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ÖZ

Amaç: Otizmli çocuk olgularda beynin hem sağ ve hem de sol 
tarafında ki beyin sapı,  projeksiyon, asosiasyon ve kommissural 
fiberlerinden elde edilen ADC (apparent diffusion coefficient), 
FA (fractional anisotropy), AD (axial diffusivity) ve RD (radial 
diffusivity) gibi Difüzyon Tensör Görüntüleme (DTG) paramet-
relerinde beynin her iki tarafı arasında farklılık olup olmadığını 
belirlemeyi ve aynı zamanda sağlıklı kontrol grubu ile karşılaştır-
mayı amaçladık.
Yöntemler: Çalışmaya dahil edilen otizm tanılı 30 olgu ve 16 
sağlıklı kontrol grubunun Manyetik Rezonans Görüntüleme 
(MRG) ve DTG bulguları retrospektif olarak değerlendirilmiştir. 
Bulgular: Kontrol grubuna göre, otizmli olgularda sağ ve sol in-
ferior fronto-oksipital fasikülden elde edilen ADC değerleri daha 
yüksek, sağ internal kapsül anterior bacağı, sağ eksternal kapsül, 
sağ inferior fronto-oksipital fasikül, sağ kortikospinal traktus, sağ 
forseps majör ve korpus kallozum genu düzeyinden elde edilen 
FA değerleri daha düşüktü. Sağ singulumdan elde edilen RD de-
ğerleri sol singulumunkinden daha yüksekti. Kontrol grubuna 
göre sağ ve sol forseps majör düzeyinden elde edilen AD değerleri 
daha düşük, sol forseps majör düzeyinden elde edilen RD değer-
leri daha yüksekti.  
Sonuç: Otizmli çocuklarda beynin farklı lokalizasyonlarında 
özellikle limbik sistem  yapılarında saptanan DTG parametrele-
rindeki değişiklikler otizmde izlenen sosyal ve iletişimsel bozuk-
luklarla ilişkilendirilebilir. Beyinde birçok farklı lokalizasyonun 
etkilendiği heterojen bir hastalık olan otizmli olguların takibinde 
DTG yardımcı yöntem olarak kullanılabilir. 
Anahtar Kelimeler: Otizm, difüzyon tensör görüntüleme, 
ADC, FA, RD

ABSTRACT

Objective: To determine whether there were diffusion tensor 
imaging  (DTI) changes [ADC (apparent diffusion coefficient), 
FA (fractional anisotropy), AD (axial diffusivity) ve RD (radial 
diffusivity)] between two cerebral hemispheres among children 
with autism in both right and left brainstems, association, pro-
jection, and commissural fibers and to compare these findings 
with those of normal healthy subjects.
Methods: Thirty children with autism and 16 age-matched 
healthy control subjects were included, and their Magnetic Res-
onance Imaging (MRI) and DTI findings were retrospectively 
evaluated. 
Results: ADC values obtained from the right and left inferior fron-
to-occipital fasciculus were higher in the autistic subjects than in 
the control group. FA values obtained from the anterior limb of the 
right internal capsule, right external capsule, right inferior fronto-
occipital fasciculus, right corticospinal tractus, right forceps major, 
and genu of the corpus callosum were lower in the autistic subjects 
than in the control group. RD values obtained from the right cingu-
lum were higher compared with those from the left cingulum. AD 
values obtained from the right and left forceps major were lower, and 
RD values obtained from the left forceps major were higher in the 
autistic subjects compared with the control group. 
Conclusion: In subjects with autism, DTI parameter changes 
demonstrated in various brain regions, especially in the limbic 
system, may be attributed to the social and communication im-
pairment in autism. DTI may be used as an assisting method in 
autism, which is a heterogeneous disease affecting many loca-
tions in the brain. 
Keywords: Autism, diffusion tensor imaging, ADC, FA, RD
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Giriş 

Otizm spektrum bozuklukları (OSB), tekrarlayıcı ve sıradan davranışların yanısıra konuşma ve sosyal iletişimde bozulma 
ile karakterize nörogelişimsel durumları içermektedir  (1). OSB prevelansı çocuklarda 6/1000’dir (2).

