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1. GIRIS

Cavum septi pellucidi (CSP), cavum vergae (CV) ve cavum veli interpositi
(CVI) beynin orta hattinda bulunan norogelisimsel anatomik anomalilerdir (1).
Septum pellucidum (SP), ventriculus lateralis’lerin medial duvarlarini olusturan
limbik sistem i¢inde sayilan bir orta hat yapisidir (2). Fetal gelisim sirasinda iki
lamina ve bu laminalar arasinda CSP ve CV isimli iki kavite seklindedir. Gelisim
ile birlikte 3-6 aylikken 6nden arkaya dogru laminalar kaynagmaya baglar ve 2 yasa
kadar devam edebilir (3). Bu kaynagsmanin olmamasi durumunda kaviteler dogum
sonras1 ve yetigkinlikte de goriilebilmektedir. CSP, SP’nin laminalar ile corpus
callosum’un genu ve truncus’u arasinda smirli bosluktur. CV ise corpus
callosum’un splenium’unun oOniinde ve crus fornix’ler arasinda, CSP’nin
posteriorunda bulunur (4, 5). CVI, crus fornix’ler, plexus choroideus ve ventriculus
tertius un c¢atisini olusturan plexus choroideus arasinda kalan subaraknoid boslugun
genislemesidir (6). Bu anomaliler 6zellikle limbik sistem ile ilgili komsu yapilarin
gelisimi hakkinda bilgi vermektedir ve manyetik rezonans goriintiilleme (MRG) ile

tan1 alabilmektedir (7-10) .

Yapilan goriintiilleme calismalarinda bu kaviteler, komsuluklarinin
fonksiyonlarma bagli olarak daha ¢ok duygu durum bozuklugu ve sizofreni
spektrumundaki hastaliklarla iliskilendirilmistir (11). Ozellikle CSP’nin goriilme
sikligimin  sizofreni hastalarinda, saglikli bireylere goére daha sik oldugu
belirtilmistir ve bu ¢aligmalar sizofreninin nérogelisimsel bir hastalik oldugunu 6ne
siiren teorileri desteklemislerdir (11, 12). CV ¢ok daha nadir karsilasilan bir
anomalidir ve caligsmalarda herhangi bir klinik tabloyla iligkilendirilmemistir.
Literatiirde CVI’nin klinik yansimasina dair vaka ¢alismalar1 bulunurken yiiksek

sayida goriintliniin tarandig1 bir ¢aligma yoktur.

Beyin orta hat kistik anomalilerin MRG’de anatomik olarak tespit edilmesi
kolay olsa da kismen kiiciik boyutlari, kesit kalinligi, sinyal yogunlugu gibi ¢esitli
nedenlerle tanimlanmasi ve 6l¢iim yapilmasi zahmetlidir. Bu sebeple kriter olarak
anteroposterior (AP) uzunluk, genislik, yiikseklik gibi 6l¢timliilerin baz alinarak
yapildig1r smiflamalar veya anomalinin tespiti zorlasmaktadir. Calismamizda bu

kavitelerin 6l¢timlerinin iki farkli aragtirmaci tarafindan degerlendirilmesiyle daha



giivenilir sonuglar almay1 planladik. Ayrica CSP i¢in farkli ¢aligmalarda kullanilan
siiflama yontemlerini kiyaslayarak anomalinin tanimlanmasi agisindan farklarin
ve uygunluklarint degerlendirmeyi amagladik. Sizofreni spektrumu dahilinde tani
almig hasta grubunda ve saglikli kontrol grubunda beyin orta hat kistik
anomalilerini tespit ederek, hastalikla iligskisini ve anomalilerin Ol¢limleriyle

aralarindaki iliskiyi degerlendirmeyi amagladik.

Elde edecegimiz sonuglarin beyin orta hat kistik anomalileri hakkinda bilgi
saglarken, bu kavitelerin sizofreni ile arasindaki iliskiyi degerlendirerek

sizofreninin norogelisimsel etiyolojisine dair katki saglayacagini diisiiniiyoruz.



2. GENEL BIiLGILER

2.1. Septum Pellucidum

Septum pellucidum (SP), iki yar1 saydam paralel lamina’dan olusan dikey bir
beyin orta hat yapisidir (2, 12). Septum telencephali, septum gliosum, post-
commissural septum, supra-commissural septum gibi ¢esitli isimlerle anilsa da
Terminologia Neuroanatomica (2018)’da ‘septum pellucidum’ olarak yer
almaktadir (13-15). Latince'de ‘septum, saeptum’ bélme, duvar anlamina gelmekte
iken, ‘pellucidum’ veya ‘perlucidum’ ise 15181 gegiren, transparan anlamina

gelmektedir (16).

Truncus corporis callesi Genu corporis callosi (kesilmis)

Genu corporis callosi Splenium corporis callosi

Septum pellucidum

Caput nuclei caudati

Corpus fornicis
Crus fornicis
Columna fornicis

- Splenium corporis callosi .
Rostrum corporis callosi (kesilmis)

a

_ Sekil 2.1. SP anatomisi [Netter’den, (17)]. a) medialden midsagittal gorintim.
b) Ustten gorilinliim, diseke edilmis. SP, septum pellucidum.

Lateralden bakildiginda SP iiggen seklindedir, taban1 6nde ve tepesi arkada
bulunmaktadir (7, 13). SP, {istte truncus corporis callosi’nin alt yiiziine, {istte arkaya
dogru crus fornicis’lerin splenium corporis callosi ile birlestigi noktaya tutunur.
Onde ise genu corporis callosi’nin arka yiiziine tutunur. Altta dnde rostrum corporis
callosi’nin lst yliziine, altta arkada ise corpus fornicis’in 6n yiiziine tutunur (Sekil
2.1)(18). Her bir SP lamina’s1 ventriculus lateralis’lerin cornu anterior’larinin ve
pars centralis’lerinin medial duvarini olusturur. Cogunlukla ventrikiiler sistemle

iliskili degildir (7, 13, 18).

Her bir lamina’nin ventrikiil bosluguna bakan yiizeyleri ependim ile doseli
bulunmaktadir (7, 8). Histolojisi hakkinda farkli goriisler vardir. Bazi ¢aligmalarda

lateralden mediale dogru, nucleus septalis medialis’in dorsolaterale dogru uzantisi



seklinde olan ince bir substantia grisea tabakasi ve miyelinli sinir liflerinin
olusturdugu ince substantia alba tabakasindan olustugundan bahsedilmistir (7, 18,
19). Karsilikli lamina’larin temas halinde olan yiizlerinin ise pia mater ile sarili
oldugu ve potansiyel bir bosluk olusturdugu 6ne siirtilmiistiir (4, 7, 13). Griffiths ve
ark. (4) T2 agirlikli manyetik rezonans (MR) goriintiilerde SP’nin substantia
grisea’ya yakin sinyale sahip oldugundan bahsetmistir. Diger goriis ise SP’nin
substantia grisea icermeyen, orta hat boyunca birbirine kaynasmis iki substantia
alba katmanindan olustugu, sinir lifleri tagidig1 ve lamina’larinin medial yiizeyinde
meningeal zar olmadig1 yoniindedir (8). Her iki goriis de miyelinli liflerin oldugunu
ve bu liflerin limbik sistem ile iligkili oldugunu 6ne siirmiistiir (7-10). Perforan
septosingulat yola ait liflerin, area septalis medialis ve Broca'nin diyagonal
bandi’ndan baglayarak SP i¢inde ilerledigi ve corpus callosum’u delip gegerek
cortex cingularis’e baglandig1 gosterilmis (20). Septum pellucidum’un fornix’in

uzantisi varsayilabileceginden bahsedilmistir (8).

Telencephalon, primer noral tiipiin en rostralinden, gelecekte hemispherium
cerebri ve ventriculus lateralis’leri olusturacak iki ¢ikint1 seklinde gelismektedir.
Bu hemisferlerin arasinda orta hatta kdprii olusturacak, ventral kisminin tabaninda
noral doku bulunmaktadir. Bu yapinin lamina reuniens olarak adlandirilan
boliimiiniin dorsalinden fornix, commissura hippocampi, corpus callosum ve
cavum septi pellucidi (CSP) gelismektedir. Hemisferlerin gelisimi devam ederken,
10. gestasyonel haftada lamina reuniens midsagittal diizlem boyunca i¢e dogru
katlanir ve fissura longitudinalis cerebri’nin tabaninda sulcus medianus
telencephali medii olusur. Bu sulcus’un duvarlar1 12. gestasyonel haftada
kaynagarak massa commissuralis’i olusturmaktadir ve bu kaynasma kaudalden
kraniyale dogru gelisen corpus callosum’u olusturmaktadir. Son olusacak kisim
olan rostrum corporis callosi, 20-22. gestasyonel haftada fissura longitudinalis
cerebri ile iligkili rezidiiel sulcus medianus telencephali medii’yi kapatarak fornix

ve corpus callosum arasinda CSP’yi olusturmaktadir (Sekil 2.2).
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Sekil 2.2. SP embriyolojisi [Panksy’den (21)].

CSP’nin lateral laminalar1 baslangigta kalindir, ancak serebral hemisferlerin,
corpus callosum’un ve fornix’in hizla gelismesiyle laminalar incelir ve bu siiregte
CSP uzamakta ve genislemektedir (4). SP, CSP ve cavum vergae (CV)’nin
intrauterin 7. aydan dogum sonrasi 2. yila, bazi calismalarda 6. aya, kadar olan siire
icinde kapanmasiyla kaynasan iki yapragi orta hatta tek bir bolme haline
gelmektedir (22-25). SP’nin kaynagmasinin hippocampus, corpus callosum ve diger
orta hat yapilar1 gibi komsu bélgelerinin hizli biiytimesi ile iligkili oldugu ileri

stiriilmiistiir ve dolayistyla CSP'nin eriskinde devam etmesinin, onu g¢evreleyen



yapilarin anormal gelisiminin bir yansimasi olabilecegi diislintilmiistiir (10, 12, 25-
27).

SP, prenatal ve postnatal norolojik goriintiilleme calismalarinda serebral
hemisferlerin orta hat yapilarinin normal gelisiminin bir gostergesi olarak
kullanilmaktadir (5, 8). SP’nin 6zellikle kommissural yapilarin gelisimini anlamada
onemli oldugu, bu yapilar ile arasindaki anatomik, fonksiyonel ve gelisimsel iligkisi
nedeniyle kommissural yapilar i¢inde sayilmasi gerektigi savunulmustur (8, 23).
Septal agenezi, genel popiilasyonda insidansinin 1/57 ile 2-3/100000 arasinda
oldugu belirtilen, nadir bir serebral malformasyondur ve SP’nin kismen veya
tamamen yoklugu ile karakterizedir (28, 29). CSP , corpus callosum’un gelisimiyle
olusan bir yapidir ve bu nedenle corpus callosum agenezisi daima SP'nin agenezi
ile iliskili olarak bildirilmistir (23). Septal agenezi holoprosensefali, septooptik
displazi, sizensefali veya corpus callosum agenezisi gibi ¢esitli konjenital beyin

malformasyonlari ile iligkili olabilecegi gosterilmistir (23, 28).

2.2. Velum Interpositum

Velum interpositum, iki tela choroidea katmanindan olusan ve corpus fornicis
ile crus fornicis’lerle birlikte ventriculus tertius’un c¢atisin1 olusturan {iggen
seklindeki orti olarak tanimlanmistir (30-33). Erken fetal donemde,
prosencephalon ve diencephalon devam eden bir pia mater tabakasi ile sarilidir ve
beyin gelisimi sirasinda ventrikiillerin de genislemesiyle hemispherium cerebri’leri
saran pia mater tabakasi ile diencephalon ve beraberinde ventriculus tertius’u saran

pia mater tabakasi Ortliserek ¢ift katmanli velum interpositum’u olugturmaktadir

(Sekil 2.3)(6, 34).



Sekil 2.3. Velum interpositum embriyolojisi [Kier’den (35)]. Ust sira (a, b, ¢)
gelismekte olan noral tiipiin sagittal kesitleri. Alt sira (d, e) gelismekte olan noral
tiipiin frontal kesitleri. Kesik ¢izgi, pia mater; I, diencephalon’u saran pia mater; II,
prosencephalon’u saran pia mater. Kalin ¢izgi, ependim tabakasi. F.i., foramen
interventriculare.

Ust tela choroidea yapragi, fornix’in ve commissura hippocampi’nin alt
ylizeyine, alt yapragi ise onde stria medullaris thalami'ye, arkada corpus pineale’nin
iist yiizeyine tutunmaktadir (31, 36). Bu uzanimi sirasinda alt yaprak, ventriculus
tertius’un, thalamus’un ve glandula pineale’nin {ist yiizlerini orterken, lateralde
ventriculus lateralis’lere ait plexus choroideus’lara tutunmaktadir (Sekil 2.4)(30,
32, 37).

Velum interpositum’un iist ve alt yapraklari arasinda venae internae cerebri
ile rami choroidei posteriores mediales bulunan potansiyel bir bosluk
bulunmaktadir (33, 38). Bu bosluk ependim ile kapli degildir ve boyun omurilik
sivist (BOS) iiretmemektedir, dolayisiyla ventrikiiler sistemin bir parcasi olarak
kabul edilmemektedir (31). Bu potansiyel boslugun arka kenarinda cisterna
quadrigeminalis (cisterna venae magnae cerebri) bulunmaktadir ve buradan arterler
bosluk i¢ine girerken, venler ¢ikarak vena magna cerebri’ye dokiilmektedirler

(Sekil 2.4)(1, 36, 38-41).
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Sekil 2.4. Velum interpositum ve iligkili yapilar [Sonabend’den (42)].

2.3. Beyin Orta Hat Kistik Anomalileri

Intrakraniyal ~sivi  birikimleri, fetal beynin prenatal sonografik
degerlendirmesinde karsilagilan nispeten yaygin bulgulardir (3, 43). Altta yatan
anormalligin heterojenliginden dolay1 genellikle kist benzeri lezyonlar olarak
tanimlanmaktadirlar ve fizyolojik yapilarla iligkili orta hat kist benzeri anomaliler
ve patolojik kist benzeri anomaliler olmak iizere ikiye ayrilabilmektedirler (44). Bu

interhemisferik sivi-dolu orta hat kistik bosluklart CSP, CV ve cavum veli



interpositi (CVI) olarak siralanmaktadir (1, 22, 24). Bu bosluklar, yerlesim yeri, kist
boyutu, zamanla boyut degisikligi ve iliskili anomalilerinin bulunmamasi
ozellikleriyle patolojik s1v1 birikimlerinden ayirt edilebilmektedirler (44).

Beyin orta hat kistik bosluklari, intrauterin yasamda normal olarak
bulunmaktadirlar ve genellikle yetiskinlikte de devam edebilmektedirler (23). Bu
ti¢ bosluk, intrauterin yasamin yedinci ay1 ile postnatal yagamin ikinci y1l1 arasinda
gerileyerek kapanmaktadirlar (22-24). Tam olarak kapanma ger¢eklesmediginde
ortaya ¢ikan ve ¢ogu zaman asemptomatik olan bosluklar, nadir durumlarda
genisleyebilmekte ve bu durumlarda kist olarak adlandirilmaktadirlar (22).
Genisleyen bir kist, kisti ¢evreleyen yapilar iizerinde yarattig1 kitle etkisiyle veya
BOS dolagimini etkilemesiyle ndrolojik semptomlara neden olabilmektedir (22).
CSP ve CV'min 10 mm'den genis olmasi durumunda semptomatik hale
gelebileceginden, bu durumda kist olarak adlandirilabileceginden ve bu sartlarin
CVI icin de gecerli olabileceginden bahsedilmektedir (22, 26, 45).Temel
semptomlar bas agris1 ve hidrosefali iken gelisimsel, davranigsal bozukluklar,
hafizada ve gérme keskinliginde bozulma, makrokrani ve epilepsi semptomlar1 da
goriilebilmektedir (22). CSP ve CV'nin ultrasonografi (USG) veya intrauterin
manyetik rezonans goriintilleme (iuMRG) kullanilarak goriintiilenmesi, corpus
callosum, fornix ve commissura anterior gibi fonksiyonel olarak énemli yapilara
yakinlig1 ve birbirleriyle iligkili gelisimi nedeniyle fetal beynin dogum oncesi

degerlendirmesinin 6nemli bir pargasi olarak tanimlanmaktadir (5).

