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Özet / Abstract
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Amaç: Daha önceki çalışmalarda otizm spektrum bozukluklarında zihin kuramı (ZK) sorunları olduğu gösteril-
miştir, ancak bu olgularda ZK performansı ile beyin nörokimyasal bulguları arasındaki ilişki incelenmemiştir. Bu 
çalışmanın amacı 1H Manyetik Rezonans Spektroskopi (MRS) yöntemiyle dorsolateral prefrontal korteks (DLPFK) 
ve anterior singulat korteks (ASK) N-Asetil-Aspartat (NAA)/Kolin (Cho), NAA/Kreatin (Cr) ve Cho/Cr değerlerinin 
ZK performansı ile ilişkisinin incelenmesidir.  

Yöntem: Onüç sağ elini kullanan, yetişkin erkek Asperger Sendromu (AS) olgusu (yaş 17-37) ve bu olgularla yaş, 
cinsiyet, el kullanımı ve Weschler Yetişkinler İçin Zeka Ölçeği, Gözden Geçirilmiş Form Toplam Zeka Bölümü bakım-
larından benzeştirilmiş 20 sağlıklı kontrol çalışmaya dahil edilmiştir. 

Bulgular: Bulgular AS olgularının ZK performansının anlamlı şekilde daha düşük olduğunu göstermiştir. DLPFK 
NAA/Cho düzeyi ZK puanı ile ters korelasyon göstermektedir (r=-.738, p=. 004). Öte yandan ZK performansı ile 
DLPFK Cho/Cr arasında  düz korelasyon bulunmaktadır (r=. 656, p=. 015). ASK MRS değişkenleri ile ZK performansı 
arasında ise anlamlı bir ilişki bulunmamıştır. 

Tartışma: Sonuçlar DLPFK Cho düzeyi arttıkça AS olgularında ZK performansının arttığını düşündürmektedir. 

Anahtar Sözcükler: Asperger Sendromu, Manyetik Rezonans Spektroskopi, singulat girus, prefrontal korteks

SUMMARY: Proton Magnetic Resonance Spectroscopy in Asperger’s Syndrome: Correlations with 
Neuropsychological Test Scores

Objectives: It has been shown that autistic spectrum patients have impaired theory of mind (ToM) performance; 
however, no study has investigated the relationship between ToM performance and brain neurochemistry in these 
patients. The present study aimed to investigate the correlations between dorsolateral prefrontal cortex (DLPFC) 
and anterior cingulate cortex (ACC) N-acetyl-aspartate (NAA)/choline (Cho), NAA/creatine (Cr), and Cho/Cr values 
based on 1H magnetic resonance spectroscopy and ToM tests. 

Method: The study sample included 13 adult, right-handed, Caucasian males with Asperger’s syndrome (AS) (age 
range: 17-37 years) and 20 controls matched by age, gender, handedness, and Wechsler Adult Intelligence Scale, 
Revised (WAIS-R) full-scale IQ scores. 

Results: AS cases had significantly lower ToM performance. DLPFC NAA/Cho levels were inversely correlated to 
ToM scores (r = –0.738, P = 0.004). On the other hand, ToM performance improved as DLPFC Cho/Cr increased (r = 
0.656, P = 0.015). ACC MRS variables were not significantly correlated with ToM performance in the AS group. No 
significant correlation was observed between ACC or DLPFC MRS variables and ToM performance in the control 
group. Discussion: Because NAA/Cho was inversely correlated with ToM performance and Cho/Cr was correlated 
with ToM performance, it can be suggested that the Cho level was related to better ToM test performance in the 
AS group. An increase in the Cho peak was associated with an increase in membrane breakdown or turnover. The 
Cho peak was also thought to reflect cellular density and astrocytosis. It is suggested that membrane turnover 
and astrocytosis might affect cognitive functioning.  
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GİRİŞ  

