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1. OZET

PARKINSON HASTALIGINDA ORTAYA CIKAN KONUSMA VE SES
BOZUKLUKLARININ NOROANATOMIK KORELASYONU: MRI
BULGULARIN ANALIZI

Santral sinir sisteminin progresif ve norodejeneratif bir bozuklugu olan Parkinson
hastaliginda konusma ve ses bozukluklar1 goériilmektedir. Bu ¢alismada, akustik ses
analizleri yapilan orta-ge¢ evre Idiopatik Parkinson hastalarmin konusma ile ilgili
noroanatomik sahalarinin  hacimleri kontrol grubuna kiyasla incelenerek,
parametrelerin akustik ses analizi sonucu elde edilen bulgular ile korelasyonunun
saptanmas1 amaglanmistir. Bu amagla 36 katilime, saglikli kontrol (17) ve Idiopatik
Parkinson hastasi (19) olmak (izere iki gruba ayrildi. Akustik ses analizi igin toplanan
ses kayitlar1 Praat yazilimi ile analiz edildi. Hacimsel morfometrik degerlendirme, T1
agirlikli MRI gorintulerinde MRICloud ile yapildi. Parkinson hastalarinda kontrol
grubuna kiyasla jitter, jitter mutlak, shimmer ve girilti harmonik orani
parametrelerinde anlamli farklilik tespit edildi (p<0,05). Parkinson hastalarinda
bilateral pars triangularis, pars opercularis, gyrus temporalis superior, gyrus temporalis
medius, sulcus temporalis, fissura lateralis, gyrus cinguli, bazal 6nbeyin ve substantia
nigra, fasciculus longitudinalis superior, capsula extrema hacimleri anlamli diizeyde
diistiktii (p<0,05). Hasta grubunda temel frekans degerinin bilateral nuclei basales, sag
superior temporal gyrus, gyrus cinguli ve sol fasciculus longitudinalis superior, slvian
temporal sulcus hacimleri ile negatif yiksek korelasyonu tespit edildi (r=0,6-0,8).
Hasta grubunda sol slyvian temporal sulcus hacmi temel frekans ve jitter mutlak degeri
ile, kontrol grubunda ise nucleus caudatus hacmi, jitter ve giiriiltii harmonik orani
arasinda sirasiyla negatif ve pozitif yiksek korelasyonlar saptandi (r=0,6-0,8).
Shimmer degerinin ¢aligmada incelenen néroanatomik yapilarla ylksek korelasyonu
bulunamadi (p>0,05). Parkinson hastaliginda konusma ve ses bozukluklarinin yanisira

ilgili néroanatomik yapilarda atrofi bulgular1 vardi ve bu bulgular birbiriyle korele idi.

Anahtar Kelimeler: Akustik ses analizi, hacimsel morfometri, konusma ve ses

bozukluklari, néroanatomi, parkinson hastaligi



2. ABSTRACT

NEUROANATOMICAL CORRELATION OF SPEECH AND VOICE
DISORDERS IN PARKINSON'S DISEASE: ANALYSIS OF MRI FINDINGS

Parkinson's disease is a progressive neurodegenerative disorder of the central nervous
system, which may also present speech and voice disorders. In this study, acoustic
sound analysis of mid-to-late stage Idiopathic Parkinson patients together with
volumes of certain neuroanatomic structures in retrospective MRI data were analyzed
and compared with data obtained from the control group. Correlation between sound
analysis and MRI data were also evaluated. Study was carried on 17 healthy controls
and 19 idiopathic Parkinson patients. Sound recordings collected from both groups
were analyzed with Praat software for acoustic sound analysis. Volumetric
morphometric assesments were carried with MRICloud software on T1-weighted MRI
images. In Parkinson's patients, there was a significant difference in jitter, jitter
absolute, shimmer and noise harmonic ratio parameters compared to the control group
(p<0.05). Analyzis of MRI data showed significantly lower volumes of pars
triangularis, pars opercularis, gyrus temporalis superior, gyrus temporalis medius,
sulcus temporalis, fissura lateralis, gyrus cinguli, basal forebrain and substantia nigra,
fasciculus longitudinalis superior, capsula extrema bilaterally in patient group
(p <0.05). In the patient group, mean pitch value was positively correlated with
bilateral nuclei basales, right superior temporal gyrus, gyrus cinguli and left fasciculus
longitudinalis superior, slvian temporal sulcus volumes (r = 0.6-0.8). Additionally, left
slyvian temporal sulcus volume was negatively correlated with mean pitch and
positively correlated with jitter absolute value in patient group. In the control group,
nucleus caudatus volume was negatively correlated with jitter and positively correlated
with noise harmonic ratio. Shimmer value and volumes of examined neuroanatomical
structures did not show high correlation. In conclusion, speech and voice disorders are
accompanied with signs of atrophy in certain related neuroanatomic structures and
correlations were observed among some.

Keywords: Acustic voice analyze, neuroanatomy, parkinson disease, speech and

voice disorder, voxel-based morphometry.



3. GIRIS VE AMAC

Parkinson, Parkinsonizm tablolar1 arasinda en sik rastlanan, yagsam kalitesini olumsuz
etkileyen, ilerleyici norodejeneratif bir hastaliktir. Nuclei basales’in nigrostriatal
dopaminerjik yollarinin dejenerasyonunu igeren Parkinson hastaligi (PH), motor ve
motor olmayan semptomlar ile karakterizedir. Parkinson hastalarinin ¢ogunda,
gosterdikleri semptomlarin yani sira hastalik siirecinde bir noktada konusma ve ses

bozukluklari ortaya ¢ikmakta, iletisim kurma yetenekleri zayiflamaktadir (1-4).

Konugma ve ses bozukluklari, artikiilasyon ve fonolojik siireclerle ilgili problemleri
igerir. Parkinson hastaligina 6zgii bir bozukluk olarak tanimlanan hipokinetik dizartri
tablosu, hipofoni, diisiik ses kalitesi, ayn1 siddette ya da perdede monoton konugma,
prozodinin azalmasi ve konusmanin diizensiz, soluklu olmasi olarak tanimlanir.
“Dilimin ucunda fenomeni” olarak adlandirilan, karakteristik bir konusma bozuklugu
da gosterebilen hastalarda dilin semantik (anlambilimsel) ve sentaktik (sézdizimsel)

strecleri olumsuz etkilenmekte ve hastalarda konusma akiciligl bozulmaktadir (5).

Konugmanin islevsel ndroanatomisine odaklanan yeni ¢alismalar fonolojik, sentaktik,
semantik, morfolojik ve pragmatik bilesenler boyutunda néronal islemlerin nasil bir
organizasyon iginde gerceklestigine ve bunun yani sira konugma algisi, bellek, dikkat,
kontrol sistemlerinin dil islem aglarinda nasil konumlandigina yonelmistir (6).
Konusma iiretiminin temel néroanatomi zeminini olusturan klasik model, Wernicke-
Geschwind olarak bilinir. Bu modelde, gyrus frontalis inferior (Broca alani), gyrus
temporalis superior (Wernicke alani) ve fasciculus arcuatus esas sorumlu
ndroanatomik yapilardir. Ancak lezyon analizi yolu ile {iretilmis bu lokalizasyoncu
model ¢ogu durumda afazi olgularinin lezyon/klinik iliskisini agiklamakta yetersiz
kalir (7,8). Yeni caligmalar konugsmanin ¢ok bilesenli, sistemsel, karmasik ve ayrintili
yapisina uygun bi¢cimde daha genis bir ndroanatomik altyapiyr savunmakta ve
arastirmaktadir  (9-12). Bu nedenle giiniimiizde, konusmanin islevsel
noroanatomisinin anlagilabilmesi i¢in Hickok tarafindan onerilen ikili akis modeli
kullanilmaktadir (13). Bu model gyrus precentralis, gyrus frontalis superior, gyrus

postcentralis’te bulunan motor ve duyu sahalari; gyrus frontalis inferior, gyrus



temporalis superior’da bulunan Broca ve Wernicke sahalari; dil islevlerinden ve
konusmanin isitsel siirecinden sorumlu olan lobulus parietalis inferior, gyrus
temporalis medius, operculum temporale; nuclei basales, cerebellum ve assosiasyon
lifleri cercevesinde olduk¢a kompleks bir beyin agini inceler (14). Lobus insularis,
anterior cingulate cortex, periaquaductal gri madde, hypothalamus, thalamus, formatio
reticularis, nucleus retroambiguus, nucleus ambiguus yapilarinin da konugmada etkin

rol oynadig ileri striilmektedir (15-18).

Parkinson hastalarinda hipokinetik dizartrinin néral yapilarla iligkisinin ve
nedenlerinin arastirildigi bir ¢aligmada, fonksiyonel manyetik rezonans goruntileme
(fMRI) ile yapilan incelemelerde suplamenter motor saha, rolendic operculum, gyrus
temporalis superior, gyrus temporalis medialis, gyrus precentralis, gyrus frontalis
inferior’un pars triangularis’i ve gyrus supramarginalis alanlarinda aktif sinyaller
gozlemlenmistir  (19). Dilin  motor islevlerinin  kortikal — dinamiklerinin
degerlendirildigi baska bir yayinda, erken evre Parkinson hastalarinda kontrol grubuna
kiyasla bilateral putamen, nucleus caudatus ve globus pallidus yapilarinda atrofi tespit
edilmistir (20). Bu fonksiyonel baglantilar, nuclei basales patalojilerinde konugsma ve

ses bozukluklarina sebep oldugu i¢in bu baglantilarin agiklanabilmesi 6nemlidir.

Akustik ses analizi i¢in bilgisayarl ses analiz degerlendirme teknikleri yaygin olup,
bozukluklarin saptanmasinda kullanilan potansiyel olarak kantitatif, noninvaziv,
giivenilir, gecerli ve kesin bir yontemdir. Bu yontem ile sesin normal olup olmadigini
saptamak, varsa patolojinin derecesini belirlemek ve mevcut olan patolojinin hangi

mekanizmalar ile olustugunu daha iyi anlayabilmek miimkiin olabilmektedir (21).

Bu calismada, katilimcilarin akustik ses analizi bulgular1 ile konugma siirecinden
sorumlu néroanatomik yapilarinin iligkisinin tespit edilmesi amaglanmaktadir.
Akustik ses analizleri yapilan orta-gec¢ evre Parkinson hastalarinda konusmanin ikili
akis modelinde Onerilen néroanatomik yapilarin hacimleri, kontrol grubuna kiyasla
incelenmis ve patoloji saptanan anatomik yapilarin ses degerlendirmesi sonucu ortaya

¢ikan bulgularla iligkisinin arastirilmast hedeflenmistir.



4. GENEL BIiLGILER

4.1. Konusma ve Ses Uretimi

4.1.1. letisim, dil, ses ve konusma

lletisim, yaradilisin tabii bir 6zelligi olarak hayatin baslangicindan itibaren var olmus
ve var olmaya devam edecek olan dinamik bir siirectir. Yasayan tiim canlilar,
kendilerine 6zgii bir iletisim agiyla ileti aligverisinde bulunur. Ses ve sese dayali ¢agri
sistemleri bir¢ok hayvan tiiriinde mevcut isede, yalnizca insan dilsel donanima sahiptir

ve kiiresel evrimlesme siirecinde sesten sdze gecis saglamistir.

Dil, anlamlar ifade etmek i¢in toplumlarca kullanilan geleneksellesmis semboller
sistemidir. Diger iletisim araclarindan farkli olarak dil, diisiinceleri formiile etme,
sorgulayict analizler yapma, akil yiiriitme, planlama, sorun ¢ézme gibi bilissel

islemleri de kapsar.

Insanlarin duygu ve diisiincelerini ifade edebilmek amaciyla iirettikleri konusma
eyleminin temel yapitasi, sestir. Kulagimiz tarafindan algilanabilen her tiirlii titresime
ses, bu titresimlerin olusturdugu enerjiye ise ses enerjisi ad1 verilmektedir. Ses dilin
malzemesidir. Tiirkge’de, “Akcigerlerden gelen havanin etkisiyle ses organlarinda

olusan ve yayilarak kulakla duyulabilen titresim.” olarak tanimlanir (22).

Konusma, dil sisteminin tirettigi zihinsel i¢erigi disar1 aktarma yollarindan biridir (23).
Diisiincelerimizi ifade etme amaciyla kullandigimiz sembolik bir ara¢ olan sozel dilin,
insanlarin kulaklar1 tarafindan isitilip, algilanabilecegi bir bigime doniistiiriilmesi
islemidir. Akustik sinyaller iiretebilmenin ardindan onu doniistiirerek konugmaya
kodlamak ya da konugmada akustik sinyallerin tasidigt zihinsel igerigi

anlamlandirmak, yalnizca insan beynine 6zgii bir yetidir.



4.1.2. Anatomi ve fizyolojisi

Konugma sesinin iiretimi oldukca iyi organize edilmis, birbiriyle entegre bir dizi
néromotor olay sonucu meydana gelen bir eylemdir. Ug ana fonksiyonel birim
tarafindan desteklenerek olusturulur: “Hava basincinin  {iretimi, vibrasyonun

olusturulmasi, rezonator ile artikiilator bolgelerde ham sesin diizenlenmesi.”

Solunum: Hava, ses iletimi i¢in kullanilan ortamdir. Ekspirasyon havasi, konusma
sesinin dretiminde ve yayiliminda aktivator sistem olarak islev goren bir enerji
kaynagidir. Sesin ortaya ¢ikabilmesi igin yeterli dlizeyde ekspirasyon gerekmektedir.
Bunun saglanmasinda iskelet sistemi, akcigerler, solunum ve solunuma yardimci
kaslar etkin rol oynamaktadir. Ayrica konusma yogunlugunun, ses frekansinin,
tonlamanin, konusma sesi segmentasyonunun (fonem, hece, kelime vb.) kontrol
edilmesine katkida bulunur. Solunum sistemini etkileyen vicut posturi de sesin ortaya
cikisinda ve yayiliminda oneme sahiptir. Akcigerlerden disariya atilan ekspirasyon
havasinin, plica vocalis’leri titrestirebilmesi i¢in yeterli akim hizi ve basinct olmalidir.
Dolayistyla akciger hacimleri ve kapasiteleri de solunumun konugsmadaki roliinii

etkiler.

Fonasyon: Solunumdaki temel roliiniin yan1 sira fonasyon organi olarak da bilinen
larynx, konusma sesinin olusumunda vibrator sistem olarak islev goriir. Vibrator
sistemde etkin rolii oynayan anatomik yapilar larynx ve plica vocalis’lerdir. Fonasyon
sirasinda plica vocalis’ler, solunum sisteminin iirettigi aerodinamik giicii, akustik giice
dontistiiren bir enerji transdiiseri olarak islev goriir. Akcigerlerden gelen hava akiminin
larynx’te bulunan plica vocalis’leri titrestirmesiyle vizilti tarzinda ham bir ses ortaya
c¢ikar. Bu olusuma larynx yapisina ait kas, kikirdak ve ligamentler katki saglar. Burada

ortaya cikan ses, vizilt1 gibi, anlam1 olmayan, ham bir sestir.

Fonasyon mekanizmasini agiklamak i¢in birgok teori 6ne siiriilse bile, en yaygin kabul
goren myoelastik-aerodinamik teoridir. Bu teoriye gore, plica vocalis’ler normal
pozisyonunda iken subglottik hava basinci konusma i¢in gerekli diizeye ulasinca, plica

vocalis’leri asagidan yukariya dogru iter ve agmaya ¢alisir. Once plica vocalis’lerin alt



kismui aralanir, kordlarin elastikiyeti sebebiyle iist kisim ayrilmaya direnir. Ancak hava
akimi bu mukavemeti de kirar ve yukari ¢ikar. Hava akiminin bu hareketi, plica
vocalis’lerin kapanacak sekilde orta hatta ¢ekilmesine (adduksiyon) sebep olur. Buna
Bernoulli etkisi denir. Rima glottis kapaninca subglottik basing tekrar artmaya baslar.
Bu olay, vibrasyon dongiisiinde frekans sayisi kadar tekrarlanir. Boylece tekrarli bir

vibrasyon ortaya ¢ikar ve ses frekans kazanir.

Rezonans: Rezonans, Latince de ‘Ses ¢ikarmak’ anlamina gelen “Sono” kelimesinden
tiireyerek basina “-re” eki almustir. ilk titresimden sonra meydana gelen, kendisiyle
biitiinlesik ikinci bir titresim olayini ifade etmektedir. Fonasyon sirasinda ortaya ¢ikan
titresimin akustik enerji verimi diisiiktiir. Rezonatorler, bu akustik enerjiyi biiyiiterek
duyulabilir hale gelmesini saglar. Aerodinamik basing ve ilk titresim dalgalariyla
iligkili olarak ses, plica vocalis’lerden ¢iktiktan sonra supraglottik alan pharynx, nazal
ve oral kavite gibi ¢evredeki diger anatomik yapilarin icerisinde bigim alir. Hem
siddeti artirilir hem de bolgenin anatomik yapisina gore ses karakteristik bir nitelik
kazanir. Rezonans, sesi mekanik bir akustik siizgecten geciren, sese nitelik kazandiran

fiziki olaydir.

Artikulasyon: Bogumlama, eklemleme olarak da ifade edilen artikiilasyon terimi,
1993’te Garretson tarafindan “Anlasilir seslerin olusturulmasinda artikiilasyon
organlarinin fiziksel ayarlama faaliyeti.” olarak tanimlanmistir. Konusma seslerinin
telaffuz ozelliklerini yansitir. Artikiilasyon organlart olarak bilinen dudaklar, disler,
disetleri, alt ve iist ¢gene kemikleri, sert ve yumusak damak sesli-sessiz harflerin

artikiilasyonunda ortaklasa ve birlikte galisir.

Artikiilasyon organlarinin pozisyonlarindaki goreceli degisimler, cavitas oris’in
genislik ve bicimindeki degisimlere yol acar. Boylece birbirinden agik¢a ayirt
edilebilen, karmagik ses dalgalarindan olusan ve konusmada kullanilan dilin sesli-
sessiz harf fonemleri tiretilir. Konusma sesindeki karakteristik olusum, frekans
farkliliklarina baglidir. Bu frekans karakteristikleri, artikiilasyon organlarinda

sikistirilmis havaya ya da titresim yapan havanin konumlanmasina bagli olarak olusur.



4.1.3. Islevsel néroanatomisi

Birgok fonksiyonel noérogoriintiileme calismasi neticesinde dilin anlasilmasi ve
tiretilmesi ile ilgili beyin islevlerinin multimodal néroanatomik yap1 ve baglantilar
icerdigi bilinmektedir. Bu ndroanatomik organizasyon heniiz kesin olarak ortaya
konulmamis olsa da dil islevlerinin karmasik yapisinin aydinlatilmasina iligkin en
guncel teori, ikili akis modeli ile agiklanir. Bu modelin temelini Norman Geschwind
tarafindan ortaya konulan ancak giliniimiizde gegerliligini yitirmis klasik dil-beyin

modeli olugturmaktadir.

Klasik modelde, dinleyici tarafindan isitilen konusma sinyalleri, isitme yollar
aracihigiyla gyrus temporalis transversi (Heschl gyrus) lokalize olan primer isitme
sahasina (BA 41) ulasir. Ardindan, Wernicke alanina gecerek isitilen bilgi
anlamlandirilir ve fasciculus arcuatus araciligiyla Broca alanina iletilir. Burada
morfemler (bicimbirim) siralanarak konusma igerigi hazirlanir ve seslendirilmek iizere
gereken anatomik yapilara komut vermesi i¢in motor kortekse aktarilir. Ardindan
motor kortekste bulunan, konusma iiretiminden sorumlu kaslarin motor ndron
cekirdeklerine gonderdigi bilgilerin, kranial sinirlerce ilgili kaslara ulastirilmasiyla

konusmaya 6zgii motor hareketler ortaya cikar.