2.3.1. Cavum Septi Pellucidi ve Cavum Vergae

CSP, SP’nin yapraklar1 arasindaki bosluktur (1, 4, 7, 10, 11, 25, 34, 46-51).
CSP ilk olarak 1671'de Franciscus De Le Boe tarafindan tanimlanmistir (1, 26).
5’inci ventrikiil olarak da anilmistir ancak pia mater ile doseli olmadigi i¢in yanlis
bir adlandirma olarak kabul edilmistir (1). Ayrica ‘cavum septum pellucidum’ da
kullanilan bir isimlendirme olsa da latince dilbilgisi yoniinden ‘cavum septi
pellucidi’ daha uygun bir adlandirma olarak bulunmus (6, 35).

CSP, yanlardan laminae septi pellucidi tarafindan smirlandirilirken, altta
rostrum corporis callosi, 6nden genu corporis callosi, iistten ise truncus corporis

callosi ile smirlandirilmistir (1, 5, 23, 52). Eger CV bulunmuyorsa, gelisimi ile



iligkili olarak arka sinir1 corpus ve crus fornicis’e uzanmaktadir (1, 5, 52).
Anteroposterior (AP) uzunlugunun ve transvers genisliginin kisiler aras1 degismesi
nedeniyle arastirmacilar tarafindan CSP icin ¢esitli siniflamalar 6ne siiriilmiistiir.
Manyetik Rezonans Goriintiileme (MRG)’de koronal kesitlerde CSP, goriinen
boslugun genel boyutuna gore yapilan siiflamada 0 (yok) ve 1 (siipheli) olarak
gruplanarak, CSP yok kabul edilirken, CSP var kabul edilen gruplar; 2 (kii¢iik
CSP), 3 (orta derecede CSP) ve 4 (biiyiik CSP) seklinde belirtilmis (49, 53, 54).

CSP'nin AP uzunlugu, transvers kesitlerde 6lciilerek 4 mm’ye kadar uzunluga
sahip kaviteler kii¢iik CSP, 4-6 mm uzunluga sahip kaviteler sinir (borderline) CSP
ve 6 mm iizerindeki kaviteler ise biiylik CSP kabul edilmistir (55, 56). Ayrica
koronal kesitlerde CSP goriintiilenebilen kesit sayisinin kesit kalinligi ile ¢arpilarak
elde edilen deger AP uzunluk olarak degerlendirilerek 4mm ve 6mm uzunluklar
siir kabul edilerek gruplandirilmistir (25, 49). Galarza ve ark. (57), CSP’nin
embriyonik donemin 5. ayindaki gelisim asamasindan baglamak iizere {i¢ farkli tipte
CSP tanimlamistir (1):

Tip I: Genu corporis callosi’den 3 mm arkaya uzanan ve embriyonik yasamin
7. aymna karsilik gelen tip olarak tanimlanmistir. Bu tip en son kaybolmaktadir ve
dogumdan sonra goriilme siklig1 en ¢ok olanidir.

Tip II: Genu corporis callosi’den 7 mm arkaya uzanan ve 5. prenatal ayin
sonuna karsilik gelmekte olan tip olarak tanimlanmustir.

Tip III: CV’nin bulunmadigr tam CSP, embriyonik yasamin 5. aymin
baslarina karsilik gelmekte olan tip olarak tanimlanmustir.

Born ve ark. (52) CSP’nin AP uzunlugu ile SP’nin AP uzunlugunu kiyaslayan
bir formiil (Oran = 100 X CSP AP uzunlugu / SP AP uzunlugu) kullanarak CSP’yi
bu orana gore degerlendirmislerdir. Ayrica CSP, ventrikiil bosluguyla iliskisine
gore komunikan/non-komunikan ve semptomatik/asemptomatik olarak da klinik
ozelligine gore siniflandirilmistir (1, 25). Birgok ¢aligmada farkli siniflamalar goz
Oniine alinarak farkli yas, cinsiyet hastalik gruplarinda CSP prevelansi
bulunmustur. SP’nin anterodorsalinde bulunan nokta veya kiigiik, tepesi arkaya
bakan ticgen bosluklar, otopside incelenen hemen hemen tiim vakalarda ve MRG
ile incelenen normal goniilliilerin %58.8'inde goriilen yaygin bir bulgu oldugu

belirtilmistir (1).
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CV, ilk kez 1851'de Italyan psikiyatrist ve nérolog Andrea Verga tarafindan
tanimlanmustir (1, 23, 58-60). CV, yani Verga’'nin boslugu, ‘cavum psalterii’ olarak
da isimlendirilmektedir (1, 23, 58). Baz1 kaynaklarda Verga'nin ventrikiilii olarak
anilsa da noral kanaldan gelismedigi ve ependim ile kapli olmadigi i¢in gergek bir
ventrikiil degildir (1). CV, CSP'nin arkaya columna fornicis’lerden gecerek uzanan
devamidir. Columna fornix’ler arasinda kalan ve CSP ile CV arasindaki ag¢ikliga
‘aqueductus septi’ ismi verilmektedir ve fornix’lerin konumuna bagli olarak
daralip, genislemektedir (1). CV, splenium corporis callosi’yle arkadan ve truncus
corporis callosi ile iistten sinirlandirilmistir. Alttan ise crura fornicis ve commissura
hippocampi (psalterium) tarafindan sinirlanmaktadir (1, 23).

CSP ve CV, fetal SP i¢inde dar bir bosluk olarak ortaya ¢ikmaktadir ve ikinci
trimesterde tespit edilebilmektedir. Sirasiyla dnce arka boliimii dogumdan 6nce
kaynasir, eger bosluk devam ederse CV olarak adlandirilir, sonra 6n bolimii
genellikle dogumdan birkac¢ ay sonra kaynasir (3). CSP ve CV’nin olusumu ile
ilgili, basta fissura longitudinalis cerebri’ye ait sonra rostrum corporis callosi
tarafindan {istten kapatilan bir bosluk olarak ortaya ¢iktig1 teorisi (bkz: 2.1 Septum
Pellucidum) ile kommissural yollara ait belirli hiicrelerin nekrozu ile olustuguna
dair teori One siirilmiistiir (3, 4, 23).

Fetal USG c¢alismasinda CSP’nin ortalama genislik degerleri 19-20.
gestasyonel haftada 3,40 mm, 31-32. gestasyonel haftada 6,51 mm ve 39-40.
gestasyonel haftada 6.30 mm olarak bildirilmistir (3). TuMRG ¢alismasinda CSP
ve CV’nin 29-31 gestasyonel haftalarda maksimum genislige ulastig1 ve gerilemeye
basladigindan ve de bosluklarin uzunluklar ile gestasyonel hafta arasinda pozitif
korelasyon oldugundan bahsetmislerdir (5).

Bazi caligmalarda, CSP ve CV'nin neonatal donemin o6tesinde kaliciliginin
serebral disgenezinin bir belirteci olabilecegini ileri siiriilmiistiir (24). Anormal
CSP'nin psikoz tanili hastalardaki yiiksek yayginligi ve pozitif semptomlarla
iliskisinin, CSP'nin norogelisimsel anormalliklerin bir belirteci olarak Onemli
oldugu 6ne stiriilmiis (61, 62).

Sizofreni tanili bireylerin radyolojik goriintilleme ve otopsi raporlarinda
CSP’nin daha sik bulundugundan bahsedilmistir (11, 12, 24, 48, 51, 63). Anormal
derecede biiyiik CSP ve CV'si bulunan 14 yasinda, antipsikotige yanitsiz bir vakada
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CSP ve CV’nin ¢ocukluk ¢aginda baslayan sizofreninin prognozunu anlamada ve
iligkiyi ortaya ¢ikarmada faydali olabileceginden bahsedilmistir (64). Katatonik bir
hastada biiyiik CSP ve CV bulunan farkli iki vaka sunumunda ve kendini yaralama
davranigt olan CSP bulunan bir bagka vakada norobiyolojik olarak CSP ile
baglantili olabilecegi ve bu iliskinin limbik sistem disgenezisi ile baglantili
olabilecegi ileri siiriilmiistiir (65-67).

Ho ve ark. (68)’nin rutin prenatal sonografik incelemelerde CSP ve CV'nin
genislemesini ve bunlarin prenatal ve neonatal anomalilerle iliskisini inceleyen
caligmasinda, 15 olgunun 13'linde klinik anomali oldugu, bu anomalilerin 4'iiniin
anormal karyotipe sahip oldugu, 2'sinin genetik bozuklugunun oldugu ve 10'unun
major anomalilerinin oldugu rapor edilmistir (68).

Takahashi ve ark. (61, 69)’nin 2007 ve 2008 yillarinda yaptiklar1 sirasiyla 154
ve 89 sizofreni hastast ile 163 ve 87 saglikli kontrol grubundan olusan
popiilasyonda CSP saptadiklar1 MR goriintii sayilar1 gruplarda yaklagik ayni
oranlarda goriilmiis. Bu oranlara gore yapilan istatistiksel analizlerde de hasta
gruplariyla kontrol gruplar arasinda ve de sizofreni ve CSP arasinda anlamli bir

iliski olmadigini belirtmislerdir (61, 69).

2.3.2. Cavum Veli Interpositi

CVI, velum interpositum'un yapraklari arasindaki boslugun genislemesi, arka
kenarinin agik kalmasi olarak tanimlanmistir (31, 34, 70, 71). 1930'da Kruse bu
boslugun genislemesini “cavum veli interpositi” olarak tanimlamistir (33).

CVI, transvers kesitte dnde tepesi ve arkada genis tabani bulunan {liggen bir
sekle sahiptir (1, 33, 36, 45). Onde, foramen interventricularis’in arkasinda velum
interpositum’un kendi lizerine katlandig1 noktaya kadar uzanmaktadir (34). Arkada,
iistte splenium corporis callosi, altta ise commissura habenularis ile
sinirlandirilmaktadir (1, 33). Arkada cisterna quadrigeminalis’le baglantilidir ve
icinde BOS bulunmaktadir, bu sebeple ‘cisterna veli interpositi’ olarak da
isimlendirilmektedir (36, 39, 45). Ust ve alt smirlari velum interpositum’a
uymaktadir ve iistten corpus fornicis ile commisura hippocampi, alttan ventriculus

tertius, thalamus, glandula pinealis tarafindan sinirlandirilmaktadir (30-33, 36, 37).
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Lateral sinirlarin1 ventriculus lateralis’in atrium’u, iistte crus fornicis, altta thalamus

olusturmaktadir (33, 38, 72).

. Splenium
Fornix ai < i Qv is Gith ; .
Vena interna cerebri  Cavum veli interpositi corporis callosi
- I . -

Vena magna
b cerchbri (Galen)

Ventriculus tertius Plexus choroideus Recessus pinealis Glandula pinealis

Ventriculus lateralis Truncus corporis

Fornix / { callosi Recessus pinealis

Cavum veli .
interpositi s Arachnoid mater
Vena interna Pia mater

cerebri

Vena interna
cerebri

Ventriculus tertius s Ependim

Sekil 2.5. CVI ve sinirlar1 [Zhang’dan (32)]. a) Midsagittal kesit. b, ¢, d) Sekil
a’da kesikli ¢izgiyle isaretli yerlerden alinan koronal kesitler.

Transvers kesitinde genisligi 10mm'den biiyiik, kenarlar1 disa dogru egimli
ve pozitif kitle etkisi var ise CVI kisti olarak degerlendirilmistir (37, 73). Tsutsumi
ve ark. (74)’nin yaptiklar1 ¢calismada CVI’nin yiiksekligine gore biiyiik ve kii¢iik
olmak iizere siniflamadan bahsetmislerdir ve biiyiik tip CVI'nin daha sik oldugunu
bildirmislerdir. Epidemiyolojik olarak, embriyonik beynin gelisimi sirasinda biiyiik
bir CVI'nin ortaya ¢ikabileceginden ve intrauterin yasamin son 2 ayi ile postnatal
yasamin 2-3 yili arasinda gerilediginden bahsedilmistir (31, 33, 39, 75). CVI'nin

cocuklara kiyasla yetiskinlerde daha sik olabildigi, edinilmis olabilecegi ve normal
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bir anatomik varyant olma olasiliginin diisiik oldugu da 6ne siiriilmiistiir (76). CVI
genellikle asemptomatiktir ve yaygin bir rastlantisal beyin MRG bulgusudur (33).
CSP ve CV gibi diger serebrospinal sivi bosluklari, bazen noropsikiyatrik
bozukluklar veya limbik sistem bozukluklari ile iligkili iken CVI'nin klinik 6nemi
belirsizdir (39). Supprian ve ark. (77) tarafindan biiyiik CVI varligi olan

monozigotik ikizlerde psikotik bozukluk vakasi bildirilmistir.

2.4. Sizofreni Spektrumundaki Psikotik Bozukluklar

Sizofreni, kronik veya tekrarlayan psikozun goriildiigii, genellikle sosyal ve
mesleki islev bozuklugu goriilen bir psikiyatrik bozukluktur (78). Sizofreni tek bir
hastalikmig gibi tartisilsa da muhtemelen bir grup hastaligi ve algi, duygu,
biligsellik, diistinme ve davranista degisiklik gibi semptomlar1 igcermektedir (79).
Tanisal siniflandirma sistemleri, Diinya Saglik Orgiitii (World Health Organisation
- WHO) tarafindan gelistirilen Uluslararas1 Hastalik Siniflandirmasi (International
Classification of Diseases - ICD) ve Amerikan Psikiyatri Birligi (American
Psychiatric Association - APA) tarafindan gelistirilen Tanisal Istatistik El Kitab
(Diagnostic Statistical Manual - DSM), gelistiricileri tarafindan kabul edilen fikir
birligi yoluyla her bir ruhsal bozukluga 6zgii klinik belirtiler kiimesi olusturmus ve
ruhsal psikopatolojiyi kavramsallagtirmistir (80). ICD-11 (2019), psikotik
bozukluklar1 "Sizofreni spektrumundaki psikotik bozukluklar ve diger primer
psikiyatrik bozukluklar” kiimesi i¢inde tamimlar ve bu kiimede sizofreni,
sizoaffektif bozukluk, sizotipal bozukluk, akut ve gecici psikotik bozukluk, sanrisal
bozukluk ve diger primer psikotik bozukluklar1 bulunmaktadir (80, 81). Sizofreni
ve diger birincil psikotik bozukluklar, gerceklik degerlendirilmesinde Onemli
derecede bozukluk ve davranis degisikleri ile karakterize olmaktadir ve kalici
sanrilar, 1srarci haliisinasyonlar, disorganize diisiinme, disorganize davranis gibi
pozitif semptomlarla ve korelmis veya diiz duygulanim ve kaginma, psikomotor
bozukluklar gibi negatif semptomlarla ortaya ¢cikmaktadir (81). DSM-V, psikiyatrik
hastaliklarin teshisinde kategorik yaklasimdan ziyade spektrum yaklagimina
dayanarak, “Sizofreni Spektrumu ve Diger Psikotik Bozukluklar” basligini psikotik
bozukluklarin siniflandirilmast i¢in Onermistir (82). Bu baglik altinda sizotipal

(kisilik) bozuklugu, sanrisal bozukluk, kisa siireli psikotik bozukluk, sizofreniform
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bozukluk, sizofreni, sizoaffektif bozukluk, madde / ilagla indiiklenen psikotik
bozukluk, katatoni, diger belirtilmis sizofreni spektrumu ve diger psikotik
bozukluklar yer almaktadir (79, 82-84).

