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OZET

Amag: Bu calismanin amae, klinik érneklemde otistik bozukluga iliskin nérolojik, néro-
fizyolojik ve radyolojik bulgulanin dékimiinti yapmaktir. Yéntem: DSM-IV tan: dletitleri-
ne gére otistik bozukluk tanis: konulmug 40 ¢ocugun dosyasi geriye déniik olarak ince-
lendi. Bulgular: Yaglan 3 ile 13 arasinda olan (ort: 6.4 + 2.] yil} 33 erkek, 7 kiz calisma-
ya alindi. Otistik ¢ocuklarin %53’ tinde anormal EEG bulgulan gérildii. Anormal EEG
bulgusu olan 11 ¢ocugun (9627.5) degisik tipte epileptik nébet oykiisti vardi. BBT incele-
mesinde taberosklerosis gibi cesitli patolojiler tarmmiand (9622). 21 otistik gocugun 5'In-
de (%624] beyin MRI bulgulari anormaldi. 39 otistik ¢ocugun idrar aminoasit kromotogra-
fisi normaldi. Tartigma: Otistik bozuklukta organik anormallikler stk olarak gozlenmek-
ledir. Ancak EEG, BBT ve MRI sonuglan olistik bozuklugu olan cocuklarda 6zgln ve or-
tak patolojileri gésterememelctedir.

Anahtar sézciikler: Otistik bozukluk, EEG, BT, MRI. epilepsi.

SUMMARY: THE RESULTS OF EEG, CT AND MRI ANALYSIS IN AUTISTIC CHILDREN
Objective: The aim of this study is to evaluate the factors that indicate the organicity in
autistic disorder. Method: The records of 40 children, diagnosed as autistic disorder ac-
cording to DSM-IV criteria, were examined retrospectively. Results: Seven girls and 33
boys, whose age ranged between 3-13 years (mean: 6.4 + 2.1 years), were included in the
study. Abnormal EEG [indings were observed in 53% of autistic children. Eleven (27.5%)
children with abnormal EEG findings had a history of different types of epileptic seizures.
Cranial CT identified various pathologies (22%). such as tuberosclerosis. Five of 21 autis-
tic children (924} showed abnormal brain MRI findings. Urine aminoacid chromatog-
raphy of 39 autistic children was normal. Conelusion: The organic abnormalities are fre-
quent in the autistic disorder. However, EEG, MRI and CT results could not reveal spe-
cific and common pathologies directly related to autistic disorder.
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GIRIS

Otizm, yasamin erken dénemlerinde baglayan
ve yagam boyu siiren, sosyal iligkiler, iletisim,
davrams ve biligsel gelismede gecikme ve sap-

maylaﬁbelirli noropsikiyatrik bir bozukluk ola-
rak kabul edilmektedir (APB 1994).

Otizmin etyolojisi hentiz bilinmemektedir. Otis-
tik bozukluk ve otistik belirtiler 6zellikle do-
gumsal rubella, fenilketontiri, tiiberosklerosis ve
Rett bozuklugu basta olmak tizere gesitli nérolo-
jik durumlarla birlikte goriilebilmektedir (Kap-
lan ve Sadock 1998).

Otizmle ilgili bilgisayarh beyin tomografisi
(BBT) qahgmalar: 1970 ve 1980 li yillarda yogun
olarak yapilmighir. Otistik bozuklukta %20-25
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oraninda BBT'de ventrikiillerde genisleme gé-
rilldGgi bildirilmistir. Parieto oksipital asimetri
bir diger BTT bulgusudur. Ancak her otistik bi-
reyde bu sonuglara ulagilmamugtir (Kaplan ve
Sadock 1998, Lotspeich ve Ciaranello 1993).