Dil gibi ¢ok bilesenli, sistemsel, karmasik ve ayrintili bir islemin gerceklesebilmesi
icin, noroanatomik altyapinin da ¢ok bilesenli bir sistem agina hizmet edebilecek
formda olmasi gerekir. Ayrica yogun baglantilar iceren ¢ok sayida birimle iligkili dil-
beyin aginda olusan bir lezyonun, diger birimleri etkilemeden yalnizca spesifik bir
bolgede meydana gelmesi miimkiin degildir. Bu sebeplerle dilin fonksiyonel
noroanatomisini anlamak amaciyla Hickok ve Poeppel tarafindan, konusma igin ikili
akis modeli 6ne siiriilmiistiir (13). Islemlerin sadece nerede yapildigindan ziyade, ne
yapildigini ve nasil yapildigini da agiklayarak eski modelin eksikliklerinin giderilmesi
hedeflenir. Konusma igin ikili akis modeli, dilin algilanmasindan sorumlu ventral akis

ve dilin ifade edilisinden sorumlu olan dorsal akis olarak incelenir.



Dorsal akig, konugma iiretiminin fonolojik-motor yonlerini icerir. Fonolojik kodlar
motor sinyallere gevirerek sesin artikiilasyona doniistiiriilmesi ve haritalanmasindan
sorumludur. Dorsal akis ile ilgili yapilarin ¢ogu sol hemisferde yer almaktadir.

Islemlerin nerede ve nasil yapildigiyla ilgilenir. Pars opercularis, gyrus precentralis,
gyrus supramarginalis, planum temporale, facsiculus arcuatus’u igerisinde bulunduran
fasciculus longitudinalis superior’u kapsar (24). Dilin ifade edilisinden sorumlu dorsal
akis, iki asamal1 olarak gergeklesir. Ilk asamada, verilmek istenen kavrama en yakin
anlamda bir kok secilir, sézclgiin anlamina ve kullanildig1 dildeki gramer bilgilerine
erisilir. ikinci asama da ise, bu bilgiler degerlendirilir ve fonolojik forma kodlanarak
sozciik elde edilir. Sozciikten daha biiyiik yapilarda ise amaglanan anlami olusturacak

hiyerarsiye gore uygun dizilim ve entonasyon islemleri gergeklestirilir.

Ventral akis dilin semantik boyutuyla ilgili olan sesin ya da gorsel verilerin anlama
linguistik olarak haritalanmasi islemini kapsar. Algisal-sozliiksel uyusmazliklarin
yakalanmasi, c¢agrisimli-yansimali algisal bellegin olusturulmasi islemlerinde rol
oynar. Her iki hemisfere de lokalize edilir ve islem siirecinde “ne?”’ sorusunun cevabini
arar. Dilin algilanmasindan sorumlu sorumlu ventral akis iki agsamalidir. Birinci
asamada, fonolojik bilgi ¢oziimlenir, ikinci asamada sdzliik-anlam bilgisine erisilir.
Konugsma eylemi sirasinda, fonolojik ve semantik formlara ulasilirken bir yandan
dorsal akis alanlar onciiliigiinde, periferik motor bolgelere gonderilecek artikiilasyon
programini olusturan siralama islemi yapilir ve motor kortikal sahalar ile islem

yurataldr.

4.1.3.1. Lobus frontalis

Gyrus precentralis: Sulcus centralis’in anterior’unda motor kortikal merkezlerin
bulundugu alana area precentralis denilir. Area precentralis, gyrus precentralis ile
gyrus frontalis superior, medius ve inferior’un posterior boliimlerinden olusmaktadir.

Bu alan 6nde premotor sahayi (BA 6), arkada ise primer motor sahay1 (BA 4) igerir
(25).



Primer motor saha, tr. corticospinalis araciligiyla viicuttaki istemli hareketleri baslatir
(26). Lezyonunda motor giigstizlik goruldr (27). Primer motor saha bdlgesinde ‘motor
homonkulus’ adi verilen somototip bir organizasyonel sema olusturulmustur ve
topografik olarak néronlarin bu bolgedeki dagilim sekli ve sirasi belirlenmistir. Sulcus
lateralis’ten yukariya dogru incelendiginde en genis noronal alanlarin, agiz, dil, yiiz,
basparmak ve el bolgelerine ait oldugu goriiliir. Konusma iiretimini i¢eren alanlarin,

diger alanlara kiyasla kapladigi genis ylizeysel alan dikkat ¢ekicidir (28).

Premotor saha, primer motor sahadan alt1 kat daha biiyiiktiir. Hareketin segiminde ve
baslatilmasinda isitsel, gorsel, somatosensoriel uyaranlarin biitiinligiinii saglar. Bu
saha, Ogrenilmis hareketlerin programinin depo edilmesi ve islenmesinden
sorumludur. Genellikle bilateral ¢alisir (26,29). Konusmanin dorsal akisinda planum
temporale, fasciculus longitudinalis superior araciligiyla buraya baglanir. Lobus
temporalis ve lobus parietalis arasindaki bu baglanti sonucu, premotor sahanin

konusma siirecinde duyusal-motor haritalamadan sorumlu oldugu distiniildr (30).

Gyrus frontalis superior: Hemisferin i¢ yuzindeki boluma ile lobulus
paracentralis’in 6n kisminda suplamenter (yardimci) motor saha bulunur. Hemisferin
en supero-lateral kismindan medial’e uzanir. Alt ylizde gyrus cinguli (BA 24) ile

bitisik oldugundan “singulat motor alanlar” olarak adlandirilir.

Suplamenter motor saha, karmasik hareketlerin kontrolii, motor aktivitenin
programlanmasi ve baglatilmasiyla ilgilidir. Bir hareket yapmak istedigimiz anda -
hareket yapilmasa bile- bu saha aktif hale gelir. Temel islevi motor bellege yerlesmis
hareketleri 6nceden programlamaktir. Bu saha dil kodlamasi sirasinda i¢ konusma
mekanizmalarimin  kullanimini, sozciik-anlam ayrimini, s6z dizimini, prozodi
entegrasyonunu ve baglam takibini destekler (31). Bilateral hasarinda, konugmay1 da
kapsayan total akinezi goriiliir (6,10). Ilave olarak suplamenter motor sahaya dahil
edilen ve onun oninde bulunan, korteksin medial yizinde pre-suplamenter motor
saha bulunmaktadir (33). Bu saha yeni ardigik hareketlerin 6grenilmesinden
sorumludur. Bunun yani sira sol pre-suplamenter saha, yeni Uretilen kelimelerin

gosterilmesi ve ¢alisma bellegi (working-memory) gorevlerinde aktiftir (29).
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Gyrus frontalis inferior: Lobus frontalis’te sulcus frontalis inferior’un altinda kalan
alandir. Sulcus lateralis’in ramus ascendens ve ramus anterior’u tarafindan ti¢ boliimde
incelenir. Ramus ascendens’in arkasinda kalan kisma ise pars opercularis, ramus
anterior’un arkasinda kalan kismi pars triangularis, 6niinde kalan kisma pars orbitalis
ad1 verilmektedir. Sirastyla BA 44, 45 ve 47 olan bu ii¢ alan yeni Broca alan1 olarak

kabul edilmektedir.

Pars opercularis (BA 44), periferik konusma organlarinin koordinasyonunu
saglayarak, fonolojik ve sentaktik islemlerden sorumludur. BA 44 ve lobus
temporalis'in posterior kismi fasciculus longitudinalis superior araciligiyla dorsal
akista yer alir. Pars triangularis (BA 45), sozel iiretimin programlanmasi esnasinda
isitsel sinyallerin yani sira tiim sinyallerin siralama ve yorumlama becerisine sahiptir.
Semantik kodlarin se¢imi ve sozel bellek gorevlerine yonelik islemlerden sorumludur.
Gyrus temporalis superior ve gyrus temporalis medius capsula extrema araciligyla
ventral akisin bir pargasinda yer alir ve Ozellikle climle seviyesindeki semantik
stireclerde daha ylksek fonksiyon gosterir. Pars orbitalis (BA 47), pars triangularis’le
birlikte semantik strecleri destekler. (30,34). Bu iki alanin beden dili anlama, istemli

motor hareketler ve miizik islevlerinde de 6nemli yer tuttugu bilinmektedir (35,36).

4.1.3.2. Lobus parietalis

Gyrus postcentralis: Hemisferlerin dig yiliziinde, gyrus postcentralis’te primer sensitif
saha (BA 3,1,2) bulunur. Primer sensitif saha’da “duyusal homonkulus” ad1 verilen
somototip bir organizasyonel sema vardir ve sahalarin genisligi organ biiyiikliiklerine

gore degil fonksiyonel 6nemine gore resmedilmistir (37).

Gyrus postcentralis’in alt ucu ile sulcus lateralis’in arkada kesistikleri alan igerisinde
sekonder duyu sahasi (BA 40) bulunur. Duyularin analiz ve entegrasyonundan
sorumlu olup primer sensitif sahaya gelen tiim somatik duyular1 degerlendirir (38).
Duyusal sahalar, konugma algis1 ve kavrayisindan sorumludur (39). Somatosensoriyel
girdilerin konusma dis1 seslerde etkinligi bildirilmistir. Ornegin el c¢irpma sonucu

ortaya cikan vibro-taktil uyari, sesin algilanmasini etkiler (40). Yiiz derisinden ve

11



larynx kaslarindan gelen duyusal sinyaller, konusma iiretiminde zengin bir duyusal

girdi kaynagi saglar (41).

Lobulus parietalis inferior: Lobus parietalis, sulcus intraparietalis ile lobulus
parietalis superior ve inferior olmak Uzere iki alana bolindr. Lobulus parietalis
inferior’un sulcus lateralis’in arka ucunu gevreleyen boltimiine gyrus supramarginalis
(BA 40), sulcus temporalis superior’un arka ucunu ¢evreleyen alana gyrus angularis
(BA 39) denilir. Gyrus supramarginalis sézclik-anlam eslemesinde, gyrus angularis ise
okudugunu anlamada dneme sahiptir. Baskin sol hemisferde gyrus angularis’in hasari,
kelime bulma problemi (anomia), okuma ve yazma kusuru (aleksi ve agrafi), sol-sag

oryantasyon bozuklugu, parmak agnozisi, akalkuli’ye sebep olabilir (42).

4.1.3.3. Lobus Temporalis

Gyrus temporalis superior (GTS): Sulcus temporalis superior ile fissura lateralis
arasinda bulunan gyrus yapisidir. Temelde konusma ve diger isitsel uyaranlarin
akustik analizinde rol alir (43,44). Ancak GTS’nin anterior-posterior kenarlarinin
reseptor ve hiicresel yapilanma agisindan farkli olmasi, konusma siirecinde farkli
fonksiyonel roller iistlendigini diisiindiirmekte ve bu konudaki calismalar
giiclendirmektedir. Giincel c¢alismalar bu bodlgede konusmanin akustik-fonetik
Ozelliklerinin  kodladigin1 ispatlamaktadir (43,45,46). Konusmanin zamansal
aktivasyonunun incelendigi ¢alismalarda, bu bolgenin spesifik olarak konusmanin
baslangicina duyarli oldugu kanitlanmistir. Posterior GTS, sol tarafta sozciik Uretme
ve anlama; sag tarafta ise prozodik farkindalik i¢in 6nem tasiyan ses siddeti ve perde
ayriminda rol oynamaktadir. Anterior-medial GTS’de bulunan néral yapilar siirekli
fizyolojik cevap olusturarak, konusma siirecinde devam eden seslerin amplittidtindeki
degisiklerin fonetik 6zelliklerini kodlar (47-49).

Sulcus temporalis superior (STS): Lobus temporalis’in lateral yiizeyinde gyrus

temporalis superior ve gyrus temporalis medialis arasinda uzanir. Posterior ucu

slyvian-parietal-temporal bileskenin (Spt) bir pargasi olan gyrus angularis’te sonlanir.
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Ozellikle sol posterior STS, kelime-anlam eslemesi yaparak, konugmanin semantik
stirecinden sorumludur. Anterior ucu polus temporalis’e uzanir, parietal korteks ve
dorso-lateral prefrontal korteks ile baglantilar1 vardir. Ozellikle sol anterior STS,
cliimle-anlam eslemesi yaparak, konugsmanin sentaktik siirecinden sorumludur. Ayrica
posterior ucunun Spt ile ortiisen kisimlari, yeni kelimelerin telaffuz edilmesi ve
konusma siirecinde etkin olan artikiilator 6zelliklerin igslenmesinde gorevli oldugu i¢in
duyusal-motor entegrasyonun bir pargasi olarak kabul edilir. Bilateral medial STS,

posterior GTS’den aktarilan akustik sinyalleri fonem diizeyinde isler (50-52).

Wernicke alami: Bu alan, Carl Wernicke tarafindan 1874 yilinda GTS'ye lokalize
edilmistir (53). Sonraki zamanlarda norologlar bu alani, sadece posterior GTS veya
posterior GTS ile gyrus supramarginalis olarak tanimlamislardir. Yillar boyunca
bir¢ok yazar, bu alanin tanimlanmasinda ¢esitli goriisler bildirmis ve gyrus temporalis
medialis, gyrus angularis, gyrus temporalis inferior’a ait parcalar1 da Wernicke alanina
dahil etmislerdir. Yirminci yiizyilin sonlarina dogru, Geschwind'in caligmalari
dogrultusunda bir¢cok kitap ve derleme makalesi Wernicke'nin tanimladigi alanin
posterior GTS oldugunu kabul etmektedir (10). Ancak Wernicke-Geshwind modelinde
tanimlanan, fasciculus arcuatus araciligiyla gyrus frontalis inferior’a baglanan alan
gyrus temporalis superior’un anterior’udur. Bu sebeple Wernicke alani islevsel bir

alan1 tanimlamaktan ziyade, giinlimiizde anatomik bir tanim haline gelmistir (54).

Gyrus temporalis medius (GTM): Altta sulcus temporalis inferior ile gyrus
temporalis inferior’dan, iistte STS ile GTS’den ayrilir. Isitme ile ilgili sinyallerin
karmagik bir sekilde GTS’den GTM ye iletildigi bilinmektedir. Lobus frontalis, polus
temporalis, entorhinal cortex thalamus ile baglantilara sahiptir. Posterior ucu daima
gyrus angularis'e baglanir. Konusmada jestlerin {iretiminde rol oynar (55,56). Bu bolge
diger dil alanlariyla ¢ok zengin baglantilara sahiptir ve ¢alismalarda sézciik bulma,
sO0zcligiin anlamlarini bulma gibi gérevlerde aktif oldugu tespit edilmistir. Lezyonunda
kelime anlamada ciddi giicliik ortaya ¢ikarken, GTS ile meydana gelen lezyonu global

afazi ile sonuglanir (57-59).
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Operculum temporale: Lobus temporalis’in lobus insularis’i 6rten medialde bulunan
yuziine operculum temporale denilir (60). Operculum temporale, gyrus temporalis

transversi (GTT), planum polare (PP) ve planum temporale (PT)’den olusur (61).

Primer isitme merkezi (BA 41) gyrus temporalis transversi’de bulunur. Sekonder
isitme merkezi (BA 42) ise etrafini gevreler (29,62). Isitme ilgili sahalar, Wernicke
alanma olan yakin komsulugu sebebiyle konusmada ve o6zellikle isitilen bilginin
anlasilmasinda, konusmanin 6nemli bir komponentini olusturmaktadir. Planum
polare, operculum temporale’nin i¢ yiiziiniin 6n tarafindaki boliimdiir (63). Sulcus
temporalis transversus anterior ile gyrus temporalis transversus’dan ayrilir (64).
Konugmanin ikili akis modelinde planum temporale’yi kapsayan dorsal yol, isitilen
nesnenin mekansal bilgilerini islemekten sorumlu iken, HG’den planum polare’ye
uzanan ventral yol, mekansal bilgi igermeyen nesnelerin isitsel siirecinden sorumlu
tutulur (65,66). Hucresel olarak birgok farkli kortikal bolgenin bulustugu karmasik bir
yap1 ve gecis bolgesi olarak tanimlanmaktadir (67). Planum temporale, gyrus
temporalis superior’un iist yiizii ile lobus parietalis arasinda bulunur (68). Sulcus
temporalis transversus posterior ile gyrus temporalis transversus posterior’dan ayrilir
(64). Planum temporale, ikincil bir isitsel korteks olarak kabul edilir (69). Anatomik
olarak heterojendir, kesin smirlarin1 belirlemek zordur. Primer isitme korteksine
kiyasla, daha karmasik diizeyde ses isleme asamalarini gercgeklestirir. Konusma
akiciligi icin gerekli olan diizenleyici sistemin bir bileseni oldugu varsayilmaktadir.
(70) Konugma seslerinin yani sira konusma disi seslerin isitsel algisindan da sorumlu
tutulur (71). Hickok ve ark. posterior planum temporale’den operculum parietale’ye
uzanan, slyvian-parietal-temporal bileske olarak adlandirilan konusmada isitsel-motor

entegrasyondan sorumlu bir alan tanimlamustir (72—74).

4.1.3.4. Nuclei basales (NB)

Telencephalon’un derininde bulunan substantia alba igerisine yerlesmis, baslica bes

¢ift nucleus grubundan olusan gri cevher kitlesidir.
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Nucleus caudatus, thalamus’un iist dig kenarinda yerlesmis ve caput, corpus ve cauda
olmak {izere li¢ kismi olan bir yapidir. Putamen ise capsula externa ile globus pallidus
medialis arasinda yerlesmistir. Globus pallidus, 6nde capsula interna ile nucleus
caudatus ve thalamus’tan, dis yanda lamina medullaris externa ile putamen’den
ayrilmistir. Lamina medullaris interna ile birbirinden ayrilarak, globus pallidus interna
(GPi) ve globus pallidus externa (GPe) olmak iizere iki bolimden olusur. Substantia
nigra ise pars compacta (SNpc) ve pars reticularis (SNpr) olmak iizere iki kisma
ayrilmistir.  Pedunculus  cerebri’lerin  dorsal kisminda, mesencephalon’un
tegmentum’unda yerlesmistir. Nucleus subthalamicus, thalamus’un altinda ve capsula
interna’nin medial’inde yerlesmistir (37,38,75,76). NB’de en biiyiik bilesen
striatum’dur. Ventral (nucleus accumbens ile tuberculum olfactorium) ve dorsal
striatum (nucleus caudatus ve putamen) olarak ayrilir. Putamen ve globus pallidus

yapilar1 nucleus lentiformis olarak adlandirilir.

Nuclei basales hareketin planlanmasi, istemli motor hareketlerin kontrolii ve
modiilasyonunda rol alir (77). Konusmanin motor ogrenimde, ritmik olarak
dizenlenmis ses ve hece dizilerinin iiretimi igin vokal hareketlerin karmagsik
modellerini kodlayan motor programlarin kullanilmasini saglar. Artikiilasyonun ve
vokal hareketlerin uygun sekilde siralanmasi ve koordinasyonunu destekler. Konusma
Uretiminde motor bilesendeki rollerinin yani1 sira sentaktik, semantik ve prozodik
siireclere de katilirlar. Motor islevlerin yaninda dikkat, 6grenme, o6diil ile iliskili
davraniglar ve duygular gibi birgok farkli fonksiyonlarda rol alir. Bu sebepten
dopaminerjik bozuklugun yiiriitiicii islevlerde bozulma, motivasyonda azalma,
depresyon gibi motor olmayan etkilerinin de olmasi beklenen bir durumdur. Ayrica bu
yapilar, tiim cortex’ten bilgi almaktadirlar. Motor hareketlerin yerine getirilmesinde
putamen rol oynarken, motor hareketlerin kognitif kontrolinden nuc. caudatus
sorumludurlar. Putamen’den ¢ikan yollar premotor ve suplamenter motor alana

giderken, nuc. caudatus’tan ¢ikanlar prefrontal korteks’e gider (78-80).
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4.1.3.5. Assosiasyon lifleri

Fasciculus arcuatus (FA), klasik dil modelinde Broca ile Wernicke alanlarini birbirine
baglayan lif demeti olarak bilinmektedir. Ancak konusma iiretiminde rol oynayan
beyaz cevher yapilarin incelendigi giincel c¢alismalarda bagka ndroanatomik
baglantilardan da s6z edilmektedir. Fasciculus longitudinalis superior (FLS) yapisi,
FA yapist ile birbirine paralel seyreden bir beyaz cevher kitlesidir. Dorsal akis
igerisinde incelendiginde lobus temporalis’i FLS premotor sahaya, FA ise BA 44’¢
baglar. Karmasik s6z dizimlerinin islenmesinde 6nemli rol oynar. Algilanan konugma
seslerinin {iretimi ve artikiilasyonunu igeren konusma tekrarindan sorumludur.
Sensori-motor haritalamay1 destekler. Hasarinda kelime tekrarlamada zorluk ile
karakterize olan kondiiksiyonel afazi ortaya ¢ikar (81). Capsula extrema (CA),
claustrum ve lobus insularis arasinda bulunur. Claustrum ile capsula externa'dan ayrilir
(82). Semantik sureclerde yer alan BA 45 ve BA 47'yi gyrus temporalis superior,
medius ve lobus occipitalis'e baglar. Fasciculus uncinatus (FU), operculum frontale'yi
lobus temporalis'in On tarafina baglar. Spesifik fonksiyonu hala tartismal1 olsada, dil

isleme siirecinde yer aldig1 diistiniilmektedir (30).

