlestiren ve kas

tonusunu ve durusunu kontrol eden ve modiile eden merkez islevi goriir. Substantia nigra,
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beyin ¢ekirdeginden gelen efferent motor ¢ikisinin diizenleyicisi olarak gorev yapar
(Waldman, 2016). Mesencephalon’da n. oculomotorius’un parasempatik nucleus’u olan
nuclei viscerales ile somatik ndron gruplari, n. trochlearis’in motor nucleus’u olan
nucleus nervi trochlearis, n. trigeminus’un duyu c¢ekirdeklerinden nucleus tractus

mesencephalici nervi trigemini’nin tist kismi yer alir (Dogan, 1998).

Pons, bes ile sekiz arasindaki kraniyal sinirlerin (V-VIII) ve bunlarla iliskili
cekirdekler ile birlikte beyincikten (pontocerebellar yollar) giren ve ¢ikan aksonlarin
cogunu igerir. Bu sinirler n.trigeminus, n.abducens, n.facialis ile bu sinire ait duyu

liflerinin olusturdugu n.intermedius ve n.vestibulocochlearis’tir (Champney, 2015).

Medulla oblongata, beyin ve omurilik arasinda iletisimi saglayan tiim inen ve
cikan yollara ev sahipligi yapar. Ayrica medulla oblongata icinde, homeostazin
stirdliriilmesi i¢in gerekli olan ¢esitli aktiviteleri siralayan, ileten ve modiile eden ¢ok
sayida onemli gekirdekler ve merkezler vardir. Bu g¢ekirdekler ve merkezler (Waldman,

2016):

1. Kalp hizinin modiilasyonu ve ince ayarini saglayan kalp-damar merkezi,
miyokard kontraktilitesinin giicli ve periferik vaskiiler yapinin dilatasyonu ve
daralmasini saglar.

2. Apnostik ve pnomotoksik merkezlerden alinan afferent bilgiyi ince ayarlayan
solunum ritminin merkezi ve solunum hizi i¢in temel ayar noktalari saglar.

3. Nucleus gracilis ve nucleus cuneatus, talamusa afferent duyusal bilgi iletir.

4. Nucleus olivarius, cerebral cortex, diencephalon ve beyin sapindan alinan bilgiyi

cerebelluma iletir.
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5. Medulla oblongata’nin retikiiler formasyonu, kardiyovaskiiler ve solunum
merkeziyle iligkili hayati fonksiyonlarin diizenlenmesine yardim eder.

6. 8,9,10,11,12. kranial sinirlerin motor ve duyu ¢ekirdeklerini igerir.

Tectum cerebral aqueduct

N

midbrain. -
7¥.

IR
crus cerebri

3rd ventricle

Medulla Y ol - basal pons
oblongata .-~

\-4‘-— Spinal cord

Sekil 2.12: Beyin Sap1 (Waldman, 2016)

2.3.2. Limbik Sistem

Limbik sistem filogenetik olarak limbik lob, subkortikal yapilar ve onlarin
baglantilarindan olusur (Nakano 1998). Bu sistem yiiksek seviyeli memelilerde ve
insanlarda emosyonel davraniglarin diizenlenmesini saglayan anatomik yapilarin hepsine
limbik sistem denir. Pek ¢ok ilkel hayvanda yavrularini tanima, ¢iftlesme, gida bulma,
kendini koruma, tehlikeyi sezme gibi limbik sistemden diizenlenen davranislar i¢in koku
duyusunun primer 6nemi vardir. Daha yiiksek seviyeli memelilerde bu gibi davranis ve
duygusal disa vurumlarinda koku duyusunun o kadar etkisi olmayip, limbik sisteme
CC’nin assosiasyon alanlarindan gelen impulslar daha 6nemlidir. Limbik sistemin hafiza

ve 0grenme gibi fonksiyonlarda da 6nemi vardir (Dogan, 1998).

1937'de James Papez, «A proposed mechanism of emotion» konulu anatomik

model bulmustur. Hippocampus’ten baslayarak fornix, corpus mamillare, thalamus’un 6n
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grup ¢ekirdekleri, gyrus cinguli, cingulum ve hippocampus’a gelen liflerin olusturdugu

halkaya Papez Devresi denir (Yakovlev, 1948).

Limbik sistemi olusturan yapilar:
1. Limbic cortex
I.  Gyrus cinguli
ii.  Gyrus hippocampi
2. Formatio hippocampi
I.  Gyrus dentatus
ii.  Hippocampus
iii.  Subiculum
3. Amygdala
4. Area septales
5. Hypothalamus

2.3.2.1. Hippocampus

Hippocampus formasyonu filogenetik olarak beynin en eski boliimii olup, 1948’e
kadar da koku ile ilgili gorevi oldugu sanilmaktaydi. Son zamanlarda yapilan
calismalarda koku ile dolayli bir iliskisi oldugu; hayati, visseral ve ilkel fonksiyonlarla
dogrudan iligkisi oldugu saptanmistir. Bu nedenle visseral beyin, hayati beyin ve ruhsal

beyin de denilmektedir (Arinci ve Elhan, 2014).
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Hippocampus, hafiza ile iliskili beynin en 6nemli bliimiidiir. Hippocampus bigim
olarak deniz atina benzedigi i¢in anlami Yunanca deniz att demektir. Hippocampus
limbik sistemin bir parcasi olarak, temporal lobun medial bolgesinde konumlanmaistir.
Hippocampus’un temelde uzun siireli hatiralarin depolanmasinda ve bu hatiralarin
unutulmaya kars1 dayanikli hale getirilmesinde rol oynadigi diistiniilmektedir. Ayni
zamanda yer bulma ve mekansal algida da 6nemli oldugu diisiiniilmektedir (Britannica,

2019).

Hippocampusun anatomisi, fonksiyonu igin temel Oneme sahiptir. Entorinal
korteks (hippocampus’iin 6n ve alt tarafinda) araciligiyla beynin geri kalanindan impuls
alir ve gonderir. Hipokampal formasyonun kendisi, cornu ammonis (CA1-4), gyrus

dentatus ve subiculum igeren birkag alt bolgeden olusur (Britannica, 2019).

Hippocampal fonksiyon igin en etkili iki teori mekan ve hafiza ile ilgilidir.
Mekansal hipotez 1971 yilinda, bir sigan belirli yerleri gegtiginde ve yer degistirdiginde,
hippocampustaki noéronlarin aksiyon potansiyellerinde patlama meydana gelmesi bu
hipotezi desteklemistir. Bu, hipokampusun beynin ¢evre diizenlerini haritalamak i¢in
kullandig1 bir ¢esit cthaz oldugunu gosterdi. Hafiza hipotezi ile igili 1957°de yapilan bir
calismada, hippocampus’un ¢ikarilmasiyla 6zellikle olgu ve olayla ilgili yeni anilar

olusturma yeteneginin kaybolmasi bu hipotezi desteklemistir (Britannica, 2019).

Bilim insanlar1 arasinda hippocampusun hafiza i¢in 6nemli oldugu konusunda
evrensel bir anlasma olmasma ragmen, hippocampusun hafizayr destekledigine dair

stipheler ve ¢alismalar yine de devam etmektedir (Britannica, 2019).
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Sekil 2.13: Hippocampus ve Amygdala (Kusano ve ark., 2012)
2.3.2.2. Amygdala

Amygdala bigim olarak bademe benzedigi i¢cin Yunanca’da badem anlamina gelen
bu latince ismi almistir. Hippocampusun 6niinde, medial temporal lobda konumlanmastir.
Corpus amygdalaideum’un dorsomedial kismi koku yollar1 ile, daha biiylik olan

ventrolateral kismi ise limbik sistem ile ilgilidir (Adolphs, 2012; Koelsch, 2014).

Amygdala beynin onemli bir merkezi olup ve limbik lobun pargasi olarak,
duygularm ifadesini ve deneyimlenmesini saglar. Amygdala saldirganlik, sosyal isaretler,
ruh hali ve diger davraniglar1 diizenler (Adolphs, 2012; Koelsch, 2014). Ayni1 zamanda
korkuyu tanima yeri olarakta bilinir. Yeni bir uyariya uygun sekilde tepki verebilme ve

irkilme refleksinin olugsmasini saglar (Kusano ve ark., 2012).
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Bilateral amigdala lezyonu olan hastalar, korkutucu nesneleri tanima yetenekleri
yoktur ve duygulart tepkisizdir. Bu hastalar aym1 zamanda hiperoralite ve

hipersekstialiteye de sahiptir (Kluver bucy syndrome) (Kusano ve ark., 2012).

2.3.3. Thalamus

Prosencephalonun iki boliimiinden biri diencephalondur ve onu olusturan 4
bolimden en biiyligli thalamus’tur. Bazi kaynaklar diencephalonu {i¢ bdliimden ele
almistir. Diger boliimleri epithalamus, hipothalamus, subthalamus’tur. Substantia alba
igerisine yerlesmis, yumurtaya benzeyen iki yapidan olusan gri cevher kitlesidir. Uzunluk
olarak yaklasik 5.7 cm’dir. Periferden gelen bilgiyi kortekse ileten kii¢lik ¢ekirdeklerden
olusur. Ornegin; viicut ve yiiziin duyusu sirastyla nucleus ventralis posterolateralis ve

nucleus ventralis posteromedialis tarafindan iletilir (Champney, 2015).

Thalamus’un arka ucunda iki tane ¢ikinti vardir. Bunlardan gérme duyusu ile ilgili
olan corpus geniculatum laterale, isitme ile ilgili olan corpus geniculatum mediale’dir.
Thalamus’un st yiizii ile lateralinde bulunan nucleus caudatus arasindaki oluga, sulcus
terminalis; {ist yiizii ile i¢ yiizii arasinda olusan kenarlarda da stria medullaris thalamica
bulunur. Thalamus’un alt yiliziinde mesencephalon vardir. Buraya komsu olan boliimiine
thalamus ventralis denir. I¢ yiizii, 3. ventrikiiliin yan duvarmin iist boliimiinii olusturur ve
burada adhesio interthalamica adi verilen yapi, sag ve sol thalamusu birbirine baglar.

Thalamus’un dis yiizii capsula interna ile kaynasmistir (Champney, 2015).

Koku duyusu harig biitiin duyular kortekse ulasmadan 6nce thalamus’a ugramak
zorundadir (talamkortikal yollar). Limbik sistemden gelen bilgiler gibi, basal ganglion ve
cerebellum’dan gelen motor bilgiler de talamik c¢ekirdekler aracilifiyla kortekse

ulastirilir. Son olarak, kortikotalamik yollar vasitasiyla korteks’ten ayrilan bilgiler de
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thalamus’a girdi olusturur. Thalamus’un kortikal fonksiyon tizerinde 6nemli diizenleyici

rolii vardir (Kumar ve ark., 2017).

Thalamus

-
4

©
=

Sekil 2.14: Thalamus (Kumar ve ark., 2017)

2.3.4. Basal Ganglionlar

Santral sinir sisteminde yer alan nucleus’lar i¢in “ganglion” tanimlamasi
terminolojik olarak yanlis olsa da, geleneksel olarak «Bazal ganglionlar» terimi
kullanilmaktadir. Frontal ve parietal korteksin altinda, thalamus ve internal kapsiiliin
lateralinde bulunan bazal ganglionlar, diiz ve hassas kas aktivitesi liretmekten sorumlu
motor ¢ekirdeklerdir. Karmasik motor hareketleri diizenlemek igin beyincikle birlikte
calisirlar. Cerebellum’dan farkli olarak etkisini Serebral korteks araciligr ile saglar ve
daha komplike motor hareketlerin diizenlenmesinde rol oynar. Anlama ve degerlendirme

gibi mental ve emosyonel fonksiyonlar ile iligkilidirler (Champney, 2015).
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Bazal ¢ekirdeklerin fonksiyonel olarak siniflandirmasina baktigimizda nucleus
caudatus, putamen, globus pallidus, nucleus subthalamicus ve substantia nigra’dir.
Bunlardan ilk 3’1 birbirlerine ¢cok yakin bulunurlar. Son ikisi fonksiyonlar1 benzedigi i¢in
basal ganglionlarin iginde kabul edilir. Nucleus caudatus, putamen ile birlikte striatum;
putamen, globus pallidus’la birlikte nucleus lentiformis olarak adlandirilir (Champney,

2015).

Sekil 2.15: Basal Cekirdekler’in axial gortiniisti, Substantia nigra ve Nuc.subthalamicus
(Calabresi ve ark.,2014)

CC ile bazal ganglionlar arasinda biri direkt digeri ise indirekt iki baglant1 vardir.
Direkt baglanti korteks aktivitesini arttirirken digeri azaltir. Globus pallidus medial kismi
ve substantia nigra’daki bazi néronlarin spontan aktivitesi thalamus’tan korteks’e uyari
gidisine izin vermez. Direkt baglanti, uyariy1 engelleyen noronlarin aktivitesini inhibe
ederek, korteks aktivitesini arttirir. Indirekt baglant1 ise, bu noronlar1 aktive ederek
thalamus dan korteks’e uyar1 gidisini ve boylece korteks aktivitesini azaltir (Calabresi ve

ark.,2014).



27

Direkt ve indirekt baglantilarda veya noronlardaki lezyonlar;
Ekstremitelerde istem dis1 titreme (tremor),
Parmaklarda yavas istek dis1 hareketler (athetosis),
Ekstremite distal kisimlari, yiiz kaslarinda diizensiz hareketler (chorea),
Istekli hareketlerin yapilamamas: (akinesia),
Kas tonusunun bozulmasi (dystonia),

Istekli hareketlerin asir1 derecede yavas yapilmasi (bradykinesia) gibi problemler

ortaya ¢ikabilir (Albin ve ark., 1989).

2.3.5. Lateral Ventrikiller

Lateral ventrikiiller, telensefalonun genislemeleridir ve korteksin derinliklerinde
genig bir dagilima sahiptir. Bu ventrikiiller arkadan oksipital lobun igine, frontal ve
parietal loblarin derin kisimlarina, temporal lobunda lateraline uzanir. Choroid plexus’un
lateral ventrikiillerinde tretilen CSF, interventrikiiler foramenler vasitasiyla tiglincii
ventrikiile akar. Lateral ventrikiillerin kér uglu oldugunu ve tek drenaj noktasinin
interventrikiiler foramenlerden gectigi ¢ikmaz sokaklardir. Bu yiizden, foramenlerin
herhangi bir blokaji, bitisik kortikal dokuyu sikistirarak ventrikiil basincinda ve

boyutunda bir artisa neden olabilir (Champney, 2015).
2.4. VolBrain

VolBrain, ¢evrimigi bir MRI beyin volumetri sistemidir. Diinyanin her yerindeki

arastirmacilarin, MRI verilerinden hacimsel beyin bilgilerini, kendi yerel sitelerinde
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herhangi bir altyapiya ihtiyag duymadan otomatik olarak aliminin saglanmasina yardimci

olmas1 amaglanmustir.

VolBrain tam otomatik calisir ve insan etkilesimi olmaksizin beyin yapilarinin

hacimlerini almay1 saglar. Kullanigh, kolay ve hizli bir sekilde voliimetrik sonuglar verir.

Sinirli hesaplama kaynaklart tiim kullanicilar arasinda kullanilabilmesi i¢in her
kullanicinin giinliik olarak gonderebilecegi vaka 10 ile sinirlandirilmistir. Herhangi ticari

amag giidiilmemis olup sistem ticretsizdir.

Uygulama Asamalari Bilgilendirilmesi: VolBrain, MRI beyin verilerini otomatik
olarak analiz etmeyi amaglayan ve bu analizlerin sonuglarin1 edinme yoludur. NIFTI
formatinda anonimlestirilmis bir MRI beyin hacmini aldig1 ve temel ICC ve dokularinin
(CSF, GM ve BM) hacimleriyle pdf raporu hazirladig1 i¢in kullanict agisindan kara kutu
olarak caligir. Ayn1 zamanda beyin yarim kiire, beyincik ve beyin sap1 gibi bazi
makroskopik alanlarin hacim bilgisini de saglar. Son olarak, otomatik subkortikal yap1
segmentasyonu gergeklestirilir ve 1ilgili hacimler ve etiket haritalar1 saglanir

(http://volbrain.upv.es/instructions.php) (ErisimTarihi:03.02.2019).
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3. GEREC VE YONTEM

Bu ¢alismanin Pamukkale Universitesi Girisimsel Olmayan Klinik Arastirmalar
Etik Kurulu Baskanligi’ndan 27.09.2017 tarihli 60116787-020/20265 nolu etik kurul

onay1 bulunmaktadir (EK 1).

3.1. Gruplar

Tez c¢alismamiza DS grubu icin; Yagmur Cocuklar1 Ozel Egitim ve
Rehabilitasyon Merkezinden 13-18 yas araliginda, karakteristik fenotip Ozellikleri ve
mental retardasyonun mevcut oldugu fiziksel muayeneden gegmis, karyotip analiziyle
trizomi 21’in ortaya ¢ikarildigi, kooperasyon kurulabilen, 6nemli kafa travmasi ve toksik
etkiye maruz kalmamis, alkol ve ilag bagimlhiligi olmayan, tiimor ve kitle tespiti
yapilmamis, isitme ve/veya gorme engeli olmayan, son 6 ay i¢inde herhangi bir cerrahi
miidahale gec¢irmemis, kognitif ve biligsel 6zelliklerini etkileyen tedavi edilmemis
(hipotiroidizm vs.) durumu olmayan, tibbi genetik tarafindan DS tanisi konulan ve

norolog tarafindan kontrol edilen 14 ¢ocuk ¢alismaya dahil edilmistir.