Son zamanlarda otistik ve normal cocuklarla
karsilagtirmali olarak yapilan beyin magnetik re-
zonans goriintiileme (MRI) cahismalarinda beyin
voliimiiniin daha fazla oldugu bulunmustur. Ba-
z1 beyin MRI calismalarinda posterior vermal lo-
biil VI, VIT ve serebellar hemisferlerin hipopla-
zisi bulunurken (Murakami 1989), bazilarinda
bu bolgelerde hiperplazi bulunmustur (Courc-
hesne ve ark. 1994). Yazinda bu bolgelerde kon-
trol grubuna gore farkliigin olmadigin galigma-
lar da vardir (Garber ve ark. 1989). Bununla ilgi-
li olarak otistik bozuklugun serebellar patoloji
gosterme yoniinden iki alt tipinin olabilecegi di-
stinalmigtiir (Courchesne ve ark. 1994). Otistik
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cocuklarda korpus kallosumun posterior bolge-
lerinin hacminin azaldi§, ileri siiriilmektedir. Bu
bélgeye parietal lob fiberleri projekte olmakta-
dir. Bu bulgular otizmde parietal lob tutulumu-
nu diigiindiirmektedir (Egaas ve ark. 1995). Ya-
pilan bazi calismalarda otistik cocuklarin
%43"tinde pariyetal lob hacminde azalma oldu-
gu ileri siiriilmigtir (Peterson 1995). Parietal
loblarda beyaz cevherlerde hacim kayb: ve pari-
etal sulkuslarda genigleme bildirilmistir (Rapin
ve Catzman 1998). Otistik cocuklarda kontrol
grubuna gére daha kiiciik beyin sap1 oldugunu
bildiren calismalar vardir. Bazi calismalar da
(Hsu ve ark. 1991) pons ve orta beyin yapilarinin
Olgiimleri agisindan (siiperior ve inferior kollikii-
li) farkihk bulunamaz jken bazilarinda kiciik
olarak bulunmustur (Hashimoto ve ark. 1992).
Orta beyin fonksiyonu ile ilgili olarak bulgularin
onemi bilinmemektedir.

Ofistik bozuklukta epileptik nébetlerin %4-32
arasinda goriildiigii bildirilmektedir (Rossi ve
ark. 1995). Otistik cocuklarin %10-83’ iinde gesit-
li elektroensefalografi (EEG) anormallikleri bu-
lunmugtur (Kaplan ve Sadock 1998). Bununla
birlikte otizme 6zgii EEG anormalligi bildirilme-
mektedir (Elia ve ark. 1995).

Bu galismada GATA Cocuk Ruh Sa ghig ve Has-
taliklar1 Anabilim Dalinda izlenmekte olan 40
otistik cocugun dosyalar incelenerek, BBT, be-
yin MRI, EEG, idrar aminoasit kromotografisi
patolojileri, dofum 6ncesi, dogum dykiileri ve el
baskinhig: yéniinden aragtiriimasi amaglandi.

YONTEM

Amag dogrultusunda otistik bozukluk tars: ko-
nulan 40 cocugun tbbi dosyalan incelendi. Dos-
yalardaki tani, anne ve/veya baba ile klinik go-
rigme ve ¢ocugun oyun odasinda gozlenmesin-
den sonra bir ¢ocuk psikiyatristi tarafindan
DSM-IV tamu Slciitlerine gore konulmugtu. Ug
yasindan kiigitk ¢ocuklar calismaya alinmadi.
EEG, MRI ve BBT tetkikleri rutin olarak istenen
tekiklerdi ve taranan diger 6zellikler dosyalarda
sistematik olarak sorgulanmish. Dosyalarinda
hem BBT, hemde MRI goriintiilemesi olan co-
cuklarin sadece MRI gériintiileme yontemleri
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calismaya alindi. Onemli tibbi bir hastaligy, epi-
lepsisi, el baskinligi, 6nemli fiziksel anormallii,
EEG, BBT ve MRI patolojileri yéniinden dosya-
lar tarand: ve yazin gozden gecirilerek tartigilda.
Kirk otistik ¢ocugun sadece birinde beyin goriin-
tileme, ikisinde ise EEG tetkiki dosyasinda bu-
lunamadi.

