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Asperger Sendromunda Proton Manyetik Rezonans
Spektroskopi: Néropsikolojik Testlerle iliskisi

Dr. Ozgiir ONER?, Dr. Halise Devrimci OZGUVEN?, Dr. Ferhunde OKTEM?, Dr. Banu YAGMURLU®,
Dr. Bora BASKAKS, Dr. Senay OLMEZ¢, Dr. Kerim MUNIR’

Ozet / Abstract

Amag: Daha onceki ¢alismalarda otizm spektrum bozukluklarinda zihin kurami (ZK) sorunlari oldugu gosteril-
mistir, ancak bu olgularda ZK performansi ile beyin nérokimyasal bulgulari arasindaki iliski incelenmemistir. Bu
¢alismanin amaci *H Manyetik Rezonans Spektroskopi (MRS) yontemiyle dorsolateral prefrontal korteks (DLPFK)
ve anterior singulat korteks (ASK) N-Asetil-Aspartat (NAA)/Kolin (Cho), NAA/Kreatin (Cr) ve Cho/Cr degerlerinin
ZK performansi ile iliskisinin incelenmesidir.

Yontem: Onlg sag elini kullanan, yetiskin erkek Asperger Sendromu (AS) olgusu (yas 17-37) ve bu olgularla yas,
cinsiyet, el kullanimi ve Weschler Yetiskinler igin Zeka Olgegi, Gézden Gegirilmis Form Toplam Zeka Bélimii bakim-
larindan benzestirilmis 20 saglikli kontrol ¢calismaya dahil edilmistir.

Bulgular: Bulgular AS olgularinin ZK performansinin anlamli sekilde daha disik oldugunu gostermistir. DLPFK
NAA/Cho diizeyi ZK puani ile ters korelasyon gdstermektedir (r=-.738, p=. 004). Ote yandan ZK performansi ile
DLPFK Cho/Cr arasinda diiz korelasyon bulunmaktadir (r=. 656, p=. 015). ASK MRS degiskenleri ile ZK performansi
arasinda ise anlamli bir iliski bulunmamistir.

Tartigsma: Sonuglar DLPFK Cho diizeyi arttik¢a AS olgularinda ZK performansinin arttigini diistindiirmektedir.

Anahtar Sozciikler: 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 *H 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 1Q 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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GiRIS

Zihin kurami (ZK) bireyin kendisinin ya da diger-
lerinin zihinsel durumlarini anlama becerisidir ve sosyal
zekanin bir parcasidir (Abu-Akel 2003). Zihin kurami
bozukluklart ilk olarak otizm ve diger yaygin gelisimsel
bozukluklarda tanimlanmistir (Baron-Cohen ve ark.
1985). Yaygin gelisimsel bozuklugu olan ¢ocuklarin
giinliik hayatlarinda bagkalarinin diistince, beklenti ve
hareketlerini tahmin etme, bagkalarinin duygularini an-
lama ve empati yapma, sir saklama, gerektiginde yalan
soyleme gibi becerileri kullanamadiklari ve tiim bun-
larin zihin kurami bozuklugu ile iligkili oldugu iyi bi-
linmektedir (Frich 2004). Bu bireyler dis diinyada olan
olaylarla ilgili yanlis auflarda bulunmakta, baskalarinin
olaylarla ilgili dustincelerini analiz edememektedirler
(Abell ve ark. 2000). Asperger Sendromu (AS) ve diger
yaygn gelisimsel bozukluklarda ZK performansinin in-
celendigi bazi calismalarda bu olgularin ZK performansi
normalden daha kétii bulunurken (Baron-Cohen ve ark.
1997, Jolliffe ve Baron-Cohen 1999), digerlerinde farkls
bulunmamisur (Dahlgren ve Trillingsgaard 1996).