Kontrol grubu igin; 13-18 yas araliginda, noérolojik ve psikiyatrik hastaligi
olmayan, zeka gelisimi ve beyin MRI taramalar1 normal olan, biling kaybinin yasandigi
onemli kafa travmasi, major mental hastaligi ve major SSS (Santral Sinir Sistemi)
hastalig1 kendisinde ve aile dykiisiinde olmayan, alkol ve ila¢g bagimligi olmayan, 14

saglikli ¢cocuk ¢alismaya dahil edilmistir.

Orneklem gruplarinin sayisinin belirlenmesi i¢in Pamukkale Universitesi Istatistik

Danisma Birimi’ne bagvurularak gii¢ analizi yaptirilmistir.
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3.2. MRI Tarama Protokolii

Calismanin MR ¢ekimi Ozel Denizli Tekden Hastanesi’'nde yapildi. 1,5 Tesla
Siemens Area (2014,Germany) head coil MR cihazi kullanildi. T1 agirhikli MPRAGE
sekansi: aksiyal, Repetition time (TR)=1800 ms, Echo Time (TE)=3.18 ms, FOV= 200

mm2, Matrix: 224 x 224, Slice Thickness=1 mm.

3.3. Goriintiillerin Hacimsel Analizi

3.3.1. FreeViewer

FreeViwer klasoriiniin i¢indeki MediViewPersonal uygulamasina tiklanir ve
calistirilir. Tarayic1 boliimiinden Dizin tara’ya tiklanir ve oradan herhangi bir kisinin MRI
goriintlilerinin oldugu CD taranir. Cikan sayfada en solda T1-mprage olan goriintii secilir.
Ayni sayfada tarayici kisminin altinda en sagda bulunan klasor isaretine tiklanarak
masaiistiine olusturulan dosya se¢ilir ve DICOM goriintiileri dem uzantili olarak seri disa

aktarilir.
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Sekil 3.1.C: Goriintiilerin dem uzantili olarak disar1 aktarilmasi

3.3.2. Mricron

o

DosyaTrd  DICOM(.dem)

Mricron dosyasinin i¢inden dcm2niigui dosyasi agilir.
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33

Dcm uzantili goriintiilerin oldugu klasér dem?2nii uygulamasina siiriiklenir.
Burada dikkat edilmesi gereken output format olarak SPM8 (3D NIfTI nii) segilir.
DCM2NII, DICOM goriintiilerini, beyin goriintiileme araci tarafindan kullanilan NIfTI

formatina donistiiriiliir.

Output Format: | SpMg (3D NIFTI nii) v

Chis Rorden’s dem2nii - 2MAY2016 64bit BSD License = (upgrade to dem2niix suggested)
reading preferences file C:\Users\oem'\Desktop\mricron\dcm2niigui.ini

# Hih erigim
MeldaTl 1.02.2019 22:5 Dosya kiassn
Bl Masausto  # —

2 2 Belgeler

| Resimler

sindirim sist #

———— | CONTROL
S DA B3 Bu bilgisayar v < “] DS

9ode 10gesecildi 272MB
Neuroscience |

YENIDEN TEZ
4 OncDrive

¥ W Bubilgisayar v <

1 6ge segildh -

Sekil 3.3: DICOM goriintiilerinin NIfTI dosyasina doniistiiriilmesi

Daha sonra NIfTT dosyas1 winrar dosyasina ¢evrilerek arsive eklenir.

= mois
B Bu bilgisayar R
B ot

B 30 Nesneler . 0117
0117

i Belgeler .3”5
& indirdenter BWons
Bl Masaosti oo

D Mizikler o2
o2

o
. Videclar . 0124

~ Ressmler

e Yerel Disk (C) - 0125
 DVD RW Srdcdsd B o126
2 0127

= o

" 20180224_151220t 1 mpragetrap2iso 10s008. — NIl Dosyast 11,425 KE
3ECIR‘Z;’J_l51225\1mprage‘.rap2uol$:£(6 3231 NnRAR arges 3,169 KE

Sekil 3.4: NIfTI dosyasinin winrar dosyasina ¢evrilmesi
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3.3.3. VolBrain

VolBrain yonteminin kullanilabilmesi icin http://volbrain.upv.es

(ErisimTarihi:03.02.2019) adresine gidilip, siteye girildikten sonra var olan e-mail adresi
ve sifre girilerek kaydolundu. Hesap aktivasyonu yapildiktan sonra sitede Log In baslikli

kisimdan giris yapildi (Manjon, ve Coupé, 2016).

Select pipeline kismindan volBrain 1.0 segilir. Upload a files kismindan da dosya
olarak winrar dosyas1 se¢ilip, istege bagli olarakta yas ve cinsiyet belirlenerek Submit’e
tiklayarak onaylandi. Dosya yiiklenmesi tamamlandiktan 5 dakika sonra volumetrik
sonuglar pdf dosyasi olarak alindi. Pdf dosyasinin iginden ilgilenilen alanin hacim

sonuclar: cm? cinsinden alindi.


http://volbrain.upv.es/

Sekil 3.5: DS’li grupta bir bireyin beyin alan hacim sonuglarinin pdf olarak cm? cinsinden

alinmasi

volBrain Volumetry Report wemen o oamams

Faideni £l £ Age Hepori Dake
[HAREL=E Mair 11 30-Dec- 2018
Tissme ivpe Yolmme (o ) Image infurmalion
White Matier (W) ITLET {3 5E) [LME, 4347 Civieniaision radinkogcal
Gy Matier {(iM) G0 ED {5 6D &6 51, 3200 Scale facior el
{krebro Spnal Fiosd (055 I3 210 {1 L B0 [500 1850] 5ME AT
Erain (WM + M) FOOASE (ERI0E)  [BA O, 40|
iracranial Cawity {107 1772 (LR )
Siruciun
{Erebrum Todad (V% Right (o' %:) Ll jom %) ASymLi%}
Bl 86 (TR 305 &47.60 (39 M%) A4 (300G L4
[ 7266, E155] [36.22, 4L31] [36.40, 4L47] [-1.92, 1.5%]
M W (A1) W Gal Wh
w053 36113 2 18203 263 04 180,25
AL (J1AME)  (TLME) (IADDE) (TLI0M (153%%)
PRUSET] TURCMLAT]  [RTRALSE]  [EVAN MRS QIATT MG [SLEL 1)
(Erehzlum Todad (V% Right (o1 %:) Ll jomy %) AFymLi %}
.20 (B 4% 48106 (4.275%) 4914 (4.375%) 22115
[BE8 1128 430, 555 435 58] [-%.62, 4.3%]
M W (a1 wal (et Wh
pRL:] B W47 LR W4E R
(ESE)  (LEDE) (A 3%) L84%) (LE%) (LEE)
B Lm]  [LNLA3 Rds] O ETELE] A4S ETALE)
Eralnsicm “Toidad (oo 55
14.45 (LT %) [ 146, 1.96]
srucium Todall icm V%) Raghi (oo 1% ) Left jon /%) Asyume by (% )
Laeralvenrices 1199 {1.2%%) 530 LT E) B0 (L TE5 4LELSI
e, 217 R, L iy Am, |08 LR, 23]
Candan S0 (LELE) 1% MLITE) 143 (0 30 ERET
I, aax] gk Rz (RECERE
Futamen EL&0 (T 4%} 477 {0 IEE) A (IS 4124
e a%] Ltk AL 11T 4]
Thalamie E53 (75} 434 MIEE) LI (L ITEY 1478
T, %] 5T, L] s, s [andss, da)
(o Pamidis 19 (195} L L V) 1B (0 104} A1
ks 5] T, RE] R, Lin [-LL AT, TR 1E]
Fippocamyas BT (A5} 2 {1 15) L5 (% L %5
oas o] JRZLETI] o, ar -1 LalAT, 18]
Ammydala 115 (0 10%) T (L) L] (LR 53398
B, 2] R L] Mt A LI, 204
Aucmmbens U35 (LA} L L) GNGT T 5 &1l
B O] [[Lirf § ] I, fLEd] -msll, 118

AL e e o e 1 ebvolar Folir (Puered o o e veler | mesnens oo by bon o e MOFL

*The Anwmmaory et br coboubaed o dgiewnn dosnnm Agi and b ol dovided by da mrom i e

" Hakory broewen broctar shor axpered Ems 2R of nermaiiend wberw 1 funoien o T o age e nack ey e eoieecy purpooe
= fram aured ralne e e e renme Lrebow o sndie e e voloms S eI e

35



Sekil 3.6: DS’li grupta bir bireyin 6l¢iilen beyin alan yapilarinin renkli gésterimi

AL ohw rexad eapey aw Moged & ow MN) pacx (wnrcbogiod ooumaton, Lk mphe o miph L
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Sekil 3.7: Kontrol grubundan bir bireyin beyin alan hacim sonuglarinin pdf olarak cm?

cinsinden alinmasi

volBrain Volumetry Report s 1o mese sam2ms

Fuiient E Hey A Fe port Dk
ohi1Ems Mak 13 14-1an-20149
Thesne iype Folmme (o0 5 ) [mage informalion
White Matier (W) SEDS] (34 ) [, 43.47] Civieniasion radinlogical
Gy Babier {TEM} SR (52 (95 4651, 28.041] Scale Fackor nan
(erebro Spanal Flosd (C5F) TILEL (1201%) [5 00 1201] SME 45T
Erain (W M + G LASOAZ (BAODE)  [BAIE, S404|
Eniracranial Cavity (1) 163032 ¢ IHLE)
Siruciune:
{Erebrum “Toitad i} Righl icm' /%) Lan (V%) ASYIL%}
LEE2 51 (TO2%) G462 (34 1048} AILER (3T EME) L7393
[ 765, ELS] [35.22 4130 [36.40, 4L47] [-1.892, 153
M W [At] Wi oM WM
74300 5341 £k D] 14 LI ME1E
HAPHE}  F193%) (FLME) (A0S (ZLWE (1AETE)
PR RET]  FUEAAT]  [RTLMSE  [ELAL 1AM DATLMMGE]  [BLBE RS
derehelum “Toitad i} Righl iom'/%) Len ('Y %) AEymL %}
16281 (4% ELT] (4 BYE) Bk 540 (A TS 17338
B8, 112 30, 5.55] 436, 5 £5] [-5.6T 435
M WAl (AT Wil Ga W
13032 I Fitl 6E] 5.0 [LE1
7% {192%) AETE)  (LOEW) (LEMR)  (LSME)
EMLE QLB REds]  ETSLE] QEAN] TS L)
Eralnsiem “Todad (oo %}
2413 (L43%) | 144, 1.96]
srucium Toitad (oo %} Ragh icmr %) Ll {on ') ASYmmeLTy (% 1
Laieral veniricles.  1472(L11%) il LT 5D OLIZ (T4 ETTL
e 21 R £ oy Rm, 108 LT, e ]
Candaie 77 ML) 454 {IL35%) A7 TR 21568
L g B R Rz a3y [ZELARE
Fulamen 7T LR 4 BE L) A8 (TR T ]
3L 0] RITe LEEL T 43
Thadamus 1234 {0735 .08 L35 £.28 (1 17 SRR
s, 18] [R3T. ] R ETL s, L)
(b Pallidus LA (R 15%D L34 LT 123 (0T 30
EESAIE] [T, KEl] HIE, LN I- DL BT, IL1E]
EEppocamTps B2 (R 4P} 404 {IL24%) A% LR A2
s ae] JRZLETI] H1, a3 I- 1 LalET, 1]
Ammydala 173 (L 105} L ES {ILOSSE) [L3E (L) 2THR
e, 0 [RaL L] FIEE ] FlLEsL, T
Accumbens 074 LD 32 {ILO35E) L4 (L) 344343
ek am] [[ Lol § 0 I, L] [-mElEl, T1E]

Al o dmey o perEoe 1 bl Folr feenred o | o o e veker | me e or el bon oo e JOFL
The Arsmmer~ Jader ir cobmbred ave b Sffewses bersevam mg b and b volamr divieled b st meram (i perenl

" Rabryhranen oty shoer opersed S R o mermalt e ke 1 faeiion o T o’ g i eack meaeey S mnieeey purme
" otred ralnen o e ol esioew Lretowe o ander e paeed odume Kewes rrrsarmre b



Sekil 3.8: Kontrol grubundan bir bireyin dl¢iilen beyin alan yapilarmin renkli gosterimi

"All s rond teapo v eged e NN pace (wnrcopicd ovmainm, ce riphv o rph i

38



39

3.4. Olgulara Uygulanacak Degerlendirmeler
3.4.1. Sosyodemografik Veri Formu

DS grubundaki ve kontrol grubundaki olgularin cinsiyet, yas, alerjik durumu aile
ve g¢ocuk Oykiisii; DS ¢ocugun; bilissel durumunu etkilemeyecek rahatsizliklari,
kullandig1 ilaglar, annenin yasi, sistemik rahatsizliklar1 gibi bilgileri hazirlanan
sosyodemografik veri formuna kaydedilmistir (Ek 2) . DS ve kontrol grubunun

ailelerinden ¢aligmayi kabul ettigine dair onam formu alinmistir (Ek 3).
3.4.2 KMFO-88 (Kaba Motor Fonksiyon Olgiitii)

DS'li gocuklarin kaba motor fonksiyonlari, son yillarda yaygin olarak kullanilan
Kaba Motor fonksiyon Olgegi ile degerlendirildi. KMFM 5 ana boliime ayrilmaktadir.
Sirtiistii-yiiziistii pozisyon ve donme boliimiinde 17 , oturma boliimiinde 20 , emekleme-
diziistii kisminda 14, ayakta durma kisminda 13, yiirime-kosma-merdiven ¢ikma
boliimiinde 24 olmak {izere toplam 88 maddeden olusmaktadir (Russell, 2000; Erkin

2001) (Ek 4).

Puanlama

0- Hareketi baslatamaz.

1- Hareketin bir miktarin1 aktif olarak baslatir (<%10).

2- Hareketi kismen tamamlar ancak bitiremez (%10 - %90).
3- Hareketi bagimsiz olarak tamamlar.

Her boliim skoru yiizdelik olarak kendi igerisinde hesaplanir daha sonra bes yiizdelik skor

toplanip 5’¢ boliinerek total yiizdelik skoru bulunur.
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3.4.3 Pediatrik Berk Denge Olgegi (PBDO)

Giinliik yasamda fonksiyonel dengelerini degerlendirmek amaciyla Berg Denge
Olgeginin (BDO), Franjoine ve arkadaslar1 tarafindan cocuklar icin diizenlenmis
versiyonu olan Pediatrik Berg Denge Ol¢egi (PBDO) kullanildi. Olgekte 14 boliim vardir
ve her bir boliim 0-4 arasinda puanlanmaktadir; 6lgekten alinabilecek maksimum puan
56’dir. En yiiksek puana ne kadar yakinsa birey, giinlik yasamda fonksiyonel dengesi 0

kadar iyi demektir (Franjoine ve ark., 2003; Ozal ve Giinel, 2014) (Ek 5).
3.4.4. Pediatrik Fonksiyonel Bagimsizlik Ol¢iimii (WeeFIM)

DS ve diger gelisimsel bozuklugu bulunan ¢ocuklarin gelisimsel, egitimsel ve
toplumsal acidan fonksiyonel limitasyonlarini tespit eden faydali, kisa, kapsamli bir
dl¢iim metodudur. Cocuklar igin Fonksiyonel Bagimsizlik Ol¢iimii (WeeFIM) yetiskin
rehabilitasyon degerlendirme metodu olarak kullanilan Fonksiyonel Bagimsizlik Olgiitii
FIM’den (Functional Independence Measurement) model alinarak olusturulmustur

(Msall, M., 1994; Aybay ve Erkin, 2007) (Ek 6).



41

3.5. istatistiksel Analiz

Veriler SPSS 24.0 (IBM SPSS Statistics 24 software (Armonk, NY: IBM Corp.))
paket programiyla analiz edilmistir. Siirekli degiskenler ortalama + standart sapma,
ortanca (en kiiclik - en biiylik degerler) ve kategorik degiskenler say1 ve ylizde olarak
ifade edilmistir. Verilerin normal dagilima uygunlugu Shapiro-Wilk testi ile
incelenmistir. Parametrik test varsayimlar1 saglandiginda bagimsiz grup farkliliklarinin
karsilastirilmasinda Bagimsiz gruplarda t testi kullanilmistir. Parametrik test varsayimlari
saglanmadiginda ise bagimsiz grup farkliliklarinin karsilastirilmasinda Mann Whitney U
testi kullanmilmistir. Bagimli grup incelemelerinde; Parametrik test varsayimlari
saglandiginda Bagimli gruplarda t testi ve parametrik test varsayimlar saglanmadiginda
ise Wilcoxon eslestirilmis iki rnek testi kullanilmistir. Kategorik degiskenler arasindaki
farkliliklarin incelenmesinde Ki kare analizi kullanilmistir. Siirekli degiskenler arasindaki
iligkilerin incelenmesinde ise Pearson ve Spearman Korelasyon Analizleri kullanilmistir.