4.1.3.6. Cerebellum

Fossa cranii posterior’da, bulbus ve pons’un iist arka kisminda bulunur. Yukarida
tentorium cerebelli araciligiyla lobus occipitalis, dnde ventriculus quartus araciligiyla
pons ve bulbus ile komsudur. Sagda ve solda iki adet hemispherium cerebelli adi
verilen hemisferler ile ortada vermis cerebelli ad1 verilen bir par¢adan olusur. Lobus
cerebelli anterior, lobus cerebelli posterior ve lobus flocculonodularis olmak (izere ¢

loba ayrilir.
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Cerebellum’un motor planlama, yiiriitme ve motor 6grenmeden sorumlu oldugu iyi
bilinmektedir (83). Bu kapsamda konusma iiretiminde, artikiilasyonu kontrol eder.
Konusmanin motor kontroliinde cerebellum, 6zellikle hizli konusma esnasinda kelime
ve ciimlelerin iiretiminde koordinasyon ve akicilik saglar. Lezyonunda artikiilasyonda
hata, asir1 prozodi ve fonotik-prozodik yetersizlikle sonuclanan “ataksik dizartri”
gorulebilir (84). Ancak klinik nérogoriintiileme ve anatomi ¢alismalarinda elde edilen
giincel bulgular, cerebellum’un sadece motor kontrolde rol oynamadigini, ayni
zamanda dikkat, hafiza, dil gibi kognitif ve duyusal islevlerden de sorumlu oldugunu
gostermektedir (85,86). Konusma esnasinda duygusal prozodinin iglenmesi, sozel
akicilik, sozciik bulma, okuma-yazma dahil olmak iizere lisanin bir¢ok komponentinin

modiilasyonu tlizerinde etkisi vardir (87,88).
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4.2. Parkinson Hastahd

4.2.1. Tanim

Parkinsonizm temelde belirgin bradikinezi ile karakterize, ekstrapiramidal sisteme ait
cesitli bulgu ve semptomlart icerebilen klinik bir sendromu ifade etmek icin kullanilir.
Parkinsonizm’in molekiiler patolojisi heterojendir (89). Gen mutasyonlari,
mitokondriyal fonksiyon, o-siniiklein proteostazi, oksidatif stres, kalsiyum
homeostazi, aksonal tasima ve ndroenflamasyon gibi bir¢ok mekanizmay1 igerir
(90,91). Primer ve sekonder olmak iizere temelde iki ayr1 tipte incelenen

Parkinsonizm’in Klinik alt tipleri Sekil 4.2.1.1°de gésterilmistir.

Parkinsonizm olgularmin %80’inini olusturan Parkinson hastaligi ya da Idiopatik
Parkinson hastalig, literattirde ilk kez 1817°de James Parkinson’un “An Essay on the
Shaking Palsy” adl1 yazisinda “titrek felg” tanimlamasiyla yer bulmustur (92). Santral
sinir sisteminin, 6zellikle de ekstrapiramidal sistemin progresif ve dejeneratif
bozuklugu ile ortaya ¢ikan; temelde istirahat tremoru, rijidite, bradikinezi ve postiiral
anormallikler ile karakterize olan PH 6zgiin patolojisi, klinik tablosu ve dopaminerjik
tedaviye verdigi belirgin yanit ile ayirt edilir. Kognitif, davranigsal ve/veya otonomik
sikdyetler gibi motor olmayan semptomlar da gosteren PH’de temel neden nigro-

striatal sistemdeki dopaminerjik ndronlarin kaybi ve yetersizligidir (3,93,94).

4.2.2. Epidemiyoloji

Parkinson hastaliginda en 6nemli etken genetik, yasam tarzi ve ¢evresel kosullar gibi
bir¢ok faktdriin etkilesiminden olusan tabii yaslanma siirecidir (95). Toplumun %0,1-

0,2’sini etkileyen PH’nin siklig1 yasla birlikte artmakta ve 60 yasin {izerinde prevalansi

%1-2 olmaktadir (96).
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Sekil 4.2.1.1: Parkinsonizm’in alt tipleri

4.2.3. Etyopatogenez

Parkinson hastaliginin patognomonik o6zelligi, substantia nigra pars compacta'nin
(SNpc) ventrolateral kisminda bulunan, o6zellikle putamen’in dorsal kismina
projeksiyon yapan dopaminerjik ndronlarin dejenerasyonudur (97). Bu durum
sonucunda rijidite ve bradikinezi ortaya ¢ikar. (98). Substantia nigra’da yaklagsik
800.000 noron bulunur ve norodejenerasyona bagli PH belirtilerinin goériilmesi igin
%60-80 oraninda bu noéronlarin kaybolmasi gerekir. Bunun yani sira locus coeruleus,
nucleus basalis magnacellularis, nucleus pedunculopontinus, nuclei raphe, nucleus
posterior nervi vagi, amygdala ve hypothalamus gibi beynin diger alanlarinda da

ndrodejenerasyon goralir (89).

Parkinson hastaliginda, SNCA geninde mutasyon sonucunda o- siniikleinin (a-syn)
proteinleri anormal katlanmas1 goriiliir. Ik kez 1912°de Friedrich Lewy tarafindan
tanimlanan bu yapi, a-syn proteininin patolojik ¢Ozlinmemis agregatlarini igerir.
Pozitif a-syn agregatlar1 oncelikle ndronlarin uzantilarinda goriiliir ve Lewy noritleri

olarak adlandirilir. N6ron govdesinde intrasellular alanda olanlara Lewy cisimcikleri
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adi1 verilmektedir (99). Lewy patolojisi sadece noral dokuda bulunmaz. Medulla
spinalis, plexus myentericus, plexus submucosus, gangliyon sympaticus, plexus
cardiacus, enterik sinir sistemi, tukrik bezleri, adrenal medulla, kutan6z sinirler,

nervus ischiadicus gibi periferik sinir sisteminde de gorulir (100-105).

Braak ve arkadaglari 2003 yilinda hastalifin evrelerine iligkin bir sema ortaya
koymustur. Hastaligin ilk bulgularinin substantia nigra’dan Once gastrointestinal
sistemde ortaya c¢iktifin1 ve nuc. dorsalis nervi vagi araciligiyla enterik sinir sistemi
ile iliskili oldugunu savunmustur. Braak kendi adiyla anilan hipotezinde, erken evrede
bulgu gdsteren n. vagus araciligiyla, o - syn birikintilerinin beyin ile baglanti
saglayarak once nuc. dorsalis nervi vagi’ye ardindan da substantia nigra’ya yayilim
gosterdigini 6ne siirmektedir (106—-108). Son zamanlarda erken evrede bagirsaklarda
a-syn birikimi ve buna bagli Parkinson semptomlarmin goriildiigii calismalar agirlik
kazanmigtir (109-111). Ancak bunu dogrulamayan ¢alismalarda mevcut oldugundan

hastaligin yayilim mekanizmasi belirsizligini korumaktadir (112,113).

4.2.4. Klinik bulgular ve tam

Parkinson hastalig1, heterojen bir hastaliktir (114). Istirahat tremoru, rijidite, asimetrik
baslangicli bradikinezi’nin yani sira postiiral refleks bozukluklari, govde ve uzuvlarda
fleksiyon pozisyonu ile postural instabiliteyi icerir. Depresyon, anksiyete, apati,
demans, uyku bozukluklari, kognitif problemler, inkontinans, hiperhidrozis, salya
akmasi, disfaji, cinsel disfonksiyon, postlral hipotansiyon, agri, gérme bozukluklari,
konstipasyon, gérme bozukluklari, huzursuz bacak sendromu, yorgunluk ve konusma
bozuklar1 gibi motor olmayan (non-motor) semptomlarla, hastaligin seyri boyunca
farkli evrelerde karsilagilmaktadir (115,116). Hastaligin iyi tanimlanmis motor
semptomlarina kargin motor olmayan semptomlar hakkinda bilinenler kisitlidir. Buna

karsilik ¢cok sik goriilmekte ve yeterli derecede tedavi edilememektedir (117).
Klinik tan1 i¢in spesifik bir test bulunmamakta, anamnez ve muayene bulgularina

dayanarak tani konulmaktadir. Anamnez ile kullanilan ilaglarin, klinik detaylarin

Ogrenilmesi ve manyetik rezonans gorintiileme (MRI), bilgisayarli tomografi (BT)
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goriintiilerinin incelemesi PH'nin atipik ve sekonder parkinsonizm'den ayrimini
yapabilmek adina 6nem tegkil eder. Fluorodopa pozitron emisyon tomografisi (F-PET)
striatum’daki dopaminerjik tutulumun azalmasim1 ve dopaminerjik sinir ug¢larindaki
azalmig F-dopa alimini gosterir. Striatum’daki sinir uglarinin iizerindeki dopamin
tastyictyt (DAT) isaretleyen radyoglikanlarla yapilan DAT-SPECT (tek-foton
emisyon tomografi) yontemi de PH ayirici tanisinda kullanilmaktadir (118). Hastalarin
cogunda belirtiler tek bir beden yarisindadir. Bulgular zamanla kars1 beden yarisinda
gorulse de genellikle tutulan ilk tarafta belirgin olmak Uzere asimetrik bir tutulum
dikkat cekicidir. PH’nin viicudun bir yarisinda, genellikle bir ekstremitede baglamasi
ve motor olmayan bulgularin saptanmasi, tan1 giicliiglinii arttirir. Hastalarin ¢ogu
baslangigta tremor ile karsilagsa da tremor ile baslamayan grupta, erken evrede
parkinsonien semptomlar siklikla basit artrit, bursit, depresyon, normal yaslanma,

Alzheimer hastalig1 ya da inme gibi yorumlanabilmektedir (119).

Hastaligin ortalama baglangic yas1 50°dir ve 40-80 yaslar1 araliginda goriilebilir (120).

Kesin tan1 i¢in 1992 yilinda olusturulan Birlesik Krallik Parkinson Hastaligi Dernegi
Beyin Bankasi'nin tani kriterleri giiniimiizde kullanilmaktadir (121). Hareket
Bozukluklart Cemiyeti tarafindan 2015 yilinda PH i¢in yeni tani Kkriterleri
tanimlamistir. Ana bulgulardan postiiral instabilite ¢ikarilmis ve bradikineziye rijidite

ya da tremordan en az birinin eslik etmesi olarak tanimlanmustir (122-124).

Hoehn and Yahr skalast, hastalik progresyonu ve hasta gruplarinin hastalik derecesinin
karsilastirilmas1 amaciyla kullanilmakta ve evre 0 (hastalik bulgusu yok) ile evre 5
(tekerlekli sandalyeye veya yataga bagimlilik) arasinda derecelendirilmektedir.
Birlesik Parkinson Hastaligi Derecelendirme Olgegi (BPHDO), hastaligin motor
bulgularini, mental ve emosyonel durumunu, giinliik yasam aktivitelerini ve tedavi

komplikasyonlarin1 degerlendirmek amaciyla en sik kullanilan 6lgektir (125).
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4.2.5. Motor devre mekanizmasi

Ekstrapiramidal sistemde islev goren kortiko-bazal-talamo-kortikal devrede, nuclei
basales esas modiile edici gorevi tistlenir. Nuclei basales yapisinin hem kendi i¢inde
hem de kortikal alanlar ile ¢ok sayida afferent ve efferent baglantilar1 vardir. Bu
devrede, fonksiyonel olarak birbirinden farkli ve birbirinden bagimsiz olarak organize
olmus bes ayr1 alt devre tanimlanmustir. Bu devrelerde tim girdiler cortex cerebri’den

gelir ve tiim ¢iktilar thalamus araciligiyla yine cortex cerebri’ye iletilir (126).

Motor devre, en iyi tanimlanan alt devre olmakla beraber, motor ve sensitif kortikal
sahalardan gelen bilgilerin putamen’e ulagsmasiyla baslar. Bu devrede, nuclei basales
“direkt” ve “indirekt” striatofugal yolak olarak tanimlanan iki ana projeksiyon sistemi
aracilifiyla cortex cerebri ile baglantilidir. Birbiri iizerinde zit etkilere neden olan bu
iki sistemde, direkt yolla hareketler yapilirken, indirekt yolla dinlenme halindeki kas

kontraksiyonlar1 ayarlanir (127).

Direkt yol’da, cortex cerebri tarafindan glutamat ile striatum uyarilir ve ardindan
striatum, GABAerjik inhibitor noronlar1 ile GPi ve SNpr'yi inhibe eder. Boylece
thalamus tizerindeki inhibisyon ortadan kalkar ve thalamus glutamat araciliiyla

cortex cerebri'yi aktive eder. Dolayisiyla cortex cerebri’nin motor aktivitesi artar.

Indirekt yol’da, cortex cerebri tarafindan glutamat ile striatum uyarilir ve ardindan
striatum’da bulunan GABAerjik inhibitér ndronlar, GPe'deki inhibitér ndronlart
inhibe eder. GPe inhibe edildigi i¢in nuc. subthalamicus iizerindeki inhibe edici etkisi
ortadan kalkar ve nucleus subthalamicus aktif hale gelir. Nucleus subthalamicus da
glutamat ile GPi tizerinde aktive edici etkiye sahip oldugundan, nuc. subthalamicus
GPi’yi aktive eder. GPi ise GABA nin etkisi ile thalamus {izerinde inhibe edici etkiye
sahiptir ve bu nedenle thalamus inhibe edilir. Thalamus’un inhibe edilmesiyle korteks
Uzerindeki aktive edici etkisi ortadan kalkarak cortex cerebri inhibe edilir. Dolayisiyla

cortex cerebri’nin motor aktivitesi azalir.
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Hiperdirekt yol, korteksten substantia nigra’ya dogrudan gelen glutamaterjik bir
yoldur. Bu yol, korteksten gelen uyarict sinyalleri GPi/SNpr’e direkt ve indirekt
yoldan daha hizli iletirler. GPi ve SNpr GABA’erjik ndronlarla thalamus’u uyarir ve
talamo-kortikal aktivitenin inhibisyonu gerceklesir (128,129).

Nigrostriatal yol, nuclei basales’lerin tanimlanmis bes i¢ baglantisindan ve
vicudumuzdaki dort dopamin yolundan biridir. Dopamin, hareketlerin Uretiminde
kritik 6neme sahiptir. Substantia nigra'nin pars compacta'sinda bulunan néronlar,
striatum’daki ndronlarla dopaminerjik sinaps yapar. Nigrostriatal yol aracilifiyla gelen
dopamin, direkt yol iizerinde uyarici, indirekt yol {izerinde inhibe edici etki gosterir.
Direkt yol, GABAerjik olup néropeptid olarak tachykinin (Substans P/dinorfin) icerir
ve hiicre gévdelerinde dopamin reseptérii 1 (D1) bulunur. indirekt yolda GABAerjik
olup, dopamin reseptorii 2 (D2) bulunur ve néropeptid olarak enkefalinleri igerir (121).
Striatum’daki dopaminin salimimi, direkt yol boyunca striatal néronlarda D1
reseptorlerine etki ederek eksitator, indirekt yol boyunca D2 reseptorlerine etki ederek
inhibitor etki yapar. Dopamin, D1 reseptorlerini uyararak direkt yolu kolaylastirirken,
D2 reseptorlerini inhibe ederek indirekt yolu baskilar (126,130-132).

Parkinson hastaliginda, bu dopaminerjik yolun hasari1 s6z konusudur ve neticesinde
striatum’un thalamus tizerindeki inhibitor etkisi artar ve cortex’te motor aktivite azalir
(121). Dopamin salgilayan néronlarin dejenerasyonu, bolgede asetilkolin ve dopamin
norotransmitterlerin dengesizligine neden olur. Bu dengesizlik, zaman zaman
diskineziler olarak adlandirilan kontrol edilemeyen asir1 hareketlere ve donma

fenomenine neden olur (133-135).

4.2.6. Konusma ve ses bozukluklari

Parkinson hastaligi tanist alan olgularin %60-90’1nda c¢esitli konusma ve ses
bozukluklar1 goriilmektedir (136). Konusma akiciligr bozulmakta, anlagilirlik diizeyi
ve sosyal performanslar1 olumsuz etkilenmektedir (5). Iletisim bozukluklar1 hastaligin
herhangi bir doneminde gelisebilmektedir. Iletisimde yasanan zorluklar, sosyal

etkilesimden kaginmalarina sebep olmaktadir (137).
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Konusmanin tiretimi, motor ve kognitif siireclerin entegrasyonundan olusan karmagik
bir sistemdir. Plica vocalis ve konusma ile iliskili diger anatomik yapilar, motor
kontroliin etkisi ile islev goriir. Bu sebeple konusma, motor gérevlerin planlanmasi ve
yurutilmesinde yer alan nuclei basales disfonksiyonuna karsi oldukga hassastir
(138,139). Nitekim, 1817’de James Parkinson hastalarin1 tanimlarken, zorlu bir
ekspirasyon ile biiylik ¢aba sarf ederek tek heceli kelimeleri ¢ikarabildiklerini ve diisiik
bir ses siddeti, artikiilasyonda bozukluk ile anlasilmasi zor bir konusmaya sahip

olduklarini rapor etmistir (140).

Giliniimiizde PH’de tanimlanan klasik konugsma bozuklugu “hipokinetik dizartri”
olarak adlandirilir ve konusmanin akustik 6zelliklerini kapsar. Azalmis ses kalitesi,
ayni siddette ve perdede monoton konusma (“monoloudness” ve “monopitch”),
konusmanin diizensiz ve soluklu olmasi, azalmis prozodi, hipofoni, artikiilasyonda
bozukluk en sik bildirilen 6zellikleridir (141). Hipokinetik dizartri, hastaligin temel
motor semptomlar1 olan rijidite, bradikinezi ve tremor ile iligkilidir. Konusmanin
etkilenimde rijidite, maske yliz, perde ve ses siddeti monotonlugu, seste azalma,
artikiilasyonda bozulma ile tezahiir eder. "Maske yiiz" bulgusu olan bazi Parkinson
hastalar1, dinleyicilerin ifadelerindeki niianslar1 tanimlayamayabilir ve bu durum
duygusal tanima bozuklugu olarak ifade edilir (142). Plica vocalis’in esnekligi
kaybolmus ve bradikinezi sebebiyle hareketleri azalmistir. Artikiilasyonda
bozukluklar vardir ve kisinin anlasilabilirligi olumsuz etkilenmektedir. Tremor ses,
dil, cene ve dudaklarda olabilir. Seste duyulan titreme, plica vocalis'lerden ziyade ses
yollar1 boyunca ortaya ¢ikan ossilasyon/salinimla iligkilidir (55,57). Ayrica Howard
ve ark. Parkinson hastaliginda konusma bozukluklarinin kas kontroliindeki
degisikliklerden kaynaklanan dizartri ile sinirli olmadigini, ayn1 zamanda konugmanin
planlanmasi ve programlanmasindaki degisikliklerin neden oldugu apraksiyi de

icerdigini tespit etmistir (144).