Zihin kuramı (ZK) bireyin kendisinin ya da diğer-
lerinin zihinsel durumlarını anlama becerisidir ve sosyal 
zekanın bir parçasıdır (Abu-Akel 2003). Zihin kuramı 
bozuklukları ilk olarak otizm ve diğer yaygın gelişimsel 
bozukluklarda tanımlanmıştır (Baron-Cohen ve ark. 
1985). Yaygın gelişimsel bozukluğu olan çocukların 
günlük hayatlarında başkalarının düşünce, beklenti ve 
hareketlerini tahmin etme, başkalarının duygularını an-
lama ve empati yapma, sır saklama, gerektiğinde yalan 
söyleme gibi becerileri kullanamadıkları ve tüm bun-
ların zihin kuramı bozukluğu ile ilişkili olduğu iyi bi-
linmektedir (Frith 2004). Bu bireyler dış dünyada olan 
olaylarla ilgili yanlış atıflarda bulunmakta, başkalarının 
olaylarla ilgili düşüncelerini analiz edememektedirler 
(Abell ve ark. 2000). Asperger Sendromu (AS) ve diğer 
yaygın gelişimsel bozukluklarda ZK performansının in-
celendiği bazı çalışmalarda bu olguların ZK performansı 
normalden daha kötü bulunurken (Baron-Cohen ve ark. 
1997, Jolliffe ve Baron-Cohen 1999), diğerlerinde farklı 
bulunmamıştır (Dahlgren ve Trillingsgaard 1996). 

ZK’nın nöral temellerinin anlaşılabilmesi için beyin 
görüntüleme yöntemleri sıklıkla kullanılmıştır. İşlevsel 
Manyetik Rezonans Görüntüleme (iMRG) ve Pozitron 
Emisyon Tomografisi (PET) çalışmaları ZK testleri sıra-
sında sağlıklı bireylerin medial frontal korteks, anterior 
singulat korteks, inferior frontal korteks, temporal kor-
teks ve serebellumu içeren geniş bir beyin bölgesini akti-
ve ettiklerini, öte yandan AS olgularının atipik aktivas-
yon örüntüleri gösterdiğini ortaya koymuştur (Mundy 
2003). ZK testleri sırasında otizm spektrumu olguları-
nın medial frontal girus aktivitesi yerine dorsal medial 
frontal aktivitesi gösterdikleri (Happe ve ark. 1996); 
kontrollere gore daha az dorsal-medial frontal aktivite 
gösterdikleri (Castelli ve ark. 2002) ve sağ medial frontal 
aktivasyon göstermedikleri (Baron-Cohen ve ark. 1999) 
bildirilmiştir. Bu sonuçlar ZK testleri sırasında otistik 
olguların anormal beyin aktivitesi gösterdiklerini düşün-
dürmektedir.  

1H Manyetik Rezonans Spektroskopi (MRS), N-
Asetil-Aspartat (NAA), kolin (Cho) ve kreatin (Cr) gibi 
metabolitlerin düzeyinin ölçülmesinde kullanılmaktadır 
(Passe ve ark. 1995). NAA sadece nöronlarda bulunan 
bir aminoasittir ve nöron yoğunluğunu gösterir; Cho 
membran yapım ve yıkımı, Cr ise enerji kullanımı ile 
ilişkilidir  (Ross ve Sachdev 2004). MRS nörolojik ve 
psikiyatrik bozukluklarda patolojik mekanizmaların in-
celenmesinde, uzun dönemli değişikliklerin izlenmesin-
de ve son dönemde de bilişsel değişkenlerle nörometa-

bolizma arasındaki ilişkinin incelenmesinde yaygın bir 
şekilde kullanılmaktadır (Ross ve Sachdev 2004). Otistik 
hastalarla yapılan MRS çalışmalarında farklı beyin böl-
gelerinde farklılıklar tespit edilmiştir. Bu çalışmaların 
ilkinde otizm olgularında dorsolateral prefrontal kor-
tekste fosfokreatin düzeyinin düşük olduğu bulunmuş-
tur (Minshew ve ark., 1993). Bazı çalışmalarda otistik 
hastalarda hipokampus-amigdala (Otsuka ve ark. 1999), 
temporal korteks (Hisaoka ve ark. 2001) ve serebellum 
(Sokol ve ark. 2002) NAA düzeyinin düşük olduğu bil-
dirilmiştir.  Bir diğer çalışmada ise NAA/Cho oranında 
farklılık bulunmamıştır (Hashimoto ve ark. 1998). 