BULGULAR

Cabsmaya ahnan otistik cocuklarm yag ortala-
masi 6.4 + 2.1 yi1l, yag araligx 3-13’ diir. 40 otistik
gocugun 33’ ii erkek (%82.5), 7' si kizdir (%17.5).
Bulgular tablo I’ de ézetlenmistir.

Tablo 1: Otistik bozukluk tarus: ile takip edilen
¢ocuklarin EEG, epileptik nébet, BBT, beyin
MRLI. idrar aminoasit kromotografisi ve el
baskinlig1 inceleme sonuglar:

Patoloji gériilen

Tetkik olgu sayis1 ve ylizdesi
EEG (n:38) 20 (%53)
(Epileptik nébet, n:40) 11 (%27.5)

BBT (n:18) 4 (%22)

Beyin MRI (n:21) 5 (%24)

El baskinlig (n:39)

Sag el baskinh 24 (%61)

Sol el baskmlig 10 (%26)

El baskinifinin olmamas: 5 (%13)

EEG tetkiki ile incelenen 38 gocugun 20’ sinde
(%53) bir EEG anormalligi bulundu. EEG anor-
malligi olan olgularin 12’ sinde epileptiform
EEG anormalligi vardi. Bu olgularin 11’ inde de-
gisik tipte epileptik nobet vardi. Nébet Oykiisii
olan 11 ¢ocugun nébet tipine gore dagilimi su ge-
kildedir: 5 .Jguda jeneralize tonik klonik nobet,
2 olguda temporal nobet, 1 olguda absans, 1 ol-
guda miyoklonik nébet, 1 olguda fokal nébet, 1
olguda febril konvulzyon. 12 cocukta antiepilep-
tik ilag kullanimu vardi. Bir ¢ocukta nébet oykii-
st olmadig: halde EEG anormalligi nedeni ile
GATA Cocuk Nérolojisi Bilim Dali tarafindan
antiepileptik ilag baglanmst. Nébet geciren 11
¢ocugun altisinda beyin gériintileme tetkikle-
rinde patoloji vardi.

Otuz dokuz gocukta BBT veya MRI ile bir beyin
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goriintiileme incelemesi yapilabildigi goriildii.
Bilgisayarh beyin tomografisi (BBT) ile incelenen
18 otistik ¢ocugun 4’ iinde cesitli patolojiler sap-
tand:. Bir otistik gocugun BBT’ sindeki cogul kal-
sifikasyonlar ile tiiberosklerosis tanisi konuldu.
Bir olgunun BBT incelemesinde serebral sulkus-
lar ve silvian fissiirler, bifrontopariyetal bolgede
belirgin olarak bulundu. Bir olguda BBT’ de sol
yan ventrikiil arka boynuzunda hafif genisleme
vardi. Bir olgunun BBT’ de ise sol hemisferde ge-
¢irilmis kontiizyo serebriye bagh hipodens alan-
lar, genislemis kortikal sulkuslar, bazal sisterna-
lar ve ventrikiiller izlendi.

Beyin MRI ile incelenen 21 otistik gocugun 5’ in-
de cesitli patolojiler vardi. Bir otistik gocugun
MRI' inda bihemisferial pariyetooksipital kistik
lokomalazi (post pananoksik serebral kortikal
subkortikal dejenerasyon bulgulan) izlendi. Bu
olgunun EEG’ sinde belirgin patoloji ve prenatal
donemde gegirilmis sitomegalo virus enfeksiyo-
nu Oykdsti vards. Bir olguda serebral vermian at-
rofi, bir olguda korpus kallosumda incelme, bir
olguda sag koroidal fissiirde genisleme, bir olgu-
da pariyetal beyaz cevherde periventrikiiler T1
ve T2 sekanslarinda hipointens iskemik gliotik
lezyon ve korpus kallosumda incelme ve poste-
rior hornlann genis oldugu gériildii.