Sanri, haliisinasyon, diizensiz diisiinme (konusma), diizensiz veya anormal
motor davranig (katatoni dahil) ve negatif belirtilerden bir veya daha fazlasinin
goriilmesi bu baglik altindaki hastaliklarin tanimlarinda yer almaktadir. Psikoz,
genel olarak gergeklikle temas kaybi olarak tanimlanan bir zihin durumudur ve
insanlarin ylizde 13 ila 23"iniin yasamlarinin bir noktasinda psikotik semptomlar
yasadig1 ve yiizde 1 ila 4'iniin psikotik bozukluk kriterlerini karsilayacagi one
stiriilmiistlir (85). Sanrilar, hastanin kiiltlirel veya dini ge¢misine 6zgli olmayan,
giiclii bir sekilde sahip olunan yanlis inanislar olarak tanimlanmaktadir ve akla
yatkinliklarina gore tuhaf (bizarre) veya tuhaf olmayan seklinde kategorize
edilebilmektedirler. Haliisinasyonlar, gergekte mevcut olmayan igerigin duyusal
deneyimleri olarak tanimlanabilir ve bes duyudan herhangi birinde haliisinasyonlar
meydana gelebilse de isitsel haliisinasyonlar en yaygin olanidir ve bunlar1 gorsel,
dokunsal, koku alma ve tat haliisinasyonlar1 izlemektedir. Disorganize diisiinme
(bigcimsel diisiince bozuklugu) tipik olarak bireyin konugsmasindan fark edilebilir,
kisinin bir konudan digerine ge¢mesi (raydan ¢ikma veya gevsek cagrisimlar),
sorulara verilen cevaplarin dolayli olarak iligkili veya tamamen alakasiz olabilmesi
(tegetsellik) ile ortaya ¢ikan bir bulgudur (84). Diizensiz veya anormal motor
davranig, cocuksu davraniglardan, Ongoriilemeyen ajitasyona kadar c¢esitli
sekillerde kendini gosterebilmektedir ve giinlik yasam aktivitelerini
gerceklestirmede zorluklara yol agan, amaca yonelik her tiirlii davranista sorunlarla
ortaya cikabilmektedir. Katatonik davranis, temelde ¢evreye tepkisellikte belirgin
bir azalma olarak tanimlanmaktadir ve talimatlara direnis, kati, uygunsuz veya
tuhaf bir postiir, s6zel ve motor tepkilerin yoklugu gibi belirtilerle ortaya
cikabilmektedir (84). Negatif belirtiler, sizofreni ile iligskili morbiditenin 6nemli bir
boliimiinii olusturmaktadir ve sizofrenide ozellikle azalmis duygusal ifade ve
kacinma goriilmektedir. Azalan duygusal ifade, normalde konusmaya duygusal bir
vurgu yapan yiiz, gz temasi, konusmanin tonlanmasi (aruz) ve el, bas ve yiiz
hareketlerinde azalma olarak, kaginma, avolition, ise motive edilmis, kendi kendine

baslatilan amacl faaliyetlerde bir azalma olarak tanimlanmaktadir (84). DSM-V
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tan1 kriterlerine gore sizofreni bu belirtilerden iki veya daha fazlasinin 1 ay
stiresince goriilmesi, eger tedavi edildiyse daha kisa siireli, is veya sosyal hayatta
islevsellik kayb1 olmasi ve hastaligin etkilerinin 6 ay boyunca devam etmesini
icermektedir.

Sizofreni Onceleri Emil Kraepelin, Morel'in  “démence précox”
isimlendirmesinin terciimesi olan, kognisyondaki degisikligi (demans) ve
bozuklugun erken baslangicin1 (precox) vurgulayan bir terim olan “demans
prekoks” olarak tanimlanmistir. Bu tanima gore, demans prekokslu hastalarda, uzun
stiren, kotiilesen bir seyir izleyen haliisinasyon ve sanri bulgulari bulunmaktaydi.
Ardindan Eugene Bleuler, literatiirde demans precox'un yerini alan ve hastalarda
diisiince, duygu ve davramig arasindaki boliinmenin, pargalanmanin (schism)
varhgim1 ifade eden “sizofreni” terimini ortaya atmistir. Ayrica Bleuler,
sizofreninin primer semptomlarini “Dort A” seklinde 6zetlemis ve iligkisel diisiince
bozukluklar1 (associational disturbances of thought), duygusal rahatsizliklar
(affective disturbances), otizm (autism) ve kararsizlik (ambivalence) olarak
tanimlamistir (84). Ernst Kretschmer sizofreninin piknik tip (kisa, bodur fizigi olan)
viicut tiplerine sahip kisilerden ziyade astenik tip (ince, hafif kash fizigi), atletik
veya displastik viicut tiplerine sahip kisilerde daha sik meydana geldigi fikrini
desteklemek icin veriler sunmustur (84). Adolf Meyer, sizofreniyi yasam stresine
bir tepki olarak gérmiis ve hastanin yasam deneyimleri agisindan anlasilabilir bir
uyumsuzluk olarak tanimlamistir (84).

Amerika Birlesik Devletleri’nde yasam boyu sizofreni prevelansi binde 6 ila
19 arasinda olarak belirtilmistir (84). Tiirkiye’de yapilan arastirmalarda ise bu
oranin %2,3 oldugu belirtilmistir (86).

19. yiizyilda sizofreni ile ilgili noropatolojik bir temel bulunamamasi
nedeniyle iglevsel bir bozukluk olarak siniflandirilmistir ancak 20. yiizyilin
sonunda temelde limbik sistem ve bazal ganglionlar olmak iizere, serebral korteks,
talamus ve beyin sapindaki anormallikler sizofreni i¢in potansiyel bir ndropatolojik
temel kabul edilmistir (11, 79). Calismalarda sizofrenik beyinlerde yaygin olarak
beyin hacmi kaybi bildirilmistir ve iligkilendirici islevleri saglayan aksonlarin,
dendritlerin ve sinapslarin yogunlugunun azalmasinin ndropatolojiyi ortaya

cikardigr savunulmustur (79, 87-92). Ayrica bazi beyin bolgelerinde, 6zellikle
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temporal, frontal ve occipital asimetri gdzlenmistir (79, 87, 93, 94) . Sizofreni
hastalarinda ventriculus lateralis ve ventriculus tertius hacimlerinde artig
bildirilmistir (79, 95-98). Duygular1 kontrol etmedeki rolii nedeniyle limbik
sistemin sizofreni patofizyolojisine dahil oldugu varsayilmistir ve yapilan
postmortem ve MRG c¢alismalarinda sizofreni hastalarinda corpus amygdaloideum,
hippocampus ve gyrus parahippocampalis’in hacimlerinde azalma gosterilmistir

(79, 91, 92, 99).

2.5. Manyetik Rezonans Goriintiileme

1970'lerin basinda Lauterbur (1973) ve Mansfield (1977) tarafindan
gelistirilen ve 2003 Nobel Fizyoloji ve Tip 6diiliinii paylastiklari icatlarindan bu
yana, MRG dokunun in vivo incelenmesi i¢in ¢ok yonlii bir araca doniismiistiir
(100). MRG hem saglkli hem hasta kisilerde viicuttaki cesitli organlarin
fonksiyonu ve anatomisi hakkinda bilgi almak i¢in kullanilan gii¢lii, non-invaziv
bir diyagnostik tibbi goriintiileme teknigidir (101). Ozellikle yumusak dokuyu
goriintiilemeye uygun ¢ok sayida goriintii kontrast mekanizmasi1 saglamaktadir.
Ayrica, Bilgisayarli Tomografi (BT) ve Pozitron Emisyon Tomografisinin (PET)
aksine, yliksek enerjili radyasyona degil, gliglii bir manyetik alan ve rezonans
radyofrekanst (RF) dalgalarinin atom c¢ekirdegi ile etkilesimine dayanir.
Dolayisiyla prensip olarak incelenen dokuya zarar vermemesi sayesinde saglikli
kisilerde de wuygulanabilir ve canli beyninin ndrolojik gdriintiillemeyle
incelenmesinde kullanilmaktadir (100).

MRG’nin ¢alisma prensibi hiicre sivisinin ve lipitlerin i¢indeki hidrojen
atomlarini kuvvetli bir manyetik alan icerisinde rezonansa ugratacak bir RF dalgasi
ile uyarip bu titresimden elde edilen sinyallerin goriintiiye doniistiiriilmesidir (101).

Bir manyetik alan, manyetik alan ¢izgilerine paralel olan “z-ekseni”, z-ekseni
ve birbirlerine dik olan “x-ekseni” ve “y-ekseni” olmak {izere {i¢ boyutlu koordinat
sistemi ile agiklanmaktadir (100, 102). Her proton, Larmor frekansi denen belirli
bir hizla kendi ekseni etrafinda donmekte, bu doniisii ile manyetik moment
olusturmakta ancak momentin yoniiniin siirekli degismesi, yani salinim yapmasi ile
de ayn1 zamanda ‘faz’ degistirmektedirler (103). Bu durum tek sayida nétron ya da

proton bulunan atom ¢ekirdeklerinde goriiliirken, ¢ift sayida proton ve ndtron igeren
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atomlarda olugsmamaktadir (102). Tek sayida proton igermesi ve insan viicudunda
bol miktarda bulunmasi nedeniyle MRG’de hidrojen atomu sinyal kaynagi olarak
kullanilmaktadir (100, 102). Hidrojen protonlar1 kuzey ve giliney kutbu olan kiigiik
miknatislar olarak kabul edilebilmektedirler ve harici manyetik alanlara duyarh
haldedirler (103). Kisi MR cihazinin manyetik alani igerisine girdiginde,
protonlarin manyetik momenti z-eksenine, yani MR cihazinin manyetik eksenine
paralel sekilde dizilmektedirler (102, 103). Protonlar dinlenme asamasinda
manyetik alana paralel hizalanmalarina ragmen, yine de kendi eksenlerindeki doniis
hareketine senkronize olmayan bir sekilde devam etmektedirler ve bu duruma ‘faz-
dis’ ismi verilmektedir. Bu haldeki protonlara enerji aktarimi ancak kendi
frekanslarindaki (Lamor) bir RF pulsu ile olmaktadir ve bu uyari eksitasyon olarak
isimlendirilir. Bu RF pulsu ile protonlarin manyetik moment vektoriiniin yoni
degismekte ve salinimi senkronize olarak ‘faz-i¢i’ durum goriilmektedir (102, 103).
RF pulsunun giicii ve siiresine bagl olarak z-ekseni boyunca var olan manyetik
moment vektorel olarak x-ekseni ve y-ekseninin olusturdugu diizlem iizerinde
izdiistimsel bir vektor olusturur (103). Bu izdiisiim vektor eger z-eksenine dik ise,
transvers manyetizasyon olarak isimlendirilmektedir ve 90 derecelik RF pulsu ile
saglanmaktadir. RF pulsu kesildiginde, enerji alarak manyetik vektoér yonii yeni
konuma ge¢mis protonlar aldiklari enerjiyi ¢evreye aktararak daha diisiik enerji
seviyesine yani z-eksenine paralel konumlarina donmeye baslamaktadirlar, bu
asamaya ise relaksasyon ismi verilmektedir (100-103). Bu siirecte ortaya cikan
manyetik enerji alicilar yoluyla algilanarak alternatif akima doniistiiriilmekte ve
cesitli programlarla goriintii olusumu saglanmaktadir (100, 102). MRG’de goriintii
olusturulurken dokularin proton miktarindaki farklilik, T1 relaksasyon ve T2
relaksasyon siiresindeki farklilik olmak tizere ti¢ farkli 6zelligi kullanilmaktadir. 90
derecelik RF pulsunun ortadan kalkmasiyla protonlarin z-ekseni iizerinde dl¢iilen
manyetik vektorii transvers manyetizasyondan, ilk longitudinal manyetizasyon
konumlarina geri donerken gecen siirenin 2/3’tine T1 relaksasyon siiresi adi
verilmektedir. Her doku i¢in bu siire farklidir, 6rnegin yagin relaksasyon siiresi suya
gore daha kisadir ¢linkii aldig1 enerjiyi ¢evresine daha kolay aktarabilmektedir.
Senkronize donen protonlar (faz ici), RF pulsu kesildikten sonra artik senkronize

olarak donmeyeceklerdir (faz dis1), bu silirece defaze olma ismi verilmektedir.
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Defaze olma, MRG cihazinin manyetik alaninin artik homojen olmamasi nedeniyle
olugmaktadir ve protonlar, kiiciik miknatislar olarak birbirlerini etkileyerek bu
siireci hizlandirmaktadirlar. T2 relaksasyon siiresi, ilk faz-dis1 degere ulasana kadar
gecen defaze olma siiresinin %37'si olarak tanimlanmaktadir. T1-relaksasyon
stiresinde oldugu gibi her doku farkli T2 gevseme siiresi ve egrisine sahiptir.
Uygulanan RF pulslarinin ve toplanan sinyallerin sirasini degistirerek, farkl tiirde
goriintiiler olusturulmaktadir. Tekrarlama Siiresi (Repetition Time, TR), ayni
dilime uygulanan ardigik RF pulsu dizileri arasindaki siire, Yank1 Stiresi (Time of
Echo, TE), RF pulsunun génderilmesi ile yanki sinyalinin alinmasi arasindaki siire
olarak tanimlanmaktadir. Tl-agirlikli goriintiler kisa TE ve TR siireleri
kullanilarak iiretilmekte iken, T2-agirlikli goriintiiler daha uzun TE ve TR siireleri
kullanilarak tiretilmektedir (100, 103, 104). T1-agirlikl goriintiide kontrast yag ve
su atomlar1 arasindaki T1 gevseme siirelerinin farkiyla belirlenmekte ve yag
dokusundan yiiksek sinyal yogunlugu sonucu beyaz, sudan diisiik sinyal yogunlugu
sonucu siyah goriinti elde edilmektedir (103). Beyinin TIl-agirhikli MR
goriintiilerinde BOS siyah, substantia grisea beyaz, cortex ise gri géziikkmektedir.
T2-agirlikli goriintiilerde suyun yiiksek sinyal yogunluguna bagli olarak parlak
beyaz goriiniimii karakteristiktir ve BOS parlak beyaz goriiniirken, substantia grisea

koyu gri, cortex cerebri agik gri gdziikmektedir (104).
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3. GEREC ve YONTEM

3.1. Cahisma Grubu

Calismamizda retrospektif olarak kullanilmak iizere, Akdeniz Universitesi
Tip Fakiiltesi Baghekimligi’nden veri kullanim izni (kayit No:20006 — 15.06.2020)
ve Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi Klinik Arastirmalar Etik Kurulu’ndan

(24.06.2020-KAEK-443) etik onay alinmustir.

3.1.1. Hasta Grubu

Calismamizin hasta grubu Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi Ruh Saglhigi ve
Hastaliklar1 Anabilim Dal1 servisinde 01.01.2014-15.06.2020 tarihleri arasinda
yatarak tedavi goérmiis ve MRG yapilmig 252 hastadan olusturuldu. Psikiyatri
servisine ait arsivdeki hasta dosyalar1 incelenerek psikiyatri uzmanlari tarafindan
ICD-10 ve DSM-V’e gore ‘sizofreni spektrumu’ dahilinde tam1 almis hastalar
belirlendi. Bu hastalardan organik nedene bagl olarak psikoz gelisimi olan veya
baska dahili patolojiyle dis servise nakil olanlar calismaya alinmadi. Intrakraniyal
cerrahi veya kafa travmasi Oykiisii olan hastalar ve de MR goriintiileri yeterli
degerlendirme kriterlerine sahip olmayan hastalar dislandi. Ilk tan1 tarihinde yas
18 ve iizeri olmak sartiyla yetiskinlerden olusturulan hasta grubunun yas araligi ve
erkek/kadin orani, kontrol grubunu olusturmak adina hesaplandi. Bu hastalarin
demografik 6zellikleri ile ilk tani tarihleri, MRG tarihi gibi klinik seyre ait bilgileri
islendi.