Parkinson hastalarinda dilin semantik ve sentaktik siire¢leri de olumsuz etkilenmistir.
Sozcilik erisiminde zorluk yasamaktadirlar ve bundan dolayr semantik konusma
akiciligint bozulmustur. Bu durum “dilimin ucunda fenomeni” (tip of the tongue

phenomenon) olarak adlandirilir (145). Dil Gretiminde gramer ya da semantik hatalar
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yaparlar ve bununla birlikte daha kisa ve basit climleler kullanirlar (146). Anlamsal
olarak daha karmagsik bir yapida olmasi sebebiyle fiil sozciiklere erigmekte isim
sozcliklere erismeye kiyasla daha ¢ok zorlanmaktadirlar. S6zsiiz iletisimin kurulmasi

ve iletisimin duygusal yonlerinin islenmesi, anlasilmasi1 konusunda zayiftirlar.

Parkinson hastalarinda isitme ve isitsel siirete algisal kayiplar bildirilmistir. Ani ve
acil durumlarda net ve yiiksek sesle bagirabilen hastalar gilindelik iletisimde bunu
kullanmaz. Bir¢ok hasta normal ses seviyelerini kullandiginda bagiriyor olmaktan
endise eder. Bireyler konusma seslerinin prozodisini ayarlamakta giicliik yasar (147).
Konusmada, sozciik erisimi ya da sozdizimi zayifligindan, vokal aparattaki
bradikineziden, solunum kontrolii eksikliginden kaynaklanabilen duraklamalar
yaygindir. Bir ifadenin baglangicinda ortaya c¢ikan duraklama, ifade planlanmasinin
kognitif strecini temsil eder. Genel olarak, dil stireclerindeki olumsuz etkilenimin

etiyolojisi motor iglev bozuklugundan ziyade kognitif islevler ile iliskilidir (5,141).
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5. MATERYAL & METOT

5.1. Olgular

Bu calisma Istanbul Medipol Universitesi Girisimsel Olmayan Klinik Arastirmalar
Etik Kurulu’nun 420 no’lu 23.05.2019 tarihli onay ile Istanbul Medipol Universitesi
Tip Fakiiltesi Anatomi Anabilim Dali’nda yiiriitiildi.

Calismaya 36 birey dahil edildi. Idiopatik Parkinson hastalig1 tanist almis 19 birey ve
saglikli kontrollerden olusan 17 birey, 2 gruba ayrilarak incelendi. Istanbul Medipol
Universitesi Hastanesi Radyoloji Anabilim Dali’nda, beyin MRI tetkiki yapilan T1
agirlikli goriintiileri retrospektif olarak ¢alismaya dahil edildi. Her iki gruba da MRI

analizi ve akustik ses analizi yapildi.

5.2. Gorunta analizi ve dl¢ctimler

MR beyin anatomisini incelemek ve ndrodejeneratif hastaliklarin tanisin1 koymak i¢in
yaygin olarak kullanilan radyolojik bir goriintiileme yontemidir. Giiniimiizde MRI
goriintiilerinin analizi i¢in otomatik, glivenilir ve niceliksel olarak hacim degerlendiren
teknikler kullanilmaktadir. Boylece hizli ve giivenilir sekilde norolojik bozukluklarin
tanisinin - konulmasi, ndroanatomik anormalliklerin arastirilmast ve hastaligin
prognozu takip edilebilmektedir. Otomatik yontemler, sekil ve hacim parametrelerini
cikarmak i¢in geometrik sablon esleme yontemlerini kullanir ve tamamen 6lgiim

yapandan bagimsizdir

Bu calismada goriintiiler 3 Tesla MRI (Achieva; Philips medical Systems, Best,
Netherlands) ile 8 kanall1 bas koili kullanilarak; 3D b-FFE (3D balanced fast field
echo) sekansi almmustir. Is istasyonunda (Philips Intelli Space) rekonstriiksiyon

yapilarak sagittal, koronal ve aksiyel goriintiiler elde edilmistir.
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Calismamizda, Web tabanli yazilimlardan olan MRICloud’u kullandik. MRICloud,
Web tabanli arayiizleri kullanarak otomatik beyin segmentasyonu yapan ve analitik

veriler sunan, yliksek islem kapasiteli néroinformatik bir platform saglar (Sekil 5.2.1).

Sekil 5.2.1. MRICloud'un MRI-T1 agirlikli aksiyal, koronal, sagittal goriintiilerinde bes
seviyeli beyin segmentasyonu (148)

Goriintiiler, Digital Imaging and Communications in Medicine (DICOM) formatinda
elde edilerek, bu formattaki tiim goriintiiler MRIcron yazilimi kullanilarak hdr ve img
formatina doniistiirildii. Web baglantis1 iizerinden (https://mricloud.org/) giris
yapilarak doniistiiriilen goriintiiler T1 multi-atlas segmentasyonun yapilabilmesi
amaciyla buluta yiiklendi. Hacim hesaplama isleminin tamamlanmasinin ardindan
raporlar WinRar ZIP arsivi seklinde elde edildi. Calismaya dahil edilen beyin

boélgelerinin hacimleri santimetrekiip cinsinden 6l¢iilmiistiir.

Bu calismada, MRICloud ile lobus frontalis’e ait gyrus precentralis (primer motor ve
premotor saha), gyrus frontalis superior (suplamenter ve presuplamenter motor saha)
ve gyrus frontalis inferior (pars opercularis, pars orbitalis, pars triangularis); lobus
parietalis’e ait gyrus postcentralis, lobulus parietalis inferior (gyrus supramarginalis

ve gyrus angularis), slyvian parietal sulcus (sylvian parieto-temporal bileskenin

27



olusumuna katilan sulcus parietalis) lobus temporalis’e ait gyrus temporalis superior,
gyrus temporalis medius, gyrus temporalis inferior, sulcus temporalis (sulcus
temporalis superior ve inferior), fissura lateralis (slyvian fissur), slvian temporal sulcus
(syvian parieto-temporal bileskenin olusumuna katilan sulcus temporalis superior);
total nuclei basales, total bazal 6n beyin, nucleus caudatus, putamen, globus pallidus,
substantia nigra; assosiasyon liflerinden fasciculus longitudinalis superior, fasciculus
uncinatus, capsula extrema; sulcus ve gyrus cinguli, total cerebellum, total insula

hacimleri degerlendirilmistir.

Calismada incelenen ndroanatomik yapilar Tablo 5.2.1°de 6zetlenmistir. Konusma

iiretiminde rol oynayan ve giincel literatiirde ikili akis modelinde yer alan bu

ndroanatomik yapilarin hacimleri hem sag hem sol hemisferde 6l¢iilmiistir.

Tablo 5.2.1: Calisgmada MRICloud ile incelenen néroanatomik yapilar

LOBUS FRONTALIS

Gyrus precentralis
Gyrus frontalis superior
Pars opercularis
Pars orbitalis
Pars triangularis

LOBUS PARIETALIS

Gyrus postcentralis
Gyrus supramarginalis
Gyrus angularis
Slyvian parietal sulcus

LOBUS
TEMPORALIS

Gyrus temporalis superior
Gyrus temporalis medius
Gyrus temporalis inferior
Sulcus temporalis
Fissura lateralis
Slyvian temporal sulcus

Nucleus caudatus
Putamen
Globus pallidus
Substantia nigra

Fasciculus uncinatus
Capsula extrema

CEREBELLUM LOBUS INSULARIS
Total cerebellum Total insula
NUCLEI BASALES ASSOSIASYON CINGULATE
LIFLERI
Total nuclei basales Fasciculus longitudinalis Sulcus cinguli
Total bazal 6nbeyin superior Gyrus cinguli
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5.3. Ses analizi ve dlgumler

Sesin akustik analizi i¢in bilgisayarli ses analiz ve degerlendirme tekniklerinin
kullanimi yaygindir. Akustik analiz yazilimlari, sinyalleri isler ve algoritmalar
tireterek ses dalgas1 formlarimi takip eder. Ardindan istatistiksel degerlendirmeye
olanak saglayan, objektif veriler ve rakamsal degerler sunarak konugma ve seslemenin

orant, siiresi ve devamlilig1 hakkinda bilgi verir (149).

Akustik analiz programlari, Klinik bulgular1 destekleyen arastirmalarin yapilmasi ve
hastaligin prognozun takibi i¢in dzellikle tedavi oncesi ve sonrast degerlendirmelerde
kullanilir. Sesin normal olup olmadigini saptamak, varsa patolojinin derecesini
belirlemek ve patolojinin hangi mekanizmalar ile olustugunu daha iyi

anlasilabilmektedir (21).

Bu calismada 6zellikle fonetik incelemelere yonelik olan Praat version 6.0.33 yazilimi
kullanilmistir (150). Birgok temel parametre sunan ve giivenilir sonuglar verdigi
kanitlanmis olan bu program ile degerlendirilen parametreler Tablo 5.3.1.°de

Ozetlenmistir.

Tablo 5.3.1: Calismada Praat ile incelenen akustik parametreler

FREKANS GENLIK SPEKTRAL
fO ve PERTUBASYONU | PERTUBASYONU | PARAMETRELER
DEGISIKIiKLERI PARAMETLERI PARAMETLERI

-Temel frekans -Jitter mutlak (sn.) -Shimmer -Gurultu harmonik
(Hz) (%) orani (dB)
-Jitter (%)
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Perde ya da fO: Plica vocalis’lerde saniyede olusan agilig-kapanisin (titresimin) dongii
sayisina frekans denilir ve f0 olarak ifade edilir. Bu titresimlerin frekansi sesin
perdesini belirler. Sesin kalinlik ve inceligi hakkinda bilgi verir. Praat (zerinden
yapilan perde analizlerinde sadece iinlii harfler tizerindeki 6l¢timler degerlendirilmeye
alinmalidir. Normal perde araligr 60-400 Hz’dir. Ayrica kadin ve erkek cinsiyetinde
gosterdigi farklilik gbz oniinde bulundurulmalidir. Kadinlarda ortalama 155-334 Hz,
erkeklerde 85-196 Hz’dir (151,152).

Jitter: Vibrasyon dongii frekansinin sonraki dongii frekansina gore (periyotlar arasi)
degiskenligini yansitir. Bu parametre plica vocalis’lerin diizensiz titresimleri hakkinda
bilgi verir ve frekans pertiibasyonu olarak da adlandirilir. Jitter mutlak, pespese
periyotlar arasindaki frekans farkinin mutlak degeri olup F0’a gore degisiklik gosterir.
Jitter yiizde degerinde ise, f0’a bagl degisiklikleri ortadan kaldirmak igin ortalama
periyoda boliinmesi ile elde edilir. Normal degeri %0 ile %1,4 arasindadir (153).

Shimmer: Kisa araliklarla ses dalgasindaki amplitiid degisimlerini ifade eder ve
amlitiid pertiibasyonu olarak da adlandirilir. Plica vocalis’lerin salinim paterninin
kararsizliklarin1 yakalamak icin de kullanilir (154). Ardarda periyotlar arasindaki
siddet farkinin mutlak degerinin ortalamasini ortalama periyot siddetine bolerek elde

edilir, normal degeri %0 ile %3,81 arasindadir (153).

Giiriiltii harmonik oram (GHQO): 70-4500 Hz arasinda harmonik spektrum
icerisinde bulunan 1500-4500 Hz arasinda harmonik olmayan enerji miktaridir.
Konugma patolojilerinde seste artan giiriiltii miktarin1 ifade eder (153). Plica
vocalis’lerde bulunan bir giiriiltii kaynaginin, glottal kapanisi etkiledigi durumlarda
kagak havanin tiirbiilansina sebep olmasiyla ortaya cikabilir. Ya da plica vocalis’lerin
aperiyodik vibrasyonu sonucu spektral giiriiltii olusabilir (155). Normal degeri

0.19°dan biiyiik olmalidir. 0-0,19 arasindaki degerler patolojilere isaret eder (153,156).
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Katilimcilardan akustik ses analizi i¢in, bes saniye siireli ses kayitlar1 seyahat zorlugu
dolayisiyla akilli telefon ile alindi. Biitiin 6l¢iimler sessiz bir odada gergeklestirildi.
Kayit esnasinda, katilimcidan oturma pozisyonunda dogru bir viicut postiirii ile
durmas istendi. Kayit yapilan cihazin mikrofonu ile agiz mesafesi 15 santimetre

olarak belirlendi. Katilimcr derin bir ekspirasyonun ardindan durmaksizin siireli

sesinin seslendirilmesi ile kayit tamamlandi.

Kayitlar wav formatina doniistiiriilerek programda analiz edildi (Sekil 5.2.2.).

1. Sonnt ay 197150 - (a]

Fde Ede Query Veew Select Spectrum Pach ietensty Formant Puises el

50115650200 / 5) |

10.4539

ol \ T
- T'" v AT 1

'“‘ [‘|“ f{l'l ||||I '||:lI II.- Al ItH.r_’ I#\“Jl'll”“hlq “I“, M';-‘rill ﬂ‘:ﬁll:'ll*"t:‘ ":."."Illl lh"r|

.
,:ﬁ 153.3 Hz
0Hz | \ 75 Hz
0 Visible part 5 011565 seconds 5011565
Todal duration 5011565 seconds
N [ N B - N

Resim 5.3.1. Konusma ve ses bozuklugu olan PH’li bireyin ses analizinin Praat ile spektromal
dalga goruntdsd
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6. BULGULAR

Calismaya toplamda 36 kisi dahil edilmis olup, akustik ses analizi yapilan kontrol
grubu (17) ve Parkinson grubu (19) katilimcilarin dordiiniin néroanatomik hacimsel
analizi yapilamamistir. Hem akustik ses analizi hem de ndroanatomik yapilarin
hacimsel analiz degerlendirmesi yapilan kontrol grubunda 15, hasta grubunda 17

katilime1 bulunmaktadir.

Istatistiksel analizler, IBM SPSS Statistics 25.0 programinda gerceklestirildi. Veriler
ortalama, standart sapma ve yiizde (%) seklinde ifade edildi. Sayisal Ol¢iilen verilerin
normal dagilima uygunlugu Shapiro-Wilk testi ile analiz edildi. Veriler normal dagilim
gosterdigi icin parametrik testler kullanildi. Bagimsiz gruplarin karsilastirilmasinda
Student’s-t independent testinden, bagimli dlgtimlerin karsilastirilmasinda Student’s-t

paired testinden yararlanildi. Degiskenler arasindaki iligki Pearson korelasyon analizi

ile test edildi. P<0,05 olasilik degeri anlaml1 kabul edildi.

6.1. Tammmlayic1 6zelliklerin dagilimi

Calismaya dahil edilen katilimcilarin gruplara gore cinsiyet dagilimi Tablo 6.1.1.°de

Ozetlenmis olup, gruplar arasinda anlaml diizeyde farklilik bulunmaktadir (p<0,05).

Tablo 6.1.1: Calisma gruplarinin cinsiyet dagilimi

N % Ort. £ SS p
Erkek 6 %31,57
Hasta Grubu  Kadin 13 %68,42 0,68+0,47
Total 19 %100 0,06
Erkek 4 %23,52
Kontrol Grubu  Kadin 13 %76,47 1232043
Total 17 %100
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Calismaya dahil edilen katilimcilarin gruplara gore yas dagilimi Tablo 6.1.2.°de

Ozetlenmis olup gruplar arasinda anlamli farklilik saptanmamstir (p>0,05).

Tablo 6.1.2: Calisma gruplarinin yas dagilimi

Min. yas Mak. yas N Ort. £ SS p
Hasta Grubu 54 80 19 64,89+7,14
0,449
Kontrol Grubu 51 75 17 63,23+5,66

6.2. Akustik ses analizi parametrelerinin gruplar arasinda karsilastiriimasi

Kontrol grubunda hasta grubuna kiyasla jitter, jitter mutlak, shimmer degerleri anlamli
sekilde diisiik iken, GHO anlamli derecede yiiksektir (p<0,05). Temel frekans degeri,
gruplar arasinda anlamli fark gostermemektedir (p>0,05). Tablo 6.2.1.°de

Ozetlenmistir.

Tablo 6.2.1: Akustik ses analizi parametrelerinin gruplar arasi karsilastirilmasi

N Ort. SS t df p

Temel frekans Hasta grubu 19 166,7489 | 31,85722 -1,554 34

0,129
Kontrol grubu 17 186,8082 | 45,12120 | -1,524 28,428

Jitter Hasta grubu 19 0,7889 0,42306 5,473 34

Kontrol grubu 17 0,2212 0,06204 5,781 18,863 0,000

Jitter mutlak Hasta grubu 19 44,8484 | 23,05911 4,051 34

Kontrol grubu 17 21,7353 4,73054 4,270 19,684 0,000

Shimmer Hasta grubu 19 5,7563 1,64494 7,998 34

Kontrol grubu 17 2,4424 0,47862 8,394 21,353 0,000

GHO Hasta grubu 19 16,0411 2,63007 -8,626 34

Kontrol grubu 17 22,3812 1,58665 -8,859 30,031 0,000
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6.3. Hacim analizi parametrelerinin gruplar arasi karsilagtirilmasi

Lobus temporalis’te incelenen néroanatomik yapilardan gyrus temporalis superior ve
gyrus temporalis medius hacimleri her iki hemisferde de hasta grubunda anlamli
diizeyde diisiik bulunmustur (p<0,05). Sag ve sol taraf gyrus temporalis inferior,
hacimleri gruplar arasinda anlamli farklilik gdstermemektedir (p>0,05). Tablo

6.3.1.’de 6zetlenmistir.