ZK’nin noral temellerinin anlagilabilmesi icin beyin
goriintiileme yontemleri siklikla kullanilmustir. Islevsel
Manyetik Rezonans Gériintiileme (iMRG) ve Pozitron
Emisyon Tomografisi (PET) ¢aligmalari ZK testleri sira-
sinda saglikli bireylerin medial frontal korteks, anterior
singulat korteks, inferior frontal korteks, temporal kor-
teks ve serebellumu igeren genis bir beyin bélgesini akti-
ve ettiklerini, 6te yandan AS olgularinin atipik aktivas-
yon oriintiileri gosterdigini ortaya koymustur (Mundy
2003). ZK testleri sirasinda otizm spektrumu olgulari-
nin medial frontal girus aktivitesi yerine dorsal medial
frontal aktivitesi gosterdikleri (Happe ve ark. 1996);
kontrollere gore daha az dorsal-medial frontal aktivite
gosterdikleri (Castelli ve ark. 2002) ve sag medial frontal
aktivasyon gostermedikleri (Baron-Cohen ve ark. 1999)
bildirilmistir. Bu sonuclar ZK testleri sirasinda otistik
olgularin anormal beyin aktivitesi gosterdiklerini diisiin-
diirmekredir.

'"H Manyetik Rezonans Spektroskopi (MRS), N-
Asetil-Aspartat (NAA), kolin (Cho) ve kreatin (Cr) gibi
metabolitlerin diizeyinin 6l¢iilmesinde kullanilmaktadir
(Passe ve ark. 1995). NAA sadece noéronlarda bulunan
bir aminoasittir ve néron yogunlugunu gésterir; Cho
membran yapim ve yikimi, Cr ise enerji kullanimu ile
iligkilidir (Ross ve Sachdev 2004). MRS nérolojik ve
psikiyatrik bozukluklarda patolojik mekanizmalarin in-
celenmesinde, uzun dénemli degisikliklerin izlenmesin-
de ve son donemde de biligsel degiskenlerle nérometa-

bolizma arasindaki iligkinin incelenmesinde yaygin bir
sekilde kullanilmaktadir (Ross ve Sachdev 2004). Otistik
hastalarla yapilan MRS calismalarinda farkli beyin bsl-
gelerinde farkliliklar tespit edilmistir. Bu ¢aligmalarin
ilkinde otizm olgularinda dorsolateral prefrontal kor-
tekste fosfokreatin diizeyinin disitk oldugu bulunmus-
tur (Minshew ve ark., 1993). Bazi calismalarda otistik
hastalarda hipokampus-amigdala (Otsuka ve ark. 1999),
temporal korteks (Hisaoka ve ark. 2001) ve serebellum
(Sokol ve ark. 2002) NAA diizeyinin diisiik oldugu bil-
dirilmigtir. Bir diger calismada ise NAA/Cho oraninda
farklilik bulunmamistir (Hashimoto ve ark. 1998).

Su ana kadar yapilan bir ¢ok calisma anterior sin-
gulat korteks ve dorsolateral prefrontal korteksin otizm
ve AS ndrobiyolojisinin anlagilmasinda onemli oldu-
gunu gostermektedir. Bazi ¢aligmalar anterior singulat
korteksin “duygusal beyin”in bir parcast oldugunu ve bu
bolgenin otistik hastalardaki ZK sorunlari ile iligkili ola-
bilecegini gdstemektedir (Mundy, 2003). MRG ve PET
calismalart otizm hastalarinda anterior singulat hacmi-
nin ve bu bolgedeki metabolizmanin azaldigini géster-
migtir (Haznedar ve ark., 2000). Lezyon caligmalart da
ventromedial prefrontal korteks lezyonu olan hastalarda
ZK islev bozuklugu oldugunu gostermistir (Dawson ve
ark. 2002).