Otizm spektrum bozukluğu olan olgularda sosyal ve iletişimsel bozuklukların limbik yapılarda oluşan anormalliklere bağlı 
geliştiğini gösteren çalışmalar mevcuttur (3, 4). Singulat gyrus ve orbitofrontal korteks gibi limbik sistem yapıları kişinin 
kendinin farkında olması ve başkalarının davranışlarını anlama kapasitesinin gelişimine katkıda bulunmaktadır (5, 6). 
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Amigdala ve hipokampus ise duygusal olaylarla ilişkili hafı-
zanın depolanması, yüz tanıma ve görsel ipuçlarının işlenme-
sinde görev almaktadır (7). Bu açıdan OSB’li olgularda sosyal, 
bilişsel ve etkin fonksiyonlar üzerine bu bölgelerin önemli rol 
oynadığı düşünülmektedir. Ayrıca, otizmin erken dönem sos-
yal bozukluklarının sosyal- bilişsel iletişimden sorumlu fron-
tal lobun belirli bölgelerinde saptanan anormalliklerle ilişkili 
olduğunu gösteren bir takım yapısal ve fonksiyonel nörogö-
rüntüleme çalışmaları bulunmaktadır (8, 9).

Son yıllarda, Difüzyon Tensör Görüntüleme (DTG) ve fonk-
siyonel MRG gibi ileri görüntüleme teknikleri ile otizmli ol-
guların beyinlerinde farklı loblar ve hemisferlerde bağlantıyı 
sağlayan asosiasyon ve komissural fiberler gibi bağlantı yo-
laklarında mevcut bir takım bozukluklar olduğunu belirleyen 
çalışmalar mevcuttur (10, 11). Ancak tarama protokolleri, 
görüntülerin işlenmesi ve analiz metodlarının standardize 
olmayışı ile olguların değerlendirilmesinde kullanılan para-
metrelerde ki değişkenlikler ve heterojeniteye bağlı literatürde 
görüntüleme bulguları arasında bir takım tutarsızlıkların ol-
duğu belirtilmektedir (12). Çalışmamızda, daha detaylı ola-
rak otizmli çocuk olgularda beynin hem sağ ve hem de sol 
tarafında beyin sapı, projeksiyon, asosiasyon ve kommissural 
fiberleri gibi beyaz cevher traktlarından elde edilen ADC (ap-
parent diffusion coefficient), FA (fractional anisotropy), AD 
(axial diffusivity) ve RD (radial diffusivity) değerlerinde her 
iki taraf arasında farklılık olup olmadığını belirlemeyi ve aynı 
zamanda sağlıklı kontrol grubunun bulguları ile karşılaştır-
mayı amaçladık.

Yöntemler 

Retrospektif çalışmaya otizm tanısı olan 30 olgu (25 erkek ve 
5 kadın ) ve 16 sağlıklı kontrol (12 erkek, 4 kadın ) dahil edil-
miştir. Otizmli olgularda yaş aralığı 3-14 yıl, sağlıklı kontrol 
grubunda 3-13 yıl idi. 

Kontrol grubu klinik özgeçmişinde herhangi bir özellik bu-
lunmayan, baş ağrısı sebebi ile polikliniğe başvuran fiziksel 
muayenesi ve çekilen MRG’si normal olarak raporlanan sağ-
lıklı olgulardan oluşturuldu. Çalışmaya dahil edilen otizmli 
olguların ve sağlıklı kontrol grubun kranyal MRG ve DTG 
değerlendirmesi Bezmialem Vakıf Üniversitesi Radyoloji Bö-
lümü  arşivinden retrospektif olarak yapıldı.  Çalışma Bezmi-
alem Vakıf Üniversitesi Girişimsel olmayan Klinik Araştırma-
lar Etik Kurulu tarafından onaylanmıştır (Tarih: 26.04.2017, 
No: 7583).

Görüntüleme yöntemi
Görüntüleme, kafa koilinin kullanıldığı 1,5-T MRG sistemi 
ile gerçekleştirilmiştir (Siemens, Avanto, Erlangen, Germany). 
Rutin MRG protokolü spin-eko T1- ağırlıklı (TR: 550 ms, 
TE: 20 ms; kesit kalınlığı, 5 mm; FOV, 240x240 mm2; mat-
rix, 125x256), T2-ağırlıklı (TR:4530 ms, TE:100 ms; kesit 
kalınlığı,5 mm; FOV, 240x240 mm2; matrix, 211x384) ve 
FLAIR (TR: 8000 ms, TE: 90 ms, TI: 2500 ms; kesit kalın-
lığı, 5 mm; FOV, 240x240 mm2; matrix, 140x256) görüntü-
lerden oluşturuldu. Ardından TR/TE, 6000/89 ms; matrix, 
128x128; FOV, 230x230 mm2; kalınlığı kesit, 5 mm; kesitler 
arası boşluk, 1,5 mm; kesit sayısı, 20; uzaysal çözünürlük, 
1,54  olarak belirlenen single-shot eko-planar sekansa, 2 farklı 
b değerinde (b=0 ve b=1000 s/mm2), 30 farklı difüzyon du-
yarlı gradient uygulanarak DTG elde edilmiştir. DTG de elde 
edilen bilgiler işlenmek üzere Leonardo konsoluna (software 
version 2,0, Siemens) aktarılarak takibinde DTG parametre-
leri (ADC, FA, AD, RD) otizmli olgularda beyinde belirlenen 
alanlardan hem sağ hem de sol tarafta ölçüldü. Kontrol grupta 
DTG parametrelerinin sağ ve sol hemisferden ölçülen değer-
lerinin ortalaması alındı. 