3.1.2. Kontrol Grubu

Kontrol grubu, yas aralif1 ve cinsiyet sayilar1 hasta grubunun demografik
verilerine miimkiin oldugunca karsilik gelecek sekilde Akdeniz Universitesi Tip
Fakiiltesi Radyoloji Anabilim Dali’nda 01.01.2014-15.06.2020 tarihleri arasinda
MRG’si bulunan 260 saglikli bireyden olusturuldu. Hastanemiz ayaktan
polikliniklerine bagvuran ve MR goriintiilerinin radyoloji uzmanlar1 tarafindan
incelenmesinde beyinde yer kaplayici lezyon raporlanmamis, tanilari siipheli

olmayan, takip planlanmayan bireylerden kontrol grubu olusturulmustur. MR
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goriintiileri yeterli degerlendirme kriterlerine sahip olmayan, kafa travmasi veya
intrakraniyal cerrahi 6ykiisii olan bireyler diglanmigtir.

Calismanin giic analizi, Wang ve ark. (12)’nin derlemesindeki sizofreni
hastalarindaki beyin orta hat gelisimsel kistik anomali olasilik orani1 (odds ratio)
1,29 kabul edilerek GPower (ver.3.1.9.6. Franz Faul, Universitat Kiel, Germany)
programiyla calismaya alinan hasta ve kontrol grubundaki birey sayilari i¢in 0.95

olarak hesaplanmistir (105).

3.2. Manyetik Rezonans Goriintiiler

MR goriintiiler Akdeniz Universitesi Radyoloji Anabilim Dali biinyesinde
bulunan 1,5 Tesla manyetik alan giiclinde Siemens Aera MR cihazi (Siemens
Healthcare, Erlangen, Almanya), 3 Tesla manyetik alan giiciinde Siemens Spectra
MR cihaz1 (Siemens Healthcare, Erlangen, Almanya) 1,5 Tesla manyetik alan
giiciinde Siemens Avanto MR cihazi (Siemens Healthcare, Erlangen, Almanya)
kullanilarak elde edilmistir. Incelenen goriintiilerden sagittal diizlemde alinmis
kesitlerin 6zellikleri Aera T1-se-2D sekansi i¢in (TR): 400 ms, (TE): 8,9 ms, Flip
angle: 90° Field of Viev (FOV): 250 x 250, kesit kalinligi: 5 mm matriks: 320 x
256, GAP:6 mm; Spectra T1-FLAIR-2D sekansi i¢in TR: 182 ms, TE: 2,71 ms, Flip
angle: 89° FOV: 270 x 250, kesit kalinli1: 5 mm matriks: 384 x 288, GAP:6 mm,;
Avanto T1-se-2D sekansi i¢in TR: 410 ms, TE: 8,7 ms, Flip angle: 90° FOV: 232
x 290, kesit kalinlig1: 5 mm matriks: 320 x 154, GAP:6 mm seklindedir. Transvers
diizlemde alinmis kesitlerin 6zellikleri Aera T1-tse-2D sekansi i¢in TR: 4750 ms,
TE: 83 ms, Flip angle: 150° FOV: 208 x 229, kesit kalinlig1: 5 mm matriks: 384 x
244, GAP:6 mm; Spectra T2-tse-2D sekanst i¢in TR: 4500 ms, TE: 113 ms, Flip
angle: 150° FOV: 270 x 250, kesit kalinlig1: 5 mm matriks: 384 x 288, GAP:6 mm;
Avanto T2-tse-2D sekansi i¢cin TR: 4930 ms, TE: 83 ms, Flip angle: 150° FOV: 220
x 220, kesit kalinlig1: 5 mm matriks: 388 x 288, GAP:6,5 mm seklindedir.

3.3. Goriintiilerin Degerlendirilmesi
Calismaya alman hasta ve kontrol grubuna ait MR goriintiileri SECTRA
Workstation (IDS v21.2, Sectra AB, Linkoping, SWEDEN) programi ile

goriintiilendi ve program dahilinde bulunan 6l¢iim araglar1 kullanilarak o6lgiildii.
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Olgiimler 2 arastirmaci tarafindan ayri ayri degerlendirildi. Arastirmacilarin

gerceklestirdigi dl¢limler arasinda korelasyon analizi yapildi.

3.3.1. Cavum Septi Pellucidi’nin Tayini, Ol¢iimleri ve Smiflandirilmasi
Transvers diizlemde T2 agirlikli alinmig ardisik MR goriintiileri yukarida
truncus corporis callosi’nin tabanin1 igeren kesitten, asagida ventriculus
lateralis’lerin antrum’unun alt seviyesine denk gelen kesite kadar incelenmistir.
Septum pellucidum’un orta hatta rostrum corporis callosi’nin arkasina tutundugu
bolgedeki sinyal artislar1 incelenerek CSP agisindan degerlendirilmistir. CSP Iehine

karar verilen s1v1 dolu kavitelerin rostrum corporis callosi’den SP’nin yapraklarinin

kaynastig1 noktaya olan AP uzunluklari, transvers genislikleri ol¢iildii (Sekil 3.1).

_ Sekil 3.1. Transvers kesitten CSP’ye ait Olclimler. a) Genel goriinlim. b)
Isaretli alanin yakinlastirilmig goriintiisii. I, AP uzunluk ol¢timii. II, genislik
Olctimii.

Olgiimlerden elde edilen AP uzunluk degerleri Nopoulos ve ark. (56) ve
Galarza ve ark. (57)’nin yaptiklar1 CSP siniflamalarina gore gruplara ayrildi.

Midsagittal kesitlerde genu corporis callosi’nin arkasi ile corpus fornicis’lerin
truncus corporis callosi’yle kesistigi nokta arasindaki SP’nin AP uzunlugu 6l¢iildii
ve CSP’nin AP uzunluguyla oranlandi ve Born ve ark. (52)’nin ¢aligmalarinda

belirttigi %9 oranina gore degerlendirildi (Sekil 3.2).
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Sekil 3.2. Midsagittal kesitten SP AP uzunluk 6l¢timii.

3.3.2. Cavum Vergae’nin Tayini ve Ol¢iimleri

CSP acisindan incelenen MR goriintiilerinde CSP ile columna fornicis’lerin
posteriorunda ve ventriculus lateralis’lerin arasinda bulunan s1vi1 dolu kaviteler CV
lehine degerlendirildi. Genu corporis callosi’den baglayarak en posteriorda bulunan
sinyal artigina kadar olan sagittal eksen iizerindeki mesafe AP uzunluk olarak

Olciildii. Bu mesafe iizerindeki en genis yerinden ise transvers genisligi ol¢iildi
(Sekil 3.3).

Sekil 3.3. Transvers kesitten CV’ye ait Olglimler. a) Genel goriiniim. b)
Isaretli alanin yakinlastirilmis goriintiisii. I, AP uzunluk &lgiimii. II, genislik
Olgtimii.
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3.3.3. Cavum Veli Interpositi’nin Tayini ve Ol¢iimleri

Midsagittal kesitlerde yukarida corpus fornicis ile commisura hippocampi,
asagida ventriculus tertius, thalamus, glandula pinealis tarafindan sinirlandirilmis
sivt dolu kaviteler CVI lehine degerlendirildi ve en genis yeri yiikseklik olarak
Ol¢iildii ve ayrica CVI’ler Tsutsumi ve ark. (74)’nin ¢alismasinda bahsettigi biiyiik
ve kiiclik CVI olarak siiflandirildi (Sekil 3.4). Bu siniflamada CVI i¢inde seyreden
vena interna cerebri’ler ile splenium corporis callosi arasindaki mesafe dikkate
alind1.

Ardindan iist ve alt sinirlart arasinda kalan transvers diizlemdeki kesitler
incelenerek 6nde foramen interventricularis’ten baslayarak en posteriorda bulunan
sinyal artigina kadar olan sagittal eksen iizerindeki mesafe AP uzunluk olarak ve en

genis yeri transvers genislik olarak 6l¢iildi (Sekil 3.5).

Sekil 3.4. Midsagittal kesitlerden CVI’ye ait yiikseklik Ol¢limii. a) biiyiik
CVL. b) kiiciik CVIL.
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_ Sekil 3.5. Transvers kesitten CVI'ye ait Ol¢limler. a) Genel goriiniim. b)
Isaretli alanin yakinlastirilmis goriintiisii. I, AP uzunluk ol¢timii. II, genislik
Ol¢limii.

3.4. Istatistiksel Analiz

Elde edilen verilerin SPSS istatistiksel yazilim programi (SPSS v.23, IBM,
Somers, NY) kullanilarak istatistiksel analizleri yapildi. Yapilan istatistiksel
analizler i¢in p<0.05 anlamlilik seviyesi kabul edildi. Hasta grubunun ve kontrol
grubunun cinsiyet oranlari arasindaki bagimlilik ki-kare testi kullanilarak, yas
degerleri arasindaki bagimlilik t-testi kullanilarak karsilastirildi. MR goriintiilerin
incelenmesinde hasta ve kontrol grubunda tespit edilen CSP, CV ve CVI sayilar1 ve
hastaligin iligkisi ki-kare testi ile analiz edildi. CSP farkli siniflamalara gore ayri
ayr1 degerlendirildi ve istatistiksel analizler ayr1 olarak yapildi. Farkli siniflamalar
arasindaki iliski giivenilirlik testi ve Spearman korelasyon analizi ile
degerlendirildi. CVI saptanan goriintiiler de ayr1 siniflama yapilarak gruplar arasi
analizler yapildi. Her bir kistik siv1 birikimi ile sizofreni arasindaki iligki ki-kare
testiyle analiz edildi. Anlamli ¢ikan degerler icin etkinin biiyiikliigii odds orani
analiziyle belirlendi. MR goriintiileri lizerinde yapilan 6l¢timlerden edilen veriler,
hasta ve kontrol gruplari arasinda farkli siniflamalara gore bagimsiz degiskenler t-
testi kullanilarak analiz edildi. iki arastrmaci tarafindan yapilan dlgiimlerin

karsilastirilmasinda Sinif-I¢i Korelasyon Analizi ve Cronbach’in alfa giivenilirlik
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testi kullanildi. Calismada elde edilen verilerin gii¢ analizi GPower (ver.3.1.9.6.

Franz Faul, Universitat Kiel, Germany) programiyla yapilmistir (105).
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4. BULGULAR

Calismada toplam 512 MR goriintiisii incelendi. Bu goriintiilerden 252’si
hasta grubuna, 260’1 kontrol grubuna aitti. Hasta grubunun yas aralig1 18-94, yas
ortalamasi ve standart sapmas1 40,44 + 16,58 ve erkek/kadin oran1 135/117, %53,57
erkek, %46,43 kadin olarak hesaplandi (Tablo 4.1). Bu verilere denk gelecek
sekilde olusturulan kontrol grubunun yas aralig1 18-89, yas ortalamasi ve standart
sapmasi 40,75 £ 15,21 ve erkek/kadin oran1 140/120, %53,85 erkek, %46,15 kadin
olarak hesaplandi (Tablo 4.1).

Tablo 4.1. Hasta ve kontrol grubunda bulunan bireylerin sayilari, yas
ortalama degerleri, standart sapmalari, minimum ve maksimum dagilimlari.

Hasta Kontrol

Kadin | Erkek | Toplam Kadin | Erkek | Toplam

Birey Sayisi 117 135 252 120 140 260

Ortalama 44,81 36,60 40,44 44,09 37,89 40,75

Standart | 050 | 1567 1657 | 1493 | 1491 1521
Sapma
£ Minimum 19 18 18 24 18 18
’E”
& Maksimum | 94 89 94 30 89 89

Hasta grubunun cinsiyet sayilar1 ile kontrol grubunu cinsiyet sayilari
arasinda yapilan karsilastirmada en diisiik beklenen frekans 116,65 bulundu ve
Pearson ki-kare testi sonucunda (y?) 0,04 ve p=0,95 olarak hesaplandi. Gruplarin
cinsiyet oranlari arasinda yapilan odds orani sonucunda ise %98,9 bagimlilik
hesaplandi. Hasta grubunun yas degerleri ile kontrol grubunu yas degerleri arasinda
t-testi kullanilarak karsilagtirma yapildi. Gruplarin  yas dagilimi Levene
varyanslarin homojenligi testi sonucunda p>0,05 hesaplanarak homojen dagilima
sahip bulundu ve gruplarin yas ortalamalar1 arasinda anlamli fark bulunmadi

(p>0,05).
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4.1. Cavum Septi Pellucidi’ye Ait Simiflandirma, Ol¢iimleri ve Analizleri

MR goriintiilerin incelenmesi ve yapilan dl¢iimler sonucunda CSP’ler farkli
siniflandirmalara gore gruplara ayrildi. AP uzunluga gére CSP’ler 4 mm’ye kadar,
4-6 mm arasinda ve 6 mm’den uzun olmak tizere Nopoulos ve ark. (56) bildirdigi
sekilde; 3 mm’ye kadar, 3-7 mm arasinda ve 7 mm’den biiyiik olmak {izere Galarza
ve ark. (57)’nin bildirdigi embriyolojik smiflamaya gore degerlendirildi. Bu
siniflandirmalara gore izlenen CSP sayilar1 hasta ve kontrol grubunda tespit
edilerek tablo 4.2°de gosterildi. Bu veriler lizerinden ki-kare testi ile sizofreni-CSP
arasindaki iligki degerlendirildi.

Tablo 4.2. Hasta ve kontrol grubunda izlenen CSP’lerin AP uzunluk

degerlerinin Nopoulos ve ark. (56) ile Galarza ve ark. (57) yaptig1 siniflamalara
gore degerlendirilmesi.

Grup Nopoulos ve ark. (56) Galarza ve ark. (57)
Kontrol Hasta Toplam Kontrol Hasta Kontrol Hasta
CSP Yok 36 21 57 Kiiciik Kiiciik Tip 1 Tip I
CSP CSP 144 64
0<AP Uzunluk <3 107 63 170
185 153 %355,38 %25,40
3<AP uzunluk <4 42 69 111 %71,15 %060,71
Siir Sinir
Tip II Tip 11
CSpP CSP
4<AP uzunluk <6 46 50 96 97 136
46 50
%37,31 %353,97
%17,69 %19,84
6<AP uzunluk <7 10 17 27 Biiyiik Biiyiik
CSp CSP Tip III Tip 111
7,00<AP Uzunluk 19 32 51 29 49 19 32
%11,15 %19,44 %7,31 %12,70

Toplam 260 252 512 260 252 260 252

Verilere gore CSP bulunan kontrol grubundaki 224 ve hasta grubundaki 231
kisi ile CSP bulunmayan kontrol grubundaki 36 ve hasta grubundaki 21 kisi
arasinda sizofreni agisindan anlamlilik degerlendirildiginde beklenen en diisiik
frekans 27,56 olarak hesaplandi ve ardindan yapilan Pearson ki-kare testi sonucu
(x2) 4,59 p<0,05 olarak hesaplandi. Sizofreni ile CSP arasinda anlamli bir iligki
oldugu tespit edildi. Odds oram1 1,86 (1,05-3,32) olarak hesaplandi ve sizofreni

hastalarinda CSP goriilme olasiliginin %186 daha fazla oldugu goriildii.

28



4.1.1. Anteroposterior Uzunluguna Gore Nopoulos ve Arkadaslarinin
Yaptig1 Simiflama

Nopoulos ve ark. (56)’nin yaptig1 siniflamaya gore calismamizda:

e Kontrol grubunda 4 mm’ye kadar AP uzunluga sahip CSP sayis1 185,

e Kontrol grubunda 4-6 mm arasinda AP uzunluga sahip CSP sayis1 46,

e Kontrol grubunda 6 mm’den biiyiik AP uzunluga sahip CSP sayis1 29,

e Hasta grubunda 4 mm’nin altinda AP uzunluga sahip CSP sayis1 153,

e Hasta grubunda 4-6 mm arasinda AP uzunluga sahip CSP sayis1 50,

e Hasta grubunda 6 mm ve iizeri AP uzunluga sahip CSP sayis1 49 olarak

bulundu (Tablo 4.3).

Bu sonuglar iizerinden yapilan ki-kare analizinde, en diisiik beklenen frekans
38,32 olarak bulundu ve Pearson ki-kare testi sonucu (¥*) 8,20 p<0,05 olarak
hesaplandi. Sizofreni ile siiflanan CSP’ler arasinda anlamli bir iligki oldugu tespit
edildi.