39 ¢ocugun idrar aminoasit kromotografisi nor-
maldi.

24 cocukta sag el dominansi, 10 gocukta sol el
dominansi vardi. 5 gocuk ise her iki elini aym
diizeydekullanmaktaydi.

Bir cocukta strabismus ve mikroftalmi vardy. Di-
ger cocuklarda belirgin fiziksel anormallik yok-
tu.

Otistik cocuklarin annelerinin gebelik dénemle-
rine ait bilgiler s6yleydi: 10 olguda iist solunum
yolu enfeksiyonu, 5 olguda iiriner sistem enfek-
siyonu vardi. Bir olguda ise bu konuda bilgi ah-
namamust. Tki cocukta dogumda kordon dolan-
masi Oykiisti vardi. Bu gocuklarin her ikisinin de
MRT lar1 normaldi ve EEG’ leri anormaldi. Do-
gar dogmaz hemen aglamama ve morarmas: yo-
niinden yapilan dosya incelemesinde, 13 bebe-
gin aglamadig ve morarmasimin oldugu bulun-
du. Bu gocuklardan birisinde gortintiileme y6n-
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temlerinde patoloji teshis edilirken, yedisinde
EEG anormalligi vardi.

Erken dogum ve diisitk dogum agirhikli bebek
Oykiisti olan {i¢ cocuktan ikisinde anormal MRI
bulgusu vard. Birisinde ise EEG patolojisi sap-
tanda.

Dogumdan sonra yeniden canlandirma islemi
(kardiopulmoner resiiltasyon) uygulanan bir ¢o-
cugun MRI' 1 normal iken EEG’ sinde anormallik
vardi. 5 cocukta fototerapi uygulamasint gerekti-
recek sekilde hiperbiluribinemi 6ykiisii vardu,
Bu cocuklarin ikisinde BBT’ de, birisinde ise
MRI’" da patoloji bulunmugtu. Diger cocugun
BBT ve EEG’ si normaldi. Bes ¢ocuktan iiciinde
EEG anormalligi vardi.

Otistik ¢ocuklarin annelerinin daha énce diistik
yapma anemnezleri aragtirildiginda dort olguda
diisitk yapma 6ykiisii vard1. Dokuzunda bu ko-
nuya iligkin bilgi yoktu. Bu dért annenin otistik
¢ocuklan incelendiginde birisinde MRI, birisin-
de EEG patolojisi tespit edildi.

TARTISMA

Otistik bozuklukta epileptik nébetlerin %4-32
arasinda gérildiigii (Minshew 1991, Rossi ve
ark. 1995) ve bu oranin topluma gore (%0.4-0.6)
onemli derecede yiiksek oldugu bildirilmektedir
(Nelson 1991, Tuchman ve ark. 1991, Tuchman
ve Raphin 1997). Epilepsisi olmayan otistik go-
cuklarin %11’inde EEG de subklinik epilepsiyi
gosteren epileptiform bosalmalarnn oldugu ileri
sirilmektedir (Tuchman ve Rapin 1997). Epilep-
tik nobetlerin baslamasi en sik erken cocukluk
¢aginda, ikinci arts ise ergenligin baslangic si-
rasinda olmaktadir (Rutter 1984, Volkmar ve
Nelson 1990). Otistik cocuklarda en sik goriilen
EEG anormallikleri arasinda yaygmn ya da fokal
diken, yavas ve paroksismal diken ve dalga akti-
vitesi olmasina karsin, otizme 6zgu bir EEG
anormalligi olmadig: ileri siiriilmektedir (Elia ve
ark. 1995). Otistik bozuklukta EEG anormallikle-
ri beyinin herhangi bir bélgesini ya da hemisfe-
rini secmeksizin korteksin her tarafinda olugabi-
lir (Minshew 1991). Genel olarak otistik cocukla-
nn EEG Gzellikleri yeni yiriyen gocuklara
(toddler) benzemektedir. Bu durum otistik bo-