Region of interest (ROI) analizi 
Otizmli olgularda organik beyin bozukluğunu dışlamak için 
çekilen MRG sonrası  alınan DTG’de  belirlenen beyin sapı,  
projeksiyon, asosiasyon ve  kommissural fiberleri gibi beyaz 
cevher traktlarından (singulum, süperior longitudinal fasikül, 
inferior fronto-oksipital fasikül, unsinat fasikül, forseps minör 
ve majör, eksternal kapsül, internal kapsül anterior ve poste-
rior krusu, kortiko spinal trakt) lokalizasyonlarından hem sağ 
hem de sol kesimden ve korpus kallozum genu ve splenium 
bölümünden ROI kullanılarak ADC, FA, AD ve RD değer-
leri ölçüldü. ROI’ ler seçilen bölgenin boyutuna bağlı olarak 
10 ve 40 mm2 arasında değişen boyut aralığında dikkatli bir 
şekilde elle çizilmiştir (Şekil 1). 

İstatistiksel analiz
Tüm istatistiksel analizler Statistical Package for Social Sci-
ences version 17.0 (SPSS Inc.; Chicago, IL, ABD) istatistik 
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Şekil 1. a-d . Difüzyon Tensör Görüntülemede; Renkli FA 
ve ADC haritalamasında ROI’lerin yerleştirilmesi göste-
rilmektedir. İnternal kapsül anterior ve posterior bacağı 
eksternal kapsül, korpus kallozum genu ve splenium (a, 
b), singulum ve süperior longitudinal fasikül (c, d)



paket programı kullanılarak yapılmıştır. Otizmli olgular ve 
sağlıklı kontrol grubundan elde edilen ADC, FA, AD ve RD 
değerlerini karşılaştırmak için Mann-Whitney U testi yapıl-
mıştır. Anlamlılık düzeyi p<0,05 olarak belirlenmiştir.

Bulgular 

Kontrol grubu ile karşılaştırıldığında, otizmli olguların sağ 
ve sol inferior fronto-oksipital fasikül (p=0,03), elde edi-
len ADC değerleri istatistiksel olarak anlamlı şekilde daha 
yüksekti. Otizmli olgularda sağ internal kapsül anterior ba-
cağı (p=0,001), sağ eksternal kapsül (p=0,001), sağ inferior 
fronto-oksipital fasikül (p=0,001), sağ kortikospinal traktus 
(p=0,001), sağ forseps majör (p=0,03) ve korpus kallozum 
genu (p=0,003) düzeyinden elde edilen FA değerleri kontrol 
grubunkinden daha düşüktü. 

Sağ singulumdan elde edilen RD değerleri sol singulumdan 
elde edilenden istatistiksel olarak anlamlı şekilde daha yüksekti 
(p=0,011).  Sağ ve sol forseps majör düzeyinden elde edilen 
AD değerleri kontrol grubunkinden daha düşüktü (p=0,048, 
p=0,046).  Sol forseps majör düzeyinden elde edilen RD değer-
leri kontrol grubunkinden daha yüksekti (p=0,030) (Tablo 1). 

Diğer alanlardan elde edilen DTG parametrelerinde istatistik-
sel olarak anlamlı farklılık saptanmadı. 