Tiim analizlerde p<0,05 istatistiksel olarak anlamli kabul edilmistir.
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4. BULGULAR
4.1. Calisma Gruplar

Calismaya 14 DS’li ve 14 saglikli adolesan olmak tizere toplam 28 adolesan dahil
edildi. DS’li grupta 6 kiz, 8 erkek ; Kontrol grubun da 4 kiz, 10 erkek mevcuttur. Gruplar

arasi karsilastirmada istatistiksel olarak anlamli fark bulunamadi (p>0,05).

DS grubunun yas araligi incelendiginde 13 ila 18 yas arasinda degisirken,
ortalamasinin 16,14 oldugu goriildi. Kontrol grubunun yas araligi incelendiginde 13 ile
18 yas arasinda degisirken, ortalamasmin 17,36 oldugu tespit edildi. DS’li grupta
maternal yas ortalamasi 25,64; kontrol grubunda 26,29’du. Her iki grupta da yas ve
annenin yasi birbirleriyle karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli fark bulunamadi

(p>0,05) (Tablo 4.1).

Tablo 4.1. Calismaya katilan DS ve kontrol grubu bilgileri

DS grubu
(n=14) Kontrol grubu (n=14) Total P
x*sd 16,14 + 2,07 17,36 + 1,39
Ya in - 0.137
3 Med (min -1 47 13 1g) 18 (13 - 18)
max)
. xtsd 25,64 £5,8 26,29 £ 5,43
Annenin - 0.764
dogum yagi | Med (Min-| 53 19 4 25 (19 - 37) '
maks)
Kiz 6 (%42.86) 4 (%28.57) 10
S (%35.71)
Cinsiyet 18 0.43
ERKEK %57. %71.
8 (%57.14) 10 (%71.43) (%64.29)
26
Sag 13 (%92.86 13 (%92.86
Dominant El g (% ) (% ) (%92.86) -
Sol 1(%7.14) 1(%7.14) 2 (%7.14)
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4.2. Genel Beyin Hacim Degerleri

Kontrol grubunu olusturan olgularda beynin genel hacimsel yapilar istatistiksel
olarak karsilastirildiginda, intrakranial kavite, beyin gri ve beyaz madde toplami, beyin
gri madde, beyin beyaz madde, CSF hacim degerlerinin DS grubuna gore anlamli sekilde

yiiksek oldugu tespit edilmistir (p<0,005) (Tablo 4.2).

Tablo 4.2. Genel beyin hacim degerleri (cm?®)

Genel (cm?) DS grubu Kgc;r&gsl P
x £sd Meg]gz)ln ) xtsd M?ga(g')n )
1176,6 1440,57
1197,44 + |(1024,51 - 1454,21 + (1275,18 -
intrakranial kavite |103,75 1388,62) 122,54 1699,2) 0.0001*
1063,32 1251,75
1071,05+ |[(910,51- 1275,55 + (1139,73 -
Beyin GM ve BM 89,7 1245,68) 86,21 1469,52) 0.0001*
666,51 + 660,2 (555,86 | 767,28 + 760,95
Beyin GM 55,86 - 757,59) 51,72 (699,64 - 880) |0.0001*
395,38 507,57
404,54 + (354,65 - 508,26 + (419,65 -
Beyin BM 40,23 488,08) 44,28 589,51) 0.0001*
126,39 + 126,29 (81,14 | 178,66 181,25 (128 -
CSF 32,71 -198,69) 43,58 282,12) 0.001*

Genel Beyin

s
o
=
O
<
&=

intrakranial kavite Beyin GM ve BM Beyin GM Beyin BM

DS m Kontrol

Sekil 4.1. Genel Beyin Yapilar1 Karsilagtirmasi
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4.3. Cerebrum Hacim Degerleri

Cerebrum, cerebrum sag ve sol lob, her iki lobun gri ve beyaz madde yoniinden,
DS grubu ve kontrol grubu karsilastirildiginda, kontrol grubunun hacim voliimleri DS
grubundan 6nemli derecede yiiksek oldugu goriildii (p<0,001). Ayrica kontrol grubunun
kendi i¢inde bakildiginda cerebrum sag ve sol lobu, bu loblardaki gri ve beyaz madde

arasinda anlamli fark bulundu (p<0,05) (Tablo 4.3).

Cerebrum

s
o
=
O
<
I

DS m Kontrol

Sekil 4.2. Cerebrum Hacim Karsilagtirmasi



Tablo 4.3: Cerebrum Hacim Degerleri
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Cerebrum
(cm?)

DS grubu

Kontrol grubu

x*sd

Med (min - max)

xtsd

Med (min - max)

Cerebrum

949,59 + 81,58

942,65 (807,07 - 1109,78)

1111,11 £ 75,58

1100,23 (1006,35 - 1282,51)

0.0001*

Cerebrum
GM

579,23 £49,8

575,08 (481,26 - 660,83)

651,97 £ 41,74

643,35 (599,53 - 743,09)

0.0001*

Cerebrum
BM

370,37 + 37,88

361,83 (325,81 - 448,95)

459,15 + 41,98

459,74 (377,11 - 539,41)

0.0001*

Cerebrum
sag lob

474,73 £40,73

470,32 (401,94 - 553,31)

557,26 + 38,99

551,34 (502,21 - 643,62)

0.0001*

Cerebrum
sol lob

474,86 40,9

471,41 (405,13 - 556,47)

553,85 + 36,75

547,33 (504,14 - 638,88)

0.0001*

Cerebrum
sag-sol
lob (grup
ici p)

0,874

0,033*

Cerebrum
sag lob
GM

289,32 + 24,69

287,06 (240,41 - 330,13)

327,17 £ 21,71

323,27 (297,59 - 372,39)

0.0001*

Cerebrum
sol lob
GM

289,91 + 25,15

288,85 (240,85 - 330,7)

324,79 £ 20,15

321,26 (301,94 - 370,7)

0.0001*

Cerebrum
sag-sol
lob GM
(grup igi)

0,286

0,023*

Cerebrum
sag lob
BM

185,41 + 19,11

180,99 (161,53 - 223,18)

229,37 + 21,26

229,74 (189,62 - 271,24)

0.0001*

Cerebrum
sol lob BM

184,95 + 18,83

180,84 (163,57 - 225,77)

229,06 + 20,67

228,29 (187,49 - 268,18)

0.0001*

Cerebrum
sag-sol
lob BM
(grup ici
p)

0,407

0,774
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4.4. Cerebellum Hacim Degerleri

DS ve kontrol grubu, cerebellum, cerebellum sag ve sol lob, sag ve sol lobun gri
ve beyaz maddenin hacimleri yoniinden karsilastirildiginda, kontrol grubu lehine hacim
degerlerinin 6nemli derecede biiyiik oldugu ve istatistiksel olarak anlamli oldugu tespit
edildi (p<0,001). Ayrica DS grubu kendi i¢inde karsilastirildiginda, cerebellumun her iki
lobunun gri ve beyaz maddesinde istatistiksel olarak anlamli farklilik bulundu (p<0,05)

(Tablo 4.4).

Tablo 4.4: Cerebellum Hacim Degerleri

Cerebellum DS grubu (n=14) Kontrol grubu (n=14)
(cmd)
xtsd Med (min - max) xtsd Med (min — max) p
Cerebellum 104,91 + 104,56 (88,54 - 141,88 + 143,22 (115,64 - 0.0001*
8,15 117,05) 12,24 162,81)
Cerebellum 52,3+4,16 51,77 (44,7 - 59,09) 70,88 £6,25 | 71,29 (58,02 - 81,91) 0.0001*
sag lob
Cerebellum 52,61 +4,08 | 52,27 (43,84 - 58,87) 71+ 6,06 72,12 (57,62 - 80,9) 0.0001*
sol lob
Cerebellum 0,351 0,715
sag ve sol
lob (grup igi
p)
Cerebellum 82,89 + 6,62 | 83,37 (70,08 - 93,06) 110,49 + 111,41 (89,42 - 0.0001*
GM 11,11 130,32)
Cerebellum 22,03 +2,69 | 21,55 (18,47 - 28,08) | 31,39 + 3,66 31,8 (25,61 - 39,04) 0.0001*
BM
Cerebellum 41,02 +£3,34 | 41,37 (34,98 - 45,98) | 55,09 +5,67 54,6 (44,82 - 65,29) 0.0001*
sag GM
Cerebellum 41,87 £3,34 | 41,73 (35,1 - 47,08) 55,4 £ 5,52 56,19 (44,52 - 65,03) 0.0001*
sol GM
Cerebellum 0,004* 0,375
sag ve sol
lob GM (grup
ici p)
Cerebellum 11,29+1,42 | 11,13 (9,54 - 14,43) 15,78 £ 1,89 16,04 (12,59 - 19,72) 0.0001*
sag lob BM
Cerebellum 10,74 £1,32 | 10,65 (8,74 - 13,65) 15,61+1,8 15,9 (13,01 - 19,32) 0.0001*
sol lob BM
Cerebellum 0,001* 0,199
sag ve sol
lob BM (grup
ici p)




47

Cerebellum

3
(]
2
O
<
=

DS m Kontrol

Sekil 4.3. Cerebellum Hacim Karsilastirmasi

4.5. Beyin Sap1 ve Lateral Ventrikiil Hacim Degerleri

Kontrol grubunu olusturan olgularda beyin sapt hacmi istatistiksel olarak
karsilastirildiginda, degerlerinin DS grubuna gore anlamli sekilde yiliksek oldugu gortildii
(p<0,001). LV hacminde her iki gruba bakildiginda istatistiksel olarak anlamli farklilik

bulunamad: (p>0,05) (Tablo 4.5).



Tablo 4.5: Beyin Sap1 ve Lateral Ventrikiil Hacim Degerleri
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Beyin DS grubu (n=14) Kontrol grubu (n=14)
Sapi ve LV
(cm®)
xtsd Med (min - max) xtsd Med (min - max) p
LV 12,03 £ 6,8 (3,12 - 37,99) 11,77 = 9,43 (2,27 - 23,39) 0.667
10,29 6,85
LV sag 5,36 +4,88 3,11 (1,53 - 18,03) 591+3,5 5,02 (1,15 - 12,44) 0.376
LV sol 6,67 £ 5,44 3,7 (1,59 - 19,96) 587 +3,52 | 5,56 (1,12 -11,64) 0.982
LV sag ve sol 0 0,921
(grup igi p)
Beyin sapi 16,55 £ 1,33 16,41 (14,46 - 22,53 £ 22,96 (17,76 - 0.0001
19,19) 1,81 24,13) %

5
o
2
O
<
I

Beyin Sapi ve Lateral Ventrikiiller

Brainstem

LateralVentricles

DS Kontrol

Sekil 4.4. DS’li ve Kontrol Grubu Adolesanlarin Beyin Sap1 ve Lateral Ventrikiil Hacim
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4.6. Subkortikal Yapilarin Hacim Degerleri-1

DS ve kontrol grubu karsilagtirmasina gore Nucleus caudatus ve putamen
yapilarinda hacimsel olarak anlamli farklilik bulunamamistir (p>0,05). DS ve Kontrol
grubu karsilastirmasinda kontrol grubunun globus pallidus (p<0,01) ve Nucleus
accumbensi’nde (p<0,05), DS grubuna gore hacim degerleri yiiksek bulundu ve
istatistiksel olarak anlamlidir. Kontrol grubu, kendi i¢cinde bakildiginda sag ve sol olmak

tizere her iki nucleus caudatus, globus pallidus ve nucleus accumbensi’nde hacimsel

olarak anlamli farklilik bulundu (p<0,05) (Tablo 4.6).

Subkortikal Yapilar-1

9
8
7
m§6
O (5
=
Sla
<
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1
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DS m Kontrol

Sekil 4.5. Subkortikal Yapilar-1 Hacim Karsilastirmasi



Tablo 4.6: Subkortikal Yapilarin Hacim Degerleri-1

50

accumbens sol

Subkortikal DS grubu Kontrol grubu
(cm?)

xtsd Med (min - max) | xtsd Med (min - max) p
Nucleus 74+081 |7,34(6,23-9,01) | 7,61+1,12 | 7,64 (5,93-9,77) 0.563
caudatus
Nucleus 3,68+0,4 3,69(3,11-4,6) | 3,86+0,56 | 3,88(3,04-4,94) 0.348
caudatus sag
Nucleus 3,71+0,46 | 3,63 (3,02-4,56) | 3,75+0,56 | 3,74 (2,89 - 4,83) 0.833
caudatus sol
Nucleus 0,741 0,013*
caudatus sag
ve sol
(grup ici p)
Putamen 7,91+1,08 | 8,26 (6,28-9,27) | 8,56+ 0,89 | 8,58 (7,38 - 10,26) 0.094
Putamen sag 3,98+0,62 | 4,19 (2,96 -4,96) | 4,29+0,45 | 4,26 (3,52 - 5,16) 0.143
Putamen sol 3,93+£0,55 | 4,01 (3,13-4,76) | 4,27 +0,45 4,29 (3,59 - 5,1) 0.087
Putamen sag 0,697 0,661
ve sol
(grup igi p)
GlobusPallidus | 1,56+ 0,43 | 1,71 (0,89-2,19) | 2,04 +0,34 | 2,12 (1,41 - 2,47) 0.003*
GP sag 0,79+0,23 | 0,86 (0,42-1,09) | 1,04+0,15 | 1,04 (0,79 - 1,24) 0.002*
GP sol 0,77 £0,21 | 0,85(0,42-1,1) 140,19 1,06 (0,62 - 1,25) 0.005*
GP sag ve sol 0,278 0,038*
(grup ici p)
Nucleus 0,53+0,18 | 0,51(0,13-0,77) | 0,67 +0,13 | 0,68 (0,49 - 0,93) 0.021*
accumbens
Nucleus 0,25+0,08 | 0,25(0,11-0,41) | 0,31 +0,06 0,32 (0,2-0,41) 0.038%*
accumbens
sag
Nucleus 0,28+0,09 | 0,29 (0,1-0,41) | 0,36+0,08 | 0,35(0,23 - 0,56) 0.02*

Nucleus
accumbens
sag ve sol
(grup ici p)

0,071

0,015*
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4.7. Subkortikal Yapilarin Hacim Degerleri-2

Thalamus, hippocampus, amygadalanin hacimsel degerleri istatistiksel olarak
bakildiginda, DS’li grubun kontrol grubuna gore daha kiigiik oldugu goriildi (p<0,001).
Sadece kontrol grubunun, grup ic¢inde thalamus bolgesi sag ve sol olarak hacimsel

farklilig: istatistiksel olarak anlamli bulundu (p<0,05) (Tablo 4.7).

Tablo 4.7: Subkortikal Yapilarin Hacim Degerleri-2

Subkortikal DS grubu (n=14) Kontrol grubu (n=14)
(cm®)

xtsd Med (min - max) xtsd Med (min - max) p
Thalamus 9,46+0,88 | 9,34 (8,32-11,45) | 12,08 +0,82 | 11,97 (10,68 - 13,86) | (0.0001*
Thalamus 4,67+0,42 | 4,64(3,99-5,65) | 5,93 0,41 5,86 (5,08 - 6,75) 0.0001*
sag
Thalamus sol | 4,79+0,49 | 4,82 (4,08 - 5,81) 6,16 + 0,42 6,09 (5,59 - 7,11) 0.0001*

Thalamus 0,081 0*

sag ve sol

(grup igi p)

Hippocampus | 5,96 + 0,69 5,93 (4,8 - 7,25) 7,59+0,6 7,6 (6,76 - 8,45) 0.0001*

Hippocampus 3+0,37 2,97 (2,24 -3,7) 3,82 +0,29 3,82 (3,36 - 4,28) 0.0001*
sag
Hippocampus | 2,96 + 0,34 2,9 (2,43 -3,55) 3,77 £ 0,34 3,78 (3,13 - 4,25) 0.0001*%*
sol

Hippocampus 0,415 0,236

sag ve sol

(grup igi p)

Amygdala 0,92+0,31 | 1,05(0,35-1,44) 1,5+0,18 1,45 (1,25 - 1,89) 0.0001*
Amygdala 0,46+0,14 | 0,48 (0,22-0,7) 0,74 £ 0,11 0,73 (0,58 - 0,97) 0.0001*
sag

Amygdalasol | 0,46 +0,18 | 0,54 (0,11-0,74) | 0,75+ 0,09 0,72 (0,66 - 0,92) 0.0001*

Amygdala 0,834 0,744
sag ve sol

(grup ici p)
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4.8. Genel Beyin Hacim Degerleriyle PBDO, WeeFIM, KMF(O-88 Arasindaki

Miski

DS grubuna bakildiginda Total GM-BM ve beyin BM ile WeeFIM arasinda

istatistiksel olarak anlamli, pozitif yonde, orta diizeyde iliski vardir (p<0,05) (Tablo 4.8).