zuklukta MSS’ de olgunlasmanin geciktigini
desteklemektedir (Cantor ve Thatcher 1986). in-
celedigimiz 40 otistik ocugun dosyasmda 38 ol-
gunun EEG incelemesi vardi. Bunlarin %53’ iin-
de EEG anormalligi, %27.5' unda degisik tipler-
de epileptik nébetler mevcuttu. Bu bulgular da-
ha 6nceki cahsmalarla (Kaplan ve Sadock 1998)
uyumludur. Yazinda paroksismal EEG anormal-
ligi ve epileptik nébetlerin otistik gerilemede
Onemli olabilecegi ileri siiriilmektedir (Plioplys
1994, Rapin 1995). Baz1 yazarlar ise otizmde et-
yopatogenezi olusturan bir durumun epilepsi-
nin de etyopatogenezini olugturabilecegi iizerin-
de durmaktaduirlar (Elia ve ark. 1995). Otistik co-
cuklarin farkh alt gruplarinda farkh ériintiilerin
oldugu, pasif ¢ocuklarn aktif gocuklara gore
frontal EEG aktivitesinde onemli azalmalar gos-
terdikleri bildirilmistir (Dawson 1995). Alt grup-
larin ayirt edilmesi bakimindan daha ok olguyu
iceren EEG cahsmalar: yapilmahdir,

BBT ile incelenen 18 otistik gocugun 4’ iinde ge-
sitli patolojiler saptandi. Bir hastanin BBT’ sinde
cogul kalsifikasyonlar ile tiiberosklerosis tanist
konuldu. Smalley ve arkadaslar1 (1992) seyrek
goriilen otozomal dominant bir hastalik olan tii-
berosklerosiste %17-58 oraninda otizm, otizmde
ise %0.4-3 oraminda tiiberosklerosisin goriildii-
gunii bildirmektedirler. Bazi aragtirmacilar bu
birlikteligin koinsidanstan cok tiiberlerin frontal
ve temporoparietal bolgelerdeki lokalizasyonu
ile ilgili olabilecegini ileri siirmektedirler (Calde-
ron ve ark. 1994).

Beyin MRI ile incelenen 21 otistik gocugun 5’ sin-
da, cesitli patolojiler vard1. Bir hastada MRI’ da
bihemisferial pariyetooksipital kistik 16komalazi
(post pananoksik serebral kortikal subkortikal
dejenerasyon bulgulan) izlendi. Bu olgunun
EEG’ sinde belirgin patoloji ve prenatal dénem-
de gecirilmis sitomegalo virus enfeksiyonu 6y-
kiisti vardi. Rubella, sitomegalovirus, varisella
zooster virus, sifiliz, toksoplazmosis, herpes sip-
leks gibi gogu viral olmak iizere cegitli prenatal
enfeksiyonlarin otizm etyolojisiyle baglantili ol-
dugu ileri siiriilmiigtiir (Ciaranello ve Ciaranello
1995). Ancak bazi aragtirmacilar, cocukluk cag:
otizmi ve gebelikte olugan maternal viral enfek-
siyonlar arasinda onemli birliktelik bulamamus-
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lardir. Ustelik mevsimsel farklilik calismalan
(mevsime bagh olarak viral enfeksiyon gecirme
olasihigy) otistik ¢ocuklarin dogumu ile uyumlu
sonuclar vermemistir. Otistik cocuklarin serum
ve beyin omirilik sivilarinda (BOS) viral ajanla-
rin kamtlanmas: igin yapilan sistemik aragtirma-
lar nadirdir. Virusa bagh patolojinin olusmas:
igin bir virusun saptanmas ya da siirekli bir vi-
rusun olmas: kosul degildir. Ciinkii bazi viruslar
hiicre iginde replikasyonunu tamamlamaktadir.
Bu viruslarin replikasyonlar: ya da hiicre icinde-
ki varliklan hiicre fonksiyonlarina engel olabilir.
Yine viruslar birtakim patolojik degisiklere ne-
den olabilirler ve viicutta elimine edilmelerine
karsin uzun siireli agir klinik etkiler goriilebilir
(aktaran Gent ve ark. 1997). Bu cahsmada beyin
MRI ile incelenen otistik ¢ocuklarda serebral ver-
mian atrofi, korpus kallosumda incelme, koro-
idal fisstirde genisleme bulgulan da yazn ile
uyumlu bulgulardir (Courchesne ve ark. 1994,
Egaas ve ark. 1995, Rapin ve Catzman 1998). Ba-
uman (1991) otistik cocuklarin beyin otopsi ¢alig-
masinda Purkinje hiicrelerinde ve granule hiic-
relerde kayiplarin oldugunu, gliosisin bu bulgu-
lara eglik etmedigini bildirmistir. Gliosis, bebek-
lik déneminden sonra néronlarin dejenere olma-
s1 ile ortaya gikar. Ancak Purkinje, graniile ve
fastigial noronlarin kayiplarina gliosis eslik et-
medigi i¢in bozuklugun baglangicinin belki de
ikinci trimestire kadar erken olabilecegi diigii-
niilmektedir (Courchesne ve ark. 1994).