Bugiine kadar AS olgular: ile yapilmis ok az MRS
calismasi bulunmaktadir. Bu ¢alismalardan birinde 'H
MRS ile 14 AS ve 18 saglikli kontrol olgusunun prefron-
tal ve parietal NAA, Cho, Cr ve fosfokreatin diizeyleri in-
celenmistir (Murphy ve ark. 2002). Arastricilar Weschler
Yetiskinler Igin Zeka Olgegi, Gozden Gegirilmis Form
(Weschler Adult Intelligence Scale—Revised, WAIS-R)
ile olgularin Zeka Béliimii (ZB) degerlerini 8l¢miislerdir.
Calismanin sonuglart AS olgularinin prefrontal NAA,
Cho, Cr ve fosfokreatin diizeylerinin kontrollerden an-
lamli olarak yiiksek oldugunu gostermistir. Bu calismada
ayrica prefrontal NAA diizeyi ile sosyal davranis arasin-
da iliski bulundugu da bildirilmistir. Bizim yaptgimiz
bir ¢alismada da erkek AS olgularinin anterior singulat
korteks (ASK) NAA/Cho degerlerinin kontrollerden
daha yiiksek oldugu ve ASK NAA/Cho diizeyi artuk-
ca obsesyonel/tekrarlayict davranglarin yogunlugunun
arttigt bulunmugtur (Oner ve ark. 2007). 31P MRS ile
gerceklestirilen bir calismada yiiksek islevli otistiklerde
MRS degiskenleri ile biligsel performans arasindaki ilis-
ki incelenmis ve néropsikolojik test puanlari ile dorsal
prefrontal fosfomonoester diizeyinin dogru, fosfodies-
ter diizeyinin ise ters korelasyon gosterdigi bildirilmistir
(Minshew ve ark. 1993).
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Norokimyasal ve néropsikolojik degiskenler arasin-
daki iliskinin incelenmesi ile elde edilecek verilerin bir
arada yorumlanmasi bu degiskenlerin 6neminin daha iyi
anlagilabilmesine yardimci olacaktir. Bu calismanin ama-
ct yetiskin erkek AS olgulari ve bunlarla yas, cinsiyet, el
kullanimi ve toplam ZB degiskenleri acisindan benzes-
tirilen bir kontrol grubunda dorsolateral prefrontal kor-
teks (DLPFK) ve anterior singulat korteks (ASK) NAA/
Cho, NAA/Cr ve Cho/Cr degerleri ile ZK performansi
arasindaki iligkinin degerlendirilmesidir.

YONTEM
Denek Grubu

Caligma 1 Ekim 2005 tarihinden baslayarak Ankara
Universitesi Tip Fakiiltesi Psikiyatri Anabilim Dali Genel
Yetiskin Poliklinigi’ne bagvuran, ¢alismay: yiiriiten en az
iki arastirmaci tarafindan tanist AS olarak degerlendiri-
len hastalar arasindan ¢alismaya alinma élgiitlerini karg-
layan ve caligmaya katilmay1 kabul eden (hastanin zihin-
sel durumu olur vermesine yeterli goriilmediginde, ailesi
tarafindan olur verilen) kisiler ile gergeklestirilmistir.

Calismaya alinma kogullari, 15-45 yas arasinda olmak,
en az ortaokul mezunu olmak, sag elli olmak, AS olgulari-
nin DSM-1V élgiidlerine gore (APA, 1994) AS tanist almis
olmasi, hastanin tanisinin iki aragtirmact tarafindan dog-
rulanmasi, hasta tarafindan bilgilendirilmis olur formu-
nun imzalanmasidir. Hasta 18 yagindan kiigiik oldugunda
ya da zihinsel durumu calismanin kogullarini anlamaya ve
olur vermeye yeterli gorilmediginde, olur formu hem has-
ta hem de yakini tarafindan imzalanmugtr.

Calismadan diglanma kosullari, psikoz ya da duygu-
durum bozuklugu ek tanisinin bulunmasi, nérolojik bir
hastaligin olmasi, biling kayb: ile seyretmis kafa travma-
st Oykiistiniin olmasi ve WAIS-R Toplam ZB puaninin
70’in alunda olmasidir. Toplam 18 hastaya AS tanist
konulmus ancak 5 hasta dahil olma olgiitlerine uyma-
diklart ya da calismaya kaulmay: kabul etmedikleri icin
calismaya alinamamusur. Tim olgularda eksen I tanilar
DSM-1V Eksen I Bozukluklari I¢in Yapilandirilmis Klinik
Goriisme (Structured Clinical Interview for DSM-1V Axis
I Disorder/SCID-I) ile taranmustir (First ve ark. 1997).