Tablo 4.8: DS Grubunda Genel Beyin Hacmi ile PBDO, WeeFIM, KMFO-88  Arasindaki

Mliskinin Incelenmesi

) WeeFIM- WeeFIM- WeeFIM- KMFO-
DS GRUP PBDO | WeeFIM | kendinebakim iletigim sosyaldurum 88
. 0,245 | 0,526 0,163 -0,005 0,019 -0,199
Intrakranial
kavite
0,398 | 0,053 0,578 0,988 0,949 0,494
0,336 | 0,579 0,401 -0,008 -0,048 -0,270
Beyin GM ve
BM
0,240 | 0,030 0,155 0,979 0,870 0,350
0,457 | 0,452 0,370 -0,013 0,012 -0,282
Beyin GM
0,100 | 0,105 0,193 0,964 0,968 0,329
0,110 | 0,566" 0,220 0,002 -0,124 -0,211
Beyin BM
0,707 | 0,035 0,449 0,996 0,672 0,469
0,241 | 0,275 -0,165 0,007 0,193 0,108
CSF
0,407 | 0,341 0,572 0,982 0,510 0,713
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Kontrol grubunun genel beyin yapilarimin hacimleriyle, degerlendirme testleri
arasindaki korelasyona bakildiginda istatistiksel olarak anlamli fark bulunamadi (p>0,05)

(Tablo 4.9).

Tablo 4.9: Kontrol Grubu Genel Beyin Hacmi ile PBDO ve KMFO degerleri arasindaki Iliskinin

Incelenmesi
KONTROL GRUP PBDO KMFO-88

intrakranial kavite i -0,023 -0,103
b 0,936 0,724

Beyin GM ve BM i 0,065 -0,177
b 0,825 0,542

Beyin GM p 0,065 -0,326

b 0,825 0,255

Beyin BM ; 0,226 -0,133

D 0,436 0,649

Serebrospinal Sivi . 0,179 -0,133
b 0,539 0,649
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4.9. Cerebrum Hacim Degeriyle PBDO, WeeFIM, KMFO-88 Arasindaki Tliski

DS grubunda cerebrum, cerebrum BM, cerebrum sag lob, cerebrum sol lob,

cerebrum sag ve sol lob’un BM hacimlerinin WeeFIM ile arasindaki korelasyona

bakildiginda istatistiksel olarak anlamli, pozitif yonde, orta diizeyde iligkisi vardir

(p<0,05) (Tablo 4.10).

Tablo 4.10: DS Grubunda Cerebrum Hacmi ile PBDO, WeeFIM, KMFO-88 Arasindaki iliskinin

Incelenmesi
. WeeFI WeeFIM- WeeFIM- WeeFIM- KMFO-
DS GRUP PBDO M kendinebakim iletisim sosyaldurum 88
0,345 0,621 0,430 0,013 -0,049 -0,269
Cerebrum
0,227 0,018 0,125 0,965 0,868 0,352
Cerebrum 0,475 0,476 0,467 0,012 0,015 0,272
GM 0,086 0,086 0,092 0,967 0,960 0,346
Cerebrum 0,091 0,551 0,211 0,012 -0,125 0,222
BM 0,758 0,041 0,468 0,968 0,669 0,446
Cerebrum 0,378 0,604 0,449 0,008 -0,057 0,273
sag 0,183 0,022 0,107 0,979 0,845 0,346
Cerebrum 0,466 0,447 0,430 0,003 0,000 -0,268
sag GM 0,093 0,109 0,125 0,992 1,000 0,354
Cerebrum 0,091 0,557 0,198 0,012 0,122 -0,235
sag BM 0,758 0,038 0,497 0,967 0,677 0,420
Cerebrum 0,360 0,617 0,436 0,018 -0,041 -0,266
sol 0,206 0,019 0,119 0,951 0,890 0,359
Cerebrum 0,475 0,476 0,467 0,021 0,029 0,276
sol GM 0,086 0,086 0,092 0,944 0,920 0,339
Cerebrum 0,155 0,597 0,262 0,011 -0,128 -0,208
sol BM 0,597 0,024 0,365 0,970 0,663 0,475
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Kontrol grubunda cerebrum yapilarmin hacimleriyle PBDO, WeeFIM, KMFO-88
arasindaki iligkisine bakildiginda istatistiksel olarak anlamlilik tespit edilemedi(p>0,05)

(Tablo 4.11).

Tablo 4.11: Kontrol Grubunda Cerebrum Hacmi ile PBDO, WeeFIM, KMFO-88 Arasindaki

Mliskinin Incelenmesi

KONTROL GRUP PBDO KMFO-88
Cerebrum r 0,065 -0,178
P 0,825 0,543
Cerebrum GM r 0,078 -0,400
P 0,791 0,156
Cerebrum BM r 0,205 -0,103
P 0,481 0,724
Cerebrum sag r 0,031 -0,148
p 0,915 0,613
Cerebrum sag GM r 0,111 -0,34
p 0,703 0,232
Cerebrum sag BM r 0,124 -0,133
p 0,671 0,649
Cerebrum sol r 0,111 -0,177
p 0,703 0,542
Cerebrum sol GM r 0,078 -0,400
p 0,791 0,156
Cerebrum sol BM r 0,158 -0,133
p 0,588 0,649
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4.10. Cerebellum Hacmi ile PBDO, WeeFIM, KMFO-88 Arasindaki fliski

DS ve saglikli kontrol grubunun, cerebellum yapilarinin hacimleri ve
PBDO,WeeFIM ve KMFO-88 anketleriyle korelasyonuna bakildiginda istatistiksel

olarak anlamli fark olmadig: tespit edildi (p>0,05) (Tablo 4.12, Tablo 4.13).

Tablo 4.12: DS Grubunda Cerebellum Hacmi ile PBDO, WeeFIM, KMFO-88  Arasindaki

Mliskinin Incelenmesi

. WeeFIM- WeeFIM- WeeFIM- KMFO-
DS GRUP PBDO | WeeFIM | kendinebakim iletigim sosyaldurum 88
r | 0,029 | 0251 0,029 0,211 -0,038 -0,239
Cerebellum
p| 0922 | 0387 0,923 0,469 0,897 0,410
| 0165 | 0262 0,042 -0,143 -0,016 -0,262
Cerebellum GM
p| 0573 | 0365 0,887 0,625 0,958 0,365
¢ |-0.175| 0,002 -0,205 -0,287 0,077 -0,079
Cerebellum BM
0| 0551 | 0994 0,482 0,320 0,794 0,788
| 0029 | 0251 0,029 -0,240 -0,020 -0,299
Cerebellum sag
p| 0922 | 0387 0,923 0,408 0,946 0,298
Cerebellum sag | | 0:166 | 0275 0,029 -0,183 -0,011 0,311
GM p| 0571 | 0341 0,923 0,531 0,970 0,280
Cerebellum sag | |-0:314| -0.013 -0,236 0,274 -0,033 -0,147
BM 0| 0275 | 0,964 0,417 0,344 0,912 0,617
r | 0208 | 0271 0,123 0,177 -0,056 0,173
Cerebellum sol
o| 0481 | 0349 0,674 0,545 0,850 0,555
Cerebellum sol | r | 0234 | 0,284 0,170 -0,101 -0,020 -0,210
GM p| 0420 | 0325 0,562 0,731 0,946 0,472
Cerebellum sol | |0:108 | 0,062 -0,185 0,291 0,123 -0,003
BM o| 0718 | 0834 0,527 0,313 0,676 0,991
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Tablo 4.13: Kontrol Grubunda Cerebellum Hacmi ile PBDO, WeeFIM, KMFO-88 Arasindaki

Mliskinin Incelenmesi

KONTROL GRUP PBDO KMFO-88
Cerebellum r 0,031 -0,237
p 0,916 0,414
Cerebellum GM r -0,062 -0,341
p 0,832 0,233
Cerebellum BM r 0,255 -0,030
p 0,379 0,920
Cerebellum sag r 0,031 -0,237
p 0,916 0,414
Cerebellum sag GM r -0,036 -0,237
p 0,902 0,414
Cerebellum sag BM r 0,255 -0,059
p 0,379 0,840
Cerebellum sol r 0,018 -0,237
p 0,951 0,414
Cerebellum sol GM r 0,018 -0,252
p 0,951 0,385
Cerebellum sol BM r 0,268 -0,015
p 0,355 0,960
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4.11. Beyin Sap1 ve Lateral Ventrikiillerin PBDO, WeeFIM, KMFO-88 iliskisi

DS ve saglikli kontrol grubun, beyin sap1 ve LV yapilariin hacimleri ile PBDO,
WeeFIM, KMFO-88 arasindaki iliskisine bakildiginda istatistiksel olarak anlamlilik

bulunamadi (p>0,05) (Tablo 4.14, Tablo 4.15).

Tablo 4.14: DS Grubunda Beyin Sap1 ve Lateral Ventrikiillerin Hacmi ile PBDO, WeeFIM,

KMFO-88 Arasindaki iliskinin Incelenmesi

. WeeFI| WeeFIM- WeeFIM- WeeFIM- KMFO
DS GRUP PBDO M kendinebakim | iletigim sosyaldurum -88
r 0,102 0,401 0,130 -0,003 -0,014 -0,223
Beyin Sapi
p 0,729 0,155 0,658 0,991 0,963 0,443
r -0,225 0,040 -0,348 -0,086 0,250 -0,178
LV
p 0,438 0,893 0,223 0,770 0,388 0,543
r -0,225 0,040 -0,348 -0,090 0,254 -0,193
LV sag
p 0,438 0,893 0,223 0,760 0,382 0,510
r -0,197 0,062 -0,328 -0,082 0,246 -0,164
LV sol
p 0,500 0,834 0,252 0,782 0,397 0,576

Tablo 4.15: Kontrol Grubunda Beyin Sap1 ve Lateral Ventrikiillerin Hacmi ile PBDO, WeeFIM,

KMFO-88 Arasindaki Iliskinin incelenmesi

KONTROL GRUP PBDO KMFO-88
Beyin Sapi r 0,298 -0,074
p 0,300 0,801
LV r 0,023 -0,311
p 0,937 0,279
LV sag r -0,023 -0,400
p 0,937 0,156
LV sol r 0,138 -0,296
p 0,638 0,303
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4.12. Subkortikal Yapilarin PBDO, WeeFIM, KMFO-88 ile iliskisi-1

DS grubunda total nucleus caudatus ve sol nucleus caudatus hacimleriyle, KMFO-
88 arasindaki korelasyonlarina bakildiginda istatistiksel olarak anlamli, negatif yonde,
orta diizeyde iligkisi vardir (p<0,05). Total, sag ve sol putamen hacimleriyle, WeeFIM
arasindaki korelasyona bakildiginda istatistiksel olarak anlamli, pozitif yonde, orta
diizeyde iligkisi tespit edilmistir (p<0,05). Total, sol ve sag nucleus accumbens
hacimleriyle WeeFIM ve WeeFIM_kendine bakim kisminin arasindaki korelasyonlara
bakildiginda pozitif yonde, orta diizeyde, istatistiksel olarak anlamli iligki vardir. Ayrica
sol nucleus accumbens ile WeeFIM arasindaki anlamlilik kuvvetli diizeydedir (p<0,05)

(Tablo 4.16).
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Tablo 4.16: DS Grubunda Subkortikal Yapilar-1 ‘in Hacmi ile PBDO, WeeFIM, KMFO-88

Arasindaki Iliskinin Incelenmesi

. WeeFIM- WeeFIM- WeeFIM- KMFO-
DS GRUP | PBDO | WeeFIM kendinebakim iletigim sosyaldurum 88
Nucleus |r |-0,020| 0,046 -0,037 -0,304 -0,182 -,594"
caudatus p| 0,946 | 0,875 0,899 0,291 0,533 0,025
Nucleus |, |.0,205| 0,076 -0,130 -0,178 -0,060 -0,501
caudatus
sag p|0482]| 0,796 0,657 0,543 0,839 0,068
Nucleus | |.0,057 | 0,037 0,000 -0,382 -0,270 -,614"
caudatus
sol p| 0,845 | 0,899 1,000 0,178 0,350 0,020
r|0,294 | ,634° 0,317 0,232 0,085 0,013
Putamen
p| 0,308 | 0,015 0,269 0,426 0,771 0,964
Putamen |r | 0,211 | ,589" 0,266 0,101 0,034 -0,113
sag p| 0.468 | 0,027 0,359 0,731 0,908 0,701
Putamen |r | 0,354 | 573 0,346 0,343 0,128 0,155
sol p| 0,215 | 0,032 0,226 0,230 0,662 0,597
cp r|0,177 | 0,324 -0,002 -0,097 -0,068 0,159
p| 0545 | 0,259 0,994 0,741 0,817 0,586
. r | 0,202 | 0,287 -0,055 -0,118 -0,062 0,080
GP sag
p| 0,490 | 0,320 0,851 0,687 0,834 0,785
ap off r|0315 | 0,322 0,150 -0,081 -0,080 0,225
o)
p| 0272 | 0,262 0,609 0,784 0,785 0,439
Nucleus |r| 0448 | 645 ,657" 0,519 0,296 0,018
accumbens p| 0,108 | 0,013 0,011 0,057 0,305 0,951
Nucleus || 0383 | ,639" ,533" 0,463 0,290 0,096
accumbens
sag p|0177 | 0,014 0,050 0,095 0,314 0,745
Nucleus |, 10,383 ,645 0,488 0,258 -0,088
accumbens
sol p| 0177 0,013 0,077 0,374 0,764
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Kontrol grubundaki subkortikal yapilarla PBDO, WeeFIM, KMFO-88 arasindaki

korelasyonda istatistiksel olarak anlamlilik yoktur (p>0,05) (Tablo 4.17).

Tablo 4.17: Kontrol Grubunda Subkortikal Yapilar-1 ‘in Hacmi ile PBDO, WeeFIM, KMFO-88

Arasindaki Iliskinin Incelenmesi

KONTROL GRUP PBDO KMFO-88
Nucleus r 0,026 -0,385
caudatus o 0,930 0,173
Nucleus r -0,042 -0,468

caudatus sag 0 0,888 0,092
Nucleus r 0,026 -0,341
caudatus

sol p proso 0.233
Putamen r 0,005 -0,074

P 0,986 0,801

Putamen sag r 0,073 0,015
p 0,805 0,960

Putamen sol r 0,039 -0,119
P 0,895 0,686

GP r -0,143 -0,119

p 0,625 0,686

GP sag r -0,211 -0,163

p 0,470 0,578

GP sol r -0,143 -0,111

p 0,625 0,705

Nucleus r -0,279 -0,519
accumbens D 0,335 0,057
Nucleus § r -0,124 -0,521
accumbens sag 0 0,673 0,056
Nucleus r -0,343 -0,386
accumbens sol o 0230 0,172




4.13. Subkortikal Yapilarin PBDO, WeeFIM, KMFO-88 ile iliskisi-2
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DS ve kontrol grubundaki thalamus, amygdala ve hippocampus hacimlerinin

PBDO, WeeFIM, KMFO-88 iliskisine bakildiginda istatistiksel olarak anlaml1 farklilik

tespit edilemedi (p>0,05) (Tablo 4.18, Tablo 4.19).

Tablo 4.18: DS Grubunda Subkortikal Yapilar-2 ‘nin Hacmi ile Anketler Arasindaki Iliskinin

Incelenmesi
. WeeFIM- WeeFIM- WeeFIM- | KMFO-
DS GRUP PBDO WeeFIM | kendinebakim | iletisim | sosyaldurum 88
r 0,409 0,042 0,293 -0,113 -0,315 -0,018
Thalamus
p 0,147 0,887 0,309 0,701 0,272 0,952
Thalamus | r 0,498 0,172 0,430 -0,069 -0,258 -0,002
sag p 0,070 0,557 0,125 0,816 0,374 0,996
r 0,411 -0,042 0,225 -0,145 -0,349 -0,024
Thalamus sol
p 0,144 0,887 0,440 0,620 0,222 0,934
: r 0,499 0,412 0,165 0,153 0,197 -0,041
Hippocampus
p 0,069 0,143 0,572 0,603 0,499 0,889
Hippocampus | I 0,438 0,425 0,200 0,074 0,190 -0,100
sag p 0,118 0,130 0,492 0,803 0,516 0,733
Hippocampus | 0,526 0,368 0,137 0,232 0,197 0,029
sol p 0,053 0,196 0,642 0,424 0,500 0,922
r 0,472 0,244 0,109 0,286 -0,085 0,336
Amygdala
p 0,088 0,401 0,710 0,321 0,772 0,240
Amygdala r 0,440 0,308 0,093 0,240 -0,043 0,409
sag p 0,116 0,284 0,753 0,408 0,885 0,146
r 0,508 0,354 0,354 0,312 -0,105 0,253
Amygdala sol
p 0,064 0,215 0,215 0,278 0,721 0,383
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Tablo 4.19: Kontrol Grubunda Subkortikal Yapilar-2 ‘nin Hacmi ile PBDO, WeeFIM, KMFO-

88 Arasindaki iliskinin Incelenmesi

KONTROL GRUP PBDO KMFO-88
Thalamus r -0,010 -0,296
p 0,972 0,303
Thalamus sag r -0,010 -0,275
p 0,972 0,342
Thalamus sol r 0,004 -0,237
p 0,989 0,414
Hippocampus r -0,062 -0,222
p 0,832 0,445
Hippocampus sag r -0,018 -0,134
p 0,951 0,649
Hippocampus sol r -0,096 -0,252
P 0,744 0,385
Amygdala r 0,165 0,015
o 0,574 0,960
Amygdala sag r 0,128 -0,119
p 0,664 0,686
Amygdala sol r 0,133 0,089
p 0,651 0,762




4.14. PBDO, WeeFIM, KMFO-88’in Degerlendirilmesi

PBDO ve KMFO-88’i her iki grupta karsilastirdigimizda DS’li grubun kontrol

grubuna gore degerleri daha diisiik olup, istatistiksel olarak anlamli farklilik vardir

(p<0,001) (Tablo 4.20).