Tablo 6.3.1: Lobus temporalis’teki hacimlerin gruplar arasi karsilastiriimasi

N Ort. SS t df p

Sag_GTS Hasta grubu 17 9,7441 2,04725 -3,018 30 0,005
Kontrol grubu 15 12,3200 | 2,76591 -2,961 25,577

Sol_GTS Hasta grubu 17 10,9276 2,65850 -2,109 30 0,043
Kontrol grubu 15 13,3573 | 3,82056 -2,062 24,590

Sag_GT™M Hasta grubu 17 12,0506 | 2,45322 -2,594 30 0,015
Kontrol grubu 15 14,2927 | 2,42363 -2,597 29,593

Sol_GTM Hasta grubu 17 13,5182 | 2,79240 -2,097 30 0,045
Kontrol grubu 15 15,7933 | 3,34610 -2,072 27,430

Sag_GTI Hasta grubu 17 11,6224 1,40189 462 30 0,647
Kontrol grubu 15 11,2953 | 2,51118 447 21,346

Sol_GTI Hasta grubu 17 11,4376 1,96003 ,635 30 0,530
Kontrol grubu 15 11,0513 1,39137 ,648 28,770

(GTS: gyrus temporalis superior, GTM: gyrus temporalis medius, GTI: gyrus temporalis
inferior)

Lobus frontalis’te incelenen ndroanatomik yapilarin hacimleri kontrol ve hasta
gruplar1 arasinda karsilagtirilmistir. Bilateral gyrus precentralis, gyrus frontalis
superior ve pars orbitalis hacimleri gruplar arasinda anlamh farklilik
gostermemektedir (p>0,05). Pars opercularis ile pars triangularis hacimleri hasta
grubunda her iki hemisferde de anlamli diizeyde diisiik bulunmustur (p<0,05). Lobus

frontalis’te incelenen yapilar Tablo 6.3.2.’de 6zetlenmistir.
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Tablo 6.3.2: Lobus frontalis’teki hacimlerin gruplar arasi karsilastiriimasi

N Ort. SS t df p

Sag_GPr Hasta grubu 17 14,5859 | 2,17057 ,666 30 0,511
- Kontrol grubu 15 14,0747 | 2,16457 | ,666 | 29,526

Sol GPr Hasta grubu 17 12,6424 | 2,14321 ,796 30 0,432
- Kontrol grubu 15 12,0273 | 2,22115| ,795 | 29,205

Sag_GFS Hasta grubu 17 8,3876 | 1,20204 | 1,165 30 0,253
- Kontrol grubu 15 7,8600 | 1,36014 | 1,156 | 28,219

Sol GES Hasta grubu 17 9,6888 | 1,68175| -1,337 30 0,191
- Kontrol grubu 15 10,4173 | 1,35686 | -1,355 | 29,788

Saj_GIF_OP Hasta grubu 17 2,6306 | ,56709 | -2,095 30 0,045
- Kontrol grubu 15 3,0087 | ,43436 | -2,130 | 29,464

Sol GIF OP Hasta grubu 17 2,8771 | ,80304 | -2,524 30 0,017
-7 Kontrol grubu 15 3,6353 | ,65122 | -2,558 | 29,812

Saj_GIF_OR Hasta grubu 17 2,4065 | ,55617 | -1,296 30 0,205
-7 Kontrol grubu 15 2,6940 | ,69770 | -1,278 | 26,744

Sol GIF OR Hasta grubu 17 3,0471 | ,85028 | -1,534 30 0,136
-7 Kontrol grubu 15 3,4473 | 58009 | -1,570 | 28,325

Sag_GIF_TR Hasta grubu 17 2,5282 | ,56386 | -2,164 30 0,039
T Kontrol grubu 15 2,9113 | ,41433 | -2,206 | 29,114

Sol GIF TR Hasta grubu 17 2,7229 | ,83934 | -2,279 30 0,026
-7 Kontrol grubu 15 3,2600 | ,37787 | -2,379 | 22,819

(GPr:gyrus precentralis, GFS: gyrus frontalis superior, GIF_OP: gyrus frontalis inferior pars
opercularis, GIF_OR: gyrus frontalis inferior pars orbitalis, GIF_TR: gyrus frontalis inferior
pars triangularis)

Lobus parietalis’te incelenen ndroanatomik yapilardan gyrus postcentralis, gyrus
angularis ile sag gyrus supramarginalis hacimleri gruplar arasinda anlamli farklilik

gostermemektedir (p>0,05). Sol gyrus supramarginalis hacmi hasta grubunda anlamli
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diizeyde diisiik bulunmustur (p<0,05). Lobus parietalis’te incelenen ndroanatomik

yapilarin hacimlerinin gruplar arasi karsilastirilmasi Tablo 6.3.3.de 6zetlenmistir.

Tablo 6.3.3: Lobus parietalis’teki hacimlerin gruplar arasi karsilastirilmasi

Gru
P N ot. | ss t d D

Sag_GPo Hasta grubu 17 10,7741 | 1,73357 -,433 30 0,668
Kontrol grubu 15 11,0513 | 1,88388 | -,431 28,711

Sol_GPo Hasta grubu 17 11,3000 | 2,31218 ,526 30 0,590
Kontrol grubu 15 10,9513 | 1,18439 ,546 24,459

Sag_SM Hasta grubu 17 8,0412 | 1,37283 | -,967 30 0,341
Kontrol grubu 15 8,5120 | 1,37607 { -,967 29,488

Sol_GSM Hasta grubu 17 8,0447 | 1,58277 | -2,467 30 0,020
Kontrol grubu 15 9,9453 | 2,69637 | -2,391 | 22,026

Sag_GA Hasta grubu 17 10,6388 | 1,77722 | -1,472 30 0,151
Kontrol grubu 15 11,5887 | 1,87009 | -1,467 | 29,057

Sol_GA Hasta grubu 17 7,5594 | 1,79711 ,285 30 0,777
Kontrol grubu 15 7,4060 | 1,11620 294 27,124

(GPo: gyrus postcentralis, GSM: gyrus supramarginalis, GA: gyrus angularis)

Bilateral hemisferde sulcus temporalis ve fissura lateralis hacmi hasta grubunda
anlaml sekilde biiyiik iken (p<0,05), slyvian temporal sulcus hacmi gruplar arasinda
anlaml farklilik gostermemektedir (p>0,05). Sol hemisferde slyvian parietal sulcus
hacmi hasta grubunda anlaml sekilde biiyiik iken (p<0,05), sag hemisferde slyvian

parietal sulcus gruplar arasinda anlamli farklilik gostermemektedir (p>0,05).

Calismada incelenen sulcus hacimlerinin gruplar arasi karsilastirilmasi Tablo 6.3.4.°de

Ozetlenmistir.
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Tablo 6.3.4.: Sulcus hacimlerinin gruplar arasi karsilastirilmasi

Grup N Ort. SS t df p
Sas Sul Tem Hasta grubu 17 1,3059 | ,82823 3,212 30
g ouL Kontrol grubu 15 ,5820 ,28828 3,379 20,259 0,003
Sol Sul Tem Hasta grubu 17 1,4553 | ,76032 3,453 30
- = Kontrol grubu 15 6747 ,46045 3,558 26,778 0,002
Sag Sly Tem Hasta grubu 17 3,3276 | 1,42277 | 1,786 30
— = Kontrol grubu 15 2,5400 | 1,00386 | 1,825 28,705 0,084
Sol_Sly_Tem Hasta grubu 17 3,4241 | 1,45374 | 1,127 30
- = Kontrol grubu 15 2,8767 | 1,27057 | 1,137 29,999 0,269
Sas Slv Pari Hasta grubu 17 ,2282 , 17798 -,696 30
£ Kontrol grubu 15 ,2800 ,24119 -,683 25,529 0,492
Sol Slv Pari Hasta grubu 17 ,4388 ,27014 2,765 30
> Kontrol grubu 15 2247 , 13799 2,872 24,421 0,008
Sas Fis Lat Hasta grubu 17 6,7247 | 1,90552 | 3,207 30
£ LIS Kontrol grubu 15 4,5807 |1,86582 | 3,212 29,652 0,003
Sag_Fis Lat Hasta grubu 17 7,4218 | 2,97653 | 3,028 30
- - Kontrol grubu 15 4,7040 | 1,90491 | 3,111 27,524 0,005

(Sul_Tem: sulcus temporalis, Sly _tem: slyvian temporal sulcus, Sly Pari: slyvian parietal
sulcus, Fis_Lat: fissura lateralis)

Her iki hemisferde cerebellum, insula ve sulcus cinguli hacimleri gruplar arasinda
anlaml farklilik gostermez iken (p>0,05), gyrus cinguli hacmi hasta grubunda anlamli

diizeyde diisiik bulunmustur (p<0,05).

Cerebellum, insula, sulcus cinguli ve gyrus cinguli hacimlerinin gruplar arasi

karsilastirilmasi Tablo 6.3.5.’de 6zetlenmistir.
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Tablo 6.3.5: Cerebellum, insula ve cingulum hacimlerinin gruplar arasi karsilagtirilmasi

Grup N Ort. SS t df p
Sag_CRBL Hasta grubu 17 61,1112 | 9,20868 ,636 30 0,530
Kontrol grubu 15 59,3113 | 6,31768 ,651 28,390
Sol_CRBL Hasta grubu 17 59,0594 | 8,20471 ,027 30 0,979
Kontrol grubu 15 58,9900 | 6,09172 ,027 29,208
Sag_INS Hasta grubu 17 7,0165 | 1,44328 -,124 30 0,902
Kontrol grubu 15 7,0760 | 1,24395 -,125 29,989
Sol_INS Hasta grubu 17 6,6365 | 1,44368 | -1,007 30 0,322
Kontrol grubu 15 7,1340 | 1,33605 | -1,012 29,919
Sag_SC Hasta grubu 17 3,1459 | 1,28330 -,147 300 0,884
Kontrol grubu 15 3,2060 ,98746 -,149 29,498
Sol_SC Hasta grubu 17 3,3282 | 1,31538 ,085 30 0,933
Kontrol grubu 15 3,2887 | 1,29971 ,085 29,592
Sag_GC Hasta grubu 17 18,5876 | 3,33451 | -2,961 30 0,006
Kontrol grubu 15 21,7227 | 2,53577 | -3,013 29,409
Sol_GC Hasta grubu 17 17,7394 | 3,47332 | -2,289 30 0,029
Kontrol grubu 15 20,1393 | 2,23106 | -2,352 27,572

(CRBL:cerebellum, Ins: insula, SC: sulcus cinguli, GC: gyrus cinguli)

Her iki hemisferde bazal 6n beyin ile substantia nigra hacimleri ve sol hemisferde

nuclei basales, nucleus caudatus, putamen ve globus pallidus hacimleri hasta grubunda

anlaml diizeyde diistiktiir (p<0,05). Sag hemisferde bulunan nuclei basales, nucleus

caudatus, putamen ve globus pallidus hacimleri gruplar arasinda anlamli farklilik

gostermemektedir (p>0,05).

Nuclei basales’e ait yapilarin kontrol ve hasta grubunda karsilastiriimasi1 Tablo

6.3.6.’de 6zetlenmistir.
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Tablo 6.3.6: Nuclei basales’e iligkin hacimlerin gruplar arasi kargilagtiritlmasi

Grup
N Ort. SS t df p

Sag_BasalOB Hasta grubu 17 2,3747 ,56451 -2,510 30

Kontrol grubu 15 2,8087 | ,38260 -2,570 28,246 ,018
Sol_BasalOB Hasta grubu 17 2,5100 | ,64336 -2,258 30

Kontrol grubu 15 3,0353 ,67201 -2,251 29,130 ,031
Sagd_NB Hasta grubu 17 9,0259 | 1,41412 | -1,161 30

Kontrol grubu 15 9,5700 | 1,21040 | -1,173 29,980 ,255
Sol_NB Hasta grubu 17 8,1112 | 1,77109 | -2,048 30

Kontrol grubu 15 9,1833 | 1,04548 | -2,113 26,423 ,044
Sag_Caud Hasta grubu 17 2,8082 ,54410 -1,606 30

Kontrol grubu 15 3,1113 | ,51916 -1,611 29,797 ,119
Sol_Caud Hasta grubu 17 2,6341 , 71155 -2,818 30

Kontrol grubu 15 3,3900 | ,80635 -2,795 28,199 ,008
Sag_Put Hasta grubu 17 3,7294 | ,85800 -1,708 30

Kontrol grubu 15 4,1600 | ,49424 -1,764 26,081 ,098
Sol_Put Hasta grubu 17 3,3624 | ,79598 -2,656 30 ,013

Kontrol grubu 15 3,9647 ,39230 -2,763 23,948
Sag_GP Hasta grubu 17 1,1859 ,26866 -,925 30 ,362

Kontrol grubu 15 1,2620 ,18182 -,948 28,229
Sol_GP Hasta grubu 17 1,0800 | ,34415 -2,211 30 ,035

Kontrol grubu 15 1,2940 | ,15711 -2,306 22,985
Sagd_Snigra Hasta grubu 17 2171 ,06659 -2,902 30 ,007

Kontrol grubu 15 ,2833 ,06195 -2,916 29,902
Sol_Snigra Hasta grubu 17 ,2212 12221 -3,073 30 ,004

Kontrol grubu 15 ,3253 ,05041 -3,217 21,837

(BasalOB: basal 6n beyin, NB: nuclei basales, Caud:
globus pallidus, Snigra: Substantia nigra)

nucleus caudatus, Put: putamen, GP:
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Bilateral hemisferde fasciculus longitudinalis superior ve capsula extrema ile sol
fasciculus uncinatus hacimleri hasta grubunda kontrol grubuna kiyasla anlamli
derecede diisiiktiir (p<0,05). Sag fasciculus uncinatus hasta ve kontrol grubunda

anlamli farklilik gostermemektedir (p>0,05).

Assosiasyon lif hacimlerinin, gruplar arasinda karsilagtirilmas: Tablo 6.3.7.°de

Ozetlenmistir.

Tablo 6.3.7: Assosiasyon lif hacimlerinin gruplar arasi karsilastiriimasi

N Ort. SS t df p

Sag_FLS Hasta grubu 17 6,9924 | 1,70580 | -2,376 30

Kontrol grubu 15 8,3273 | 1,43763 | -2,402 29,949 | 0,024
Sag_FLS Hasta grubu 17 5,7576 | 1,45374 | -2,061 30

Kontrol grubu 15 6,6473 | ,87625 -2,124 | 26,713 | 0,048
Sag_CEX Hasta grubu 17 2,5606 | ,51990 -2,370 30

Kontrol grubu 15 3,0233 | ,58480 -2,352 28,295 0,024
Sol_CEX Hasta grubu 17 2,5341 | ,55620 -2,648 30

Kontrol grubu 15 3,0413 | ,52267 -2,658 | 29,865 0,013
Sag_FuU Hasta grubu 17 1,8029 | ,35288 -2,001 30

Kontrol grubu 15 2,0593 | ,37140 -1,995 29,055 0,054
Sol_FU Hasta grubu 17 1,6441 | ,34266 -2,780 30

Kontrol grubu 15 1,9527 | ,27585 -2,819 | 29,777 | 0,009

(FLS: fasciculus longitudinalis superior, CEX: capsula extrema, FU: fasciculus uncinatus)
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6.4. Noroanatomik yapilarin hacimlerinin sag-sol hemisferde karsilastirilmasi

Calismaya dahil edilen néroanatomik yapilarin sag ve sol hemisferdeki hacimlerini

karsilastirilmasinda gruplara kendi iginde Student’s — t paired testi uygulanmistir.

Kontrol ve hasta grubunda, sol tarafta gyrus precentralis ve gyrus angularis hacimleri
sag tarafa kiyasla anlamli sekilde kiiglk iken; gyrus frontalis superior, pars orbitalis

ve gyrus temporalis medius anlamli sekilde blyuk bulunmustur (p<005).

Kontrol grubunda pars opercularis ile pars triangularis hacimleri sag hemisferde
anlamli  sekilde kiglk iken (p<005), hasta grubunda anlamli farklilik
gostermemektedir (p>005).

Hasta grubunda gyrus temporalis superior hacmi sag hemisferde anlamli sekilde kiiglk
iken (p<005), hasta grubunda anlaml farklilik gostermemektedir (p>005).

Her iki grupta, gyrus temporalis inferior, gyrus postcentralis, gyrus supramarginalis
yapilarinin sag ve sol hemisfer hacimleri arasinda anlamli bir fark bulunmamaktadir

(p>005).

Calismaya dahil edilen lobus frontalis, lobus temporalis ve lobus parietalis’te bulunan
ndroanatomik yapilarin gruplar i¢i sag-sol hemisferdeki beyin hacimleri Tablo

6.4.1.”de 6zetlenmistir.
Kontrol grubunda, slyvian temporal sulcus ve hasta grubunda slyvian parietal sulcus

sag tarafta anlamli sekilde kicuktur (p<005). Sulcus temporalis ve fissura lateralis

hacimleri hem kontrol hem hasta grubunda anlamli fark géstermemektedir (p>0,05).
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Tablo 6.4.1: Lobus frontalis, lobus temporalis ve lobus parietalis’deki hacimlerin gruplar
icerisinde sag-sol hemisferde karsilastiriimasi

Kontrol Grubu Hasta Grubu
Ort. + SS P Ort. +SS P
Sag_GPr 14,07+2,16 14,58+2,17
Sol_GPr 12,0242,22 0,000 12,64+2,14 0,000
Sag_GFS 7,86%1,36 8,38+1,20
Sol_GFS 10,41+1,35 0,000 9,68+1,68 0,000
Sag_GFI_OP 3,00+0,43 2,63+0,56
Sol_GFI_OP 3,5340,65 0,012 2,87+0,80 0,071
Sag_GFI_OR 2,69+0,69 2,40£0,55
Sol_GFI_OR 3,44%0,58 0,010 3,0410,85 0,020
Sag GFI_TR 2,91+0,41 2,52+0,56
Sol_GFI_TR 3,26+0,37 0,007 2,72+0,83 0,476
Sag_GTS 12,32+2,76 9,74+2,04
Sol_GTS 13,35+3,82 0,071 10,92+2,65 0,033
Sag_GTM 14,29+2,42 12,05+2,45
Sol_GTM 15,79+3,34 0,014 13,51+2,79 0,000
Sag_GTI 11,29+2,51 11,62+1,40
Sol_GTI 11,05%1,39 0,645 11,43+1,96 0,689
Sag_GPo 11,05+1,88 10,771,73
Sol_GPo 10,95+1,18 0,787 11,30+2,31 0,092
Sag_GSM 8,51+1,37 8,04+1,37
Sol_GSM 9,94+2,69 0,053 8,04+1,58 0,987
Sag_GA 11,58+1,87 10,63+1,77
Sol_GA 7,40%1,11 0,000 7,55+1,79 0,000

(GPr: gyrus precentralis, GFS: gyrus frontalis superior, GFI_OP: gyrus frontalis inferior pars
opercularis, GFI_OR: gyrus frontalis inferior pars orbitalis, GFI_TR: gyrus frontalis inferior
pars triangularis, GTS:gyrus temporalis superior, GTM: gyrus temporalis medius, GTI: gyrus
temporalis inferior, GPo: gyrus postcentralis, GSM: gyrus supramarginalis, GA: gyrus
angularis)

Calismaya dahil edilen sulcus yapilariin gruplar igi sag-sol hemisfer beyin hacimleri
Tablo 6.4.2.”de gosterilmektedir.
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Tablo 6.4.2: Sulcus hacimlerininin gruplar igerisinde sag-sol hemisferde karsilastiriimasi

Kontrol Grubu Hasta Grubu
Ort. £ SS P Ort. £ SS P

Sag_Sul_Tem 0,58+0,28 1,30+0,82

Sol_Sul_Tem 0,67+0,46 0,384 1,45+0,76 0,359
Sag_Sly_Tem 2,54+1,00 3,32+1,42

Sol_Sly Tem 2,87+1,27 0,009 3,42+1,45 0,660
Sag_Sly Pari 0,28+0,24 0,22+0,17

Sol_Sly Pari 0,22+0,13 0,420 0,43+0,27 0,002
Sag_ Fis_Lat 4,58+1,86 6,721,90

Sol_Fis_Lat 4,70+1,90 0,620 74242 97 0,082

(Sul_Tem: sulcus temporalis, Sly_Tem: slyvian temporal sulcus, Sly Pari: slyvian parietal
sulcus, Fis_Lat: fissura lateralis)

Her iki grupta nuclei basales ve gyrus cinguli hacimleri sol tarafta sag tarafa kiyasla
anlamli sekilde kiicuk iken (p<0,05), cerebellum, insula, globus pallidus, sulcus
cinguli hacimleri hemisferler aras1 anlamli farklilik gostermemektedir (p>0,05). Bazal
Onbeyin ve substantia nigra kontrol grubunda sag tarafta anlaml sekilde kiigiik iken
(p<0,05), hasta grubunda anlamli farklilik bulunmamaktadir (p>0,05). Putamen hacmi
kontrol grubunda sol tarafta anlamli sekilde klguk iken (p<0,05), hasta grubunda
anlamli farklilik bulunmamaktadir (p>0,05). Nucleus caudatus hacmi hasta grubunda
sol tarafta anlamli sekilde kiiguk iken (p<0,05), kontrol grubunda anlamli farklilik
bulunmamaktadir (p>0,05).