Calismada kullanilan kontrol grubu hastane ¢alisan-
lar1 arasindan, AS gruplari ile yas, cinsiyet, el tercihi ve
toplam ZB y6niinden benzestirilmis olan 20 saglikli, sag
elli gonilliden olusturulmustur. Caligmaya katlma-
y1 kabul etmeyen, herhangi bir psikiyatrik ve norolojik
hastalig1 olan, biling kaybi ile seyretmis kafa travmasi
oykisii olan ve birinci derece akrabalarinda psikiyatrik
hastalik olan kisiler kontrol grubuna alinmamustr.
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Klinik ve noropsikolojik degerlendirme

Zihin Kurami Testi(ZKT): Bu calismada Perner ve
Wimmer (1985) tarafindan kisilerin diisiince siireclerini
degerlendirmede kullanilan test temel alinarak Bowler
(1992) tarafindan kullanilan zihin kurami testleri uygu-
lanmisur. Bu amagla dykiiler 6ncelikle Tiirkeeye cevril-
migtir. Daha sonra Tiirkge ve Ingilizce dillerine hakim iki
klinik psikolog tarafindan anlam degisikligi olup olma-
dig1 kontrol edilmistir.

ZKT’nde, akcarilan kisa oykiiden sonra, olgulara
dogru cevap vermeleri icin kendilerini baskalarinin ye-
rine koyma becerisi gerektiren sorular sorulmaktadir.
Oykiiniin aktarimi sirasinda hatirlaticr sorularla 6ykii-
yu iyi izlemeleri, verilen yanitin hatirlama sorunundan
mimkiin oldugunca arinik olmasi saglanmaya calisil-
maktadir. Yine verilen yanitlarla deneklerin bellek ve
dikkatini yogunlagtirma durumlari konusunda fikir edi-
nilmektedir. Uygulanan dykii ve sorular ekte verilmistir.

Wechsler Yetigkinler icin Zekd Olgegi Gozden
Gegirilmis Form (Wechsler Adult Intelligence Scale-
Revised, WAIS-R): Temelde, yetigkinlerin zeka diizeyini
olemek amaciyla kullanilan bu test, icerigindeki alt test-
lerin 6zellikleri nedeniyle noropsikolojik degerlendirme-
de de yaygin olarak kullanilmaktadir. Test, Genel Bilgi,
Sozciik Dagarcigy, Aritmetik, Yargilama, Benzerlikler, Say1
Dizisi gibi Sozel alt testlerinden ve Parca Birlestirme, Resim
Tamamlama, Resim Diizenleme, Kiiplerle Desen, Sifre
gibi Performans alt testlerinden olugmaktadir. Toplam 11
alt 6lgegi vardir. Olgek biitiin deneklere énerilen standart
uygulama dogrultusunda verilmis, puanlama, el kitabinda
belirtildigi bicimde yapilmistir (Weschler 1981).

DSM-IV Eksen 1 Bozukluklari Igin Yapilandirilmis
Klinik Gériisme (Structured Clinical Interview for
DSM-1V Axis I Disorder/SCID-I): SCID-I, DSM-IV
eksen I tanilarinin konulmasi icin First ve arkadaglari
(1997) tarafindan gelistirilmis olan yari yapilandirilmig
bir goriismedir ve egitilmis gortismeciler tarafindan kul-
lanilir. Altr modiilden olusmakta ve tamamlanmasi 25
— 50 dakika stirmektedir. Tuirk¢e’ye Corapgioglu ve arka-
daslar1 (1999) tarafindan cevirilerek gecerlik-giivenilirlik
calismasi yapilmistir.