Tablo 4.20: PBDO, WeeFIM, KMFO-88’in Incelenmesi

DS grubu (n=14)

Kontrol grubu (n=14)

xtsd Med (min - max) xtsd Med (min - max) p
PBDO 48,57 + 6,33 50 (33 - 55) 55,57 + 0,65 56 (54 - 56) 0.0001*
WeeFIM 107,07 £ 15,15 113 (78 - 122) 126+ 0 126 (126 - 126)
WeeFIM-
kendinebakim 33,43 + 8,62 35,5 (10 - 42) 42+0 42 (42 - 42)
WeeFIM-iletigsim | 11,07 £ 2,62 12 (6 - 14) 14+0 14 (14 - 14)
WeeFIM- 14,07 + 3,36 14,5 (8 - 18) 21+0 21 (21-21)
sosyaldurum
KMFQ-88 91,23 +3,57 | 91,17 (86,42 - 96,66) | 99,72 + 0,35 | 100 (99,16 - 100) | 0.0001*




4.15. Beyin Asimetrilerinin Degerlendirilmesi

DS grubuyla,

kontrol grubu arasindaki

asimetrileri
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istatistiksel olarak

degerlendirdigimizde sadece LV’de anlamli farklilik bulunmus olup, DS’li grupta

asimetrinin daha fazla oldugu tespit edildi (p<0,05). Diger yapilarin asimetrilerine

bakildiginda her iki grup arasinda anlamli farklilik bulunamadi (p>0,05) (Tablo 4.21).

Tablo 4.21: Beyin Asimetrilerinin incelenmesi

Ds grubu (n=14)

Kontrol grubu (n=14)

asimetri

xtsd Med (min - max) xtsd Med (min - max) p
Cerebrum
oot 0,08 + 0,6 0,04 (-0,9 - 1) 0,59 + 0,95 0,5(-1,17-2,28) | 0.100
Cerebellum
oo -0,59+226 | -0,63(-4,41-1,96) 0,2+ 1,86 -0,02 (-3 - 2,73) 0.622
LV asimetri | -24,51 +16,31 | -22,87 (-58,71--3,4) | 1,17 £25,68 | 1,02 (-53,59 - 38,59) |0.004*
Nucleus
caudatus -0,57+7,63 | 066(142-1254) | 291+3,68 | 3,29(527-845) | 0.141
asimetri
Z;Jitrirgtfi” 0,93+ 11,41 | -0,23(-21,61-27,59) | 045+3,83 | -0,01(-8,84-6,08) | 0.881
Thalamus 2264497 | -3,02(-1055-7,25 | -3,78+245 | -358(9,53-0,44) | 0.315
asimetri
GP asimetri | 3,48+14,53 | 3,93 (-18,58-37,79) | 513+7,99 | 4,39 (-6,84-23,78) | 0.713
gs'?rﬂzfr?mus 1,28 +7,07 | 2,85(-13,52-14,63) | 1,68+493 | 1,23(521-14,78) | 0.865
er?r{]gefr?'a 501+27,77 | -3,48(-21,7-69,33) | -1,32+11,11 | -1,83 (-17,86 - 25,96) | 0.910
Nucleus
accumbens | -20,03 + 41,31 |-11,72 (-154,23 - 12,42) | -12,91 + 17,39 | -11,79 (-48,66 - 12,27) | 0.982
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4.16. Beyin Yapilarindaki Sag ve Sol Hacim Farkinin Degerlendirilmesi

Beyin yapilarindaki sag ve sol hacim farkina bakildiginda DS ve kontrol grubu
karsilatirildiginda cerebrum ve cerebrum GM’de sag ve sol hacim farki kontrol grubunda
daha fazla olup istatistiksel olarak anlamlidir (p<0,05). LV’de ise durum tam tersi olup,
DS’li grupta farkin fazla olmasi istatistiksel olarak anlamlidir (p<0,05). Diger yapilarda

istatistiksel olarak anlamlilik bulunamadi (p>0,05) (Tablo 4.22).

Tablo 4.22: Beyin Yapilarindaki Sag ve Sol Hacim Farkinin incelenmesi

DS grubu Kontrol grubu
(n=14) (n=14)
x*sd Med (min - max) x*sd Med (min - max) p
-0.25 (-4.25 - 3.06 (-6.26 - 0.04
Cerebrum fark -0.12 £2.86 [4.92) 3.41+5.35 13.15) 2*
-0.5(-4.8 -
Cerebrum GM fark |-0.59+1.98 |1.74) 2.38+3.48 2.9(-4.35-7.7) |0.01*
0.93 (-2.74 - 1.67 (-10.65- |0.89
Cerebrum BM fark | 0.46+2.03 |3.99) 0.31+3.96 5.45) 7
-0.32 (-2.43 - -0.02 (-2.07 - 0.70
Cerebellum fark -0.31+£1.18 [1.12) -0.13+£1.29 1.9) 7
-0.9(-2.34 - -0.11 (-2.54 - 0.20
Cerebellum GM fark |-0.85+0.91 |0.83) -0.31+1.25 1.87) 1
0.64 (-0.09 - 0.1(-0.74 -
Cerebellum BM fark |0.54+0.5 1.28) 0.18 +£0.49 1.18) 0.06
-0.99 (-3.21-- -0.03 (-3.22 - 0.01
LV fark -1.31+£1.03 |0.06) 0.04 +1.56 2.74) 2*
Nucleus caudatus 0.03(-0.6 - 0.13(-0.21 - 0.13
fark -0.03+0.29 |0.45) 0.11+0.14 0.35) 5
-0.01 (-0.72 - 0.81
Putamen fark 0.05+0.45 |[1.2) 0.02 £0.15 0(-0.33-0.23) |5
-0.15 (-0.5 - -0.21 (-0.51 - 0.11
Thalamus fark -0.11+£0.23 |0.32) -0.23+0.14 0.02) 6
0.04 (-0.09 - 0.04 (-0.07 - 0.65
GP fark 0.03+0.09 |(0.21) 0.04 £0.07 0.17) 3
0.08 (-0.32 - 0.05(-0.21 - 0.82
Hippocampus fark | 0.04+0.19 |0.38) 0.06 £0.18 0.5) 3
-0.03 (-0.11 - -0.02 (-0.12 - 0.70
Amygdala fark 0+0.09 0.2) -0.01 £ 0.08 0.2) 6
Nucleus -0.02 (-0.1 - -0.04 (-0.18 - 0.31
accumbens fark -0.02 £0.05 |0.04) -0.05 +£0.06 0.03) 7
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S.TARTISMA

Fonksiyonel ve yapisal beyin goriintiilleme, nérobilim ve deneysel tipta 6nemli bir
rol oynamaktadir. (Heckemann ve ark., 2006). Son 30 yilda, beynin morfolojik ve
hacimsel gelisiminin incelenmesinde ise MRI ¢alismalar1 biiylik 6neme sahiptir. Ayrica
radyasyon igermeyen MRI, ¢cocuklarda beynin detayli incelenebilmesi i¢in en giivenli
yontemdir (Bunge ve Kahn, 2009). MRI analizi i¢in gelistirilen yontemlerin ¢ogu,
indirilmesi, kurulmasi ve yapilandirilmasi gereken paketlerdir. Biitiin bu paketlerin
kullanimi genellikle yiiksek donanim gerektirdiginden durumu daha karmasik hale
getirmektedir. Beyin yapilarini dogru bir sekilde analiz etmek i¢in uzun yillardir manuel
segmentasyon tercih edilen bir yontem olmustur. Ancak bu yontem zaman alan, sikici ve
klinik uygulamada kullanigh degildir. Segmentasyon dahil olmak lizere otomatik ve
giivenilir kantitatif analiz araglari, beyin gelisimini analiz etme ve bir¢ok norolojik
hastaligin spesifik modellerini anlama imkani saglar. Bu alan yakin zamanda, dogrusal
olmayan ¢ozgii ve etiket flizyonuna dayanan basarili tekniklerle birgok gelisme
yasamistir. VolBrain sistemi, kisa siirede farkli detay seviyelerinde dogru hacimsel bilgi
saglayabilen, multi-atlas etiket fiizyon teknolojisine dayanan, voliimetrik beyin analizi
i¢in yeni ve tam otomatik bir sistemdir. Ayrica VolBrain boru hattini kullanmak herhangi
bir kurulum, konfigiirasyon veya egitim gerektirmez. VVolBrain hacimsel analiz sistemi,
gonderilen herhangi bir durumdan hacimsel bilgileri i¢eren bir raporu otomatik olarak
sunmak igin bir SaaS (Software as a Service) modelini kullanarak, bir web arayiizii
tizerinden uzaktan ¢aligir (Manjon, ve Coupé, 2016). Biz de ¢alismamizda hizli, glivenilir,
kolay, karmagik olmayan ve kisa siire igerisinde daha fazla sonug alinan, hacimsel analiz

yontemi oldugu i¢in VolBrain’i kullandik.
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DS, bilissel yetersizliklerle iliskili olan yaygin goriilen kromozomal bozukluktur.
DS’liler de orta yastan sonra AH’nin gelisme egilimi fazla oldugundan dolayi, beyin
hacim ¢alismalar1 daha ziyade yetiskin yas grubunda gergeklestirilmistir (Zhang ve ark.,
2018). Cocuk ve ergen yas grubunda literatiirde az sayida ¢alismaya rastlanmakta olup,
Tiirkiye’de bu yas grubunda beyin hacim hesaplanmasiyla ilgili herhangi bir calisma
bulunmamaktadir. ileri yaslarda beyinde meydana gelen hacimsel kiigiilmelerin
saptanmis oldugu bu sendromda, bu degisikligin nedeni DS’nin kendisinden mi
kaynaklandig: ya da yasa bagli nérodejenerasyondan kaynaklanan bir durum mu oldugu
konusunda tartismalar vardir. Yapmis oldugumuz c¢alismanin  bu konuda katki

saglayacagini diisiindiik.

Total beyin hacminin gelisimi tipik bir beyinde intrauterin dénemde baslar.
Yaklasik olarak 6 yasinda, yetiskin bir beynin %95’ine ulasir. Ancak dinamik
degisiklikler ergenligin ilk yillarina kadar devam eder (Giedd ve ark., 2010). Cocuk ve
yetiskinlerde kabaca TBV’ye bakildiginda, TBV ve zeka arasinda pozitif bir iligki oldugu
calismalarda gosterilmistir. 5-15 yas arasi, 6 calismaya bakildiginda TBV’de, DS’de
azalmalar belirlenmistir (McDaniel, 2005). Yas ortalamasi 42 olan bireylerde yapilan bir
calismada, DS’1i yetiskin bireylerle normal bireyler arasinda TBV’de anlamli farklilik
bulunmus olup, DS’li yetiskinlerde hacim daha kiigiiktiir (p<0,001) (Pearlson ve ark.,
1998). Yetiskinlerde yapilan baska bir ¢alismada ise yas ortalamasi 35 olan, 39 DS’li, 42
saglikli grupta yapilan calismada TBV hacminde iki grup arasinda anlamli farklilik
bulunamamistir (p>0,05) (Beacher ve ark., 2010). 13-18 yas grubu arasinda yapilan
calismamizda literatiirdeki sonuglara benzer sekilde TBV, DS’li grupta, kontrol grubuna

gore anlamli sekilde daha kiiciik oldugu goriilmiistiir (p<0,01). Farkli calismalarda ve yas
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gruplarinda elde edilen sonuglarla net bir yorum yapilamamakla birlikte genel olarak

bakildiginda TBV’nin DS’li bireylerde daha kiiciik oldugu gortilmiistiir.

GM, cerebral cortex (CC) ve beynin subkortikal (hippocampus, amygdala,
hypothalamus, thalamus, basal ganglion vb.) alanlar1 olusturan sinaptik baglantilar ve
hiicre govdelerinden olusur (Stiles ve Jernigan, 2010). Yasamin ¢ocukluk doneminde
Ozellikle ilk 2 yilinda artarken, ergenlikte azalmaya baslar. Bu azalmalarin ¢ogunun
sinaptik budamadan kaynaklandigi diistiniilmektedir. Sinaptik budama, kullanilmaya
devam eden sinaptik baglantilarin giliclenmesi, gerekli olmayanlarin giderilmesidir
(Giedd ve ark., 2010; Sowell ve ark., 2003). BM ise miyelinli aksonlar ve glial
hiicrelerden olusur. Beyin boélgeleri arasindaki iletisimi ve akimi arttirmak igin genis
aglardan olusur. BM, GM gibi, ¢ocuklukta artarken orta yas ergenlikte azalmaya baslar.
Gelisim siiresi boyunca degisiklik yasayan GM ve BM gibi doku tiplerinin gelisimsel
yoriingesi hakkindaki bilgiler, DS gibi genetik bozukluklar i¢in 6nemlidir. Yapilan
caligmalarda DS’li ¢ocuk ve adolesanlarda GM ve BM’de azalmalar goriilmiistiir. Yas
ortalamalar1 15 olan adolesanlarda yapilan ¢alismada, DS’lilerde saglikli gruba gore,
ICV, TBV, total GM ve BM hacimleri daha diisiikk olup, istatistiksel olarak anlaml
farklilik bulunmustur (Hamner ve ark., review, 2018). Bizim ¢alismamizda da GM ve
BM hacimlerinde, DS’li grupta, kontrol grubuna gore istatistiksel olarak anlamli sekilde

daha az oldugu goriilmiistiir (p<0,001).

Cerebellum, uzun zamandir fonksiyonel motor hareketlerdeki roliiyle
bilinmektedir. Ozellikle son zamanlarda yapilan ¢alismalarda, yiiksek dereceli bilissel
islevlerde de dolayl olarak etkisi oldugu ortaya ¢ikmistir (Hamner ve ark., 2018).
DS’lilerde motor, denge ve koordinasyon bozukluklari i¢in cerebellum bulgular1 ayr1 bir

onem arz etmektedir. Cerebelum’un normal gelisimine bakildiginda, adolesan donemi
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hacminin en yiiksek oldugu dénem olarak bulmuslardir (Tiemeier ve ark., 2010). DS’li
cocuklarda ve adolesanlarda yapilan ¢alismalarda, cerebellum hacminin kontrol grubuna
gore daha diisiik oldugu goriilmiistiir (Jernigan ve Bellugi, 1990; Jernigan ve ark., 1993).
Total cerebellum GM ve BM’de 2-3 yas arasinda (Gunbey ve ark., 2017) ve devam eden
ileri gocukluk yasinda da (Pinter ve ark., 2001) DS grupta, kontrol grubuna gore azalmalar
meydana gelmistir. Cerebellar, CC, kortikal, subkortikal ve derin GM’de bulunan diisiik
hacim sonuglarinin 2 yas kadar erken baglayabilecegini diisiinmiislerdir (Gunbey ve ark.,
2017). Adolesanlarda yaptigimiz ¢alismada cerebellum, cerebellum GM ve BM, sag ve
sol hemisferinde ve bu hemisferlerin GM ve BM ‘de DS’li grup, kontrol grubuyla

karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli azalmalar meydana gelmistir (p<0,001).

Simdiye kadar incelenen yapilar gibi hippocampuste ¢cocukluk déneminde biiyiik
degisiklikler gecirir. Literatiir taramasi yaptigimizda, tipik beyin gelisiminde
hippocampus ve amygdalanin pik yaptig1 yaslar farkli olarak bulunsa da ¢ogunlugu ele
aldigimizda 14-19 yagslari arast hacim olarak pik yaptigi zamanlarken, sonralari azalmaya
baslar (Wierenga ve ark., 2014; Goddings ve ark., 2014; Mosconi ve ark., 2009; Ostby ve
ark., 2009). Alzheimer patolojilerinde etkilenen beyin boliimlerine noéro-goriintilleme
olarak bakildiginda dikkate alinanan bdlgelerden biri de hippocampus atrofisidir
(Blanken ve ark., 2017). DS’li genglerde hippocampusun arastirmasi sasirtict derecede
azdir. Yapilan smrli caligmalarda, 2-3 yas araliginda hippocampal voliimlere
bakildiginda DS ile saglikli grup arasinda fark bulunamamistir (Gunbey ve ark., 2017).
Ama daha ileri yaslarda DS’li ¢ocuklarin saglikli gruptan daha kiiciik oldugu tespit
edilmistir (Smigielska-Kuzia ve ark., 2011). 16 DS’li, 15 saglikli yas ortalamalar
yaklagik 11 olan calismada TBV, sag, sol ve total hippocampus hacimleri DS’lilerde

kontrol grubuna gore daha kii¢iik bulunmus olup, amygdala hacimlerinde anlaml
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farklilik bulamamusglardir (Pinter ve ark ., 2001). Literatiirde 13-18 yas grubunda yapilan
calismanin azlig1 nedeniyle 6nemli bir yas grubunu ele aldigimizi diistinmekteyiz.
Calismamizda hippocampus ve amygdala voliimleri iki grupta karsilastirildiginda anlamli
oldugu istatistiksel olarak ispatlanmistir ve kontrol grubunun, DS grubuna gore

hippocampus ve amygdala hacmi daha yiiksek bulunmustur (p<0,001).