 Şu ana kadar yapılan bir çok çalışma anterior sin-
gulat korteks ve dorsolateral prefrontal korteksin otizm 
ve AS nörobiyolojisinin anlaşılmasında önemli oldu-
ğunu göstermektedir. Bazı çalışmalar anterior singulat 
korteksin “duygusal beyin”in bir parçası olduğunu ve bu 
bölgenin otistik hastalardaki ZK sorunları ile ilişkili ola-
bileceğini göstemektedir (Mundy, 2003). MRG ve PET 
çalışmaları otizm hastalarında anterior singulat hacmi-
nin ve bu bölgedeki metabolizmanın azaldığını göster-
miştir (Haznedar ve ark., 2000). Lezyon çalışmaları da 
ventromedial prefrontal korteks lezyonu olan hastalarda 
ZK işlev bozukluğu olduğunu göstermiştir (Dawson ve 
ark. 2002). 

Bugüne kadar AS olguları ile yapılmış çok az MRS 
çalışması bulunmaktadır. Bu çalışmalardan birinde 1H 
MRS ile 14 AS ve 18 sağlıklı kontrol olgusunun prefron-
tal ve parietal NAA, Cho, Cr ve fosfokreatin düzeyleri in-
celenmiştir (Murphy ve ark. 2002). Araştırıcılar Weschler 
Yetişkinler İçin Zeka Ölçeği, Gözden Geçirilmiş Form 
(Weschler Adult Intelligence Scale–Revised, WAIS-R) 
ile olguların Zeka Bölümü (ZB) değerlerini ölçmüşlerdir. 
Çalışmanın sonuçları AS olgularının prefrontal NAA, 
Cho, Cr ve fosfokreatin düzeylerinin kontrollerden an-
lamlı olarak yüksek olduğunu göstermiştir. Bu çalışmada 
ayrıca prefrontal NAA düzeyi ile sosyal davranış arasın-
da ilişki bulunduğu da bildirilmiştir. Bizim yaptığımız 
bir çalışmada da erkek AS olgularının anterior singulat 
korteks (ASK) NAA/Cho değerlerinin kontrollerden 
daha yüksek olduğu ve ASK NAA/Cho düzeyi arttık-
ça obsesyonel/tekrarlayıcı davranışların yoğunluğunun 
arttığı bulunmuştur (Öner ve ark. 2007). 31P MRS ile 
gerçekleştirilen bir çalışmada yüksek işlevli otistiklerde 
MRS değişkenleri ile bilişsel performans arasındaki iliş-
ki incelenmiş ve nöropsikolojik test puanları ile dorsal 
prefrontal fosfomonoester düzeyinin doğru, fosfodies-
ter düzeyinin ise ters korelasyon gösterdiği bildirilmiştir 
(Minshew ve ark. 1993). 
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Nörokimyasal ve nöropsikolojik değişkenler arasın-
daki ilişkinin incelenmesi ile elde edilecek verilerin bir 
arada yorumlanması bu değişkenlerin öneminin daha iyi 
anlaşılabilmesine yardımcı olacaktır. Bu çalışmanın ama-
cı yetişkin erkek AS olguları ve bunlarla yaş, cinsiyet, el 
kullanımı ve toplam ZB değişkenleri açısından benzeş-
tirilen bir kontrol grubunda dorsolateral prefrontal kor-
teks (DLPFK) ve anterior singulat korteks (ASK) NAA/
Cho, NAA/Cr ve Cho/Cr değerleri ile ZK performansı 
arasındaki ilişkinin değerlendirilmesidir. 