MRS Degerlendirmesi

Multivoksel proton spektroskopik goriintiileme 1.5
Tesla tarayict (Siemens Symphony, Quantum Maestro
Class, Erlangen Germany) ile tek boyutlu dort siral trans-
vers Hadamard spektroskopik gériintiileme (1D-HSI) ve
iki boyutlu kimyasal sift gériintiilemeden olugan (2D-CSI)



hibrid teknigi yoluyla gerceklestirilmistir. FSE T2 agirlik-
li ti¢ plan pilot goriintiiler STEAM (stimulation echoes
acqusition method) yontemi ile rnekleme hacmini seg-
mek igin kullanilmistir. Ornekleme hacmi (VOI=volume
of interest) 6 x6 x4 (veya 8 x 8 x4) partisyondan olusacak
ve her biri 1.5 (veya 1.0) cm? olacak sekilde belirlenmistir.
S6z konusu 6rnekleme hacmi sag amigdala, anterior singu-
lat girusun ventral ve dorsal bolgeleri, parietal, dorsolateral
prefrontal ve orbitofrontal kortekse uygulanmistir. Sekans
parametreleri TE (time to echo) 270 msn, FA (flip angle)
90 derece, toplam goriintii edinim siiresi (total acquisition
time) her bir ilgi alani icin 4.45 dakika ve TR (time to
repeat) 2000 msn olarak secilmistir. Goriintii isleme ile
gerceklestirilen metabolit dl¢timii, cihaz icinde mevcut
“Spectroscopic Evaluation Singo” yazilimi ile yapilmistr.

[lgi alanlar1 sag anterior singulat korteks ve sag dorsola-
teral prefrontal kortekse yerlestirilmistir. Talairach atlasina
gore (Talairach ve Tournoux 1998) anterior singulattaki
vokseller Brodman alani (BA) 24 ve 32, dorsolateral pref-
rontal korteksteki ise BA 9 ve 46’ya karsilik gelmektedir
(Sekil 1). Otistik spekerum olgularinda sag kortikal bolge-
lerde aktivite azalmast oldugunu belirten yayinlar isiginda
(Mundy 2003) ve Murphy ve arkadaglarinin (2002) so-
nuglariyla kargilastirma yapabilme amaciyla bu bolgeler
secilmigtir. Tim AS ve kontrol olgulart tam bir uyum
saglamistr.

Veri analizi

ZKT ve MRS degerlendirmeleri ayni hafta icerisinde
gereeklestirilmigtir. Gruplarin ZKT performansinin kargi-
lagtrilmasinda Mann-Whitney-U testi kullanilmigtir. MRS
degiskenleri ile ZKT performansinin iliskisinin incelenme-
si i¢in parametrik olmayan Spearman korelasyon testi kul-
lanilmisur. AS ve kontrol olgular: icin korelasyonlar ayri
ayrt hesaplanmustr. ki uglu p degerleri bildirilmistir.

BULGULAR

Deneklerin Demografik Ozellikleri ve ZKT Perfor-
manslari

Calismaya hepsi erkek ve sag elli olan 17-37 yas ara-
st [(ortalamatss) 24.5+7.4 yil] 13 AS olgusu alinmistir.
Olgularin 81 ilagsizken 4 olgu risperidon ve 1 olgu da
olanzapin kullanmaktaydi. flag kullanan ve kullanmayan
hastalar arasinda demografik farkliliklar bulunmamak-
tadir. Kontrol grubunda 19-37 yas arast [(ortalamazss)
26.5+4.9 y1l] sag elini kullanan 20 olgu bulunmaktadir. AS
grubunun WAIS-R Toplam ZB puan: 88.4+11.1 ve kon-
trol grubunun WAIS-R Toplam ZB puani 90.1+11.7dir.
AS olgularinin ve kontrollerin yaglart ve WAIS-R Toplam

Resim 1. Manyetik rezonans spektroskopi dorsolateral prefrontal kor-
teks (sol) ve anterior singulat korteks (sag) ilgi alanlari (en kiigik dort-
gen ile belirtilen bolgeler).

Resim 2. Asperger Bozuklugu (sol) ve kontrol (sag) olgularindan elde
edilen manyetik rezonans spektroskopi spektrumlarindan birer érnek.