Pearlson ve ark. yapmis oldugu calisma, demans olan ve olmayan DS’liler ile
saglikli grup arasindaki farkliliklar belirleyen, uzun soluklu, bir veya birden fazla MR
taramast iceren, manuel tekniklerle belirlenen Onemli hacim c¢alismasidir. Yas
ortalamalar1 42 olan 25 DS’li bireyle, yas ve cinsiyete gore eslestirilmis 25 saglikli birey
caligmaya katilmistir. 25 DS’li bireyden 8 tanesinin demans oldugu , 17 tanesinde demans
olmadig1 belirlenmistir. {1k beyin taramasinda, 17 demanssiz DS’li ile 17 saglikli birey;
8 demanshi DS’li ile 8 saglikli birey yas ve cinsiyete gore eslestirilmistir. Iki
karsilagtirmada da hippocampus ve tiim beyin hacminde anlaml farklilik olup DS’li
grupta daha diisiik bulunmustur (p<0,05). Ozellikle demansli DS’lilerde kiiciikliigiin
siddeti, demansiz DS’lilere gore daha fazladir. Amygdala hacimlerine bakildiginda
sadece demansl grupla eslestirilen calismada anlamli farklilik bulunmustur (p<0,05).
Kalan 19 DS’li bireyde ortalama 21 ay sonra 2. MR taramasi yapilmistir. Demansli olan
bireylerin, her yil amygdala voliimii 0,13 cm?, hippocampal voliimii 0,10 cm?® azaldigim
tespit etmislerdir. Demanssiz DS’li bireylerin ise her y1l amygdala voliimii 0,02 cm?,

hippocampal voliimii 0,01 cm?® azaldig1 belirlenmistir (Pearlson ve ark., 1998)

Thalamus, total GM kiyasla uzun siireli gelisme gosterir, ancak pik hacmi
hippocampus ve amigdaladan once olusur. Dolayisiyla thalamus, hippocampus ve
amigdaladan daha erken olgunlasabilir. Bununla birlikte, en yliksek hacminin oldugu yas

homolog biyolojik siiregleri yansitip yansitmadigi ve bu nedenle gelisimsel zamanlama
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acisindan anlamli bir biyolojik belirte¢ olup olmadigi belirsizdir. Alternatif olarak,
thalamus gelisimi i¢in orta derecede olan degisim hizi da gelisim zamanlamasinin 6nemli
bir gostergesi olabilir (Wierenga ve ark., 2014). Literatiir taramalarimizda, thalamus
hacminin pik yaptig1 yaslar 10-13 olarak bulunmustur. Daha sonraki yaslarda azalmaya
baslamistir. Thalamus ile ilgili pediatrik ve ergen DS’liler iizerinde yapilan ¢alismalarin
olduk¢a az oldugu gorilmiistiir. 2-3 yas aralifinda bilateral thalamus voliimleri
kiyaslandiginda DS ile saglikli grup arasinda karsilastirildiginda DS’lilerde anlaml
olarak daha kii¢iik oldugunu tespit edilmistir (Gunbey ve ark., 2017). Bizim ¢alismamizda
da sag, sol ve total olarak thalamus hacimlerine bakildiginda DS’li grubumuzda hacimsel

degeri daha diisiik bulunup, istatistiksel olarak anlamlidir (p<0,001).

Subkortikal diger yapilara bakildiginda literatiirde ¢ok ¢esitli ¢alismalar
mevcuttur. Yaglar1 2-4 arasinda olan 10 DS, 8 saglikli grupla DTI (Diffusion Tensor
Imaging) otomatik segmentasyon yontemiyle yapilan ¢alismada, 6lgiilen hacim degerleri,
bilateral nucleus caudatus, sol putamen, sol globus pallidusta, DS’li grupta daha diisiik
olup, istatistiksel olarak anlamli bulmuslardir (p<0,05), (Gunbey ve ark., 2017). Yine
yaslar1 2-5 arasinda olan bagka bir pediatrik ¢alismada subkortikal yapilara bakildiginda
thalamus, hippocampus, amygdala, nucleus caudatus, putamen, globus pallidus, subtantia
nigra, nucleus ruber hacim degerlerine istatistiksel olarak bakildiginda iki grup arasinda
anlamli farklilik tespit edilememistir (p>0,05) (Ceviz, 2016). Yas ortalamasi 30 olan
yetiskin DS ve saglikli grupta yapilan c¢aligmalara bakildiginda, putamen’de anlaml
farklilik bulunmus olup (p<0,05); hippocampus, amygadala, nucleus caudatus’ta anlamli
farklilik tespit edilememistir (p>0,05) (Beacher ve ark., 2010). Bazal ganlionlar ve
subkortikal diger yapilar icinde c¢esitli yas araliginda ¢ikan farkli sonuglar icin net bir

yorum Yyapilamamaktadir. Yapmis oldugumuz caligmada ise subkortikal yapilara
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baktigimizda DS’li grup ile kontrol grubu karsilastirildiginda, globus pallidus ve nucleus
accumbens’te anlamli farklilik bulunmus olup (p<0,05), putamen ve nucleus caudatusta

anlamli farklilik tespit edilmedi (p>0,05).

Pearlson ve ark.’nin yapmis oldugu ¢alismada DS ve kontrol grubu arasinda
anlaml farklilik bulduklar tek durum LV genislemesidir ve DS’lilerde daha biiyiiktiir
(p<0,05) (Pearlson, 1998). Yas ortalamasi yaklasik 16 olan DS’li ve saglikli grupla
yapilan ¢aligmada DS’lilerin beyin sapinin daha kiiciik oldugu bulunmus ancak anlaml
farklilik tespit edilememistir. Her iki grup karsilastirildiginda LV hacimlerinde de anlamli
farklilik bulunamamistir (p>0,05). Ancak DS’lilerin kendi i¢inde LV ile yas iligkisine
bakildiginda yasla birlikte arttigi tespit edilmis olup istatistiksel olarak anlamlidir
(p<0,05) (Kesslak, 1994). Gunbey ve ark.’nin yapmis oldugu c¢alismada ise beyin sap1
DS’li ¢ocuklarda, saglikli ¢ocuklara gore daha kiigiik hacimde olup, istatistiksel olarak
anlaml1 bulmuslardir (p<0,05,) (Gunbey ve ark., 2017). 36-45 yaslar1 arasinda DS’lilerde
yapilan bagka bir ¢alismada LV’de anlamli farklilik bulunamamistir (Weis, 1991). Bizim
yapmis oldugumuz ¢alismada DS’li adolesanlarda saglikli adolesanlara gore beyin sapi
hacmi kiigiik bulunmus olup istatistiksel olarak anlamhidir (p<0,001) fakat LV hacimleri
karsilastirildiginda saglikli adolesanlarda daha kiigiik hacimde olmasmna ragmen

istatistiksel olarak anlamli degildir (p>0,05).

Bireyler arasinda c¢ok ¢esitlilik olmasina ragmen, beynimizin sol ve sag yarim
kiireleri, biligsel siireclerde fonksiyonel uzmanliklariyla iligskili olan anatomik ve
molekiiler sol-sag (LR) asimetrileri gosterir. Belirli bir bilissel islev i¢in yarim kiirenin
ozellesmesi, biiyiik olasilikla her bir yarim kiirenin noéral devrelerindeki farkliliklar:
yansitir ve beynin sol ve sag tarafinin gri ve beyaz maddesindeki asimetri ile baglantilidir.

Gegtigimiz on yilda, PET (Pozitron Emisyon Tomografisi), MRI (Magnetic Resonance
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Imaging), DTI (Diffusion Tensor Imaging) gibi yontemlerle, canlilarin beyinlerinde gri
madde yapisinin, aksonal izlerin ve noronal aktivitelerin gorsellestirilmesine izin veren
non-invazif goriintiilleme yaklagimlarinda patlama goriilmiistiir (Dennis ve Thompson,
2013; Herve P-Y ve ark.,2013). Siirekli yenilikler ve ¢6ziime dair ilerleme ile birlikte, bu
goriintiileme yaklasimlari artik yapisal ve fonksiyonel beyin asimetrileri arasinda kesin
bir iligski kurmaya izin vermektedir (Duboc ve ark., 2015). DS’lilerde beyin asimetrisiyle
ilgili yapilan ¢aligmalarin az oldugu goriilmiistiir. Pinter ve ark.’nin, DS’lilerde yapmis
oldugu ¢alismada, hippocampus ve amygdalanin asimetrilerine bakilmig [(R-L) / (R+L)]
saglikli grup ile DS’li grup arasinda anlamli farklilik bulamamislardir (p>0,05) (Pinter ve
ark., 2001). Bizim ¢alismamizda inceledigimiz beyin bolgelerinin asimetrilerine
bakildiginda sadece LV asimetrilerinde istatistiksel olarak anlamli farklilik bulunmus
olup, DS’lilerde LV asimetrisinin, kontrol grubundan fazla oldugu tespit edilmistir

(p<0,05).

Calismalara bakildiginda, Trizomi 21 ig¢in bilinen risk faktériinden biri de
ilerlemis anne yasidir. Kurtovic-Kozaric ve ark. yaptigi ¢alismada Bosna ve gevresindeki
toplam 4 sehirde prenetal ve postnatal Trizomi 21 teshisi olan bebeklerin sayisini ve
bunlarin maternal yas verilerini toplamiglardir. Prenatal olarak 99 bebek, postnatal olarak
330 bebek analiz edilmistir. DS’li bebeklerin anne yasina bakildiginda ¢ogunlugunu
olusturan siralamaya gore 35-40 yas, daha sonra 40 yas ve {izeri, daha sonra da 30-35 yas
aralig1 gelmektedir (Kurtovic-Kozaric ve ark.,2016). Israil’de 403 DS’li yenidoganda
yapilan ¢aligmada, maternal yas ortalamasi 35.6 olarak tespit edilmistir (Ergaz-Shaltiel
ve ark.,2017). Bizim ¢alismamizda 14 DS’li ve 14 saglikli adolesan bireyin demografik

bilgileri alinip maternal yasa bakildiginda DS’li maternal yas ortalamas1 23 iken, kontrol
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grubunda 25 bulundu. Diger ¢alismalarin aksine DS’li maternal yas daha diisiik olup,

istatistiksel olarak anlamli bulundu (p>0,05).

DS'li ¢ocuklarin gelisimi yavastir, ancak gelisimlerinin ne kadar yavas ilerledigi
belli olmayabilir (Malak ve ark.,2015). Gecikmis motor islevler de, zihinsel, duygusal ve
sosyal gelisim alanlarinda yetenek kazanmada gecikmeye neden olabilir (Wang ve
ark.,1995). Yiiriime motor becerisi normal ¢ocuklardan daha ge¢ kazanilir ve genellikle
3 yasindan sonradir. Yiiriime gelisiminde gecikmenin nedeni, DS'li ¢ocuklarin eklem
gevsekligi ve kas hipotonisidir. DS'li ¢ocuklarda yasami boyunca goriilen diisiik kas
tonusu ve postural anormallikler viicut dengesinin gelisimini geciktirir ve dik pozisyonda
denge reaksiyonlarmi bozar (Ulrich ve ark.,2001). Biz motor gelisim, denge ve
koordinasyon eksikliklerini saglikli grupla karsilastirmak i¢in KMFO-88 ve PBDO’yii
caliymamza ekledik. Ayrica DS’lilerde KMFO-88, PBDO degerlendirme testleriyle
yapilan ¢ok az calismaya rastladik. Yapmis oldugumuz calismada KMFO-88 degerleri
DS’li grupta ortalama %91,23 ve normal saglikli grupta %99,72 bulunmustur. Iki grubu
karsilatirdigimizda DS’li grupta KMFO-88 degeri kontrol grubundan daha diisiik olup
istatistiksel olarak anlamlidir (p<0,001). Malak ve ark.’nin yapmis oldugu ¢alismada yas
ortalamasi 6 olan DS’li kizlarda KMFO-88 degeri ortalama %89,66 ile DS’li erkeklerde
ortalama %91,11 bulunmustur ve iki grup arasinda anlamli fark bulunamamaistir (p>0,05).
Ayrica calismalarinda PBDO’yii de kullanmuslardir. 44 DS’li cocukta degerlendirilmis
iki cinsiyet arasinda anlamli farklilik bulamamislardir (p>0,05). Ancak KMFO ile PBDO
arasindaki pozitif korelasyonda anlamli iligki bulmuslardir (Malak ve ark.,2015). 3-18
yas aras1 ¢ocuk ve adolesanlar1 kapsayan 44 DS’li bireyde yapilan ¢aliymada KMFO-88
total ortalama %92,79, PBDO total ortalama 50,73 bulmuslardir iki cinsiyet arasinda her

iki degerlendirme Ol¢eginde anlamli farklilik yoktur (p>0,05) (Beqgaj ve ark.,2018).
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Calismamizda saglikli ve DS adolesan grubu PBDO i¢in degerlendirildiginde DS’li grup
total ortalama 48,57 iken saglikli grupta total ortalama 55,57 bulduk. Iki grup arasinda
istatistiksel olarak anlamli farklilik vardir (p<0,001). DS’lilerde ayrica KMFO-88 ve
PBDO degerlendirme testleriyle beyin hacimleri arasindaki iligkilere baktik. PBDO ile
beyin yap1 hacimleri arasinda herhangi bir iliski bulunamamistir. KMFO-88 ile bilateral

ve sol nucleus caudatus arasinda pozitif ve anlamli iligki bulunmustur (p<0,05).

WeeFIM, engelli ¢ocuklar i¢in fonksiyonel sonuglar1 6lcen dogrulanmis bir aragtir
ve normatif WeeFIM verilerinin Amerikali ¢ocuklar igin giivenilir oldugu kanitlanmistir
(Msall ve ark., 1994). WeeFIM giinliik faaliyetlerle ilgili basit, kendi kendine yonetilen
bir isleyis Ol¢iisiidiir. Diger disabilitelerle ilgili, cok sayida katilimer igin giiglii ve zayif
yonlerin hizli ve dogru bir degerlendirmesi adina 6zellikle 6nemlidir. Yas ortalamasi 12
olan, 166 Tayvanli DS’li cocuklarda yapilan calismada WeeFIM’i kendine bakim,
mobilite ve biligsel olarak 3 boliime ayirmislardir. Kendine bakim ortalama skoru 45,
mobilite 33, biligsel 23 ve total skoru 101 bulmuslardir. Total WeeFIM skorunun yas ile
iliskisini pozitif bulmuslardir (p<0,05) (Lin ve ark.,2016). Bati Avustralya’da 211 DS’li
okul ¢agindaki (yas ortalamasi 11.4) ¢cocuklarda yapilan ¢alismada WeeFIM total skoru
106,2 bulmuslardir. Kizlarla erkekler karsilastirildiginda kizlarda WeeFIM skoru 108,6
iken, erkeklerde 103,6 olup, istatistiksel olarak anlamlidir (p=0,05). Yas ile WeeFIM
skoru arasinda iligki pozitif ve anlamlidir (p<0,001) (Leonard ve ark., 2002). Bizim
calismamizda DS’li ve saglikli grupta WeeFIM total skoru, kendine bakim, iletisim ve
sosyal durum sirastyla; 107,07-126, 33,43-42, 11,07-14, 14,07-21 olarak bulduk. Ayrica
WeeFIM ile beynin boliimleri arasindaki korelasyona bakildiginda, TBV, total BM,
Cerebrum, Cerebrum BM, Cerebrum sag ve sol hemisfer, putamen ve nucleus accumbens

ile WeeFIM arasinda pozitif yonde, istatistiksel olarak anlaml iligki tespit ettik (p<0,05).
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6. SONUC ve ONERILER

1) Biz yaptigimiz bu ¢alismada DS’li adolesanlarla, saglikli adolesanlar arasinda beyin
anatomisinde onemli farkliliklar bulduk. Bolgesel beyin hacminde gruplar arasi farklar,
daha onceki volumetrik MRI calismalar1 (az sayida da olsa) ile ¢alismamizin biiyiik

Olclide uyumlu oldugunu goésterdi.

2) Bu alanda yapilan volumetrik MRI c¢alismalarina bakildiginda yetiskin DS’lilerde
yapilan c¢alismalarin fazla olduguna rastliyoruz. Pediatrik DS’lilerde yapilan néro-
goriintlileme ¢alismalarinin ise daha c¢ok bebeklik doneminde yapilan calismalar
oldugunu tespit ettik. Ergenligin son donemleri ve yetiskinligin ilk yillarinda DS’lilerde
bu alanla ilgili arastirmalarin olmayisinin biiyiik bir bosluk oldugunu belirledik. Bu
yiizden ¢alismamizin adolesan DS’lilerde olmas1 mevcut literatiire oldukg¢a 6nemli katki

saglayacagi kanaatindeyiz.

3) Yaslanmayla birlikte gelen noral ve bilissel gelisimdeki degisikliklerin neden oldugu
Alzheimer ve Demans gibi 6zellikle goriilme sikliginin fazla oldugu DS’lilerde, erken
tedavi stratejileri i¢in beyin yapisinda meydana gelen erken degisikliklerin agikca

anlasilmasini sagladik.

4) Normal tipik beyin gelisiminde hippocampus ve amygdala gibi yapilarin ergenlikte pik
yaptig1 yaslarken, DS’lilerde bu pik seviyeye erisemedigi goriilmektedir. DS’lilerdeki bu
yapisal degisikligin sebebini aciklayabilmek i¢in ileri molekiiler seviyede caligmalara

ithtiya¢ oldugunu gordiik.