Tablo 4.3. Hasta ve kontrol grubunda Nopoulos ve ark. (56)’nin yaptigi
siniflamaya gore izlenen CSP sayilari, beklenen frekans degerleri.

CSP AP Uzunlugu
4 mm’ye 4-6 mm 6 mm’den
kadar arasinda biiyiitk Toplam
CSP Sayisi 185 46 29 260
Kontrol
= Beklenen frekans 171,6 48,8 39,6 260,0
L)
© CSP Sayisi 153 50 49 252
Hasta
Beklenen frekans 166.,4 473 38,4 252,0
CSP Sayisi 282 96 78 512
Toplam
Beklenen frekans 338,0 96,0 78,0 512,0

Ardindan 4 mm’ye kadar ve 4-6 mm arasinda AP uzunluga CSP izlenen
gruplar birlestirilerek, yani 6 mm sinir kabul edilerek 6 mm ve daha diisiik degerler
normal varyant CSP, 6 mm’den daha biiylik degerler biiyilk CSP olarak
degerlendirildi. Bu degerlendirmeye gore kontrol grubunda 231 kiside normal
varyant CSP, 29 kiside biiyiik CSP olarak siiflanirken, hasta grubunda 203 kiside
normal varyant CSP, 49 kiside biiylilk CSP olarak smiflandi (Tablo 4.4).

Tekrarlanan istatistiksel analizler sonucunda en diisiik beklenen frekans 38,39,
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Pearson ki-kare testi (y%) 6,81 ve p<0,05 olarak hesaplandi. Odds oran1 ise 1,92
(1,17-3,16) olarak hesaplandi. Analizler sonucunda AP uzunlugu 6 mm ve daha
fazla olan biiyiik CSP’ler ile sizofreni arasinda anlamli bir iligski oldugu ve sizofreni
hastalarinda 1,92 kat daha sik biiyiik CSP goriildiigii tespit edildi.

Tablo 4.4. Hasta ve kontrol grubunda 6 mm sinir kabul edilerek yapilan
siniflamaya gore izlenen CSP sayilari, beklenen frekans degerleri.

CSP AP Uzunlugu
6 mm’nin 6 mm ve
altinda uzeri Toplam
CSP Sayisi 231 29 260
Kontrol
2 Beklenen frekans 2204 39,6 260,0
£
© CSP Sayisi 203 49 252
Hasta
Beklenen frekans 213,6 38,4 252,0
CSP Sayisi 434 78 512
Toplam
Beklenen frekans 4340 78,0 512,0

4.1.2. Embriyolojik Gelisimine Gore Galarza ve Arkadaslarimin Yaptigi

Simiflama

Galarza ve ark. (57)’nin embriyolojik doneme gore yaptiklari siniflamada
CV yer almamaktadir ancak yapilan MR incelemelerinde CV goriilen kisilerin
hepsinde CSP AP uzunluklar1 7 mm’den biiyiik olmas1 dolayisiyla Tip III’e dahil
edilerek degerlendirmeye alindi. MR goriintiilerde tespit edilmis, AP uzunlugu 3
mm’ye kadar olan CSP’ler Tip I, 3-7 mm arasinda AP uzunluga sahip CSP’ler Tip
IT ve 7 mm’den biiyiik AP uzunluga sahip CSP’ler Tip III olarak degerlendirildi
(57). Kontrol grubunda 144 CSP Tip I, 97 CSP Tip II ve 19 CSP Tip III, hasta
grubunda 84 CSP Tip I, 136 CSP Tip II ve 32 CSP Tip III olarak sinifland1 (Tablo
4.5). Yapilan istatistiksel analizlerde en diisiik beklenen frekans 25,10 olarak
bulundu ve Pearson ki-kare testi sonucu (x?) 25,51 p<0,001 olarak hesapland.
Embriyolojik smiflamaya gore degerlendirilen CSP’ler ile sizofreni arasinda

anlaml bir iliski oldugu saptandi.
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Tablo 4.5. Hasta ve kontrol grubunda Galarza ve ark. (57) yaptigi
embriyolojik siniflamaya gore izlenen CSP sayilari, beklenen frekans degerleri.

CSP Tipi
Tip I Tip 11 Tip 111 Toplam
CSP Sayisi 144 97 19 260
Kontrol
g. Beklenen frekans 115,8 118,3 25,9 260,0
£
© CSP Sayisi 84 136 32 252
Hasta
Beklenen frekans 112,2 114,7 25,1 252,0
CSP Sayisi 228 23 51 512
Toplam
Beklenen frekans 228,0 2330 51,0 512,0

Embriyolojik siniflamaya gore Tip I ve Tip II normal varyant CSP, Tip III
biiylik CSP kabul edilirse, yani 7 mm AP uzunluk sinir kabul edilip 7 mm’nin
tizerinde AP uzunluga sahip kaviteler biiylik CSP var kabul edilirse, kontrol
kisiler 241 CSP, 19 biiyiik CSP olarak
degerlendirilirken, hasta grubunda 220 kisi normal varyant CSP, 32 kisi biiyiik CSP

grubundaki normal varyant
olarak degerlendirildi (Tablo 4.6). Istatistiksel analizlerde beklenen en diisiik
frekansin 25,10 olmasiyla Pearson ki-kare testi (y°) 4,15 p=0,042 ve odds oran1 1,85
(1,02-3,35) olarak hesaplandi. Bu analizler sonucunda AP uzunlugu 7 mm’den
biiylik CSP’ler ile sizofreni arasinda anlamli bir iliski oldugu ve sizofreni

hastalarinda %185 daha fazla CSP goriildiigii saptandi.
Tablo 4.6. Hasta ve kontrol grubunda CSP AP uzunlugu 7mm sinir deger

kabul edilerek yapilan siniflamaya gore izlenen CSP sayilari, beklenen frekans
degerleri.

CSP AP Uzunluk
7 mm’ye 7 mm’den
kadar biiyiik Toplam
CSP Sayisi 241 19 260
Kontrol
g- Beklenen frekans 234,1 25,9 260,0
L)
© CSP Sayisi 220 32 252
Hasta
Beklenen frekans 2269 25,1 252,0
CSP Sayisi 461 51 512
Toplam
Beklenen frekans 461,0 51,0 512,0
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4.1.3. Born ve Arkadaslarinin Belirttigi Orana Gore Siiflama

Izlenen CSP’lerin AP uzunluklari SP AP uzunluguna oranlandi. Bu
oranlama sonucu elde edilen degerler Born ve ark. (52)’nin ¢alismalarinda elde
ettigi ortalama oran olan %9 degeri sinir kabul edilerek altindaki degerler normal
varyant CSP, iistiindeki degerler biiylik CSP olarak siniflandirildi. Bu siniflamaya
gore kontrol grubunda 158 kisinin bu oran1 %9’dan kiigiik, 102 kisinin ise %9’dan
biiytiik, hasta grubunda ise 126 kisinin %9’dan kiiciik, 126 kisinin ise %9’dan biiyiik
hesaplandi (Tablo 4.7). Yapilan istatistiksel analizlerde beklenen en diistik frekans
112,22, Pearson ki-kare testi (%) 6,00 p<0,005 ve odds orani1 1,55 (1,09-2,20) olarak
hesaplandi. Bu sonuca gére AP uzunlugu SP’nin AP uzunlugunun %9’undan biiyiik
CSP’ler ile sizofreni arasinda anlamli bir iligki bulundu ve sizofreni hastalarinda bu
oranin 9’dan biiyiikk bulundugu CSP goriilme sikliginin %155 daha fazla oldugu
saptandi.

Tablo 4.7. Hasta ve kontrol grubunda CSP AP uzunlugu/SP AP uzunlugu
oraninin %9 sinir deger kabul edilerek yapilan siniflamaya gore izlenen CSP
sayilari, beklenen frekans degerleri.

CSP AP Uzunluk / SP AP Uzunluk

Oran <%9 Oran >%9 Toplam
CSP Sayisi 158 102 260
Kontrol
™ Beklenen frekans 114,2 115.,8 260,0
£
&)
CSP Sayisi 126 126 252
Hasta
Beklenen frekans 139,86 112,2 252,0
CSP Sayisi 284 228 512
Toplam
Beklenen frekans 284 228 512,0

4.1.4. Smmflama Yontemleri Arasidaki fliski
Izlenen CSP’ler, Nopoulos ve ark. (56) ile Galarza ve ark. (57)’nin yaptig
iki farkli siniflamaya gore degerlendirilerek elde edilen sayilar Tablo 4.8’de

verilmistir.
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Tablo 4.8. Nopoulos ve ark. (56) ile Galarza ve ark. (57)’nin yaptig1 iki
farkli siniflamaya gore izlenen CSP sayilari ve beklenen frekans degerleri.
Galarza ve ark. (57)

Tip I Tip 11 Tip II1 Toplam
4 mm’ye kadar 228 110 0 338
3
~ Beklenen frekans 150,5 153,8 33,7 338,0
=
o
; 4-6 mm arasinda 0 96 0 96
é Beklenen frekans 42,8 43,7 9,6 96,0
S
E 6 mm’den biiyiik 0 27 51 78
Beklenen frekans 34,7 35,5 7,8 78,0
CSP Sayisi 228 233 51 512
Toplam
Beklenen frekans 228,0 233,0 51,0 512,0

Elde edilen verilerin istatistiksel analizinde Pearson ki-kare testi (y*) 478,30
ve p<0,05 olarak bulundu. Ayrica yapilan giivenilirlik testi sonucu Cronbach’in alfa
(o) degeri 0,86 ve Spearman korelasyon katsayisi (r) 0,73 p<0,05 olarak elde edildi.
Bu sonuglara gore iki farkli siniflama arasinda yiiksek giivenilirlik (0,8< a <1,0) ve

yliksek korelasyon (0,6< r <0,8) oldugu saptandi.

4.1.5. Cavum Septi Pellucidi’ye Ait Ol¢iimler ve Analizleri

Nopoulos ve ark. (56)’nin siniflamasina gore biiyiik CSP olarak saptanan
hasta grubundaki 49 kisinin 6l¢iimleri sonucunda CSP’lerin AP uzunluk ortalamasi
11,02 + 6,74 ve genislik ortalamasi 5,86 + 2,51 olarak hesaplandi. Kontrol grubunda
ise biiyiik CSP’lerin AP uzunluk ortalamas1 9,67 + 5,51 ve genislik ortalamasi 4,70
+ 1,74 olarak hesaplandi (Tablo 4.8). Her iki Ol¢lime ait veriler de Levene
varyanslarin homojenligi testi sonucunda p>0,05 hesaplanarak homojen dagilima
sahip bulundu. Gruplarin ortalamalar1 aras1 fark bagimsiz degiskenler t-testi ile
analiz edildi ve AP uzunluk i¢in p=0,364 hesaplanirken genislik i¢in p=0,032 olarak
hesaplandi. Buna gore hasta ve kontrol grubunda goriilen biiyliik CSP’lerin AP
uzunluklar arasinda anlamli bir fark yokken genislikleri arasinda anlamli bir fark

bulundu. Normal varyant CSP olarak degerlendirilmeyen AP uzunluklari 6 mm’ye
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kadar olan kavitelerin 6l¢iimlerinde hasta grubunda AP uzunluklarin ortalamasi
3,06 = 1,66 ve genislikleri ortalamasi 2,54 + 1,49 olarak, kontrol grubunda AP
uzunluklar1 ortalamas1 2,61 + 1,62 ve genislikleri ortalamas1 2,24 + 1,47 olarak
hesaplandi (Tablo 4.9). Bu verilerin Levene varyanslarin homojenligi testi sonucu
p>0,05 hesaplanarak homojen dagilima sahip olduklar1 bulundu. Hasta ve kontrol
gruplarinin dlglimlerinin ortalamalart arast fark bagimsiz degiskenler t-testi ile
analiz edildi ve AP uzunluk i¢in p=0,005 hesaplanirken genislik i¢in p=0,032 olarak
hesaplandi. Analizler sonucuna gore hasta ve kontrol grubu arasinda normal varyant
CSP’lerin AP uzunluklar1 ve genislikleri agisindan anlamli bir fark vardir.

Tablo 4.9. CSP’lerin AP wuzunluklarinin ve genisliklerinin ortalama
degerleri ve standart sapmalari, gruplara ve Nopoulos ve ark. (56)’nin

simiflandirmasima goére dagilimlari. Ortalama degerlerin istatistiksel analiz
sonuglar1. Anlamli sonuglar kalin yazilmistir. N. V. CSP, normal varyant CSP

Hasta Kontrol P

& Say1 49 29
< AP Uzunluk 11,02 [ £ 6,74 9,67 | £5,51 0,364
=
E%‘ Genislik 5,86 | £2,51 4,70 | £ 1,74 0,032

Say1 196 183
7
&) AP Uzunluk 3,06 | £ 1,66 2,61 | £1,62 0,005
; Genislik 2,54 | £1,49 2,24 | £1.47 0,032

4.2. Cavum Vergae Sayilar1 ve Analizleri

Kontrol grubundaki 260 kisinin 5’inde CV izlenirken hasta grubundaki 252
kisiden 10°’unda CV izlendi (Tablo 4.10). Tim CV’ler CSP ile birlikteydi.
Istatistiksel analizler sonucunda beklenen en diisiik frekans 7,3 hesaplandi ve
Yates’in ki-kare testi sonucu 1,23 p=0,267 olarak bulundu. CV ile sizofreni
arasinda anlamli bir iligki bulunmadi. Yapilan odds orani analizinde 2,11 (0,71-
6,26) sonucu elde edildi, sizofreni hastalarinda CV goriilme olasiliginin saglikli

kisilere gore 2,11 kat artmis oldugu saptandi.

34



Tablo 4.10. Hasta ve kontrol grubunda izlenen CV sayilar1 ve beklenen
frekans degerleri.

CV sayilan
Var Yok Toplam
CV Sayisi 5 255 260
Kontrol
Beklenen frekans 7,6 252.4 260,0
3
S CV Sayisi 10 242 252
Hasta
Beklenen frekans 7,4 244.6 252,0
CV Sayisi 15 497 512
Toplam
Beklenen frekans 15,0 497.0 512,0

CV’lerin genislik ortalamalar1 hasta grubunda 2,27 mm =+ 4,49 ve kontrol
grubunda 2,83 mm = 2,09 olarak, AP uzunluk ortalamalar ise hasta grubunda 45,38
mm =+ 9,47 ve kontrol grubunda 43,55 mm + 6,30 olarak hesaplandi. Yapilan
bagimsiz degiskenler t-testi analizinde genislik i¢cin p=0,059 yiikseklik i¢in p=0,664

olarak hesapland1 ve gruplar arasinda anlamli fark bulunmadi.

4.3. Cavum Veli Interpositi’ye Ait Stmiflandirma, Ol¢iimler ve Analizleri

Yapilan izlemler sonucu hasta grubundaki 100 kisinin ve kontrol
grubundaki 85 kisinin MR gbriintiilerinde CVI izlendi (Tablo 4.11). Izlenen
CVT’lerden hasta grubundaki 85’1 biiytiik, 15’1 kii¢iik CVI olarak degerlendirilirken,
kontrol grubundaki CVT’ler ise 60 biiyiik ve 20 kiiciik CVI olarak degerlendirildi
(Tablo 4.12).

4.3.1. Cavum Veli Interpositi’nin Simiflandirilmasi ve Analizleri
Cavum veli interpositi sayilar1 ve yiikseklige gore yapilan smiflandirma

sonucu elde edilen verilerden istatistiksel analizler yapildi.
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Tablo 4.11. Hasta ve kontrol grubunda izlenen CVI sayilar1 ve beklenen
frekans degerleri.

Hasta Kontrol Toplam

5 Kisi sayisi 100 85 185

; Beklenen frekans 91,1 93,9 185,0

@

= Kisi sayisi 152 175 327

>~

= Beklenen frekans 160,9 166,1 327,0
_—

= Kisi sayis1 252 260 512

[

E‘ Beklenen frekans 252,0 260,0 512,0

Sizofreni ile CVI arasindaki iligki analizinde beklenen en diisiik frekansin
91,05 olmas1 iizerine Pearson ki-kare testi ile analiz edildi ve ¥*=2,71 p=0,100
olarak hesaplandi. Buna gore sizofreni ile CVI arasinda anlamli bir iligki

bulunmamaktadir.