ZB puanlart arasinda anlaml: farklilik yoktur. AS olgula-
rinin ortalama ZKT puanlari (2.85+.80) kontrollerden
(3.80+.52) anlamli olarak diisiiktiir (z=-3.5 p=.002).

MRS Bulgulari ile ZKT Performanslarinin iliskisi

Her iki gruptan elde edilen MRS spektrumlari Sekil
2de verilmigti. MRS bulgulari ile ZKT performanslar
arasindaki iligkiler hasta ve kontrol gruplarinda ayri ayr
incelenmigtir. AS olgularinda dorsolateral prefrontal kor-
teks (DLPFK) NAA/Cho diizeyi ile ZKT puant arasinda
anlamli bir ters korelasyon saptanmus (r=-.738, p=.004);
ote yandan, ZKT puaninin DLPFK Cho/Cr degeri ile an-
lamli bir korelasyon gdsterdigi de bulunmustur (r= .656,
p=.015). ASK MRS degiskenleri ile ZKT puani arasinda
ise anlamli bir iligki saptanmamugtr (Tablo 1). Kontrol
grubunda ise MRS degiskenleri ile ZKT performansi ara-
sindan anlamli bir iliski bulunmamustir (Tablo 1).

TARTISMA

Bu caligmanin amact AS olgularinda ZKT perfor-
mansi ile beyin norokimyasi arasindaki iligkinin ince-
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TABLO 1. Zihin Kurami Puanlari lle Manyetik Rezonans Spektroskopi
Degiskenlerinin Korelasyonlari (Spearman’ Rho).

Zihin kurami testi performanslari

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

lenmesidir. Calismanin ana bulgulari: 1) AS olgularinin
ZKT performansi kontrollerden daha kétii olmast ve 2)
DLPFK NAA/Cho ve Cho/Cr ile ZKT performanst ara-
sinda anlamli iligkinin sadece AS olgularinda saptanmug
olmasidir. Ilk bulgu AS olgularinda ZKT performan-
sinin daha diisitk oldugunu belirten 6nceki galismalar-
la uyumludur (Baron-Cohen ve ark. 1997, Jolliffe ve
Baron-Cohen 1999).

Bizim bilgimize gore daha énce hicbir ¢aligma ZKT
performanst ile norokimyasal degiskenler arasindaki ilis-
kiyi incelememistir. Sonuglar AS olgularinda ZKT per-
formansinin DLPFK Cho/Cr diizeyi ile diiz, DLPFK
NAA/Cho diizeyi ile ise ters korelasyon gosterdigini
ortaya koymustur. Calismamizda incelenen DLPFK
ilgi alani, ZKT performanst ile yakindan iligkili oldugu
diistiniilen ve ventral noral agin bir parcast olan (Abu-
Akel 2003, Mundy 2003) BA9 alanin: icermektedir. Bu
agin diger parcalart arasinda ASK, amigdala ve temporal
korteks bulunmaktadir. Ancak bizim ¢alismamizda ASK
nérokimyasal degiskenleri ile ZKT performansi arasinda
hem AS hem de kontrol olgularinda anlamli bir iligki
bulunmamistir. Bir diger 6nemli nokta da, AS ve kontrol
olgular1 arasinda DLPFK metabolit oranlarinin anlaml
bir farklilik gostermemesidir (Oner ve ark. 2007). Bu
nedenle bu bélge icin bildirilen korelasyonlar bir neden
sonug iliskisine isaret etmiyor olabilir.