YÖNTEM
Denek Grubu

Çalışma 1 Ekim 2005 tarihinden başlayarak Ankara 
Üniversitesi Tıp Fakültesi Psikiyatri Anabilim Dalı Genel 
Yetişkin Polikliniği’ne başvuran, çalışmayı yürüten en az 
iki araştırmacı tarafından tanısı AS olarak değerlendiri-
len hastalar arasından çalışmaya alınma ölçütlerini karşı-
layan ve çalışmaya katılmayı kabul eden (hastanın zihin-
sel durumu olur vermesine yeterli görülmediğinde, ailesi 
tarafından olur verilen) kişiler ile gerçekleştirilmiştir. 

Çalışmaya alınma koşulları, 15-45 yaş arasında olmak, 
en az ortaokul mezunu olmak, sağ elli olmak, AS olguları-
nın DSM-IV ölçütlerine göre (APA, 1994) AS tanısı almış 
olması, hastanın tanısının iki araştırmacı tarafından doğ-
rulanması, hasta tarafından bilgilendirilmiş olur formu-
nun imzalanmasıdır. Hasta 18 yaşından küçük olduğunda 
ya da zihinsel durumu çalışmanın koşullarını anlamaya ve 
olur vermeye yeterli görülmediğinde, olur formu hem has-
ta hem de yakını tarafından imzalanmıştır.

Çalışmadan dışlanma koşulları, psikoz ya da duygu-
durum bozukluğu ek tanısının bulunması, nörolojik bir 
hastalığın olması, bilinç kaybı ile seyretmiş kafa travma-
sı öyküsünün olması ve WAIS-R Toplam ZB puanının 
70’in altında olmasıdır. Toplam 18 hastaya AS tanısı 
konulmuş ancak 5 hasta dahil olma ölçütlerine uyma-
dıkları ya da çalışmaya katılmayı kabul etmedikleri için 
çalışmaya alınamamıştır. Tüm olgularda eksen I tanıları 
DSM-IV Eksen I Bozuklukları İçin Yapılandırılmış Klinik 
Görüşme (Structured Clinical Interview for DSM-IV Axis 
I Disorder/SCID-I) ile taranmıştır (First ve ark. 1997). 

Çalışmada kullanılan kontrol grubu hastane çalışan-
ları arasından, AS grupları ile yaş, cinsiyet, el tercihi ve 
toplam ZB yönünden benzeştirilmiş olan 20 sağlıklı, sağ 
elli gönüllüden oluşturulmuştur. Çalışmaya katılma-
yı kabul etmeyen, herhangi bir psikiyatrik ve nörolojik 
hastalığı olan, bilinç kaybı ile seyretmiş kafa travması 
öyküsü olan ve birinci derece akrabalarında psikiyatrik 
hastalık olan kişiler kontrol grubuna alınmamıştır.

Klinik ve nöropsikolojik değerlendirme

Zihin Kuramı Testi(ZKT): Bu çalışmada Perner ve 
Wimmer (1985) tarafından kişilerin düşünce süreçlerini 
değerlendirmede kullanılan test temel alınarak Bowler 
(1992) tarafından kullanılan zihin kuramı testleri uygu-
lanmıştır. Bu amaçla öyküler öncelikle Türkçeye çevril-
miştir. Daha sonra Türkçe ve İngilizce dillerine hakim iki 
klinik psikolog tarafından anlam değişikliği olup olma-
dığı kontrol edilmiştir. 

ZKT’nde, aktarılan kısa öyküden sonra, olgulara 
doğru cevap vermeleri için kendilerini başkalarının ye-
rine koyma becerisi gerektiren sorular sorulmaktadır.  
Öykünün aktarımı sırasında hatırlatıcı sorularla öykü-
yü iyi izlemeleri, verilen yanıtın hatırlama sorunundan 
mümkün olduğunca arınık olması sağlanmaya çalışıl-
maktadır. Yine verilen yanıtlarla deneklerin bellek ve 
dikkatini yoğunlaştırma durumları konusunda fikir edi-
nilmektedir. Uygulanan öykü ve sorular ekte verilmiştir.