Tablo 4.12. Hasta ve kontrol grubunda izlenen CVI’lerin yiikseklige gore
yapilan siniflama sonucu elde edilen sayilar ve beklenen frekans degerleri.

Hasta Kontrol Toplam
& Kisi sayisi 85 60 145
—
§> % Beklenen frekans 78,4 66,6 145,0
=]
.g- Kisi sayisi 15 25 40
—
f:*' 5 Beklenen frekans 21,6 18,4 40,0
N~
E < Kisi say1s1 100 85 185
E Q Beklenen frekans 100,0 85,0 185,0

Yiikseklige gore yapilan smiflandirma sonucu elde edilen verilerde en
diisiik beklenen frekans 18,32 olarak bulundu ve yapilan Yates’in ki-kare testi
sonucu ise y*=4,81 p=0,028 olarak hesaplandi. Buna gére sizofreni ile biiyiik CVI

arasinda anlamli bir iligki oldugu saptandi.
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4.3.2. Cavum Veli interpositi’ye Ait Olciimler ve Analizleri

Yapilan 6l¢iimlerde hasta grubundaki CVI’lerin yiiksekligi ortalama 5,02 +
2,27, AP uzunlugu ortalama 20,88 + 4,38 ve genisligi ortalama 14,26 + 3,14 olarak
hesaplandi. Kontrol grubundaki CVI’lerin yiiksekligi ortalama 4,32 + 1,82, AP
uzunlugu ortalama 20,45 + 4,36 ve genisligi ortalama 14,81 + 2,89 olarak
hesaplandi (Tablo 4.13).

Tablo 4.13. Hasta ve kontrol grubunda izlenen CVI sayilar1 ve CVI’lere ait
yiikseklik, AP uzunluk ve genislik 6l¢iimlerinin ortalama degerleri ve standart

sapmalari ile istatistiksel analiz sonuglari. Istatistiksel olarak anlamli p degeri kalin
yazilmistir.

Hasta Kontrol p
Kisi sayist 100 85
Yikseklik 5,02 +£2,27 432 +1,82 0,024
S
S B
’; k= AP Uzunluk 20,88 +4,38 20,45 +£4,36 0,508
o B
:O . .
Genislik 14,26 +3,14 14,81 +2.89 0,219

Olgiilen degerlerin analizinde Levene varyanslarin homojenligi testi tiim
parametreler i¢in p>0,05 hesaplanarak homojen dagilima sahip bulundu. Yapilan
bagimsiz degiskenler t-testi sonucunda yiikseklik i¢in p degeri 0,024 olarak
hesaplandi ve sizofreni hastalar ile saglikli bireylerin CVI yiikseklikleri arasinda
anlaml bir fark vardi. CVI'lerin AP uzunluklarinin ve genisliklerinin ortalamalari
arasindaki iligkiyi saptamak i¢in yapilan bagimsiz degiskenler t-testi sonuglari
sirastyla p=0,508 ve p=0,219 olarak hesaplandi. Buna gore sizofreni hastalar ile
saglikl bireylerin CVI genislikleri ve AP uzunluklar1 arasinda anlamli bir fark

yoktu.

4.4. Arastirmacilar Aras1 Korelasyon ve Giivenilirlik

Iki arastirmacinin dlgiimleri arasinda yapilan korelasyon analizleri ve
giivenilirlik testi sonucunda elde edilen degerler sirasiyla SP AP uzunlugu i¢in
Sinif-i¢i Korelasyon Katsayisi (Intraclass Correlation Coefficient-ICC) 0,982 ve
Cronbach’n alfa giivenilirlik degeri (a) 0,991; CSP AP uzunlugu icin korelasyon
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katsayist 0,992 ve Cronbach’in alfa degeri 0,996; CSP genisligi i¢in korelasyon
katsayist 0,972 ve Cronbach’in alfa degeri 0,986; CVI yiikseklgi i¢in korelasyon
katsayis1 0,916 ve Cronbach’in alfa degeri 0,956; CVI AP uzunlugu i¢in korelasyon
katsayis1 0,879 ve Cronbach’in alfa degeri 0,930; CVI genisligi i¢in korelasyon
katsayis1 0,820 ve Cronbach’in alfa degeri 0,898 olarak bulunmustur (Tablo4.14).

Tablo 4.14. Iki arastirmaci tarafindan yapilan dlciimlerin istatistiksel
analizleri sonucunda bulunan korelasyon ve giivenilirlik degerleri.

Smmif-i¢ci Korelasyon Cronbach’m alfa
Olciim Katsayisi giivenilirlik degeri
SP AP uzunlugu 0,982 0,991
CSP AP uzunlugu 0,992 0,996
CSP genisligi 0,972 0,986
CVI yiiksekligi 0,916 0,956
CVI AP uzunlugu 0,879 0,930
CVI genisligi 0,820 0,898

En diisiik Smif-I¢i Korelasyon Katsayist 0,820 olarak hesaplanmis ve
arastirmacilarin 6l¢iimlerinin arasinda yiiksek korelasyon oldugu bulunmustur. En
diisiik Cronbach’1n alfa giivenilirlik degeri ise 0,898 olarak hesaplanmis ve 0,8’den
ylksek olmasi sayesinde arastirmacilarin Ol¢limleri arasinda iyi derecede

giivenilirlik bulunmustur.
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5. TARTISMA

Intranatal donemde ve postnatal dénemde beyin gelisiminin takibinde USG
ve MRG tercih edilen yontemlerdir. Gelisimin takibini degerlendirmede orta hat
kistik anomalileri 6nemli belirteglerdir (5). Baz1 arastirmacilar tarafindan SP’nin
kommissural yol oldugu, limbik sistemle iliskili oldugu ve fornix’in uzantisi
sayilabilecegi ileri siiriilmiistiir (5, 7, 8). Bu nedenle SP ile ¢evre yapilarin gelisim
anomalisi sonucu goriilen CSP ve CV’nin ozellikle sizofreni ve duygu durum
bozukluklar1 gibi psikiyatrik hastaliklarla iligkili olabileceginden bahsedilmistir
(11). CVI'nin ise psikiyatrik hastaliklarla iligkisi konusunda literatiirde vaka
sunumlart vardir. Bu ¢alismalar ile sizofreni spektrumundaki hastaliklarin limbik

sisteme bagli fizyopatalojisine dair veri saglanmaktadir.

Orta hat kistik anomalileri saglikli bireylerde de goriilebilmektedir.
Tirkiye’de orta hat kistik anomalilerinden CSP ve CV Sindel ve ark. (106)
tarafindan yapilan calismada 3400 saglikli bireye ait BT goriintiisiinii incelenmistir.
Sadece CSP goriilen 142 (%4,20) vaka sadece CV goriilen 64 (%1,88) ve CSP ve
CV’nin birlikte goriildiigii 27 (%0,79) vaka bildirilmistir ve bu sayilara gére CSP
toplam 169 (9%4,97) ve CV toplam 91 (%2,68) vakada bulunmaktadir. Aldur ve ark.
(7)’nmin gergeklestirdigi 505 psikiyatrik acidan saglikli bireyin MR goriintiilerini
inceledigi calismada 7 (%1,39) vakada CSP’ye, 14 (%2,77) vakada birlikte bulunan
CSP ile CV’ye, 9 (%]1,78) vakada ise CSP olarak degerlendirilmeyen kiiciik {iggen
sekilli s1vi birikimlerine rastlanmistir. Calismamizda saglikli kontrol grubunda
bulunan 260 kisinin 29 (%11,15)’unda AP uzunlugu 6 mm’den biiyiik olan CSP
saptand1 ve bu CSP’lerin 5 (%1,92)’ine CV eslik etmekteydi. Tiirkiye’de yapilan
bu calismalarda tespit edilen sayilara CV agisindan bakildiginda birbirlerine
uyumlu oldugu, CSP agisindan ise farkliliklar oldugu goriildii. Born ve ark. (52) nin
yaptig1 ¢ocuk ve yetiskinlerden olusan saglikli bireylerdeki MR ¢alismasinda, 105
yetigkinin 71 (%67,62)’inde AP Uzunlugu 1 mm’den biiylik kaviteler saptanmas.
Bu kavitelerden 50 (%47,62)’sinin AP uzunlugu 1 mm ile 4,5 mm arasinda
bulunmus, 12 (%11,43)’s1 sinir CSP olarak siiflanmis ve 4,5 mm ile 6 mm arasinda
AP uzunluga, 9 (%8,57)’u ise biiylik CSP olarak siiflanmis ve 6 mm’den biiyiik

AP uzunluga sahip bulunmustur (52). Calismamizdaki saglikli bireylerin 6l¢timleri
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sonucunda 1 mm ile 4 mm arasinda AP uzunluga sahip 149 (%57,31), 4 mm ile 6
mm arasinda AP uzunluga sahip 46 (%17,69) ve 6 mm’den biiyilk AP uzunluga
sahip 29 (%I11,15) kavite saptanmistir. Saptanan kavitelerin sayilar
karsilastirildiginda ¢alismamizda daha yiiksek sayida kavite izlenmistir. MRG’nin
BT’ye gore sinir sistemine ait yapilart daha iyi ayirt ettigi gdsterilmistir (7). Bunun
calismalar arasindaki farkin sebebi olabilecegini diisiinmekteyiz. Ayrica
calismamizda kullanilan MR cihazlarinin daha yiiksek manyetik alan giiciine sahip
olmastyla daha detayli ve net goriintiiler elde edilmesinin ve AP uzunlugun koronal
kesitlerden ziyade transvers kesitlerde daha net Olgiilebilmesinin ¢alismalarda

saptanan CSP sayilar arasindaki farklilig1 aciklayacagini diistintiyoruz (107).

Ascibast ve ark. (108)’nin sundugu, 6 mm’den biiyiilk AP uzunluga sahip
CSP’si bulunan, noropsikiyatrik testlerde yetersiz sonuglar alan, hafif mental
geriligi, uzun ve kisa siireli belleginde ciddi bozulma tespit edilen, tedaviye direngli
sizofreni vakasini CSP ile iligkilendirmistir. Yildirim ve ark. (109) her ikisinde de
CSP bulunan bir ilk atak psikoz hastas1 ve bir kronik sizofreni hastasina ait vaka
sunumunda, ilk atak sizofreni hastasinin semptomlariin siddetinin, tedaviye yanit
vermemesinin ve noropsikolojik testlerdeki zayif performansimnin CSP ile ilgili
literatiirle uyumlu oldugundan bahsetmislerdir. Kronik sizofreni tanili diger
vakalarinda goriilen yikimin ise CSP'nin sizofreni etiyolojisindeki ndrogeligimsel
modeli desteklemesinin yani1 sira hastalik siliresine ve tedaviye uyumsuzluk
tizerinde de etkisi olabileceginden bahsetmislerdir (109). CSP ve CV saptanmis bir
diger vaka sunumu ise Sagir ve ark. (110) tarafindan yapilmistir. Olgunun 25 yil
boyunca psikotik belirtiler gostermesini CSV ve CV ile iliskili olabilecegini ancak
bu belirtilere ragmen tedavi almadan hayatini siirdiirmiis olmasmi ve diger
bulgularinin goriilmemesini sadece orta hatta yapilarinin etkilenmis olmasi,

ozellikle prefrontal yapilarin korunmus olmasiyla aciklamiglardir.

Degreef ve ark. (111)’nin 1991 yilinda ilk yaptiklart MRG ¢alismasinda
CSP ile ilk epizod sizofreni tanisi almis hastalar arasinda iliski oldugunu
gostermistir. Ardindan 1992 yilinda “Bu iliski kronik sizofreni tanili hastalar ile
CSP arasinda da var midir?” sorusu ile 81 hasta ile 48 saglikli bireye ait MR
goriintiisii ve 28 hasta ile 39 saglikl bireye ait post-mortem beyin dokusunda ikinci

caligmalarin1  gergeklestirmistir. Calismada incelenen MR goriintiilerde hasta
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grubunda 17 (%20,99) ve kontrol grubunda 1 (%2,17) CSP bulunurken beyin
dokularinin degerlendirilmesi sonucunda hasta grubunda 17 (%60,71) ve kontrol
grubunda 12 (%30,77) CSP bulunmus ve yapilan istatistiksel analizlerde sizofreni
ile CSP arasinda anlamli bir iliski saptanmis. Saptanan biitiin CV’ler CSP ile
birlikte bulunmaktaymis ve 2 (%2,47) sizofren tanili bireye ait MR goriintiisiinde
ve 1 (%3,57) sizofren tanili bireyin post-mortem beyin dokusunda saptanmis. Bu
sebeple post-mortem beyin dokusunda MR goriintiiye gore daha yiiksek sayida CSP
saptanmasini doku iizerinde ince kesit alabilme, mikroskop altinda daha yiiksek
¢Oziiniirliikte ¢alisma imkanlar1 bularak daha net siniflama yapabilmeleri ile
aciklamiglar. Degreef ve ark. (51) CSP’leri koronal kesitlerde belirlenen
morfolojilerine gore siiflamislardir. Nopoulos ve ark. (56)’nin sizofreni hastalari
ve saglikli kontrollerden olusan ¢alismasinda CSP’yi MR goriintiilerde
degerlendirilirken 1,5 mm’lik koronal kesitlerde saptandigi kesit sayisina gore
simiflandirmistir ve bu smiflamaya gore 0 yok, 1 veya 2 kesitte goriilen CSP’ler
kiiciik, 3 kesitte goriilen CSP’ler sinir ve 4 ile 4’ten fazla kesitte goriilen CSP’ler
bliyiik olarak ayrilmistir. Buna gore 55 hastanin 23’tiinde CSP yokken 32
(%58,18)’sinde CSP mevcut bulunmus, kontrol grubunda ise 31 kiside CSP yokken
44 (%58,67) kiside CSP mevcut bulunmus. Ardindan hasta grubunda saptanan 3
(%5,45) ve kontrol grubunda saptanan 5 (%6,67) Sinir CSP istatistiksel analize
dahil edilmemistir. Hasta grubunda 23 (%41,82) kiiciik CSP ve 6 (%10,90) biiyiik
CSP, kontrol grubunda 38 (%5,67) kiigiik CSP ve 1 (%1,33) biiyiik CSP saptanmus,
yapilan istatistiksel analizlerde biiyiik CSP ile sizofreni arasinda anlaml bir iligki
bulunmustur. Her ne kadar iki ¢alisma farkli siniflama yontemleri kullaniyor olsa
da Degreef ve ark. (111)’nin ¢alismasi ile Nopoulos ve ark. (56)’nin ¢alismasinda
bildirilen hasta grubundaki biiyiik CSP sayilarinin, sirastyla 17 (%20,99) ve 6
(%20,69), uyumlu oldugundan bahsedilmistir. Ayrica kontrol grubunda da biiyiik
CSP sayilar agisindan, sirastyla 1 (%2,17) ve 1 (%1,33), benzerlik bulunmaktadir.
Calismamizda incelenen MR goriintiiler 1,5 ve 3 Tesla manyetik giice sahip
cihazlardan transvers diizlemde 5 mm kalinhiga sahip ardisik kesitlerden
olugmaktaydi ve CSP’ler bu goriintiiler ilizerinden AP wuzunluk oOlgiilerek
degerlendirildi. Sizofreni tanili hasta grubumuzda 21 (%8,33) CSP yok, 132
(%52,38) kiiciik CSP, 50(%19,8) sinir CSP, 49 (%19,44) biiyiik CSP ve 10 (%3,97)