Cerebellum, insula, basal 6nbeyin, nuclei basales, nucleus caudatus, putamen,

substantia nigra, sulcus cinguli, gyrus cinguli yapilarin sag-sol hemisferdeki

hacimlerinin gruplar igerisinde karsilagtirilmas1 Tablo 6.4.3.’de 6zetlenmistir.
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Tablo 6.4.3: Cerebellum, insula, basal 6nbeyin, nuclei basales, nucleus caudatus, putamen,
substantia nigra, sulcus cinguli, gyrus cinguli hacimlerinin gruplar igerisinde sag-sol
hemisferde karsilastirilmasi

Kontrol Grubu Hasta Grubu
Ort. +SS P Ort. +SS P
Sag_CRBL 59,31+6,31 0,473 61,11%9,20 0,236
Sol_CRBL 58,99+6,09 59,05+8,20
Sag_INS 7,07+1,24 0,574 7,01+1,44 0,109
Sol_INS 7,13%1,33 6,63+1,44
Sag_BasalOB 2,80+0,38 0,082 2,37+0,56 0,050
Sol_BasalOB 3,03+0,67 2,51+0,64
Sag_NB 9,57+1,21 0,002 9,02+1,41 0,001
Sol_NB 9,18+1,04 8,11+1,77
Sag_Caud 3,11+0,51 0,191 2,8040,54 0,026
Sol_Caud 3,39+0,80 2,63+0,71
Sag_Put 4,16+0,49 0,014 3,72+0,85 0,117
Sol_Put 3,96+0,39 3,36+0,79
Sag._GP 1,26+0,81 0,653 1,18+0,26 0,248
Sol_GP 1,2940,15 1,08+0,34
Sag_Snigra 0,2840,06 0,023 0,21£0,06 0,878
Sol_Snigra 0,32+0,05 0,22+0,12
Sag.SC 3,20+0,98 0,609 3,14+1,28 0,093
Sol_SC 3,28+1,29 3,32+1,31
Sag_GC 21,72+2,53 0,000 18,58+3,33 0,002
Sol_GC 20,13+2,23 17,7343,47

(CRBL: cerebellum, INS: insula, BasalOB: basal 6n beyin, NB: nuclei basales, Caud: nucleus
caudatus, Put: putamen, GP: globus pallidus, Snigra: substantia nigra, SC: sulcus cinguli, GC:

gyrus cinguli)
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Her iki grupta fasciculus longitudinalis superior sol hemisferde saga kiyasla anlamli
sekilde kiglk iken (p<0,05), capsula extrema ve fasciculus longitudinalis inferior sag

ve sol hemisferde anlamli farklilik géstermemektedir (p>0,05).

Calismaya dahil edilen assosiasyon liflerinin gruplar i¢i sag-sol hemisfer beyin
hacimleri Tablo 6.4.4.de gosterilmektedir.

Tablo 6.4.4: Assosiasyon lif hacimlerinin gruplar icerisinde sag-sol hemisferde
karsilastirilmast

Kontrol Grubu Hasta Grubu
Ort. + SS P Ort. + SS P

Sag_FLS 8,32+1,43 000 6,99+1,70 000
Sol_FLS 6,6410,87 5,75+1,45
Sag_ CEX 3,02+0,58 700 2,56+0,51 419
Sol_CEX 3,04+0,52 2,53%0,55

Sag_FU 2,0540,37 ,008 1,80+0,35 ,051
Sol_FU 1,95+0,27 1,6410,34

(FLS: fasciculus longitudinalis superior, CEX: capsula extrema, FU: fasciculus uncinatus)

6.5. Noroanatomik yapilarin hacimlerinin gruplar i¢i cinsiyet karsilastiriimasi

Hasta grubunda her iki hemisferde, gyrus precentralis hacmi kadinlarda anlamli
diizeyde diisiik iken (p<0,05), pars opercularis, pars orbitalis, pars triangularis, gyrus
temporalis medius, slyvian parietal fissur, insula, bazal 6nbeyin, nuclei basales,
nucleus caudatus, putamen, globus pallidus, substantia nigra, sulcus cinguli, gyrus
cinguli, fasciculus longitudinalis superior, capsula extrema, fasciculus longitudinalis
inferior yapilarinin hacmi cinsiyetler arasi anlamli farklilik gostermemektedir
(p>0,05). Hasta grubunda sag hemisferde, gyrus frontalis superior, gyrus temporalis

superior, gyrus temporalis inferior, gyrus postcentralis, gyrus supramarginalis
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hacimleri cinsiyetler arasi anlamli farklilik gdstermezken (p>0,05), bu yapilar sol

hemisferde kadinlarda anlamli diizeyde diisiiktiir. (p<0,05)

Hasta grubunda sol hemisferde bulunan gyrus angularis, sulcus temporalis, slyvian
temporal sulcus, fissura lateralis, cerebellum hacimlerinde cinsiyetler arasi anlaml
fark bulunmazken (p>0,05), bu yapilar sag tarafta kadinlarda anlamli diizeyde
disiiktiir. (p<0,05) Hasta grubunda elde edilen anlamli sonuglar Tablo 6.5.1.’de

Ozetlenmistir.

Tablo 6.5.1: Hasta grubunda hacimlerin cinsiyetler arasi karsilastirilmasi

Hasta Grubu Hasta Grubu
Sa§_GP  kudin | 12,85¢2,41 | 0042 |Sol_GSM Kadin | 695+1,80 | 0.030
Erkek | 15,53+1,35 Erkek | 8,64+1,13
Sol_GPr Kadin | 11,26£1,39 | 0,046 [Sag_GA Kadin | 9,30+1,82 0,016
Erkek | 13,39+2,14 Erkek | 11,36+1,31

Sol GFS  Kadin | 823t161 | 0004 [Sag_Sul_Tem g 7. | 077+0,39 | 0,045
Erkek | 10,48+1,12 Erkek | 1,5620,36

Sol GTS  Kadin | 9,23+2,73 | 0048 [Sag_Sly Tem g,z | 241+090 | 0,048
Erkek | 11,85:2,21 Erkek | 3,82%1,43

Sol Tl Kadin | 10064232 | 0027 [sag Fis Lat gz, | 534009 | 0022
Erkek | 12,18+1,30 Erkek | 7,47£188

Sol_GPo Kadin 9,63+1,16 0,022 |[sag_CRBL Kadin 54,45+7,95 0,021
Erkek | 1221230 Erkek | 64,74+7,92

(GPr: gyrus precentralis, GFS: gyrus frontalis superior, GTS: gyrus temporalis superior, GTI:

gyrus temporalis inferior, GPo: gyrus postcentralis, GSM: gyrus supramarginalis, GA: gyrus
angularis, Sul_Tem: sulcus temporalis, Sly_Tem: slvyian temporal sulcus, Fis_Lat: fissura
lateralis, CRBL.: cerebellum)
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Kontrol grubunda her iki hemisferde, fissura lateralis, sulcus cinguli, nuclei basales ve

putamen hacimleri kadinlarda anlamli diizeyde diistiktir (p<0,05).

Gyrus precentralis, gyrus frontalis superior, pars orbitalis, pars triangularis, gyrus
temporalis superior, gyrus temporalis medius, gyrus postcentralis, gyrus
supramarginalis, gyrus angularis, sulcus temporalis, slyvian temporal sulcus, slyvian
parietal sulcus, insula, basal 6nbeyin, nucleus caudatus, substantia nigra, gyrus cinguli,
fasciculus longitudinalis superior, capsula extrema, fasciculus longitudinalis inferior

hacimleri cinsiyetler arast anlamli farklilik géstermemektedir (p>0,05).
Kontrol grubunda sol hemisferde bulunan pars opercularis ve globus pallidus
hacimlerinde cinsiyetler arast anlamli fark bulunmazken (p>0,05), bu yapilar sag

tarafta kadinlarda anlamli diizeyde diisiiktiir (p<0,05).

Kontrol grubunda elde edilen anlamli sonuglar Tablo 6.5.2.’de 6zetlenmistir.
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Tablo 6.5.2: Kontrol grubunda hacimlerin cinsiyetler arasi karsilastirilmasi

Kontrol Grubu Kontrol Grubu
Sag_ GIF_OP Kadin 2,86+0,32 007 |sol_CRBL Kadin | 57,78+5,90 028
Erkek 3,56+0,38 Erkek | 65,43%4,15
Sol_SG Kadin | 287+089 | o0 lo o op  Kadin | 121016 |
Erkek 3,57+1,54 Erkek | 1,46+0,83

(GIF_OP: gyrus frontalis inferior pars opercularis, GTI: gyrus temporalis inferior, Fis_Lat:
fissura lateralis, SG: sulcus cinguli, CRBL.: cerebellum, NB:nuclei basales, Put: putamen, GP:

globus pallidus)
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6.6. Akustik ses analizi ile hacim analizi parametlerinin korelasyonu

Calismaya dahil edilen akustik ses analizi ile néroanatomik hacim analizine iliskin

parametrelerin korelasyonu gruplar igerisinde incelenmistir.

Hasta grubunda temel frekans degeri, sag hemisferde gyrus temporalis superior ile
gyrus cinguli ve sol hemisferde slyvian temporal fissur ile fasciculus longitudinalis

superior arasinda negatif yonde yiiksek korelasyon bulunmaktadir (r=0,6-0,8).

Bilateral hemisferde gyrus temporalis medius ve capsula extrema, sag hemisferde
gyrus temporalis inferior, sulcus temporalis, slyvian temporal fissur, fasciculus
longitudinalis superior ve sol hemisferde sulcus cinguli, gyrus cinguli, arasinda negatif

yonde orta diizeyde korelasyon bulunmaktadir (r=0,4-0,6).

Hasta grubunda, mean pitch degeri sol hemisferde bulunan gyrus temporalis superior,
gyrus temporalis inferior, sulcus temporalis ve sag hemisferde bulunan sulcus cinguli
ile her iki hemisferde de bulunan gyrus precentralis, gyrus frontalis superior, gyrus
frontalis inferior, gyrus postcentralis, gyrus supramarginalis, gyrus angularis, pars
orbitalis, pars opercularis, pars triangularis, slyvian parietal fissur, slyvian fissur,
cerebellum, insula ve fasciculus longitudinalis inferior yapilar1 arasinda anlamli bir

iliski bulunmamaktadir. (p>0,05)

Hasta grubunda, temel frekans degeri ile orta-yiiksek korelasyonu tespit edilen

noroanatomik yapilar Tablo 6.6.1°de gosterilmistir.

Hasta grubunda, temel frekans degeri her iki hemisferdeki nuclei basales yapilari ile
yuksek korelasyon gosterirken (r=0,6-0,8); sag hemisferde bazal dnbeyin ile globus
pallidus, sol hemisferde nucleus caudatus, putamen ve substantia nigra hacimleri

arasinda orta diizeyde korelasyon gosterdigi tespit edilmistir (r=0,4-0,6).

Sag hemisferdeki putamen ile substantia nigra ve sol hemisferdeki globus pallidus

arasinda anlaml bir iligki bulunmamaktadir (p>0,05).
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Tablo 6.6.1: Hasta grubunda temel frekans ile néroanatomik yapilarin Pearson korelasyon

analizi.
Hasta Grubu Temel Hasta Grubu Temel
Frekans Frekans
Pearson (r) -,611" Pearson (r) -,554"
Sag_GTS Sig.(p) ,009 Sol_SC Sig.(p) ,021
Pearson (r) -,557" Pearson (r) -,643"
Sag_GTM Sig.(p) ,020 Sag_GC Sig.(p) ,005
Pearson (r) -,553" Pearson (r) -,596"
Sol_GTM Sig.(p) ,021 Sol_GC Sig.(p) ,012
Pearson (r) -,523" Pearson (r) -,562"
Sag_GTI Sig.(p) ,031 Sag_FLS Sig.(p) 019
-,631™
Sag_Sul_Tem Pearson (r) -,492" Sol_FLS Pearson (r)
Sig.(p) ,045 Sig.(p) ,007
Pearson (r) -,512" Sag_CEX Pearson (r) -,490"
Sag_Sly Tem Sig.(p) ,036 Sig.(p) 1046
Pearson (r) -,625" Sol_CEX Pearson (r) -,554"
Sol _Sly_Tem Sig.(p) ,007 Sig.(p) ,021

(GTS: gyrus temporalis superior, GTM: gyrus temporalis medius, GTI: gyrus temporalis
inferior, Sul_Tem: sulcus temporalis, Sly_Tem: slvian temporal sulcus, SC: sulcus cinguli,
GC: gyrus cinguli, FLS: fasciculus longitudinalis superior, CEX: capsula extrema)

Hasta grubunda, temel frekans degeri ile nuclei basales’e iliskin yapilarin korelasyonu

Tablo 6.6.2.”de gosterilmektedir.

50



Tablo 6.6.2: Hasta grubunda temel frekans ve nuclei basales yapilarinda Pearson korelasyon
analizi

Hasta Grubu Temel Hasta Grubu Temel
Frekans Frekans

Sag_Basal®B Pearson (1) 571" |sag_Put Pearson (1) -,287
Sig.(p) ,017 Sig.(p) ,264

Sol_BasalOB Pearson (1) -,458 Sol_Put Pearson (1) - 587"
Sig.(p) ,065 Sig.(p) ,013

Sag_NB Pearson (r) 671" Sag._ GP Pearson (r) - 503"
Sig.(p) ,003 Sig.(p) ,040

Sol_NB Pearson (r) -.695" Sol_GP Pearson (r) 171
Sig.(p) ,002 Sig.(p) 512

Sag_Caud Pearson (1) -,428 Sag_Snigra Pearson (1) -,213
Sig.(p) ,086 Sig.(p) 413

Sol_Caud Pearson (1) -,538" Sol_Snigra Pearson (1) -,542"
Sig.(p) ,026 Sig.(p) ,025

(Basal(")B: basal 6n beyin, NB: nuclei basales, Caud: nucleus caudatus, Put: putamen, GP:
globus pallidus, Snigra: substantia nigra)

Kontrol grubunda, sol insula ve pars triangularis hacmi temel frekans degeri ile anlaml
korelasyon gosterirken (p<0,05), incelenen diger ndroanatomik yapilar arasinda

anlamli bir iliski bulunmamaktadir (p>0,05).

Kontrol grubunda, temel frekans degeri ile orta-yiksek korelasyonu tespit edilen ve

r>0,4 olan néroanatomik yapilar Tablo 6.6.3’te gosterilmistir.

Kontrol grubunda, temel frekans degeri ile incelenen diger noroanatomik yapilar

arasinda anlamli bir iliski bulunmamaktadir (p>0,05).
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Tablo 6.6.3: Kontrol grubunda temel frekans ve ndroanatomik yapilarda Pearson

korelasyon analizi

Kontrol Grubu Temel Kontrol Grubu Temel
Frekans Frekans
Sag_GFI_OP Pearson (r) - 473 Sag_ INS Pearson (r) 461
Sig.(p) ,075 Sig.(p) ,083
Sol_ GFI_TR Pearson (r) -, 752" Sol_ INS Pearson (r) -,589"
Sig.(p) ,001 Sig.(p) ,021

(GFI_OP: gyrus frontalis inferior pars opercularis, GFI_TR: gyrus frontalis inferior pars
triangularis, INS: insula)

Kontrol grubunda, jitter degeri sol hemisferdeki nucleus caudatus hacmi ile giiglii
korelasyon gostermekte iken (r=0,6-0,8), her iki grupta da anlamli korelasyon gosteren
baska noroanatomik yap1 bulunmamaktadir (p>0,05). Kontrol ve hasta grubunda, jitter
degeri ile ¢aligmaya dahil edilen hacimlerin korelasyon analizi yapilmis ve r>0,4 olan

noéroanatomik yapilar Tablo 6.6.4” de gdsterilmistir.

Tablo 6.6.4: Kontrol grubunda jitter ile ndroanatomik yapilarin Pearson korelasyon analizi

Kontrol Grubu Jitter Kontrol Grubu Jitter
Pearson (r) ,466 Pearson (r) 431

Sol_GFI_OP Sig.(p) 080 Sol_Sly Tem Sig.(p) 084
Pearson (r) -,607" Pearson (r) -,431

Sol_Caud Sig.(p) 016 Sol GP Sig.(p) 085

(GFL_OP: gyrus frontalis inferior pars opercularis, Caud: nucleus caudatus, Sly_Tem: slyvian
temporal sulcus, GP: globus pallidus)
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Her iki grupta, jitter mutlak degeri ile incelenen diger néroanatomik yapilar arasinda
anlamli bir iligki bulunmamaktadir (p>0,05). Kontrol grubunda, sol pars opercularis
ile jitter mutlak degeri orta diizeyde korelasyon gosterirken (r=0,4-0,6), hasta
grubunda sol slyvian temporal fissur gucli korelasyon gostermektedir (r=0,6-0,8).
Kontrol ve hasta grubunda, jitter mutlak degeri ile korelasyonu incelenen

ndroanatomik yapilardan r>0,4 olan parametreler Tablo 6.6.5° de gosterilmistir.

Tablo 6.6.5: Kontrol ve hasta grubunda jitter mutlak ile néroanatomik yapilarin Pearson
korelasyon analizi

Kontrol Grubu Jitter mutlak Hasta Grubu Jitter mutlak
Sol_GFI_OP Sag_GTS
Pearson (r) ,522" Pearson (r) ,409
Sig.(p) ,046 Sig.(p) ,103
Sag _GFI_TR Sag_Sly Tem
Pearson (r) ,450 Pearson (r) ,455
Sig.(p) ,092 Sig.(p) ,067
Sol_GC Sol_Sly _Tem
Pearson (r) 457 Pearson (r) ,631"
Sig.(p) ,087 Sig.(p) ,007
Sol_Caud Sol_Fis_Lat
Pearson (r) 423 Pearson (r) ,449
Sig.(p) ,091 Sig.(p) ,071
Sag_NB 432 Sol_GC
Pearson (r) Pearson (r) ,415
Sig.(p) ,108 Sig.(p) ,097
Sol_NB Sag_GP
Pearson (r) 421 Pearson (r) ,481
Sig.(p) ,118 Sig.(p) ,070

(GFI_OP: gyrus frontalis inferior pars opercularis, GFI_TR: gyrus frontalis inferior pars
triangularis, GC: gyrus cinguli, Caud: nucleus caudatus, NB: nuclei basales, GTS: gyrus
temporalis superior, Sly_Tem: slyvian temporal sulcus, Fis_Lat: fissura lateralis, GC: gyrus
cinguli, GP: globus pallidus)
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Kontrol grubunda sol pars triangularis, shimmer degeri ile orta diizeyde korelasyon
gosterirken (r=0,4-0,6), incelenen diger néroanatomik yapilar her iki grupta da anlaml

korelasyon gostermemektedir. (p>0,05)

Kontrol ve hasta grubunda shimmer degeri ile korelasyonu incelenen néroanatomik

yapilardan r>0,4 olan parametreler Tablo 6.6.6” de gosterilmistir.

Tablo 6.6.6: Kontrol ve hasta grubunda shimmer ile ndroanatomik yapilarin Pearson
korelasyon analizi

Kontrol Grubu Shimmer Hasta Grubu Shimmer
Sol_GFI_TR Pearson (r) ,552" Sag_GFI_OR Pearson (r) -,403
Sig.(p) ,033 Sig.(p) ,109
Sag_GTS Pearson (r) ,409 Sag_GFI_TR Pearson (r) -,413
Sig.(p) ,130 Sig.(p) ,100
Sag_GPo Pearson (r) ,501 Sag_Sly Tem Pearson (r) 427
Sig.(p) ,057 Sig.(p) ,087
Sol_GSM Pearson (r) ,487 Sag_Sly Pari Pearson (r) ,435
Sig.(p) ,066 Sig.(p) ,081
Sol_GC Pearson (r) ,457 Sol_CEX Pearson (r) 443
Sig.(p) ,086 Sig.(p) ,099

(GFL_TR: gyrus frontalis inferior pars triangularis, GTS: gyrus temporalis superior, GPo:
gyrus postcentralis, GSM: gyrus supramarginalis, GC: gyrus cinguli, GFI_OR: gyrus frontalis
inferior pars orbitalis, GFI_TR: gyrus frontalis inferior pars triangularis, Sly_Tem: slyvian
temporal sulcus, Sly_Pari: slyvian parietal sulcus, CEX: capsula extrema)
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Hasta grubunda sol globus pallidus, giiriilti harmonik orani ile orta diizeyde

korelasyon gosterirken (r=0,4-0,6), kontrol grubunda sol nucleus caudatus guclii

korelasyon gostermektedir (r=0,6-0,8).