Wechsler Yetişkinler için Zekâ Ölçeği Gözden 
Geçirilmiş Form (Wechsler Adult Intelligence Scale-
Revised, WAIS-R): Temelde, yetişkinlerin zeka düzeyini 
ölçmek amacıyla kullanılan bu test, içeriğindeki alt test-
lerin özellikleri nedeniyle nöropsikolojik değerlendirme-
de de yaygın olarak kullanılmaktadır. Test, Genel Bilgi, 
Sözcük Dağarcığı, Aritmetik, Yargılama, Benzerlikler, Sayı 
Dizisi gibi Sözel alt testlerinden ve Parça Birleştirme, Resim 
Tamamlama, Resim Düzenleme, Küplerle Desen, Şifre 
gibi Performans alt testlerinden oluşmaktadır. Toplam 11 
alt ölçeği vardır. Ölçek bütün deneklere önerilen standart 
uygulama doğrultusunda verilmiş, puanlama, el kitabında 
belirtildiği biçimde yapılmıştır (Weschler 1981). 

DSM-IV Eksen I Bozuklukları İçin Yapılandırılmış 
Klinik Görüşme (Structured Clinical Interview for 
DSM-IV Axis I Disorder/SCID-I): SCID-I, DSM-IV 
eksen I tanılarının konulması için First ve arkadaşları 
(1997) tarafından geliştirilmiş olan yarı yapılandırılmış 
bir görüşmedir ve eğitilmiş görüşmeciler tarafından kul-
lanılır. Altı modülden oluşmakta ve tamamlanması 25 
– 50 dakika sürmektedir. Türkçe’ye Çorapçıoğlu ve arka-
daşları (1999) tarafından çevirilerek geçerlik-güvenilirlik 
çalışması yapılmıştır.

MRS Değerlendirmesi

Multivoksel proton spektroskopik görüntüleme 1.5 
Tesla tarayıcı (Siemens Symphony, Quantum Maestro 
Class, Erlangen Germany) ile tek boyutlu dört sıralı trans-
vers Hadamard spektroskopik görüntüleme (1D-HSI) ve 
iki boyutlu kimyasal şift görüntülemeden oluşan (2D-CSI) 
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hibrid tekniği yoluyla gerçekleştirilmiştir. FSE T2 ağırlık-
lı üç plan pilot görüntüler STEAM (stimulation echoes 
acqusition method) yöntemi ile örnekleme hacmini seç-
mek için kullanılmıştır. Örnekleme hacmi (VOI=volume 
of interest) 6 x 6 x 4 (veya 8 x 8 x 4)  partisyondan oluşacak 
ve her biri 1.5 (veya 1.0) cm3 olacak şekilde belirlenmiştir. 
Söz konusu örnekleme hacmi sağ amigdala, anterior singu-
lat girusun ventral ve dorsal bölgeleri, parietal, dorsolateral 
prefrontal ve orbitofrontal kortekse uygulanmıştır. Sekans 
parametreleri TE (time to echo) 270 msn, FA (flip angle) 
90 derece, toplam görüntü edinim süresi (total acquisition 
time) her bir ilgi alanı için 4.45 dakika ve TR (time to 
repeat) 2000 msn olarak seçilmiştir. Görüntü işleme ile 
gerçekleştirilen metabolit ölçümü, cihaz içinde mevcut 
“Spectroscopic Evaluation Singo” yazılımı ile yapılmıştır. 