41



CV saptanirken saglikli kontrol grubumuzda 36 (%13,85) CSP yok, 149 (%57,31)
kiictik CSP 46 (%17,69) sinir CSP 29 (%11,15) biiyilk CSP ve 5 (%1,92) CV
saptandi. Biiylik CSP’ler agisindan ¢alismamiz diger caligmalarin bildirdigi sayilar
ile uyumlu bulundu. CSP’lerin degerlendirilmesinde normal varyant, abnormal
varyant ayrimi agisindan kiigiik CSP ve biiylik CSP siniflamasinin 6nemli oldugu
belirtilmis ve ¢alismamizda elde ettigimiz veriler bu bilgiyi desteklemistir. SP, CSP
ve CV’nin embriyolojisi incelendiginde, SP’yi olusturacak iki laminanin beyin
gelisimiyle birlikte arkadan 6ne dogru kaynasmasiyla 6nce CV’nin kapanmasi
ardindan ise CSP’nin kapanmas1 goriilmektedir. Bu sebeple CSP’nin koronal bir
kesitte morfolojisinin, kaynagsmamis iki SP laminas1 arasindaki uzakligin
degerlendirilmesinin beyin gelisimi ile ilgili bilgi saglamayacagi kanisindayiz.
SP’nin bazi arastirmacilar tarafindan kabul edilen kommissural yol islevini, iki
laminasinin kaynagmamasi nedeniyle yerine getiremeyecegi diisiiniilebilir fakat
derecesinin  degerlendirilmesinde CSP’nin  kesitsel morfolojisinin yeterli
olmayacagini diisiiniiyoruz. Oysaki beyin gelisiminin takibinde de kullanilan CSP
ve CV’nin AP uzunlugun degerlendirilmesinin daha uygun olacagini diisiiniiyoruz.
Galarza ve ark. (57) ¢alismalarinda CSP’yi embriyolojik gelisim donemine gore
simiflamistir ve bu smiflamasinda da CSP’lerin AP uzunlugunu kriter olarak
alinmistir. Bu siniflamaya gore Tip I, 7 aylik gestasyonel yasa denk embriyolojik
gelisim gosteren AP uzunlugu 3 mm’ye kadar olan CSP’ler olarak; Tip II, prenatal
donemin 5. aymin sonu ile denk emriyolojik gelisim gosteren AP uzunlugu 7
mm’ye kadar olan CSP’ler; Tip III, prenatal 5. ayin baslarindaki emriyolojik
gelisime denk ve CV bulunmayan komplet CSP’ler olarak tanimlanmistir. Galarza
ve ark. (57)’min 32 sizofreni tanili kadin hasta ve 19 saglikli kontrole ait MR
goriintiilerde gerceklestirdigi caligmasinda, hasta grubunda 14 (%43,75) ve kontrol
grubunda 2 (%10,52) CSP saptamistir. Bu CSP’lerden hasta grubunda 8 (%25,00)’i
Tip I, 5 (%15,63)’1 Tip I ve 1 (%3,13)’1 Tip III olarak siniflanirken kontrol
grubunda birer tane (%5,26) Tip I ve Tip II CSP saptanmis, Tip III CSP yokmus
(57). Calismamizda bu smiflamaya gore hasta grubunda 64 (%25,40) Tip 1, 136
(%53,97) Tip I ve 32 (%12,70) Tip 111, kontrol grubunda ise 144 (%55,38) Tip I,
97 (%37,31) Tip 1 ve 19 (%7,31) Tip III saptandi. Saptanan sayilar agisindan

calismamizda daha yiiksek oranlarin goriilmesinin, transvers kesitlerde CSP’lerin
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AP uzunluklarinin daha net OoOlgiilebilmis olmasi ile baglantili oldugunu
diistiniiyoruz. Sizofreni ve CSP arasindaki iligkiyi ortaya koyan bu temel
caligmalarda kullanilan siiflandirma yontemlerini birbiriyle kiyasladigimizda ise
aralarinda ytiksek bagimlilik (Pearson ki-kare 478,30 p<0,05), yiiksek giivenilirlik
(Cronbach’in alfa degeri 0,86) ve yiiksek korelasyon (Spearman korelasyon
katsayis1 0,73 p<0,05) oldugunu gordiik. Nopoulos ve ark. (56) tarafindan yapilan
siniflamaya gore sinir CSP olarak degerlendirilen tiim kavitelerin Galarza ve ark.
(57) tarafindan yapilan siniflamaya gore Tip II olarak degerlendirildigi saptandi.
Diger tipler i¢in olusan fark ise kriter olarak AP uzunlugun daha yiiksek veya diistik
kabul edilmesine bagliydi.

CSP’lerin boyutlarinin 6l¢iimleri ve ardindan analizlerinde hem normal
varyant CSP’ler hem de biiyiik CSP’ler hastalarda, kontrol grubuna gére daha genis
Olciildi. CSP, embriyolojik donemde hippocampus, corpus callosum ve komsu
bolgelerin gelisimi ile SP’nin laminalarinin kaynagmasiyla gerileyen bir kavitedir.
Genislik agisindan diisiiniildiigiinde, beyin gelisimindeki bir anomalinin CSP’lerin
daha genis boyutlarda kalmasina neden olabilecegi kanisindayiz. iliskili anatomik
yapilarin da limbik sistem ve kommissural yollarla ilgili olmasi dolayisiyla
sizofreni etiyolojisindeki norogelisimsel teoriyi desteklemektedir. Ayrica AP
uzunluklarin ortalamasi karsilastirildiginda biiyiik CSP’ler i¢in gruplar arasinda
anlaml fark yokken, normal varyant CSP’ler agisindan gruplarin AP uzunluk
ortalamalar1 arasinda anlamli fark bulundu. Galarza ve ark. (57) ¢alismalarinda
CSP’lerin AP uzunluklarinin embriyolojik gelisimle birlikte kisaldigini
gostermistir ve ayni ¢aligmalarinda siniflama olusturmustur. Caligmamizda elde
ettigimiz gruplarin biiyliik CSP’lerinin AP uzunluk ortalamalar1 arasindaki anlamli
fark, sizofreni hastalarinda SP ve iliskili yapilarin embriyolojik gelisiminin
psikiyatrik agidan saglikli bireylere gore daha erken donemlere denk oldugunu
gostermektedir. Bu da ndrogelisimsel sizofreni etiyolojisi ile ilgili teorileri

desteklemektedir.

CV’nin saglikli bireylerde goriilme siklig1 Nakano ve ark. (112) tarafindan
infant ve ¢ocuklarda CSP ile birlikte %3, CSP olmaksizin yalniz CV %0,4 olarak
bildirilmis. Sindel ve ark. (106)’nin BT c¢alismasinda CV orani toplamda %2,68
olarak saptanirken 64 (%1,88) tanesi CSP olmaksizin goriilen CV’ler olarak
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saptanmis. Bodensteiner ve ark. (50) tarafindan yapilan MR c¢aligmasinda ise
cocuklarda %21,74 (10/46) yetiskinlerde %38,10 (40/105) oraninda CV
bulunmustur. Tubbs ve ark. (34)’nin derleme calismalarinda yeni doganlarda %30
oraninda CV bulundugunu ancak yetiskinlikte bu oranin %1’in altinda oldugu
belirtilmistir. Shea ve ark. (113)’nin sundugu kafa travmasi oykiisii ve psikiyatrik
rahatsizlig1 bulunmayan saglikli bireye ait vaka sunumunda biiyiik CSP ve CV
saptanmis. Calismamizda kontrol grubuna ait incelenen MR goriintiilerin %1,92
(5/260)’sinde CV saptanmustir. Ayrica tiim CV’ler CSP ile birlikte bulunmaktadir.
Diger ¢aligmalarda bahsedildigi gibi CV’nin saptanma olasiliginin %]1-3 arasinda
oldugu yetigkinlerle yapilan c¢aligmalarda da goriilmiistiir ve ¢aligmamizda bu
oranlarla uyumlu sonuglar elde edilmistir. Embriyolojik gelisim sirasinda once
CV’yi simirlayan ardindan CSP’yi smirlayan SP lamina’larimin  kaynasmasi
CV’lerin CSP ile birlikteliginin ¢ok daha sik olmasini agiklamaktadir. Ayrica
CV’nin CSP’nin arkaya dogru devam eden bir parcasi gibi gdriinmesi nedeniyle,
anatomik lokalizasyon olarak fornix’ler ve splenium corporis callosi arasinda
bulunabilen CVI ile CV’nin ayiric1 tanisini yapmak gerekmektedir. Sagittal planda
fornix’lerin iistiinde CV yerlesirken altinda CVI bulunur. Bu durum nedeniyle
oranlar arasinda farklar olabilecegini diisliniiyoruz. Landin-Romero ve ark.
(114)’nin 639 psikotik bozukluk veya duygu durum bozuklugu hastasi ile 223
sagliklt kontrolde yaptigi calismada saglikli bireylerde hi¢ CV saptanmazken, 7
(%1,10) hastada CV saptanmistir ve bu CV’lerin 5’1 sizofreni spektrumunda yer
alan tanilarla iliskilidir. Calismamizda CV ile sizofreni arasinda istatistiksel olarak
anlamli bir iligki bulunmadi ancak odds oranlar1 analizinde sizofreni hastalarinda
CV goriilme olasilig1 saglikli bireylere gore 2,11 kat artmis olarak hesaplandi. Bu
kavitelerin embriyolojik gelisimlerinin birbirini takip etmesi ve CV’nin biiyiik
cogunlukla CSP ile birlikte goriilmesi nedeniyle hastaliklarla iligkilendirme

acisindan ayr1 degerlendirilmemeleri gerektigini diigiiniiyoruz.

CVI, Akgiin ve ark. (24) tarafindan medikal tedavi alan, beyin kitlesi veya
kistik yapist bulunmayan 442 takip hastasina ait BT goriintiilerde yaptiklari
calismalarinda 32 (%7,24) CVI rapor ederken Chen ve ark. (115) preterm yeni
doganlarda USG ile yaptiklari ¢calismalarinda 18 (%20,69) CVI saptamistir. Aldur

ve ark. (116)’nin yaptiklart MR ¢alismasinda psikoz tanisi olmayan ¢ocuk ve
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yetigkinlerden olusan c¢alisma grubunda CVI goriilme orani1 %5,54 olarak
saptanmig. Calismamizda kontrol grubunda 85 (%32,69) ve sizofreni tanili hasta
grubunda 100 (%39,68) CVI saptanmistir. Sizofreni hastalari ile kontrol grubun
arasinda karsilastirma yaparak sizofreni ile CVI arsindaki iliskiyi inceleyen
calismamiz sonucunda anlamli bir iligki bulunmamistir. Ancak Tsutsumi ve ark.
(74)’nin yaptiklart MR ¢alismasinda saglikli bireylerde %50,00 (30/60) oraninda
CVI saptamis ve bunlan yiiksekliklerine gore iki grupta siniflamislardir ve kisa
yiikseklige sahip kiiciik CVI'yi %20, uzun yiikseklige sahip biiyiikk CVI'yi %80
oraninda bulunmustur. Calismamizda kontrol grubunda bu oranlar %29,41 kii¢iik
CV1, %70,59 biiyiik CVI iken, hasta grubunda %15,00 kiigiik CVI, %85 biiylik CVI
seklindedir. Diger calismalarla karsilastirildiginda daha yiliksek oranlar
bulunmustur ve bunun ¢alismamizda kullanilan MR goriintiilerin CVI tanisi i¢in
manyetik giic, ¢Oziinlirliik ve kesit acisindan daha elverigli olmasiyla
aciklayabiliriz. Sizofreni ile CVI arasindaki iliskiyi kiigiik ve biiylik olarak
siniflayarak arastirdigimizda ise aralarinda istatistiksel olarak gii¢lii bir iligki
oldugunu gordiik (Yates ki-kare 4,81 p=0,028). CVI’nin embriyolojik gelisimi
sirasinda hemispherium cerebri’lerin ventriculus tertius iizerine dogru gelismesi
nedeniyle CVI’nin yiiksekliginin beyin gelisimi hakkinda daha 6nemli bir bilgi

sagladigini diisiiniiyoruz.

Takahashi ve arkadaslarinin (69)’nin yaptiklar1 MR caligmasinda 154
sizofreni hastasi, 47 sizotipal bozukluk hastast ve 163 saglikli kontrole ait
goriintliler incelenmis. Sizofreni tanili bireylerin 117 (%75,97)’sinde CSP
bulunmus ve bunlarin 10 (%6,49)’u biiyiik CSP olarak smiflanmis. Kontrol
grubunda ise 133 (%81,60) CSP’nin 12 (%7,36)’s1 biiylik CSP olarak saptanmigtir
(69). Yine Takahashi ve ark. (61)’nin yaptiklar1 baska bir MR ¢alismasinda tiim
calismaya alinan bireylerde %90,27 CSP saptamiglar. Bu CSP’lerin oranlar ilk
epizod psikoz tanili bireylerde %89,51 CSP, %9,26 biiyiik CSP, kronik sizofreni
hastalarinda %87,64 CSP, %1 1,24 biiyiik CSP ve saglikli kontrollerde %89,66 CSP,
%11,49 biiyiik CSP olarak saptanmis. Bu oranlar bizim kontrol grubumuzda
%86,15 CSP, %11,15 biiyiik CSP ve hasta grubumuzda %91,67 CSP, %19,44
biiylik CSP, toplam %88,87 CSP saptadigimiz calismamizla uyumludur ancak
Takahashi ve ark. (61, 69)’nin yaptiklar1 ¢caligmalarinda da gruplar ile sizofreni
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arasinda anlaml bir iliski yokken c¢alismamizda iligkili bulunmustur (Pearson ki-
kare 8,20 p<0,05). Landin-Romero ve ark. (114)’nin yaptiklart MR ¢aligmasinda
toplam 669 psikoz ve duygu durum bozuklugu tanili hasta ile 223 kisiden olusan
kontrol grubuna ait MR goériintiileri incelemis ve izlenen orta hat anomalilerini
kontrol grubunda %31,84 CSP, %6,28 biiyiilk CSP, hasta grubunda %49,14 CSP,
%12,52 biiyiikk CSP olarak rapor edilmistir. Sizofreni hastalarini ayr1 olarak
inceledigimizde %47,03 (103/219) CSP saptandig1 belirtilmis ve istatistiksel olarak
sizofreni ile CSP arasinda anlamli bir iligki bulunmus. Calismamizda da aralarinda
anlamli iliski bulunan CSP ve sizofreni arasindaki odds orami 1,86 (1,05-3,32)
olarak hesaplanirken Landin-Romero ve ark. (11) da calismamiza benzer sekilde bu
orant 1.9 (1.3-2.8) olarak belirtmistir. Wang ve ark. (12)’nin yaptiklar1 meta-
analizde ise dahil edilen caligmalarin genel analizinde 1,39 odds orani sonucuna
ulasmiglar ve CSP ile mental bozukluklar arasinda anlamli bir iliski oldugunu
belirtmisler. Biiyiik CSP ile mental bozukluklar1 degerlendirdiklerinde ise odds
oranii 1,95 (1,10-3,43) olarak hesaplamiglar. Sadece sizofreni spektrumunda tani
almis hastalar1 iceren calismalari incelediklerinde odds orani 1,29 (0,88-1,89)
olarak hesaplanmis. Bu meta-analize gore ¢calismamizda elde ettigimiz 1,86 (1,05-
3,32) odds orani bu c¢aligmalarin agirlikli yiizde olarak %36,21’inden diisiik ve
%63,79 undan yiiksektir. Calismamiz yiiksek sayida hasta ve kontrol grubuna dahil
bireye sahip olmasit ve MR goriintiilerin kesitsel olarak CSP seciciliginin yiiksek
olmast nedeniyle diger ¢alismalardan ayrilmaktadir ve elde ettigimiz sonuglar

literatiirle bagdasmaktadir.
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6. SONUCLAR

Beyin orta hat kistik anomalileri beyin gelisimine bagh olarak ortaya ¢ikan
yapilardir ve bu iligkileri sayesinde beyin gelisiminin degerlendirilmesinde dnemli
bir yere sahiptir. Bu anomalilerden CSP, CV ve CVI siklikla karsilasilan ve
anatomik lokalizasyonu ile diger patolojilerden kolay ayrilabilen kavitelerdir.
Literatiirde 6zellikle CSP’nin noropsikiyatrik yansimalari ile ilgili caligmalar
mevcuttur. Calisgmamizda orta hat kistik anomalilerinin sizofreni ile iligskisini MR
goriintiileri lizerinden degerlendirildi.