Her iki grupta, giiriiltii harmonik orani ile incelenen diger néroanatomik yapilar

arasinda anlamli bir iliski bulunmamaktadir (p>0,05).

Kontrol ve hasta grubunda giiriiltii harmonik orami ile korelasyonu incelenen

ndroanatomik yapilardan r>0,4 olan parametreler Tablo 6.6.7° de gosterilmistir

Tablo 6.6.7: Kontrol ve hasta grubunda giiriiltii harmonik orani ile néroanatomik yapilarin
Pearson korelasyon analizi

Kontrol Grubu GHO Hasta Grubu GHO
Sag_GA Pearson (r) 474 Sag_Basal®B  Pearson (r) 401
Sig.(p) ,074 Sig.(p) ,138

Sol_Sly Pari Pearson (r) ,406 Sol_GP Pearson (r) ,5633"
Sig.(p) ,133 Sig.(p) ,028

Sol_Caud Pearson (r) ,646™ Sol_FU Pearson (r) 434
Sig.(p) ,009 Sig.(p) ,082

(GA: gyrus angularis Sly_Pari: slyvian parietal sulcus, Caud: nucleus caudatus, BasalOB:

basal 6nbeyin, GP: globus pallidus, FU: fasciculus uncinatus)
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7. TARTISMA

Bu caligsmada 19 Parkinson hastas1 ve 17 saglikli kontrolden olusan iki grubun, akustik
ses analizi ve konusma ile iligkili beyin bolgelerinin hacimsel degerlendirilmesi

yapilmis olup bulgularin birbiriyle korelasyonu incelenmistir.

Parkinson hastalarinin yaklasik %90'mda konusma ve ses bozuklugu goriiliir. Aniden
ortaya ¢ikmayan ve ilk asamalar1 fark edilemeyen bu bozukluklar, plica vocalis’lerin
vibrasyonundaki diizensizlik, rijidite ve konugsmadan sorumlu kaslarin hipokinezisi ile
aciklanir. Konusma ve ses bozukluklari, artikiilasyon ve fonolojik bozukluklar igerir
(156,157). Bununla birlikte Parkinson hastalarinda konusma ve ses bozukluklariyla
iliskili morfolojik beyin degisiklikleri belirsizligini korumaktadir. Giinlimiizde
hastalarda gorulen hipokinetik dizartri tablosunun degerlendirilmesinde genel olarak
iki metot kullanilir: Birincisi konugma ve sese dayali bir 6l¢ek kullanilarak algisal
analiz degerlendirmesini, ikincisi ise konusma dalga formlarinin akustik analizini

icerir (158).

Parkinson hastaliginda kullanilan degerlendirme 6l¢eklerinin (UPDRS, Honh&Yahr
vb.) subjektif olmasi sebebiyle objektif, invazif olmayan, hizli, diisiik maliyetli,
geleneksel derecelendirme Olgekleriyle onemli dlgiide iliskili olan erken tani ve tele
izleme sistemlerinin gelistirilmesi hastalar ve arastirmalar igin Ozellikle son
donemlerde ¢ok onemli hale gelmistir. Ses analiz programlari ile hastaligin erken
tanisin1  koyabilmek, siddetini belirlemek ve prognozunu takip edebilmek
amaglanmakta, c¢alismalar bu amaglar dogrultusunda desteklenmektedir (159). Bu
nedenle c¢alismamizda Onceki c¢alismalarda oldugu gibi (160,161) Parkinson
hastaliginda ortaya ¢ikan konusma ve ses bozukluklarini degerlendirmek i¢in akustik

ses analizi kullanildi.

Akustik ses analiz programlarinda islenmek tlizere alinan ses kayitlari, iinlii harflerin
strekli seslendirmesi ile disfoniyi yani siirdiiriilebilir fonasyon bozuklugunu
degerlendirir. Fonasyon disfonksiyonu, dizartri tiplerinin en sik goriilen bilesenidir.

Parkinson hastalifinda sesin karakterizasyonu i¢in disfoni analizinin etkinligi
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kanitlanmistir (162). Calismada akustik ses analiz yazilimlarindan Praat kullanilmigtir.
Praat, artikiilasyonun sentezini ve ses kayitlarinin diizenlenmesini saglayan giivenilir

bir metottur (163).

Bircok caligmada, hastalig1 tespit etmek amaciyla siireli 'a' sesi seslendirilmekte ve
telefon kalitesinde dijital ses kayitlar1 toplanarak evrensel kiimeler olusturulmaktadir
(161,164). Calismalarda ‘a’ tinliisiiniin se¢ilme sebebi, temelde bu {inlii i¢in vibrasyon
dongiisiindeki en yiiksek akustik ¢ikisin kolayca belirlenebilmesidir. Bunun yani sira
fonasyon siirecinde ve devaminda kiiclik artikiilator hareketlere karsi nispeten duyarsiz
oldugu i¢in vokal yolun yeterli bir uzunluktaki araliinda akustik etkileri sabit
kalmakta ve bu da fonasyon Ol¢iimlerindeki dogrulugu artirmaktadir (153). Her ne
kadar konusma yapilarak gerceklestirilen degerlendirmelerin, glinliik yasamda daha
gercekei bir bozulmay: test edecegi diisiiniilse de basit siirekli fonasyon testleri
disfonik semptomlar1 ortaya cikarir. Bu nedenle disfoni dlglimleri, konugsmanin

artikiilator ya da dilsel bilesenleri dislanarak uygulanan en iyi yontemdir (165).

Parkinson hastalarinda akustik ses analizi ile elde edilen bulgular konusma ve ses
bozukluklarin1 ortaya koyarken, nérodejenerasyon ve néron kaybina bagli beyinde
ortaya ¢ikan hacimsel degisiklikler atrofiye isaret etmektedir. Beynin lokal ya da
kiiresel hacimsel dejenerasyonunun analizini yapabilen otomatik yazilim yontemleri
vardir (166). Calismamizda Web tabanli yazilimlardan olan MRICloud kullanilarak,
T1 agirlikl ti¢ boyutlu MRI gériintiileri iizerinden konusma ve ses sistemi ile iliskili
ndroanatomik yapilarin voliimetrik analizi yapildi ve her iki bulgunun korelasyonu

incelendi.

Parkinson Hastalig1 ve Akustik Ses Degisiklikleri Arasindaki Baglant

Plica vocalis titresiminde temel unsur, vibrasyon dongiisiindeki mukozal
dalgalanmadir. Mukozal dalgalanmanin bozulmasi, sesin kalitesine zarar verir.
Titresimi bozan organik ya da fonksiyonel patolojiler sesin akustik parametrelerinde
de degisiklige yol agmaktadir (167). Parkinson hastaliginda fonasyon siirecinin

incelenmesinde genellikle plica vocalis'lerin titresim miktarin1 veren frekans, frekans
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pertiibasyonu olan jitter, enerji pertiibasyonu olan shimmer ve konusmanin tonsal
bilesenleriyle iligkili olarak giiriiltiiniin amplitiidiinii ifade eden giiriiltii harmonik oran1
parametreleri kullanilmaktadir (168). Bizim ¢alismamizda da bu parametreler Praat
yazilimi kullanilarak degerlendirilmistir (Tablo 5.3.1). Elde edilen bulgularin gruplar
ve cinsiyetler arasi karsilagtirmalar1 yapilmis ve sonuclar norm degerler ile

kiyaslanmistir.

Calismamizda temel frekans (perde) degeri, gruplar ve cinsiyetler arasi
karsilagtirildiginda anlamli farklilik gdstermemistir. Jitter, jitter mutlak ve shimmer
degerleri Parkinson hastalarinda kontrol grubuna kiyasla daha yiiksek iken, giiriiltii
harmonik orani diisiik bulundu (Tablo 6.2.1). Parkinson hastalarinda jitter ve shimmer
norm araligin tizerinde, giiriiltii harmonik orani ise norm araligin altinda idi. Kontrol
grubunda shimmer ve giirliltii harmonik oran1 norm aralifa uygun iken, jitter
beklenenin aksine norm araligindan bir miktar sapma gostererek ylksek bulundu. Bu

parametreler cinsiyetler arasi karsilastirildiginda anlamli farkliliklar saptanamamaistir.

Perde, ses kivrimlarinin saniyede olusan agilma-kapanma dongii sayisi (frekans) olup
sesin kalinlik ve inceligini belirtir (169). Upadhya ve ark. tarafindan 40 kontrol 40
Parkinson hastas1 katilimer ile siireli ‘a’ sesi seslendirmelerinin analiz edildigi
caligmada, ortalama frekans degerinin hasta grubunda diisiik oldugu bildirilmistir. Bu
sonucun bizim ¢alismamizdaki bulgular ile gosterdigi paralellige ragmen, Upadhya ve
ark. tarafindan yapilan ¢aligma ortalama frekansin cinsiyete dayali olduguna dikkat
cekerek, analizin cinsiyetler arasinda karsilagtirilmasi gerektigini belirtmektedir (168).
Calismamizda, ortalama frekans degeri gerek cinsiyetlere gore karsilastirildiginda
gerekse gruplar arasi kiyaslandiginda anlamli farklilik gostermemektedir. Yapilan
birtakim ¢aligmalar bulgularimiza paralellik gosterse de (170,171) rneklem sayimizin
nisbeten az olmasi ve gruplar arasi cinsiyet dagilimlarinda homojenite saglanamamasi
sebebiyle bu parametre ile ilgili anlamli bir farklihik saptayamadigimizi

diisiinmekteyiz.

Demirhan ve ark. tarafindan anadili Tiirkge olan 44 kadin ve 39 erkek ile tig¢ siirekli

tinlii harf (a,i,u) seslendirmeleri ile akustik ses analizi yapilarak Tiirk irkinda normatif

58



verilerin literatiire sunulmas1 amaglanmistir. Calisma sonucunda {0 degeri erkeklerde
127,11 Hz iken kadinlarda 239,78 Hz olarak saptanmustir (172). Erkeklerde kadinlara
kiyasla plica vocalis’ler daha uzun ve biiyiik oldugu i¢in, plica vocalis’lerin titresim
siklig1 daha diistiktiir. Plica vocalis'in kitlesi arttik¢a hareketi agirlasacagi igin frekans
degeri azalir ancak gerginligindeki artig, frekans degerini artirir. Heyecanli ya da
stresli bir konugsmada subglottik alanda biriken hava basincinin artis1 da frekans
degerinde artisa sebep olur. Dizartrik konusma bozuklugu gdsteren bireylerde bu
parametredeki artisin degisen ses gerilimi ile ilgili olmadigi, vokal ¢abanin artmasi
sonucu laringeal yapilardan gelen duyusal geribildirimle iligkili olabilecegi One

strtlmektedir (173).

Jitter ve shimmer, dizartrik popllasyonda artan f0 ile iliskilidir ve sesin sertligi
(harshness of voice) ile agiklanir. Bu parametreler, patolojik seslerde yiiksektir (174).
Jitter periyotlar aras1 degisikligi gosterirken shimmer, genlik pikleri arasindaki
periyodik varyasyondur (169). Demirhan ve ark. her iki parametrenin de kadinlara
kiyasla erkeklerde daha diisiik oldugunu bildirmistir (172). Gragas ve ark. tarafindan
orta yasli 19 Parkinson hastas1 ve 27 saglikli kadin bireyden olusan ¢aligsmada jitter ve
shimmer degisikliklerinin kontrol grubuna kiyasla istatiksel anlamli degisikler
sundugunu dogrulanmaktadir. Hastalarin plica vocalis titresimini kontrol etmede
yasadiklar1 zorluga bagh olarak, istirahatte bile istemsiz motor aktivitenin varligi ile

larynx'in intrinsik kaslarinda kontraksiyonlarin s6z konusu oldugunu bildirmislerdir

(157).

Parkinson hastalarinin sesleri normal bireylere gore daha yiiksek giiriiltii seviyesi
igerir. Patofizyolojik agidan vokal disfonksiyon, genellikle plica vocalis'lerin yetersiz
kapanmasiyla kendini gosterir. Bu durum hava akiginda ve tiirbiilans seslerinde artisa
sebep olur. Gilrilti harmonik orani, ses sinyallerindeki giiriiltiiniin derecesini
hesaplayarak enerji dagilimini ifade eden akustik parametredir. Parkinson hastaliginda
ses sinyallerinin kaotik ve diizensiz olusu plica vocalis'in rijiditesinden ve sertliginden
kaynaklanir. Hastalarda m. thyroarytenoideus ve m. cricothyroideus gibi antagonist
kaslarin ayn1 anda kasilabildigi tespit edilmistir ve bu durum plica vocalis sertligini

artirabilir. Parkinson hastalarinda plica vocalis'lerin  asimetrik  sertligi  ve
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hareketlerindeki koordinasyon bozuklugu ses sinyallerindeki giiriiltiiye katkida
bulunur (175). Vizza ve ark. saglikli kontrol (39), Parkinson (60) ve Multiple Skleroz
(54) hastalarindan olusan ii¢ grup ile nOrodejeneratif hastaliklarda akustik ses analiz
degerlendirmeleri yapmistir ve GHO'un Parkinson hastalarinda diger gruplardan

yuksek oldugunu bildirmislerdir (176).

Gupte ve ark. tarafindan 8 saghkli 23 PH’li bireyin karsilastirildigi benzer bir
caligmada, iki grubun ses analizleri arasinda anlamli farkliliklar tespit edilmis ve
Parkinson'un en erken gostergelerinden birinin ses degisimi oldugu 6ne siiriilmiistiir
(177). Yapilan birtakim c¢aligmalar akustik analizlerin erken PH tanisinda rol
oynayacagini destekler (178-180). Ancak ¢alismamizda akustik analiz sonuglarinin,
hastaligin seviyesi ile iligkisi degerlendirilmemistir. Buna karsilik ortaya ¢ikan anlamli

akustik ses degisiklikleri, hastalarin Parkinsonien seviyeleriyle ilgili olabilir.

Parkinson Hastalig1 ve Morfolojik Degisiklikler Arasindaki Baglant

Caligmamizda incelenen ndroanatomik yapilarin (Tablo 5.2.1) hacimleri hem gruplar
hem cinsiyetler aras1 karsilastirilmistir. Bunun yani sira bu néroanatomik yapilarin

sag-sol hemisferdeki hacimleri gruplarin kendi icerisinde kiyaslanmustir.

Bilateral GTS, GTM, pars opercularis, pars triangularis, sulcus temporalis, fissura
lateralis, gyrus cinguli, basal 6nbeyin, substantia nigra, fasciculus longitudinalis
superior ve capsula extrema ve sol gyrus supramarginalis, slyvian parietal sulcus, total
nuclei basales, nucleus caudatus, putamen, globus pallidus, fasciculus uncinatus

hacimleri Parkinson hastalarinda kontrol grubuna kiyasla daha atrofik idi.

Calismamizda hasta grubunda ise gyrus precentralis, gyrus angularis, nuclei basales,
nucleus caudatus, gyrus cinguli ve fasciculus longitudinalis superior hacimleri sol
hemisferde saga kiyasla daha diisiik idi. Kontrol grubunda gyrus precentralis, gyrus
angularis, slyvian temporal sulcus, nuclei basales, putamen, gyrus cinguli ve fasciculus
longitudinalis superior hacimlerinin sol hemisferde saga kiyasla daha diisiik oldugu

tespit edildi. Yanisira kontrol grubunda gyrus frontalis superior, pars opercularis, pars
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orbitalis, pars triangularis, gyrus temporalis medius, slyvian temporal sulcus, basal
Onbeyin, substantia nigra hacimleri ve hasta grubunda gyrus frontalis superior, pars
orbitalis, gyrus temporalis superior, gyrus temporalis medius, slyvian parietal sulcus

hacimleri sag hemisferde sol hemisfere kiyasla daha diistik idi.

Calismamizda hasta grubunda cinsiyetler arasi karsilastirma sonucunda sol gyrus
frontalis superior, gyrus temporalis superior, gyrus temporalis inferior, gyrus
postcentralis, gyrus supramarginalis hacimleri ile sag gyrus angularis, sag sulcus
temporalis, slyvian temporal sulcus, fissura lateralis, cerebellum ve bilateral gyrus
precentralis hacimleri kadinlarda erkeklere kiyasla anlamli sekilde diisiik bulundu
(Tablo 6.5.1). Kontrol grubunda ise bilateral fissura lateralis, sulcus cinguli, nuclei
basales, putamen ile sag pars opercularis, gyrus temporalis inferior, globus pallidus ve

sol cerebellum hacimleri kadinlarda erkeklere kiyasla anlamli sekilde diistiktii (Tablo

6.5.2).

Konusma iiretimi isitilen akustik seslerin fonolojik temsillerin noéral seviyede
olusturulmasinin ardindan bu temsillerin ¢6ziimlenip artikiilasyona kodlanmasini
icerir. Noral seviyede, konusmanin dogru sekilde tiretilebilmesi i¢in igitsel-motor
entegrasyon gerekir. Gyrus temporalis superior, sulcus temporalis basta olmak iizere
posterior perisylvian bélgelerinin kelimelerin ses yapisi hakkinda fonolojik bilgileri
temsil etmede rol oynadig1 varsayilmaktadir. Bu sese dayali temsiller fissula lateralis,
planum temporale'de bulunan bir parieto-temporal sensorimotor entegrasyon yoluyla
konusma tiretimi sirasinda motor sisteme rehberlik eder. Artikiilator aglar dorsal akista
yer alan 6n bolgeleri gyrus frontalis inferior, premotor saha, suplamenter motor saha,
insula, primer motor korteks, nuclei basales, thalamus, cerebellum’u iceren hem

kortikal hem de subkortikal yapilari kapsar (181).

Voksel tabanli morfometri calismalar1t PH grubunda frontal, temporal, parietal, limbik
ve subkortikal bolgelerde gri madde azalmalar1 oldugunu gostermistir (166,182,183).
Erken evre Parkinson hastalarinda yapilan bir ¢alismada nuclei basales yapilar1 gruplar

arasinda anlamli farkililik gostermemistir (184). Ancak orta-ge¢ evre Parkinson
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hastalarinda subkortikal yapilarin degerlendirildigi ¢aligmalar, bulgularimiza paralel

olarak ndroanatomik yapilarda atrofiyi gostermektedir (185,186).

Parkinson hastaliginda depresyon, donma fenomeni semptomlariyla iligskilendirilen
calismalarda beyaz cevher hacimlerinde anormallikler saptanmistir (187,188).
Konugma ile ilgili sahalarin baglantisal 6zelliklerini yansitan bu alanlar, PH’de
konusma ve ses bozukluklari kapsaminda hi¢ degerlendirilmemistir. Calismamizda bu
yapilar ile ilgili anlamli sonuglar elde edilmistir. Bu durum lobus temporalis, lobus
parietalis ve kismi olarak lobus occipitalis arasindaki yolaklarda hacimsel azalmaya
isaret eder ve hem yapinin kendi hasarina bagli ortaya ¢ikan patolojilere dikkat
cekmekte hem de birbirine baglanan beyin loblarinda goriilen atrofiyi
desteklemektedir. Parkinson hastaliginda bu yolaklarin, konugsma ve ses bozuklugu

patolojileri lizerine etkisinin incelendigi ¢alismalara ihtiyag¢ vardir.

Benuzzi ve ark tarafindan yapilan ¢alismada Parkinson hastalarinda total lobulus
parietalis inferior ve gyrus angularis yapilarinda atrofi tespit edilmistir (189). Bizim
calismamizda, gyrus supramarginalis’te atrofi bulgular1 gbzlenmesine karsin gyrus
angularis hacminde gruplar arasi farklilik saptanmamustir. Pereira ve ark tarafindan 20
PH ve 20 saglikli birey ile yapilan ¢alismada sulcus temporalis, slyvian fissure ve
sulcus cinguli yapilarinda Parkinson hastalar1 ile kontrol grubu arasinda anlamlh
farklilik tespit edilememistir (166). Bizim g¢alismamizda ise bunun aksine sulcus

yapilar1 Parkinson hastalarinda kontrol grubuna kiyasla atrofiktir.