İlgi alanları sağ anterior singulat korteks ve sağ dorsola-
teral prefrontal kortekse yerleştirilmiştir. Talairach atlasına 
göre (Talairach ve Tournoux 1998) anterior singulattaki 
vokseller Brodman alanı (BA) 24 ve 32, dorsolateral pref-
rontal korteksteki ise BA 9 ve 46’ya karşılık gelmektedir 
(Şekil 1). Otistik spektrum olgularında sağ kortikal bölge-
lerde aktivite azalması olduğunu belirten yayınlar ışığında 
(Mundy 2003) ve Murphy ve arkadaşlarının (2002) so-
nuçlarıyla karşılaştırma yapabilme amacıyla bu bölgeler 
seçilmiştir. Tüm AS ve kontrol olguları tam bir uyum 
sağlamıştır.  

Veri analizi

ZKT ve MRS değerlendirmeleri aynı hafta içerisinde 
gerçekleştirilmiştir. Grupların ZKT performansının karşı-
laştırılmasında Mann-Whitney-U testi kullanılmıştır. MRS 
değişkenleri ile ZKT performansının ilişkisinin incelenme-
si için parametrik olmayan Spearman korelasyon testi kul-
lanılmıştır. AS ve kontrol olguları için korelasyonlar ayrı 
ayrı hesaplanmıştır. İki uçlu p değerleri bildirilmiştir.

BULGULAR

Deneklerin Demografik Özellikleri ve ZKT Perfor-
mansları

Çalışmaya hepsi erkek ve sağ elli olan 17-37 yaş ara-
sı [(ortalama±ss) 24.5±7.4 yıl] 13 AS olgusu alınmıştır. 
Olguların 8’i ilaçsızken 4 olgu risperidon ve 1 olgu da 
olanzapin kullanmaktaydı. İlaç kullanan ve kullanmayan 
hastalar arasında demografik farklılıklar bulunmamak-
tadır. Kontrol grubunda 19-37 yaş arası [(ortalama±ss) 
26.5±4.9 yıl] sağ elini kullanan 20 olgu bulunmaktadır.  AS 
grubunun WAIS-R Toplam ZB puanı 88.4±11.1 ve kon-
trol grubunun WAIS-R Toplam ZB puanı 90.1±11.7’dir. 
AS olgularının ve kontrollerin yaşları ve WAIS-R Toplam 

ZB puanları arasında anlamlı farklılık yoktur. AS olgula-
rının ortalama ZKT puanları (2.85±.80) kontrollerden 
(3.80±.52) anlamlı olarak düşüktür (z=-3.5 p=.002). 

MRS Bulguları  ile ZKT Performanslarının İlişkisi

Her iki gruptan elde edilen MRS spektrumları Şekil 
2’de verilmiştir. MRS bulguları ile ZKT performansları 
arasındaki ilişkiler hasta ve kontrol gruplarında ayrı ayrı 
incelenmiştir. AS olgularında dorsolateral prefrontal kor-
teks (DLPFK) NAA/Cho düzeyi ile ZKT puanı arasında 
anlamlı bir ters korelasyon saptanmış (r=-.738, p= .004); 
öte yandan, ZKT puanının DLPFK Cho/Cr değeri ile an-
lamlı bir korelasyon gösterdiği de bulunmuştur (r= .656, 
p= .015). ASK MRS değişkenleri ile ZKT puanı arasında 
ise anlamlı bir ilişki saptanmamıştır (Tablo 1). Kontrol 
grubunda ise MRS değişkenleri ile ZKT performansı ara-
sından anlamlı bir ilişki bulunmamıştır (Tablo 1).

TARTIŞMA

Bu çalışmanın amacı AS olgularında ZKT perfor-
mansı ile beyin nörokimyası arasındaki ilişkinin ince-

Resim 1. Manyetik rezonans spektroskopi dorsolateral prefrontal kor-
teks (sol) ve anterior singulat korteks (sağ) ilgi alanları (en küçük  dört-
gen ile belirtilen bölgeler).