Yaptigimiz dosya incelemesi sonucunda, 10 co-
cukta (%26) sol el dominansi, 24 cocukta (%61)
sag el dominansi vardi. 5 ¢ocuk (%13) ise her iki
elini aym diizeyde kullanmaktaydi. Normal ¢o-
cuklarda serebral baskinhgin kazanildig yaglar-
da bir gok otistik cocugun bu dominans: kazan-
madiklar, her iki elini de egit oranda kullandik-
lar ileri siiriilmektedir (Kaplan ve Sadock 1998).
Bu durum otistik ¢ocuklarda maturasyonda olan
bir duraklamay: ya da gecikmeyi gosterebilir.

Bu galigmada otistik gocuklarinin dosya tarama-
sinda beyin goriintilleme yontemleri (BBT ve
MRYI) ile 39 gocugun 9'unda (%23) gésterilebilir
bir patolojinin olmast ve EEG incelemelerinde
ise 38 ¢ocugun 20" sinde (%53) anormalligin tes-
pit edilmesi bize otistik bozuklugun organik bir
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patoloji ile bir arada bulunmasinin daha sik ol-
dugunu gostermektedir. Mental retardasyonu
olan ¢ocuklarin da bir kisminda EEG, BBT ve
MRI patolojileri goriilebilmektedir (Kaplan ve
Sadock 1998). Ancak bu calismaya alinan otistik
¢ocuklarin zeka baliimleri aragtirlmamigtir. Ze-
ka béliimleri dikkate alinarak yapilacak galigma-
larla daha giivenilir sonuglara ulagilabilir. Bir
¢ok aragtirmac: beliritileri ve etyolojisi ile otiz-
min heterojen bir yelpaze bozukluk oldugunu
kabul etmektedir. Bu arastirmada otistik bozuk-
lugun alt gruplarina bakilmaksizin, beyin go-
riintiileme yontemleri ve EEG tetkikleri dokii-
mente edilmistir. Olgu sayis: arttinlarak, mental
retardasyon, hiperaktivite, streotipik davraniglar
gibi klinik 6zellikler dikkate almarak yapilan ni-
celiksel (quantative) EEG ve voliimetrik MRI in-
celemeleri bize otistik bozukluklugun alt grupla-
rin tanimlanmasinda ve organisitenin etyolojide-
ki 6neminin gésterilmesinde yardimc olabilir.
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