Akustik Degisikliklerin Morfolojik Degisikliklerle Korelasyonu

Caligmamizda, akustik parametrelerin beyindeki morfolojik degisikliklerle iliskisi
aragtirildi. Fonasyon sirasinda temel ses iiretimi gorevleri ile yapilan fMRI
degerlendirmeleri, benzer noroanatomik yapilarda aktivasyona isaret eder ve
calismalar birbirini destekler (190-192). Ancak ¢ok az sayida ¢alisma yapisal MRI
kullanilarak beyindeki morfolojik degisiklikler ile konusma ve ses analizi iliskisine

odaklanmistir.
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Calismamizda temel frekans degeri, hasta grubunda bilateral gyrus temporalis medius,
slyvian temporal sulcus, gyrus cinguli, fasciculus longitudinalis superior, capsula
extrema ile sag gyrus temporalis superior, basal onbeyin, globus pallidus ve sol
nucleus caudatus, putamen, substantia nigra hacimleri arasinda negatif anlaml
korelasyonlar saptandi. Bunlardan sag gyrus temporalis medius, sag gyrus cinguli, sol
fasciculus longitudinalis superior, bilateral nuclei basales yapilari ile gosterdigi
korelasyonlarin degeri yiiksektir. Kontrol grubunda sol insula ile negatif anlaml
korelasyonu bulunan temel frekans degeri aym1 zamanda sol pars triangularis ile
negatif yonli yuksek anlamli korelasyon gosterdi (Tablo 6.6.1, Tablo 6.6.2 ve Tablo
6.6.3). Jitter ve shimmer hasta grubunda anlamli1 korelasyon gostermedi. Buna kargilik
kontrol grubunda jitter degerinin sol nucleus caudatus ile shimmer degerinin sol pars
triangularis ile anlamli negatif yonlii orta diizey korelasyonu bulundu (Tablo 6.6.4 ve
Tablo 6.6.6). Jitter mutlak degerinin kontrol grubunda sol pars opercularis ile orta
duzeyde, hasta grubunda sol slyvian temporal sulcus ile yiksek diizeyde pozitif yonli
korelasyonu saptandi (Tablo 6.6.5). Giiriiltii harmonik oran1 kontrol grubunda sol
nucleus caudatus ile yiiksek diizeyde pozitif yonlii anlamli korelasyon gosterirken,
hasta grubunda sol globus pallidus ile orta diizeyde pozitif yonli korelasyon gosterdi
(Tablo 6.6.7).

Parkinson hastalarinda hastalik siirecinde ses, konusma ve dilde degisiklikler ortaya
cikmaktadir. Ortaya ¢ikan akustik degisiklikler motor kontroliin etkisinde olan larynx
ve plica vocalis kaynaklidir. Bu motor konusma degisiklikleri, Parkinson hastalarinda
hipokinetik dizarti tablosu ile agiklanir. Ayrica hastalarda s6z diziminin islenmesi ve
anlasilmasinda eksikler ve gramer hatalar1 goriilmektedir. Parkinson hastaliginda ayirt
edici bir 6zellik olarak dil problemleri hareket iceren fiil kelimelerde (action-verb)
ortaya cikmaktadir. Dil alaninda gozlemlenen zorluklarin bir¢ogunun yiiriitiicli
islevlerle iligkili oldugu diisiiniilse de Bocanegra ve ark. yaptiklari calismada yiiriitiicii
islev bozuklugu olmayan PH'li bireylerde motor-semantik sureclerde etkilenim

oldugunu gostermektedir (193).

Dizartrinin, fonolojik temsillerin artikiilasyona haritalanmasinda hatali bir motor

sonug olarak ortaya ¢iktig1 kabul edilir (194). Hipokinetik dizartrik ve tipik konusma
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Ozelligi gosteren iki grup arasinda konugma paradigmalarmin {iretiminin ndral
haritalamasin1 yapmay1 hedefleyen bir ¢alismada PET degerlendirmesi sonucunda,
hipokinetik dizartrisi olan bireylerde bilateral premotor saha ve isitme sahalarinin
aktivasyonunda azalma, sol lobulus parietalis inferior (gyrus supramarginalis ve gyrus
angularis) alaninda ise aktivasyon artig1 oldugu tespit edilmistir. Ayni1 ¢calismada hasta
grubunda fMRI degerlendirmesi sonucunda premotor saha, pars opercularis ve sol
primer motor sahada agiz, larynx bolgesinde aktivasyonun 6nemli dlgiide azaldigi ve
sol lobulus parietalis inferior alaninda ise aktivasyon artis1 oldugu bildirilmistir (195).
Spesifik olarak gyrus precentralis, gyrus frontalis medius ve gyrus frontalis inferior

yapilari larynx’in motor kontroli ile iligkilidir (196).

Sachin ve ark. yaptiklari calismada fonasyon gorevlerini PH ve progresif supraniikleer
palsi'li hastalarda fMRI ile degerlendirmistir. Stirekli fonasyon gorevi sirasinda
Parkinson hastalarinda tonlama, perde, tonlamanin zamanlamasi ile iliskilendirdikleri
gyrus temporalis medius'un ortak aktivasyon alani oldugunu bildirmslerdir.
Fonasyonun baslangicinda ekstra dikkat ve konsantrasyon ile gyrus frontalis
superior'da aktivasyon basladigini belirtmislerdir. Ayrica gyri occipitalis’te aktivasyon
tespit etmislerdir ve bu durumun surekli sesli harf seslendirme gorevinin beyinde
yalanci bir kelime fonasyonunu taklit etmesinden kaynaklandigini 6ne siirmiiglerdir.
Frontal aktivasyon alanlarini motor kontrol, Ogrenme ve hafiza ile temporal
aktivasyonlar1 ise gorsel-uzamsal dikkat, kelime-anlam kategorizasyonu ve
fonemlerin izlenmesi ile iligskilendirmislerdir (197). Gyrus temporalis superior ve
medius, vokal 0z izlemeden (self-monitoring) ve sesin algilanmasi ile ardindan
sensorimotor entegrasyonun saglanmasindan sorumludur (198). Calismamizda, temel
frekans degerinin isitmeden sorumlu olan sag gyrus temporalis superior, gyrus
temporalis inferior ve bilateral gyrus temporalis medius hacmi ile saptanan negatif
yonlii iliskisi sesin prozodik farkindaligi ve perde ayriminda oynadigi rolii dogrular

niteliktedir.
Kryshtopava ve ark. tarafindan (2017) yapilan ¢alismada, ses bozuklugu olmayan

saglikli kadinlarda fMRI ile fonasyon boyunca beyin aktivitesini izlemislerdir.

Calismada fonasyondan sorumlu larynx'in, ses perdesi degisiklikleri esnasinda noral
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kontroliinii aragtirmay1 hedeflemislerdir. Bizim ¢alismamiza benzer olarak 'i' {inliisii
ile rahat siireli sesleme yaptiklarinda, gyrus precentralis, gyrus frontalis superior,
medius ve inferior, gyrus cinguli, insula, gyrus temporalis superior ve medius,
thalamus ve cerebellum'da aktivasyon alanlar1 tespit etmislerdir. Insula, konugsmacinin
duygu ve tutumlan ile iliskili olarak seslerin tespiti ve entegrasyonuyla ilgilenir.
Gyrus ve sulcus cinguli aktivitesi, 6zellikle perde modilasyonu ve duygusal vokal
modiilasyonlar sirasinda fonasyon igin gerekli istemli motor kontrolii destekler (199).
Calismamizda kontrol grubunda tespit edilen temel frekans ve shimmer degeri sol
gyrus frontalis inferior'un pars triangularis'i ile, jitter degeri ise gyrus frontalis
inferior'un pars opercularis'i ile anlamli negatif korelasyon gostermekte idi. Kontrol
grubunun yasglilardan olusmasi, plica vocalis’te yasa bagli dejenerasyonlarin goriilmesi
ve solunum kapasitesinde diisiis yasanmasi dolayistyla kontrol grubunda hem akustik
ses analizinde bozukluklar hem de néroanatomik hacimsel analizlerde atrofiler tespit

edilmistir.

Parkinson hastaliginda goriilen hipokinetik dizartri ile iligkili beyindeki morfolojik
degisikliklerin yapisal MRI ile incelendigi bir ¢aligmada, hipokinetik dizartri’nin
gyrus precentralis ve fusiform gyrus atrofisi ile iligkili oldugu tespit edilmistir. Ancak
subkortikal ve beyaz cevher yapilarinda degisiklikler gozlenmedigini belirtilmektedir
(158). Bunun aksine bizim ¢alismamizda, Parkinson hastalarinda sol nucleus caudatus,
putamen, substantia nigra ve sag globus pallidus hacimleri ile total nuclei basales
hacimlerinin ortalama frekans degeri ile gosterdigi negatif korelasyon subkortikal
yapilarin plica vocalis iizerindeki etkisini dogrular niteliktedir. Ancak artan ortalama
frekans degerinin, bu yapilarda gozlenen atrofi bulgulariyla korelasyonu ilgingtir.
Atrofi ile plica vocalis yapisindaki titresim siklig1 artisinin birbirini nasil etki ettigi

bilinmemektedir.

Globus pallidus, anatomik olarak iki boéliimden olusur ve her bdlimi 6nemli
fonksiyonel birimlerin olusumunda yer alir. Globus pallidus internus ve globus
pallidus externus olarak adlandirilan bu yapilar direkt ve indirekt yolaklarda rol
oynamaktadir (38). Ancak beyin alanlarinin segmentasyonu igin g¢alismamizda

kullandigimiz hacimsel degerlendirme metodu, bu yapiy1 ayr1 ayri ele almamaktadir.
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Ayrica bu metot ile, atlas segmentasyonundaki uyumsuzluklardan dolay1 sulcus
yapilarinin  degerlendirilmesinde elde edilen sonuglar tartigmalidir. Sulcus
hacimlerinin degerlendirilmesinde kortikal kalinlik analizlerinin yapilmasi daha

guvenilir sonuclar verir (200).

Fasciculus longitudinalis superior ve capsula extrema, bolgesel baglantilar saglamasi
sebebiyle diger korelasyonlarin anlamliligini destekler. Ancak ortalama frekans degeri
ile anlamli korelasyonu bulunmayan fasciculus uncinatus, Friederici ve ark. tarafindan
yapilan c¢alismada belirtildigi tlizere fonasyon siirecinden ziyade dil isleme

stireclerinden sorumlu olabilir (31).

Parkinson hastalarinda nuclei basales-talamo-kortikal motor agin1 bozan subkortikal
noropatolojiler hipokinetik dizartri ile iliskilendirilir (201). Hipokinetik dizartri ve
prozodi bozuklugunun hastaligin siiresi veya global motor semptom skorlari ile net ve
tutarli bir korelasyonu olmadan zaman iginde ilerledigi gosterilmistir (202). Bu
nedenle, dopaminerjik mekanizmalardan baska bir seyin hipokinetik dizartri
patofizyolojisinde yer aldigi ve oOzellikle yiiriiylis problemleri ile arasinda bazi
paralellikler cizilebilecegi goriilmektedir. Duraklamalar ve vibrasyon dongiisiindeki
degisiklikler, tipki adim ve destek fazlari arasindaki degisikligin yliriiylise ritim
verdigi gibi konugmaya ritim verir (181,203).

PH'de ortaya ¢ikan motor konusma bozukluklari isim kelimelerden daha ¢ok hareket
iceren fiil kelimeler (action-verb) ile ilgili oldugu kanitlanmistir (204). Hareket iceren
fiillerin iiretimi, ¢ekimi, tanimlanmasi, ciimle igerisinde anlasilmasinda zorluk
yasarlar. Bu bulgulara gore, Parkinson hastaliginda etkilenen nigrostriatal devrenin
motor kortikal alanlarda eylem fiili islemenin modiilasyonunda rol oynadigr &ne
stiriilmiistiir. Hastaligin erken donemlerinde bile ortaya ¢ikan bu durumu Cardona ve
ark. ¢alismalarinda nuclei basales'in temel rol oynadigi motor-dil entegrasyonu ile
aciklamislardir. Motor sistemin hareket igeren fiil kelimelerde oynadigi rolii ve motor
hareketler ile eylemlerin semantik islenmesi arasinda giiclii ve ¢ift yonlii bir baglant1
oldugunu, nuclei basales'in kortikal sahalarla iligkili alt devreleri vasitasiyla bu

kontrolde rol aldigin1 6ne siirmiislerdir (205). Motor-dil etkilesimindeki ¢ift yonli
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hipotez, hareket igceren fiilleri anlama ve motor siireglerin ortak noral aglar
paylastigini iddia eder; yani motor siirecler hareket iceren fiil climlelerin

kavranmasini, hareket igeren fiil ciimlelerin kavranmasi da motor siireci etkiler.

Melloni ve ark. tarafindan yapilan ¢alisma bu durumun kortikal ve subkortikal
dinamiklerini inceleyerek, kortiko-subkortikal bir noral agin varligin1 dogrulamistir.
Yapisal hacimsel analiz sonucunda, putamen, nucleus caudatus ve globus pallidus
yapilarinin  atrofisi, islevsel goriintileme ¢alismalar1 sonucunda ise NB-
frontotemporal noral baglantisi tespit edilmistir (18). Ancak dil-motor baglantisinin
giiclii bir somatotopik organizasyona sahip olmadig1 ve subkortikal motor aglarinin
yan1 sira motor ve premotor korteksleri de kapsadigi ifade edilmektedir. Nuclei
basales’ler, yiiriitiicli islevler ve dil gibi {ist diizey biligsel alanlarin temel sorumlu alt
alan1 olarak kabul edilmektedir. NB ile iliskili alanlarin ¢esitliligi ve karmasik
organizasyonu, kortiko-striatal ve talamo-kortikal dongiiler araciligiyla motor ve
premotor korteks ile iliskili ¢oklu alt devreleri yansitir. Cardona ve ark. anatomik
altyapinin ve hareket igeren fiillerinin performansini bozacak bir NB-frontotemporal
model 6nermistir. Bu model NB hasarinin ve es zamanli frontotemporal aglarin neden
oldugu, motor ve dil bilgilerinin entegrasyonundaki bozuklugu yansitir. Sonug olarak,
PH'deki motor kortiko-striatal dongiiniin degistirilmesi ile indiiklenen motor
kontroliiniin bozulmasi, hareket iceren semantik ve sentaktik motor igerige erisimin

bozulmasina neden olabilir.

Frontal alanlar pars opercularis, pars triangularis, primer motor, premotor, suplamenter
motor sahalar1 icerir. Bu kortikal alanlar motor simiilasyonda ve hareket paternlerinin
gerceklestirilmesinde rol oynar (147). Bu yapilardan pars triangularis, ventral akista
yer alan semantik kodlarin se¢imi ve sozel bellek gorevlerinden sorumludur.
Konusmaya 6zgii tiim sinyallerin siralanmasi ve yorumlanmasindan sorumlu bu alan,
her bir vibrasyon dongiisiinde meydana gelen ses dalgasindaki degisikleri yansitan
temel frekans parametresi ile korele idi. Motor-dil model goz 6niine alindiginda ve
konusmanin sensori-motor gecisleri diisliniildiigiinde bu bolgenin sadece ventral akisa

hizmet etmiyor olmasi muhtemeldir. Pars triangularis’in motor-dil iligkisinde bir
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entegrasyon sahasi gibi gorev yaparak hem ventral hem dorsal akisin bir pargasi

oldugunu diisiiniiyoruz.

Nuclei basales motor aktivitenin otomatik seciminde, dnceden belirlenmis hareket
programlarinda oynadig1 rol ile konusma siirecine katilir. Baglantili ¢aligmalar dil
isleme sirecinde bu alanlarin katilimini destekler (147). Prefrontal korteks ile
baglantilar1 bulunan nucleus caudatus’un motor hareketlerin kognitif kontroliinden
sorumlu oldugunu bilinmektedir. Caligmamizda, kontrol grubunda sol nucleus
caudatus atrofisinin jitter ve GHO ile iliskili oldugu tespit edildi. Bu iligki, plica
vocalis islevinin yalnizca motor bir faaliyetten ibaret olmadigi sonucunu ortaya
cikarmaktadir. Calismamizin sonuglari, larynx’teki frekans degisikliklerinde noral
baglantilarin dikkat, bellek, dil kullanma ve anlama, 6grenme, degerlendirme, sorun
¢ozme ve karar verme gibi kognitif yetilerden tiimiiylii bagimsiz olmadigin1 gosterir

ve motor-dil modelini bu gergevede destekler niteliktedir.

Calismamiz literatiirde PH’li hastalarda akustik ses analizinde ortaya ¢ikan
bozukluklar ile yapisal MRI goriintiilerine dayanarak hacimsel degerlendirmelerin
yapildig1 ve iliskilerinin incelendigi ilk ¢caligmadir. Bu ¢alisma beyin fonksiyonlarini
izleme olanagi sunan fonksiyonel MRI teknikleri kullanilarak gelistirilebilir ve
konusmanin ikili akis modelinde 6nerilen néroanatomik yapilarin spesifik fonksiyonel
rolleri iizerine uygun konusma ve ses gorevleri kullanilarak PH’de ortaya ¢ikan
konusma ve ses bozukluklart ile motor-dil iliskisinin néral altyapisinin

aydinlatilmasina 1g1k tutabilir.
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8. SONUC

Parkinson hastaligi, yavas ilerleyici nérodejeneratif bir hastaliktir. Hastalik siirecinde
norodejenerasyona bagli konusma ve ses bozukluklari ortaya ¢ikar. Bu durum
bireylerin iletisim becerilerinin zayiflamasina yol agarak sosyal performansi ve yasam
kalitesini olumsuz yonde etkiler. Konugma ve sesin tiretimi, heniiz aydinlatilamamig
oldukca karmasik ve birbiriyle entegre ¢alisan bir noral altyapiyla gerceklesmektedir.
Calismamizda, akustik ses analizi ile Parkinson hastalarinda ve saglikli kontrollerde
konusma ve ses problemleri degerlendirilmistir. ilaveten ortaya ¢ikan
ndrodejenerasyonun yorumlanmasi i¢in konusmanin ikili akis modelinde 6ne siiriilen
yapilarin hacimsel morfometrik degerlendirilmesi, gruplar kiyaslanarak genis bir
perspektifte incelenmistir. Ortaya cikan konusma ve ses bozukluklarinin noral
kaynagimin anlasilabilmesi i¢in ndrodejenerasyon bulgular1 ile akustik ses analizi
bulgularinin korelasyonu degerlendirilmistir. Calismamizda Parkinson hastalarinda
kontrol grubuna kiyasla belirgin konusma ve ses bozukluklart ve bir¢ok néroanatomik
yapida atrofi bulgular1 tespit edildi. Calismada incelenen akustik ses analizi
parametrelerinden temel frekans, hasta grubunda bilateral nuclei basales, sag superior
temporal gyrus, gyrus cinguli ile sol fasciculus longitudinalis superior, slyvian
temporal sulcus hacmiyle negatif yiiksek korelasyona sahip idi. Kontrol grubunda sol
nucleus caudatus ile giiriiltii harmonik orani arasinda pozitif ve pars triangularis ile
temel frekans arasinda negatif yiiksek korelasyonu saptandi. Jitter, jitter mutlak ve
shimmer degerinin yiiksek korelasyonu bulunamadi. Bu bulgular, konugsmanin dorsal
ve ventral akisinda yer alan noroanatomik yapilarda ortaya ¢ikan atrofi bulgularinin
plica vocalis patolojisi ile iligkisini kanitlar. Gelecekteki ¢alismalar ile konugmanin
spesifik gorevlerine dayali fonksiyonel goriintiileme teknikleri kullanilarak bu
iliskinin Parkinson hastalarinda ortaya c¢ikan konusma ve ses bozukluklarinin

ndroanatomik altyapisini aydinlatacagini diistinmekteyiz.
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