Resim 2. Asperger Bozukluğu (sol) ve kontrol (sağ) olgularından elde 
edilen manye  k rezonans spektroskopi spektrumlarından birer örnek.
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lenmesidir. Çalışmanın ana bulguları: 1) AS olgularının 
ZKT performansı kontrollerden daha kötü olması ve 2) 
DLPFK NAA/Cho ve Cho/Cr ile ZKT performansı ara-
sında anlamlı ilişkinin sadece AS olgularında saptanmış 
olmasıdır.  İlk bulgu AS olgularında ZKT performan-
sının daha düşük olduğunu belirten önceki çalışmalar-
la uyumludur (Baron-Cohen ve ark. 1997, Jolliffe ve 
Baron-Cohen 1999).

Bizim bilgimize göre daha önce hiçbir çalışma ZKT 
performansı ile nörokimyasal değişkenler arasındaki iliş-
kiyi incelememiştir. Sonuçlar AS olgularında ZKT per-
formansının DLPFK Cho/Cr düzeyi ile düz, DLPFK 
NAA/Cho düzeyi ile ise ters korelasyon gösterdiğini 
ortaya koymuştur. Çalışmamızda incelenen DLPFK 
ilgi alanı, ZKT performansı ile yakından ilişkili olduğu 
düşünülen ve ventral nöral ağın bir parçası olan (Abu-
Akel 2003, Mundy 2003) BA9 alanını içermektedir. Bu 
ağın diğer parçaları arasında ASK, amigdala ve temporal 
korteks bulunmaktadır. Ancak bizim çalışmamızda ASK 
nörokimyasal değişkenleri ile ZKT performansı arasında 
hem AS hem de kontrol olgularında anlamlı bir ilişki 
bulunmamıştır. Bir diğer önemli nokta da, AS ve kontrol 
olguları arasında DLPFK metabolit oranlarının anlamlı 
bir farklılık göstermemesidir (Öner ve ark. 2007). Bu 
nedenle bu bölge için bildirilen korelasyonlar bir neden 
sonuç ilişkisine işaret etmiyor olabilir.  

Daha önce yapılan analizlerde AS olgularında, NAA/
Cho değerinin kontrollerden yüksek ve Cho/Cr değeri-
nin ise kontrollerden düşük olduğu görülmüştür, ancak 
bu farklar istatistiksel olarak anlamlı değildir (Öner ve 
ark. 2007). ZKT performansı NAA/Cho ile ters ve Cho/

Cr ile düz korelasyon gösterdiğinden, bu hastalarda Cho 
düzeyi arttıkça ZKT performansının arttığı, bu ilişkinin 
NAA ve Cr düzeyleri ile doğrudan bir ilişkisi olmadı-
ğı düşünülebilir. Bu bulgu, Murphy ve arkadaşlarının 
2002 yılındaki, prefrontal kortekste NAA, Cho, Cr, ve 
fosfokreatin düzeylerini yüksek buldukları çalışmaları ile 
kısmen farklılık göstermektedir. Ancak sözü edilen çalış-
mada araştırmacılar metabolit oranlarını değil, doğrudan 
metabolit düzeylerini incelemişler ve metabolit düzeyle-
rinin ZK performansı ile ilişkisini araştırmamışlardır. 
Cho tepesi çözünebilir membran lipidleri fosforilkolin 
(PCho), gliserofosfokolin (GPCho) ve çok az miktarda 
serbest kolinden oluşur (Miller ve ark. 1996). Cho tepe-
sindeki artış membran yıkım ve dönüşümünün artışının 
yanı sıra, hücresel yoğunluk ve astrositoz ile de ilişkilidir 
(Miller ve ark. 1996). Membran dönüşümü ve astrositoz 
kolinerjik yolda işlev bozukluklarına yol açarak dolaylı 
bir biçimde bilişsel işlevleri etkileyebilir (Ross ve Sachdev 
2004). 