5) Bu sonugla birlikte bu yaslardan itibaren hippocampus ve amygdalanin hacimsel ve
fonksiyonel durumunu arttirmaya yonelik tedavi yontemleri ileride yapilacak ¢alismalar

icin de kap1 aralayabilir.
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6) DS’lilerde hacim Olgiimleri igin literatirde pek ¢ok yontemin kullanildig:
goriilmektedir. Bizim ¢aligmamizda DS ve kontrol grubundaki bireylerin beyin yapisi
hacimleri otomatik bir segmentasyon yontemi olan VolBrain yontemi ile
karsilastirilmistir. VolBrain ile kisa siirede farkli detay seviyelerinde dogru hacimsel bilgi
saglayabilen, gelistirilebilir, pratik, yeni ve tam otomatik bir sistemi DS’lilerde
voliimetrik beyin analizi i¢in kullanan ilk calisma olduk. Incelemis oldugumuz beyin
alanlarinda lateral ventrikiiller, nucleus caudatus ve putamen (p>0,05) harig¢ intrakranial
kavite, total beyin voliim (p<0,001), GM ve BM (p<0,001), CSF (p<0,05), cerebrum
(p<0,001), cerebellum (p<0,001), beyin sap1 (p<0,001), thalamus (p<0,001),
hippocampus (p<0,001), amygdala (p<0,001), globus pallidus (p<0,05) ve nucleus

accumbens (p<0,05) istatistiksel olarak iki grup arasinda anlamli bulundu.

7) DS’de beyin hacim 6l¢iimii igin yapilacak ¢alismalarda daha homojen, biiylik 6rneklem
gruplariyla ¢alisilmasi, bireylerin yas gruplarina gore bakilmasi ve belli araliklarla

takibinin yapilmasi, yontemin etkinligini daha iyi degerlendirebilecegini diisiinmekteyiz.
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Ek-1 Etik Kurul Onay Formu

J

i

B E
T.C.
PAMUKKALE UNIVERSITESI
Girisimsel Olmayan Klinik Arastirmalar Etik

Kurulu

Sayr  :60116787-020/20265 27/09/2017
Konu  :Basvurunuz hk.

Sayin Prof.Dr.Birsen OZYURT
Gaziosmanpasa Universitesi Tip Fakiiltesi
Anatomi Anabilim Dali Ogretim Uyesi
Ali Sevki Erek Yerleskesi Morfoloji Binasi Merkez /TOKAT

ilgi :17.08.2017 tarihli dilekgeniz.

Iigi dilekge ile bagvurmus oldugunuz "Down Sendromlu Cocuklarda Beyindeki
Hacim Degisikliklerinin MRI Yénetimiyle incelenmesi" konulu galismaniz 19.09.2017
tarih ve 12 sayil kurul toplantimizda gériisiilmiis olup,

Yapilan goriigmelerden sonra, s6z konusu ¢alismanin yapilmasinda ETIK ACIDAN
SAKINCA OLMADIGINA, alt ayda bir ¢alisma hakkinda Kurulumuza bilgi verilmesine oy
birligi ile karar verilmistir.

Bilgilerinizi rica ederim.

Prof. Dr. Byza SAHIN
nVv.

Evraki Dogrulamak icin : http://dys.pau.edu tr/enVision/Dogrula/ZLBNUYS

Tip Fakiltesi Dekanlig Kinikli/Denizli Ayrintili bilgi icin irtibat Aysel OZKAN
Tel: 0258 296 16 04 Faks: 0(258) 296 17 65
E-Posta: tibbietik@pau.edu.tr Elektronik Ag:http://www.pau.edu.tr
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2 Demografik Bilgiler

A) COCUGA AIT BILGILER

94

ADI - SOYADI :

DOGUM TARiHi :

CiNSIYETi :

TANI :

e Cocugun siirekli kullandigi ilag var mi ?
e Cocugun siirekli kullandigi cihaz var mi ?

e Alerjik durumu var mi?
Besin :

ilag :
Diger :

e Gonderen kisi / kurum :
e Devam ettigi okul :
B) AILEYE AIT BILGILER

ANNE BABA
ADI - SOYADI :
DOGUM TARiHi :
MESLEGi :
OGRENiIM DURUMU :
KARDESLER

ADI -SOYADI :

DOGUM TARiHi :

EGITiMi :

SAGLIK DURUMU
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Adi - Soyadi : Test Tarihi :

Dogum Tarihi : Dogum Yasi :

Cins : Dogum Agirhgi :

Teshis : Bas Cevresi :

Klinik Tipi : Anne SUti Alma Durumu :

Ekstremie Dagilimi :

Beslenme Sekli :

Boy : Sag - Sol Ayirimi :
Kilo : Dominant El :
PRENATAL NATAL
Hamilelikte Gegirilen Hastalik : Asfiksi :

Annenin Yas : Morarma :

ilag Kullanimi : Aglama :

Alkol - Sigara : Dogum Sekli :

Rh: Dogum Travmasi :
Kanama : DIGER

Akrabalik : Yutkunma :
Gebelik Sayisi : GoOrme Problemi :
POSTNATAL Konusma Problemi :
Epilepsi : isitme Problemi :
Sarilik : Salya :

Kuvezde Kalma : Cigneme :
Gegirilmig Travma : Kooperasyon :

ilag Kullanimi :

Oyuncaklara ilgisi :

Cerrahi Hikaye :

Mold Kullanimi :

Ortopedik Ayakkabi :
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Ek-3 Bilgilendirilmis Goniillit Onam Formu

PAMUKKALE UNIVERSITESI
GIRISIMSEL OLMAYAN KLINiK ARASTIRMALAR ETiK KURULU

BiLGiLENDiRiLMi$ GONULLU OLUR BELGESI
(DS ve kontrol grubu igin)

‘Down Sendromlu Cocuklarda Beyindeki Hacim Degisikliklerinin MRI Yoéntemiyle
incelenmesi’ isimli bir galismada yer almak (izere davet edilmis bulunmaktasiniz. Bu calisma,
arastirma amagli olarak yapilmaktadir. Sizin de bu arastirmaya katilmanizi 6neriyoruz. Calismaya
katilim gondllilik esasina dayahdir. Calismaya katiima konusunda karar vermeden &nce
arastirmanin ne amagla yapilmak istendigini ve nasil yapildigini, sizinle ilgili bilgilerin nasil
kullanilacagini, calismanin neler igerdigini bilmeniz énemlidir. Litfen asagidaki bilgileri dikkatlice
okuyun ve sorulariniza agik yanitlar isteyin. Calisma hakkinda tam olarak bilgi sahibi olduktan
sonra ve sorulariniz cevaplandiktan sonra eger katilmak isterseniz sizden bu formu imzalamaniz
istenecektir.

Calismanin amaglar ve dayanagi nelerdir, benden baska kag¢ kisi bu calismaya katilacak?
e Down Sendromlu ¢ocuklarla saglikli cocuklarin beyin yapilarini radyolojik teknikler

kullanip karsilastirarak farkliliklarini bulabilmek.
e Bu beyin yapisindaki farkhliklar ile motor ve denge gelisimi, glinlik yasam
aktiviteleri ve yasam kalitesi arasindaki iliskinin incelenmesi igin gesitli testler

uygulayarak arasindaki iliskiyi degerlendirebilmek.

e Alzheimer’in erken belirtileri néropatolojik olarak temporal kortex’tir. Down
Sendrom’lu ¢ocuklarda (Alzheimer tip ) demans igin risk artisi oldugundan
dolayi,bu gocuklarda yapisal ve metabolik beyin degisimlerinde,6zellikle temporal
ve frontal loblar incelendiginde demans baslangici yapilan ¢alismalarla

ongorulebilmesinde yardimci olabilmek.

e Bu calismadan ¢ikan sonuglari dederlendirerek dnceki ve sonraki ¢alismalara katki
saglayabilmek.

e Calismaya etik kurul onayindan sonra baslanacaktir ve galismayi bitirme siresi 25
Mayis 2018 olarak 6ngoérilmustir.

e Calismada Down Sendrom tanisi almis en az 11 birey degerlendirilecektir.

Bu ¢alismaya katilmali miyim?

Bu calismada yer alip almamak tamamen size baglidir. Eger katiimaya karar verirseniz bu
yazih bilgilendirilmis olur formu imzalamaniz i¢in size verilecektir. Su anda bu formu imzalasaniz
bile istediginiz herhangi bir zamanda bir neden géstermeksizin ¢galismayi birakmakta 6zgursunuz.
Eger katilmak istemezseniz veya ¢alismadan ayrilirsaniz, doktorunuz tarafindan size uygulanan
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tedavide herhangi bir degisiklik olmayacaktir. Calismanin herhangi bir asamasinda onayinizi
¢ekmek hakkina da sahipsiniz.

Bu ¢alismaya katilirsam beni neler bekliyor?
e Cocugunuz bu ¢alismada radyolojik taramadan gegecektir.
¢ MRI taramasi yontemiyle beyindeki hacim degisiklikleri saptanacaktir.

e Cocugunuza bu c¢alismaya katildiginda farkh oturma ve ayakta durma
pozisyonlarinda degerlendirilecektir.

e Calismada c¢ocugunuzun denge performansini ve motor fonksiyon becerisini
degerlendirmeye yonelik test ve anketler uygulanacaktir.

e Cocugunuz igin yapilacak testler yaklasik 2 saat kadar strebilir.

e Calisma kapsaminda yapilacak olan degerlendirme uygulamalari herhangi bir risk
icermemektedir.

Calismada yer almamin yararlari nelerdir?

e DS’li cocuklarda beyindeki hacimsel degisikliklerin denge ve motor fonksiyonlarla
iligkisi incelenerek tedavi programinda diizenleme yapilmasina yardimci olmak.

e Butedavi programinin gelistirilerek gcocuklarin yagsam kalitelerini ylkseltmek.

e Konu ile ilgili ¢alisan saglik personeline bu konuda yol gdsterici bilgi bankasi
olusturmak.

e Bu calismaya katilmamin maliyeti nedir? Calismaya katiimakla herhangi bir
parasal yuk altina girmeyeceksiniz ve size de herhangi bir 8deme yapilmayacaktir.

Kigisel bilgilerim nasil kullanilacak?

Arastiriciniz kisisel bilgilerinizi; arastirmayi ve istatiksel analizleri yuritmek igin kullanacaktir
ve kimlik bilgileriniz ¢alisma boyunca arastiriciniz tarafindan gizli tutulacaktir. Calismanin
sonunda, arastirma sonucu ile ilgili olarak bilgi istemeye hakkiniz vardir. Yazili izniniz olmadan,
sizinle ilgili bilgiler baska kimse tarafindan gérilemez ve agiklanamaz. Calisma sonuglari calisma
tamamlandidinda bilimsel yayinlarda kullanilabilecektir, ancak kimliginiz agiklanmayacaktir.

Daha fazla bilgi, yardim ve iletigsim i¢in kime bagvurabilirim?
Calisma ile ilgili bir sorununuz ya da galigma ile ilgili ek bilgiye gereksiniminiz oldugunda
asagidaki kisi ile lUtfen iletisime geginiz.
AD-SOYAD : Seyda Onat
GOREVI : Fizyoterapist
TELEFON : 05530120278

(Géniilliiniin/Hastanin Beyani)

Fzt. Seyda Onat tarafindan tibbi bir arastirma yapilacagi belirtilerek bu arastirma ile ilgili
yukaridaki bilgiler bana aktarildi ve ilgili metni okudum. Bu bilgilerden sonra bdyle bir
arastirmaya “katilimci” olarak davet edildim.

Bana yapilan tim acgiklamalari ayrintilariyla anlamis bulunmaktayim. Bu kosullarla s6z
konusu klinik arastirmaya kendi rizamla, hi¢ bir baski ve zorlama olmaksizin, génulli olarak
katiimayi kabul ediyorum.

a. Arastirmaya katilmayi reddetme hakkina sahip oldugum bana bildirildi. Bu durumun tibbi
bakimima ve hekim ile olan iliskime herhangi bir zarar getirmeyecegini de biliyorum.

b. Sorumlu arastirmaci/hekime haber vermek kaydiyla, higbir gerekge gostermeksizin istedigim
anda bu galismadan cekilebilecedimin bilincindeyim. Bu ¢alismaya katilmay! reddetmem ya
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da sonradan gekilmem halinde hi¢bir sorumluluk altina girmeyecegimi ve bu durumun simdi
ya da gelecekte gereksinim duydugum tibbi bakimi higbir bicimde etkilemeyecegini biliyorum.
(Ancak arastirmacilari zor durumda birakmamak igin arastirmadan ¢ekilecegimi énceden
bildirmemin uygun olacaginin bilincindeyim).

Calismanin yuriticisl olan arastirmaci/hekim, ¢alisma programinin gereklerini yerine
getirme konusundaki ihmalim nedeniyle tibbi durumuma herhangi bir zarar veriimemesi
kosuluyla onayimi almadan beni ¢alisma kapsamindan gikarabilir.

Calismanin sonuglari bilimsel toplantilar ya da yayinlarda sunulabilir. Ancak, bu tir
durumlarda kimligim kesin olarak gizli tutulacaktir.

Arastirma igin yapilacak harcamalarla ilgili olarak herhangi bir parasal sorumluluk altina
girmiyorum. Bana da bir 6deme yapilmayacaktir.

Bu formun imzal bir kopyasi bana verilecektir.

Katilimcinin Velisi/Vasisi

Adi, soyadi:

Adres:

Tel:

imza:

Tarih:

Gorugme tanigi Bilgilendiren Arastirici

Adi soyadi, unvani: Adi, Soyadi: Fzt.Seyda Onat

Adres: Adres: Yagmur Cocuklari Ozel Egitim Ve
Rehabilitasyon Merkezi

Tel: Tel: 05530120278

imza: imza:



Ek-4 KMFO-88

Kaba Motor Fonksiyon Olgiitii (KMFO-88)
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Cocuk Ad: Tarih:

Terapistin Adr: ] 1 2 3
SUPIN [Sirtiistii)

1- Simetrik postir (Bas) ekstremitelerle simetrik d@ndorar) O O O |
2- Ellerin orta hatta gelmesi @ D O D ]
3- Basi 45° kaldima O O O |
4- Saj kalga ve diz fleksiyonu (Tam Range) O O O ]
5- 5ol kalga ve diz fleksiyonu (Tam Range) O ] O a
- Saj kolu orta hatta gapraz uzatma, cyuncaga dokunmak igin kolu uzatma @ D O D O
7- Sol kolu orta hatta capraz uzatma, oyuncada dokunmak igin kolu uzatma @ O O O ]
8- Sag taraftan ylzdkoyun pozisyona dénme D O O 0
8- Sol taraftan yizikoyun pozisyona donme D O O 0
PROM (Yilziistii)

10- Basi masadan kaldirma @ D O D |
11- Agirlik eller Gzerinde, bas ve gégsi masadan kaldirma O O O O
12- Saf dnkola ajirik verme, alt kolu tam &ne uzatma O O O O
13- Sol dnkola afirdik verme, alt kolu tam Gne uzatma O [ O
14- Sad taraftan sirtlistl pozisyona dénme O | O ]
15- Sol taraftan sirtdstl pozisyona diénme

18- Sag yana 20° ddnme O O O O
17- Sol yana 80° dénme O O O ]
OTURMA

18- Supin pozisyonunda, deferlendirmeci tarafindan eller tutulur ve bas D | O O
kontroluyla oturmaya gecme &

18- Saj yan yats pozisyonundan oturmaya gegme, D O D ]
20- Sol yan yatis pozisyonundan cturmaya gecme, O O O |
21- Matte otururken thoraks terapist tarafindan destekli bag dik pozisyona D O O |
getimme (3 sn) @

22- - Matte otururken toraks terapist tarafindan destekli bas orta hatta tutma O O D O
{10 sn} &

23- Kol destekli olarak yerde cturma (3sn) O O O |
24- Kol desteksiz olarak yerde cturma (3sn) O | O ]
25- yerde otururken &ne edilip oyuncaga dokunup, kol desteksiz tekrar O | D O
diklesme &

28- Ctururken saj tarafindan arkaya dogru 45° yerestirimis bir oyuncaga O O O O
dokunma @

27- Otururken sol tarafindan arkaya dogns 45° yerlestirilmis bir oyuncaga O O O |
dokunma &




28- 3] tarafa yan otungr, kodlar serest (S

25- 2ol rats yan oburur, kollar serbest (S3n)

30- Yerde abama poe syorumcdan yll koyun posdsyona didnme o

31~ Yerle ohura pozisyorandan saq rafan emekierme Dol Sy gepme
[ ]

Il In] (EQ (=]

)y =]

ajaja

)y ]

32- Yerde olurma pozsycromdan sol atsn emetleme pozlsyonuna
JECTIE

o

]

[}

]

33- Qururken b desteg) obmadan =senl strafinds 20"donme

- Sandahye yva da iaburecs obarma (10sn] &

35- Eemd kendine alcak bir iabureye oborma e

35- Fiemd kendiree RSCOE bir samdakeeyss olumas

37 Eamd kendire yoksek bir Babareys gyakiar sakacak gekide olurma s

oo o

() jm)mh i

gjoaja|a

OjajEajE|a

EMEKLEME vo DIZ 0ETD (4 nokia)

38- Fann Oa=rinde sordnme (=182 .88cm (=5 i) )

353- Emekleme pozisyonuany koruyabime (10sn) &

£0- smeileme pozisponundan olurmaya pecebiime o

I=
—
]

1

ik lEmE poZisyonianu alabiime &

ik lEmeE poZisyoniands =) kodu uEatabime &

I=| =
et b
'

ek leme pozisyornunds =] Eolu ratabime o

Emekleme ya da oplamak (=182.88 omi (=G fof] | &

- Sne dofru resiprokal ameklemek (=152.28 om (=6 foofl | @

- Merdivenien emekizyerek okma (4 basamak) &

el ] L

- 3er] gerl merdivenier emekleyerek inme 4 adim

48- Dixdsiine geime, kaica sshnsiyonds .