Tartışma

Difüzyon Tensör Görüntüleme beyindeki beyaz cevher trakt-
larının yapısal integrasyonunu değerlendirmek ve aksonal 
veya myelin hasarı gibi mikroyapısal düzeydeki patolojik deği-
şiklikleri tanımlamak için kullanılabilen bir metoddur. DTG 
ile birim hacimdeki suyun difüzyonunun yönü ve derecesi 
hakkında kantitatif bilgi edinilerek beyaz cevher bütünlüğü 
değerlendirilir (13). DTG parametrelerinden olan ADC do-
kudaki su moleküllerinin difüzyonunun büyüklüğünü göste-
rirken, FA beyaz cevherde myelinizasyon, axonal çap ve fiber 
yoğunluğunu yansıtır (14, 15). Suyun difüzyonun yönünü 
gösteren AD aksonal parçalanma, filamentlerin birikmesi ve 
mikrotübül düzenlemesindeki bozulma ve ekstraselüler mesa-
fenin genişlemesinden etkilenirken, aksonal demetlere dikey 
olan difüzyonu yansıttığı düşünülen RD ağırlıklı olarak beyaz 
cevherdeki myelin tarafından etkilenir (16, 17). 

Beyinde dört majör lobun tümünün yani frontal, temporal, 
parietal ve oksipital lobun bağlantısını sağlayan tek fasikül 
inferior fronto-oksipital fasikülüstür (18). Bu fasikül yaygın 
şekilde sosyal beyin olarak adlandırılan sosyal bilginin işlen-
mesi için tüm komponentleri bağlamada önemli rol oynar. 
Bu yüzden otizm spektrum bozukluğu olanlarda, daha yüksek 
oranda izlenen inferior fronto-oksipital fasikülüste sapmalar 
ile uzun bağlantı yolaklarında yaygın biçimde bozuklukların 
oluştuğu hipotez edilmiştir. Yapılan DTG çalışmalarında bu 
yolaktan elde edilen FA değerlerinde saptanan azalma bu hi-
potezi desteklemektedir (12). Jou ve ark. (12) çalışmalarında 
tüm majör traktların etkilendiğini ancak tüm traktlarda et-
kilenmenin eşit olmadığını  rapor etmişlerdir. Onlar voksel 
olarak en büyük sayıda etkilenen trakt olarak forceps minörü, 
takibinde sağ ve sol inferior fronto-oksipital fasikülüsü belirt-
mektedirler. Ayrıca sağ inferior fronto-oksipital fasikülüsün 
daha ciddi şekilde etkilendiğini belirtmişlerdir. Çalışmamızda 
otizmli olguların hem sağ hem de sol inferior fronto-oksipital 
fasikülünde artmış ADC değerleri ile sağ inferior fronto-oksi-
pital fasikülde azalmış FA değerleri saptadık. Bilateral sapta-
nan bu bulgular otizmli olgularda myelin kaybı veya dismyeli-
nizasyon ile fiber integrasyonunda bozulma gibi mikroyapısal 
değişiklikleri gösterebilir. 

Literatürde korpus kallozum fiberlerinde saptanan FA değer-
lerinde azalmanın sonucu otizmli olgularda korpus kallozu-
mun da etkilendiği belirtilmektedir (19). Kumar ve ark. (1) 
çalışmaların da otizm spektrum bozukluğu olan olgularda sağ 
singulum, unsinat fasikül ve arkuat fasikül ile korpus kallo-
zumda azalmış FA değerleri saptadıklarını rapor etmişlerdir. 
Ogur ve ark. (11) çalışmalarında beyindeki interhemisferik 
bilgi akışını sürdüren en geniş aksonal yolak olan korpus 
kallozum genu ve spleniumunda azalmış FA değerlerini be-
lirtirken, bazı çalışmalar korpus kallozumun özellikle anterior 
kesiminin etkilendiğini bununda prefrontal bölgede ki ha-
sarın sonucu olabileceğini göstermişlerdir (20). Bu bulgular 
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Table 1. Otizmli olgular ve kontrol grupta beynin farklı 
alanlarından elde edilen FA, ADC, AD ve RD değerleri 

Lokalizasyon	 Otizm	 Kontrol

	 FA	 FA

Sağ İKAB	 0,45±0,09	 0,59±0,12

Sağ EK	 0,38±0,09	 0,49±0,09

Sağ İFOF	 0,52±0,07	 0,63±0,09

Sağ KST	 0,56±0,12	 0,72±0,07

Sağ FM	 0,61± 0,17	 0,71±0,12

KK genu	 0,76±0,09	 0,83±0,05

	 ADC	 ADC 
	 (10-3mm2/s )	 (10-3mm2/s )