Daha 6nce yapilan analizlerde AS olgularinda, NAA/
Cho degerinin kontrollerden yiiksek ve Cho/Cr degeri-
nin ise kontrollerden diisiik oldugu goriilmiistiir, ancak
bu farklar istatistiksel olarak anlamli degildir (Oner ve
ark. 2007). ZKT performanst NAA/Cho ile ters ve Cho/
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Cr ile diiz korelasyon gosterdiginden, bu hastalarda Cho
diizeyi arttikca ZKT performansinin arttigy, bu iligkinin
NAA ve Cr diizeyleri ile dogrudan bir iligkisi olmadi-
g1 dustnilebilir. Bu bulgu, Murphy ve arkadaglarinin
2002 yilindaki, prefrontal kortekste NAA, Cho, Cr, ve
fosfokreatin diizeylerini yiiksek bulduklari caligmalar ile
kismen farklilik gostermekeedir. Ancak sozii edilen ¢alis-
mada arastirmacilar metabolit oranlarini degil, dogrudan
metabolit diizeylerini incelemigler ve metabolit diizeyle-
rinin ZK performansi ile iliskisini aragtirmamiglardir.
Cho tepesi ¢oziinebilir membran lipidleri fosforilkolin
(PCho), gliserofosfokolin (GPCho) ve ¢ok az miktarda
serbest kolinden olusur (Miller ve ark. 1996). Cho tepe-
sindeki artis membran yikim ve doniistimiiniin artisinin
yani sira, hiicresel yogunluk ve astrositoz ile de iliskilidir
(Miller ve ark. 1996). Membran déniisiimii ve astrositoz
kolinerjik yolda islev bozukluklarina yol agarak dolayli
bir bigimde bilissel islevleri etkileyebilir (Ross ve Sachdev
2004).

Ancak hiicre zar ile ilgili metabolitlerde arts, plas-
tiklikle ilgili stireglerde arus seklinde de yorumlanabilir.
Ornegin Exton (1994) Cho rezonansinin hiicre igi sin-
yal iletimi degisikliklerinden etkilendigini bildirmistir.
Bu nedenle, AS hastalar: arasinda beynin bu bolgesinde
plastikligin daha yiiksek diizeyde goriildiigii hastalarda
zihin kurami performansinin daha iyi oldugu distiniile-
bilir. Bizim bulgularimiz zihin kuram: performansi aci-
sindan Cho tepesinin yiikselme ya da dististiniin fark-
li anlamlari olabilecegini diisiindiirmektedir. Toplam
7B, Wisconsin Kart Esleme Testi ve California Sozel
Ogrenme Testi ile 31P MRS degiskenlerinin incelendi-
gi bir arasturmada sadece yiiksek islevli otistiklerde an-
lamli bir iligki saptanirken kontrol grubunda bir iliski
bulunmamistir (Minshew ve ark. 1993). Bu calismada
dorsal prefrontal fosfokreatin diizeyi distitkge néropsi-
kolojik test performansinin da distiigiine vurgu yapila-
rak otizmde hipermetabolik enerji durumunun énemli
oldugu belirtilmigtir. 31 MRS ile 6lgiilen PME (fos-
fomonoester) ve PDE (fosfodiester) de membran donii-
sim ve iglevi ile iligkili oldugundan (Ross ve Sachdev
2004), bizim bulgularimizin yukarida belirtilen bulgu-
larla uyumlu olmamasi, bu ¢alismada sozii edilen me-
tabolitlerin dogrudan diizeyinin degil, oranlarinin ele
alinmasi ile de ilgili olabilir.

Minshew ve arkadaslart (1993) gibi biz de kontrol
grubunda biligsel performans ve MRS degiskenleri ara-
sinda bir iliski bulamadik. Bunun bir nedeni kontrol
grubunun performansinin tavana yakin olmasi, dolayi-
styla varyasyonun daha az olmasi olabilir; varyasyon azal-
dikea korelasyon degerlerinin diistiigii bilinmektedir. Bir



diger olasilik ise, metabolit diizeyiyle bilissel degiskenler
arasinda anlamli bir iligkinin belli bir esik deger altinda
ortaya ¢ikmasi olasiligidir (Ross ve Sachdev 2004). Bu
olasiliga gore kontrol grubunun “rezervi” AS grubundan
daha yiiksek oldugu icin biligsel performansla olan kore-
lasyon daha diistikeiir.

Calismanin en onemli kisiciligy, ozellikle yapilan
coklu kargilastirmalar gbz 6niine alindiginda, 6rnekle-
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