£3- Yanm dizlsid, saf ayak Snde (10=n

50- Yanm dixlstd, sol ayak Gnde (10 3n)

51- Dixlsil yorime (10 adim) &

mlojo|o|oc|o|ojo oo oo

[l i o e ) el i o i ] )]

goaoajopuaapmaioEajoain;

[l i o e ) ) i o i ] ]

ATAFRTA DURMA

52- Mokl hyadan tuiamak ayaga kalkma s

53- Yainiz bagra anbk ayakta dama (3sn] &

5 - Bir yerden huisrsk ayakis duruken, sad aysd kEsidirma 3 sn) .

55- Sir yerden tutarak ayakss durursen, sol ayad kakdema (3 50l &

56- Bajersir olyak ayakia durma (20sn) &

57- Badersr olarak =) bacak Oxerinde ayakl duma (10sn) &

58- Bademsmr olarak ol bacak drerinds ayakia durmma [(10sn) &

9= HOcdk bir tab wresden ayads kalomo e

50- 3] baxcak dnde yanm dixlishl poxdsyondan kollan bullanmadan ayaga
akma s

[l [ h (=0 (=0 Ay ] (] ]

OajaEE|a|EajEa|o:

gajapmpajajala

OdEajaEE|a|EajEa|o:

61- 3ol bacak Smde yanm dixlsil porisyondan kolan EulbErmsdan ayags
Bakma &

o

(]

(]

(]

b52- Zemine dognu cimeime, kolar serbest

o

(]

(]

(]

53- Chimeimiy poEsyorda oymaTa

B2 - YWerden bir obj= alsmak ki e

(] (]

(][]

oo

(][]

T RLRE

55- 2 slinl brdan utarak sada S &dem yirime &

55- 2 =linl bardan ufarak sola 5 adim ylndere -

57-Z &l :-rl.; tarafindan tutuarak yOndme (10 adim] &

58- Bir &l tutarak yOmme {10 sdim) &

&5- Yainz bagra ylrime (10 xdem) -

70- Yirirken dunar, 180" ger ddmer

71- Arkaya dogru ger ger yirdme (10 adim) &

72- Biylk b objeyl Kl sl dsyaak yorime &

T3~ Farabel cieglier arssinda yindee | 20.32cm (8 Inch) mesafell) (10 ade] &

T&- Dz bir ¢lxgide yinderek (10 adm) -

75- 3] diz diz, 5ol ayakia dne adim ama s

T5- Bol diz dix, saf ayakia Gne adm alma e

T7-Eogma (4.5 m), durup gerd ddnme &

TH- 23] ayaly b= Dpa varma s

79- 3ol ayadn Ie opa wumss e

B0- Her [kl ayakia yukan sigama G048 o (12 Imch) [ &

B1- Her Ik ayakla @ne sicrama (=30.48 cm (=12 Inch) | &

O oo oo oo o o o e o i (oo jio

{1 ) ) i o o e o

{0 () e i ey i

{1 ) ) i o o e o o

100
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82- Saf ayad) Uzernde bagimsiz olarak sicramak (10 kez) (BO0cm) @

B3- Sol ayad Uzerinde badimsiz olarak sigramak (10 kez) (80cm) @

oja
L1
(]
[l (]

MERDIVEN CIKMA

84- Ban tutarak 4 basamak merdiven gikma, altemate clarak @

B5- Ban tutarak 4 basamak merdiven inme, allemate olarak @

86- Kollar serbest, tutmadan merdiven cikma (4 adm), altemate clarsk @

B7- Kollar serbest, tutmadan merdiven inme (4 adim), altemate olarak @

BE- 15.24 cm (& inch) bir bazamagda her iki ayakla sigrama @

ojo|ojafc
[
[y ]
[l ]

BOLOM B
Destekler Crtezler Puanlama:
Rollator/Pusher Kalga kontrold 0= Baglatamaz
Walker Dz kontroli 1= Bagimsiz olarak baglatr
H gergeveli koltuk degnedi Ayak bilegif ayak kontrol 2= Kismen tamamlar
Koltuk degregdi Ayak kontroil 3= Baimsiz olarak tamamiar
Cluadripod Ayakkab
Baston Diger
Higbirgey Highirgey
PUANLAMA
Hedef Alam

® A Yaima- yuvaranma balamd (1-17 k. Skor! 51 X 100= ... %

* B- Cturma bShimo (18- 37)... ... Shor 60 x 100= _____%

* C-Emekleme — diz dsti durma (38- 51)............Skorf 42 100= ... %

® [ Ayakta durma (52- 840 Shon 38 100= L %

* E-Yorume — kosma- ziplama (85- 88L.................Sker / T2 x 100=_..... g

# Toplam bir skor hesaplanabildii gibi, her bir b3l0min kendi iginde hesaplanmasinda
rnidrmkindir.

TOPLAM SKOR = %A + %8 + %C + %D + WE

5

Hedef alan toplam skodan:

Hedef alam sayisi
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Ek-5 Pediatrik Berg Denge Olgegi (PBDO)

Pediatrik Denge Skalasi

Yer degistirmek
Desteksiz ayakta durma

Desteksiz oturma

Bir ayak 6nde ayakta durma

© © N o g~ N PRE

=
o

. 360 derece donme

[EEN
[EEN

. Geriye bakmak i¢in donme

=
N

. Yerden nesne alma

=
w

. Diger ayagi tabureye koyma

[EY
n

Oturur durumdayken ayaga kalkmak

Ayaktayken oturma pozisyonuna gegme

Gozler kapali olarak ayakta durma

Ayaklar bitisik olarak ayakta durma

Tek ayak Ustiinde ayakta durma

. Ayaktayken kollar gergin 6ne uzanma

Skor (0-4)

1.0turma Pozisyonundayken Ayaga Kalkmak
Yonerge: Litfen ayaga kalkin. Ellerinizden destek
almamaya c¢aligin.

4 Ellerini kullanmadan ayaga kalkabilir ve kendi kendine

denge saglayabilir.

3 Ellerini kulla narak ayaga kalkabilir.

2 Birkag denemeden sonra ellerini kullanarak ayaga
kalkabilir.

1 Ayaga kalkmak ve denge kurmak icin ¢ok az yardima
ihtiyaci vardir.

0 Ayaga kalkmak icin orta diizeyde ya da ¢ok yardima
ihtiyaci vardir.

8. Bir Ayak Onde Olarak Desteksiz Ayakta Durmak
Yoénerge: Hastaya gdsterin: Bir ayaginizi digerinin tam 6nine
koyun. Bunu yapamiyorsaniz, ayaginizi, topuk kismi oteki
ayaginizin basparmagi hizasina gelecek sekilde bir adim atin.
(3 puan vermek icin adimin mesafesi diger ayagin uzunlugunu
gecmeli ve durusun genigligi denegin normal yurlyuls
adimindaki genislige yakin olmal.)

4 Normal yiriyius adimini bagimsiz olarak atabiliyor ve 30
saniye tutabiliyor

3 Ayagini digerinin 6niine bagimsiz olarak koyabiliyor ve 30
saniye tutabiliyor.

2 Bagimsiz olarak kugiuk adim atabiliyor ve 30 saniye
tutabiliyor.

1 Adim atmak igin yardima ihtiyaci var ama 15 saniye
durabiliyor

0 Adim atarken veya ayakta dururken yardima ihtiyaci var.
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2. Ayaktayken Oturma Pozisyonuna Gegmek
Ydnerge: Lutfen oturun.

4 Ellerinden asgari duzeyde yardim alarak emniyetli bir
sekilde oturabilir.

3 Ellerinden yardim alarak kontrollU bir sekilde oturur.

2 Bacaklariyla sandalyeden destek alarak kontrolli bir
sekilde oturur.

1 Kendi basina oturabilir ama kontrollu degildir.

0 Oturmak i¢in yardima ihtiyaci vardir.

9. Tek Ayak Ustiinde Ayakta Durmak
Yoénerge: Tek ayak Uzerinde tutunmadan durabildiginiz kadar
durun.

4 Bacagini bagimsiz olarak kaldirip > 10 saniye tutabiliyor

3 Bacagini bagimsiz olarak kaldirip 5-10 saniye tutabiliyor

2 Bacagini bagimsiz olarak kaldirip =2 3 saniye tutabiliyor.

1 Bacagini kaldirmaga calisiyor, 3 saniye tutamiyor ama
bagimsiz olarak ayakta durabiliyor.

0 Deneyemiyor ve digsmemek i¢in yardima gereksinimi var.

3. Transfer

Yonerge: Sandalyeleri transfer yapilacak sekilde goére
yerlestirin. Hastaya bir kolluklu bir de kolluksuz koltuga
dogru yer degistirmesini sdyleyin. ki sandalye (biri
kolluklu digeri kolluksuz) ya da bir yatak ve bir koltuk
kullanabilirsiniz.

4 Ellerini ¢ok az kullanarak emniyetli bir sekilde
transfer olabiliyor.

3 Emniyetli bir sekilde transfer olabiliyor, ellerini
kesinlikle kullaniyor

2 Sozlu kilavuzlukla ve gbzetimle veya gozetimsiz
transfer olabiliyor

1 Yardim edecek bir kisiye gereksinimi var

0 Guvende olabilmesi igin yardim edecek veya
gbzetecek iki kisiye gereksinimi var

10. 360 Derece Donmek

Yonerge: Tam daire gizecek sekilde kendi etrafinizda dénin.
Durun. Sonra ters yonde tam daire ¢izin.

4 4 saniye ya da daha kisa stirede emniyetli bir sekilde 360
derece donebilir.

3 4 saniye ya da daha kisa slirede sadece bir tarafa dogru
emniyetli bir sekilde 360 derece donebilir.

2 Emniyetli bir sekilde fakat yavas bir sekilde 360 derece
donebilir.

1 Yakin gézetime ya da s0zli uyariya ihtiyaci vardir.

0 Doénerken yardima ihtiyaci vardir.

4. Desteksiz Ayakta Durmak
Yoénerge: Lutfen higbir yere tutunmadan iki dakika ayakta
durun.

4 2 dakika emniyetli bir sekilde ayakta durabilir.

3 Gozetim altinda 2 dakika ayakta durabilir.

2 Desteksiz 30 saniye ayakta durabilir.

1 Desteksiz 30 saniye ayakta durabilmek igin birkac
denemeye ihtiyaci var

0 Yardim almadan 30 saniye ayakta duramaz.

11. Ayaktayken Sag ya da Sol Omuz Uzerinden Dénerek
Geriye Bakmak

Yonerge: Sol omzunuzun Uzerinden dénerek arkaniza bakin.
Aynisini sag tarafinizda tekrar edin. Gézetmen denegin daha
iyi bir donusg hareketi gerceklestirmesini saglamak igin denegin
arkasinda yer alan bir nesneyi bakis noktasi olarak
belirleyebilir.

4 Her iki viucut yanindan da arkaya bakabiliyor ve agirlik
aktarimi iyi.

3 Sadece bir yanindan arkaya bakabiliyor, diger yandan olan
bakigta denge aktarimi ¢ok iyi degil

2 Yanlara doénebiliyor ama dengesini koruyor

1 Dénerken gozetime gereksinimi var

0 Dengesini kaybetmemek veya dusmemek icin yardima
gereksinimi var.

5. Ayaklar Yerde Ya Da Bir Tabure Ustiindeyken
Arkaya Yaslanmadan Oturmak

Yonerge: Lutfen kollarimizi kavusturarak iki dakika
oturun.

4 Emniyetli bir sekilde 2 dakika oturabilir.
3 Gozetim altinda 2 dakika oturabilir.

2 30 saniye oturabilir.

1 10 saniye oturabilir

0 Desteksiz 10 saniye oturamaz.

12. Ayaktayken Yerden Nesne Almak
Yonerge: Ayaginizin hemen 6niinde bulunan ayakkabiyi/terligi
alin.

4 Terligi rahatca alabilir.

3 Terligi alabilir ama gozetim esliginde.

2 Terligi alamaz ama terlige 2-5 cm kadar yaklasabilir ve kendi
kendine denge saglayabilir.

1 Terligi alamaz, almaya galigirken de gozetime ihtiyaci vardir.
0 Terligi almayr denemez/dismemek ya da dengesini
kaybetmemek i¢in yardima ihtiyaci vardir.
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6. Gozler Kapaliyken Desteksiz Ayakta Durmak
Ydnerge: Lutfen gozlerinizi kapayin ve ayakta 10 saniye
hareketsiz durun.

4. 10 saniye emniyetli bir sekilde ayakta durabilir.

3 Gozetim altinda 10 saniye ayakta durabilir.

2 3 saniye ayakta durabilir.

1 Gozlerini U¢ saniyeden fazla kapali tutamaz ama
ayakta sabit durabilir.

0 Dusmemek i¢in yardima ihtiyaci vardir.

13. Desteksiz Ayakta Dururken Alterne Olarak Ayagi
Basamak veya Tabureye Yerlestirmek

Yénerge: iki ayagi da sirasiyla taburenin stiine koyun. Her iki
ayak da tabureye 4 kere degene kadar harekete devam edin.

4 Kendi bagina emniyetli bir sekilde ayakta durabilir ve 20
saniyede 8 adimi tamamlayabilir.

3 Kendi basina ayakta durabilir ve 8 adimi 20 saniyeden daha
uzun bir stirede tamamlayabilir.

2 Gobzetim altinda yardim almadan 4 adim tamamlayabilir.

1 Az yardimla 2 adim tamamlayabilir.

0 Dismemek igin yardima ihtiyaci vardir/caba gosteremez.

7. Ayaklar Bitisikken Desteksiz Ayakta Durmak
Yonerge: Ayaklarinizi birlegtirin  ve tutunmadan
ayakta durun.

4 Kendi basina ayaklarini birlestirip 1 dakika
emniyetli bir sekilde ayakta durabilir.

3 Kendi basina ayaklarini birlestirip 1 dakika gézetim
altinda ayakta durabilir

2 Kendi basina ayaklarini birlestirip 30 saniye ayakta
durabilir.

1 Yardim ile istenilen pozisyona gelebilir, ama
ayaklar bitisik vaziyette ancak 15 saniye ayakta
durabilir.

0 Yardim ile istenilen pozisyona gelebilir, ama bu
pozisyonu 15 saniye

muhafaza edemez.

14. Ayaktayken Kollar Gergin One Dogru Uzanmak
Yoénerge: Kollarinizi 90 derece kaldirin. Parmaklarinizi uzatin
ve One dogru uzanabildiginiz kadar uzanin. (Gézetmen eller
90 derecedeyken hastanin parmak uglari hizasinda bir cetvel
tutar. One wuzanirken hastanin parmaklar cetvele
degmemelidir. Hastanin en ileri uzanabildigi noktada parmak
uglarinin  katettigi mesafe kaydedilmelidir. Gdvdenin
dénmesini 6nlemek icin, hastaya mumkinse iki kolunu da
uzatmasini soyleyin. )

4 Rahatga 6ne uzanabilir >25 cm.

3 Rahatca 6ne uzanabilir >12.5 cm.

2 Rahatga 6ne uzanabilir >5 cm.

1 One uzanabilir ama gézleme ihtiyaci vardir.

0 One uzanmaya calisirken dengesini kaybeder/disaridan
destek gerekir.

() Toplam Puan (Maksimum = 56)




Ek-6 WeeFIM

WEEFIM

105

A.KENDINE BAKIM

1.Yemek yeme

2.El yliz yikama, dis firgalama

3.Banyo

4.Ust gévde giyinme

5.Alt gbvde giyinme

6.Tuvalet Yapma

B.SPHINCTHER KONTROLU

7.Mesane kontroli

8.Bagirsak kontroli

C.MOBILITE

9.Sandalye, TS transferi

10.Tuvalete transfer

11.Kuvete transfer

D.LOKOMOSYON

12.Emekleme/yirime/TS ile hareket

13.Merdiven inip-¢ikma

E.ILETiSiM

14.Anlama/Algilama

15.ifade etme

F.SOSYAL iLETiSIM

16.Sosyal iletisim

17.Problem ¢6zme

18.Hafiza

DEGERLENDIRME

Yardimsiz

7.Tamamen yardimsiz (zaman ve emniyet agisindan)

6.Modifiye bagimsizlik (Bir yardimci arag vasitasiyla)

Yardimh
Modifiye Bagiml
5.Gozlemle

4.Min. Yardim (Cocuk %75-%99)

3.0rta derecede yardim (Cocuk %50-%74)

Tamamen Bagimli
2.Max. Yardim (%25-%49)

1.Tam bagimli (Cocuk %0-%24)