Sağ İFOF	 0,90±0,07	 0,84±0,09

Sol İFOF	 0,94±0,12	 0,84±0,09

	 AD	 AD 
	 (10-3mm2/s )	 (10-3mm2/s )

Sağ FM 	 1,43±0,24	 1,54±0,15

Sol FM 	 1,40±0,22	 1,54±0,15

	 Otizm	 Kontrol 
	 RD (10-3mm2/s )	 RD (10-3mm2/s )

Sağ singulum 	 0,63±0,09	 0,58±0,11

Sol singulum  	 0,53±0,12	 0,58±0,11

Sol FM 	 0,58±0,12	 0,48±0,17

Değerler ortalama ± standart sapma olarak verildi. 
ADC: apparent diffusion coefficient; FA: fractional anisotropy; AD: axial 
diffusivity; RD: radial diffusivity; İKAB: internal kapsül anterior bacağı; 
EK: eksternal kapsül; İFOF: inferior fronto-oksipital fasikül; KST: kortiko 
spinal traktus; FM: forseps majör; KK: korpus kallozum



otizmli olgularda korpus kallozum etkileniminin sosyal defi-
sit, tekrarlayıcı davranışlar ve duyusal anormalliklerle ilişkili 
olabileceğini göstermektedir. Çalışmamızda otizmli olguların 
sağ forseps majör ve korpus kallozum genusunda azalmış FA 
değerleri, hem sağ ve hem de sol forseps majör düzeyinde 
azalmış AD değerleri ve sol forseps majör düzeyinde artmış 
RD değerleri ile sağ singulumdan elde edilen RD değerleri sol 
singuluma göre daha yüksek saptandı. Assis ve ark. (21) çalış-
malarında, çok sayıda uzun beyaz cevher traktlarında, korpus 
kallozumun tümünde, bilateral posterior talamusta ve optik 
trakta azalmış FA, aynı zamanda bu bölgelerde artmış RD de-
ğerleri ile çoğu asosiasyon ve projeksiyon fiberlerinde artmış 
MD değerleri saptadıklarını ve bunların myelinizasyon de-
fektini gösterdiğini rapor etmişlerdir. Onlar aynı zamanda bu 
bölgelerde AD değerlerinde önemli farklılık saptamamışlardır 
(21). Çalışmamızda sağ hemisferde daha belirgin olmak üzere 
saptanan azalmış FA ve AD değerleri ile artmış RD değerleri 
myelinizasyon ve akson sayısında azalma ile aksonal integras-
yon ve organizasyonunda bozulmayı gösterebilir.  

Kumar ve ark. (1) otizmli olgularda kortikospinal traktın 
etkilenmeyeceği hipotezini öne sürerek çalışmalarında kont-
rol trakt olarak araştırdıklarını rapor etmişlerdir. Ancak lite-
ratürde projeksiyon fiber traktı olarak kortikospinal traktın 
etkilendiğini belirten çalışmalar mevcuttur (10, 12). Biz de  
çalışmamızda projeksiyon traktı olarak sağ kortikospinal trak-
tusta azalmış FA değerleri ve sağ eksternal kapsülde azalmış 
FA değerleri saptadık. Ayrıca çalışmamızda sağ internal kap-
sül anterior bacağında FA değerlerini kontrol gruba göre daha 
düşük saptandı. Literatürde Ogur ve ark. (11) otizmli olgu-
larda sağ internal kapsülün anterior bacağından elde ettikleri 
FA değerleri ile sterotipik davranış ve letarji arasında negatif 
korelasyon bulmuşlardır. Bu da genel bir görüş olan internal 
kapsülün davranışsal ve entellektüel semptomlardan sorumlu 
olduğunu desteklemektedir. 

Çalışmamızın en önemli sınırlaması otizmli olgu sayısının az 
olmasıdır. Diğer önemli bir sınırlaması da retrospektif çalışma 
olması nedeni ile nörolojik bulgular ve nöropsikiyatrik testler 
ile DTG bulguları arasında korelasyon olup olmadığı açısın-
dan değerlendirme yapılmamış olmasıdır. 

Sonuç

Otizmli çocuklarda beynin farklı lokalizasyonlarında özellikle 
limbik sistem yapılarında saptanan DTG parametrelerindeki 
değişiklikler otizmde izlenen sosyal ve iletişimsel bozukluklar-
la ilişkili olabilir. Beyinde birçok farklı lokalizasyonun etki-
lendiği heterojen bir hastalık olan otizmli olguların takibinde 
DTG yardımcı yöntem olarak kullanılabilir. 
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