Ancak hücre zarı ile ilgili metabolitlerde artış, plas-
tiklikle ilgili süreçlerde artış şeklinde de yorumlanabilir. 
Örneğin Exton (1994) Cho rezonansının hücre içi sin-
yal iletimi değişikliklerinden etkilendiğini bildirmiştir. 
Bu nedenle, AS hastaları arasında beynin bu bölgesinde 
plastikliğin daha yüksek düzeyde görüldüğü hastalarda 
zihin kuramı performansının daha iyi olduğu düşünüle-
bilir. Bizim bulgularımız zihin kuramı performansı açı-
sından Cho tepesinin yükselme ya da düşüşünün fark-
lı anlamları olabileceğini düşündürmektedir. Toplam 
ZB, Wisconsin Kart Eşleme Testi ve California Sözel 
Öğrenme Testi ile 31P MRS değişkenlerinin incelendi-
ği bir araştırmada sadece yüksek işlevli otistiklerde an-
lamlı bir ilişki saptanırken kontrol grubunda bir ilişki 
bulunmamıştır (Minshew ve ark. 1993). Bu çalışmada 
dorsal prefrontal fosfokreatin düzeyi düştükçe nöropsi-
kolojik test performansının da düştüğüne vurgu yapıla-
rak otizmde hipermetabolik enerji durumunun önemli 
olduğu belirtilmiştir. 31P MRS ile ölçülen PME (fos-
fomonoester) ve PDE (fosfodiester) de membran dönü-
şüm ve işlevi ile ilişkili olduğundan (Ross ve Sachdev 
2004), bizim bulgularımızın yukarıda belirtilen bulgu-
larla uyumlu olmaması, bu çalışmada sözü edilen me-
tabolitlerin doğrudan düzeyinin değil, oranlarının ele 
alınması ile de ilgili olabilir.  

Minshew ve arkadaşları (1993) gibi biz de kontrol 
grubunda bilişsel performans ve MRS değişkenleri ara-
sında bir ilişki bulamadık. Bunun bir nedeni kontrol 
grubunun performansının tavana yakın olması, dolayı-
sıyla varyasyonun daha az olması olabilir; varyasyon azal-
dıkça korelasyon değerlerinin düştüğü bilinmektedir. Bir 

TABLO 1. Zihin Kurami Puanlari Ile Manyetik Rezonans Spektroskopi 
Değişkenlerinin Korelasyonlari (Spearman’ Rho).

Zihin kuramı testi performansları

Asperger sendromu Kontroller

Anterior singulat korteks 

NAA/Cho r=-.393; p=.184 r=.079; p=.742

Cho/Cr r=.117; p=.703 r=-.114; p=.633

NAA/Cr r=-.229; p=.453 r=-.064; p=.788

Dorsolateral prefrontal korteks

NAA/Cho r=-.738; p=.004 r=-.368; p=.110

Cho/Cr r=.656; p=.015 r=.071; p=.765

NAA/Cr r=-.340; p=.256 r=-.134; p=.572

NAA= N asetilaspartat, Cho= kolin, Cr=kreatin 
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diğer olasılık ise, metabolit düzeyiyle bilişsel değişkenler 
arasında anlamlı bir ilişkinin belli bir eşik değer altında 
ortaya çıkması olasılığıdır (Ross ve Sachdev 2004). Bu 
olasılığa göre kontrol grubunun “rezervi” AS grubundan 
daha yüksek olduğu için bilişsel performansla olan kore-
lasyon daha düşüktür. 

Çalışmanın en önemli kısıtlılığı, özellikle yapılan 
çoklu karşılaştırmalar göz önüne alındığında, örnekle-

min küçüklüğüdür. Bu nedenle sonuçların daha büyük 
örneklemli çalışmalarla tekrarlanması önemlidir. Bir di-
ğer kısıtlılık ise örneklemin sadece erkeklerden oluşma-
sıdır. Ancak mevcut kısıtlılıklarına karşın bu çalışmanın 
sonuçları, ilk defa AS olgularında ZKT performansının 
DLPFK NAA/Cho ve Cho/Cr ile ilişkili olabileceğini 
göstermektedir. 
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