Elde ettigimiz sonuglar literatiire uyumlu olarak CSP gériilme orani sizofreni
hastalarinda saglikli kontrol grubuna gore daha sik bulunmustur ve aralarinda
istatistiksel olarak anlamli bir iligski vardir. CSP’lerin genislikleri hasta grubunda
kontrol grubuna gore daha biiyiik ol¢iildii ve istatistiksel olarak ortalama degerleri
arasinda anlamli fark bulundu.

CSP farkli simiflama yontemlerine gore degerlendirilmektedir. Bu
siiflandirmalar kavitenin AP uzunlugunu kriter olarak alan Nopoulos ve ark. (56)
normal varyant, abnormal CSP olarak smiflama yaparken Galarza ve ark. (57)
embriyolojik donemde denk gelen gestasyonel yasa gore iice ayirmistir. Bu iki
yontem arasinda yliksek korelasyon ve giivenilirlik bulunmaktadir. Her iki yonteme
gore de calismamizdaki CSP’ler simiflandirilarak ayri ayr istatistiksel analizler
yapildi ve sonucunda sizofreni ile aralarinda anlamli iligki bulundu.

Calismamizda CV ile sizofreni arasinda anlamli bir iliski bulunmadi ancak
goriilme olasili1 sizofreni hastalarinda saglikli kontrollere gore 2,11 kat daha sik
bulundu. Bu oran CSP’ler i¢in 1,86 olarak hesaplandi.

CVI ile ilgili ¢calismalarda klinik yansimalar1 olarak genellikle ndrosirurji
vakalar1 ¢alismaya dahil edilirken biz ¢alismamizda sizofreni ile arasindaki iliskiyi
degerlendirdik. CVI’yi embriyolojik gelisimi de goz oniine alarak kiiciik ve biiytik
CVI olarak aymrmak mimkiindir ve bu smiflamaya goére yaptigimiz
degerlendirmede sizofreni ile tiim boyutlardaki CVI’ler arasinda anlamli bir iligki
bulunmazken sizofreni ile biiyilk CVI’ler arasinda anlamli bir iliski bulunmustur.

Calismamizda elde edilen sonuglara gore orta hat kistik anomalileri ile

sizofreni arasindaki iligkinin, sizofreninin ndrogelisimsel etiyolojisini destekler
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yonde oldugunu diisiiniiyoruz. CSP’nin siiflandirilmasinin ve CV’nin bu siniflama
icinde ayr1 bir yerinin olmasinin, ayrica CVIDlerin de yiiksekliklerine gore

siniflandirilmasinin - goériintiilerin - degerlendirilmesi agisindan 6nemli oldugu

kanisindayiz.

48



7. OZET

Cavum septi pellucidi (CSP), cavum vergae (CV) ve cavum veli interpositi
(CVI) beynin orta hattinda bulunan norogelisimsel anatomik anomalilerdir. Bu
kaviteler, intranatal yagsamin yedinci ay1 ile postnatal yasamin ikinci yil1 arasinda
gerileyerek kapanmaktadirlar fakat kapanmadiklarinda goriilen CSP ve CV’nin
ozellikle sizofreni spektrumunda ve duygu durum bozuklugu tanis1 almig hastalarda
daha sik saptandiklar bildirilmistir. Calismamizda sizofreni tanili hasta grubunda
ve saglikli kontrol grubunda orta hat kistik anomalilerini tespit ederek, sizofreni ile
iliskisini ve anomalilerin boyutlar1 ile smiflandirmalar1 arasindaki iliskiyi
degerlendirmeyi amagladik.

Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi Ruh Saglig1 ve Hastaliklar1 Anabilim Dali
servisinde 01.01.2014-15.06.2020 tarihleri arasinda sizofreni spektrumunda tani
almis, yatarak tedavi gormiis ve MRG yapilmis 252 hastaya ait ve Radyoloji
Anabilim Dali’nda ayni tarihler arasinda MRG’si bulunan saglikli 260 bireye ait
toplam 512 MR gdriintiisii incelendi.

Kontrol grubunda 224 CSP (195 normal varyant CSP, 29 biiyiik CSP), 5 CV
ve 85 CVI (60 biiyiik CVI, 25 kiiclik CVI) saptanirken hasta grubunda 231 CSP
(182 normal varyant CSP, 49 biiyiik CSP), 10 CV ve 100 CVI (85 biiyiik CVI, 15
kiiciik CVI) saptandh. Istatistiksel analizlerde CSP nin her tipi ile sizofreni arasinda
ve biiylik CVI ile sizofreni arasinda anlamli bir iliski bulunurken, CV ile sizofreni
arasinda anlamli iligki bulunmadi. Ayrica CSP’lerin genislikleri ve CVI’lerin
yiiksekleri de sizofreni ile anlamli iliskiye sahipti.

Orta hat kistik anomalileri ile sizofreni arasinda iliski bulunmaktadir ve bu

iliski sizofreninin noérogelisimsel etiyolojisini desteklemektedir.

Anahtar Kelimeler: Cavum septi pellucidi, cavum vergae, cavum veli

interpositi, sizofreni spektrumu, manyetik rezonans goriintiilleme
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8. ABSTRACT

Cavum septi pellucidi (CSP), cavum vergae (CV) and cavum veli interpositi
(CVI) are neurodevelopmental anatomical anomalies found in the midline of the
brain. These cavities recede between the seventh month of intranatal life and the
second year of postnatal life, but it has been reported that CSP and CV, when they
persist, seen more common in patients diagnosed with mood disorders and
especially in the schizophrenia spectrum. In our study, we aimed to determine the
midline cyst-like anomalies in the patient group diagnosed with schizophrenia and
the healthy control group, and to evaluate the relationship between schizophrenia
and the dimensions and classifications of anomalies.

MR imaging of 252 patients diagnosed with schizophrenia spectrum and
hospitalized in the Department of Mental Health and Diseases, Akdeniz University
Faculty of Medicine between 01.01.2014 - 15.06.2020, and MR images of 260
healthy individuals underwent magnetic resonance imaging between the same dates
in the Department of Radiology total of 512 were examined.

In the control group, 224 CSP (195 normal variant CSP, 29 large CSP), 5 CV
and 85 CVI (60 large type CVI, 25 small type CVI) were detected in the patient
group, while 231 CSP (182 normal variant CSP, 49 large CSP), 10 CV and 100 CVI
(85 large type CVI, 15 small type CVI) were detected. In statistical analyzes, a
significant relationship was found between all types of CSP and schizophrenia, and
between large-type CVI and schizophrenia, but no significant relationship was
found between CV and schizophrenia. In addition, widths of CSPs and highs of
CVIs also had a significant relationship with schizophrenia.

There is a relationship between midline cystic anomalies and schizophrenia,

and this relationship supports the neurodevelopmental etiology of schizophrenia.

Keywords: Cavum septi pellucidi, cavum vergae, cavum veli interpositi,

schizophrenia spectrum, magnetic resonance imaging

50



10.

9. KAYNAKLAR

Saba L, Anzidei M, Raz E, Suri J, Piga M, Grassi R, et al. MR and CT of
brain's cava. J Neuroimaging. 2013;23(3):326-35.

Aldur MM, Celik HH, Sargon MF, Dagdeviren A, Aksit MD, Taner D.
Unreported anatomical variation of septum pellucidum. Clin Anat.
1997;10(4):245-9.

Bornstein E, Monteagudo A, Timor-Tritsch IE. Intracranial Cysts. In:
Timor-Tritsch IE, Monteagudo A, Pilu G, Malinger G, editors.
Ultrasonography of the Prenatal Brain. 3 ed. New York: The McGraw-Hill;
2012. p. 351-72.

Griffiths PD, Batty R, Reeves MJ, Connolly DJA. Imaging the corpus
callosum, septum pellucidum and fornix in children: normal anatomy and
variations of normality. Neuroradiology. 2009;51(5):337-45.

Jarvis D, Griffiths PD. Normal appearances and dimensions of the foetal
cavum septi pellucidi and vergae on in utero MR imaging. Neuroradiology.
2020;62(5):617-27.

Kier LE. The evolutionary and embryologic basis for the development and
anatomy of the cavum veli interpositi. AJNR Am J Neuroradiol.
2000;21(3):612-4.

Aldur MM, Giircan F, Basar R, Aksit MD. Frequency of septum pellucidum
anomalies in non-psychotic population: a magnetic resonance imaging
study. Surg Radiol Anat. 1999;21(2):119-23.

Raybaud C. The corpus callosum, the other great forebrain commissures,
and the septum pellucidum: anatomy, development, and malformation.
Neuroradiology. 2010;52(6):447-77.

Kim SY, Park MH, Jung KI. Chronic schizophrenia with the absence of the
septum pellucidum: A case report. Schizophr Res. 2019;204:430-1.

Beraldi GH, Prado KS, Amann BL, Radua J, Friedman L, Elkis H. Meta-
analyses of cavum septum pellucidum in mood disorders in comparison
with healthy controls or schizophrenia. Eur Neuropsychopharmacol.

2018;28(12):1325-38.

51



11.

12.

13.

14.

15.

16.
17.

18.
19.

20.

21.
22.

23.

24.

Landin-Romero R, Amann BL, Sarro S, Guerrero-Pedraza A, Vicens V,
Rodriguez-Cano E, et al. Midline Brain Abnormalities Across Psychotic and
Mood Disorders. Schizophr Bull. 2016;42(1):229-38.

Wang LX, Li P, He H, Guo F, Tian P, Li C, et al. The Prevalence of Cavum
Septum Pellucidum in Mental Disorders Revealed by MRI: A Meta-
Analysis. J Neuropsychiatry Clin Neurosci. 2020;32(2):175-84.

Aldur MM, Celik HH, Sargon MF, Dagdeviren A, Aksit MD, Taner D.
Unreported anatomical variation of septum pellucidum. Clin Anat.
1997;10(4):245-9.

Andy OJ, Stephan H. The septum in the human brain. 1968;133(3):383-409.
Donkelaar HJt, Kachlik D, Tubbs RS. An illustrated Terminologia
neuroanatomica : a concise encyclopedia of human neuroanatomy. 2018.
Glare PGW, Stray C. Oxford Latin dictionary2012.

Netter FH. ATLAS OF HUMAN ANATOMY. [Place of publication not
identified]: GRUNE & STRATTON INC; 2014.

Standring S. Gray's anatomy : the anatomical basis of clinical practice2016.
Rhoton AL, Jr. Operative techniques and instrumentation for neurosurgery.
Neurosurgery. 2003;53(4):907-34; discussion 34.

Dougherty KD, Turchin PI, Walsh TJ. Septocingulate and
septohippocampal cholinergic pathways: involvement in working/episodic
memory. Brain research. 1998;810(1-2):59-71.

Pansky B. Review of Medical Embryology: McGraw-Hill; 1982.

Krejci T, Vacek P, Krejci O, Chlachula M, Szathmaryova S, Lipina R.
Symptomatic cysts of the cavum septi pellucidi, cavum vergae and cavum
veli interpositi: A retrospective duocentric study of 10 patients. Clin Neurol
Neurosurg. 2019;185:105494.

Sartori P, Anaya V, Montenegro Y, Cayo M, Barba GJRAR. Anatomical
variations of septum pellucidum. 2015;79(2):80-5.

Akgiin Z, Giimiisburun E, Akgiin M, Goksel HM, Yiicel F. Abnormalities
of the Midline Cavities of the Brain: A Computerized Tomography Study.
TURKISH JOURNAL OF MEDICAL SCIENCES. 2000;30(3):271-74.

52



25.

26.

27.

28.

29.

30.

31.

32.

33.

34.

Kwon JS, Shenton ME, Hirayasu Y, Salisbury DF, Fischer IA, Dickey CC,
et al. MRI study of cavum septi pellucidi in schizophrenia, affective
disorder, and schizotypal personality disorder. Am J Psychiatry.
1998;155(4):509-15.

Sarwar M. The septum pellucidum: normal and abnormal. AJNR Am J
Neuroradiol. 1989;10(5):989-1005.

Choi JS, Kang DH, Park JY, Jung WH, Choi CH, Chon MW, et al. Cavum
septum pellucidum in subjects at ultra-high risk for psychosis: compared
with first-degree relatives of patients with schizophrenia and healthy
volunteers. Prog Neuropsychopharmacol Biol Psychiatry. 2008;32(5):1326-
30.

Garcia-Arreza A, Garcia-Diaz L, Fajardo M, Carreto P, Antifiolo G. Isolated
Absence of Septum Pellucidum: Prenatal Diagnosis and Outcome. Fetal
Diagnosis and Therapy. 2013;33(2):130-2.

Vawter-Lee MM, Wasserman H, Thomas CW, Nichols B, Nagaraj UD,
Schapiro M, et al. Outcome of Isolated Absent Septum Pellucidum
Diagnosed by Fetal Magnetic Resonance Imaging (MRI) Scan. J Child
Neurol. 2018;33(11):693-9.

Tubbs R, Louis R, Wartmann CT, Loukas M, Shoja M, Apaydin N, et al.
The velum interpositum revisited and redefined. 2007;30:131-5.

Giussani C, Fiori L, Trezza A, Riva M, Sganzerla EP. Cavum veli
interpositi: just an anatomical variant or a potentially symptomatic CSF
compartmentalization? Pediatr Neurosurg. 2011;47(5):364-8.

Zhang XA, Qi S, Fan J, Huang G, Peng J, Xu J. The distribution of
arachnoid membrane within the velum interpositum. Acta Neurochir
(Wien). 2012;154(9):1711-5.

De Leucio A, Dossani RH. Cavum Veli Interpositi. StatPearls. Treasure
Island (FL)2020.

Tubbs RS, Krishnamurthy S, Verma K, Shoja MM, Loukas M, Mortazavi
MM, et al. Cavum velum interpositum, cavum septum pellucidum, and

cavum vergae: a review. Child's Nervous System. 2011;27(11):1927-30.

53



35.

36.

37.

38.

39.

40.

41.

42.

43.

44,

45.

Kier. The evolutionary and embryologic basis for the development and
anatomy of the cavum veli interpositi. AJNR Am J Neuroradiol.
1999;20(7):1383-4.

Zohdi A, Elkheshin S. Endoscopic anatomy of the velum interpositum: A
sequential descriptive anatomical study. Asian J Neurosurg. 2012;7(1):12-6.
Tong CK, Singhal A, Cochrane DD. Endoscopic fenestration of cavum
velum interpositum cysts: a case study of two symptomatic patients. Childs
Nerv Syst. 2012;28(8):1261-4.

Nagata S, Rhoton AL, Jr., Barry M. Microsurgical anatomy of the choroidal
fissure. Surg Neurol. 1988;30(1):3-59.

Shah PS, Blaser S, Toi A, Fong K, Glanc P, Babul-Hirji R, et al. Cavum veli
interpositi: prenatal diagnosis and postnatal outcome. Prenat Diagn.
2005;25(7):539-42.

Chaynes P. Microsurgical anatomy of the venous drainage of the
mesencephalodiencephalic junction. Neurosurgery. 2004;54(3):678-85;
discussion 85-6.

Qi ST, Zhang XA, Fan J, Huang GL, Pan J, Qiu BH. Anatomical study of
the arachnoid envelope over the pineal region. Neurosurgery. 2011;68(1
Suppl Operative):7-14; discussion -5.

Sonabend AM, Bowden S, Bruce JN. Microsurgical resection of pineal
region tumors. Journal of Neuro-Oncology. 2016;130(2):351-66.

Youssef A, D'Antonio F, Khalil A, Papageorghiou AT, Ciardulli A,
Lanzone A, et al. Outcome of Fetuses with Supratentorial Extra-Axial
Intracranial Cysts: A Systematic Review. Fetal Diagn Ther. 2016;40(1):1-
12.

Vergani P, Locatelli A, Piccoli MG, Ceruti P, Patan¢ L, Paterlini G, et al.
Ultrasonographic differential diagnosis of fetal intracranial interhemispheric
cysts. American journal of obstetrics and gynecology. 1999;180(2 Pt 1):423-
8.

Gangemi M, Donati P, Maiuri F, Sigona L. Cyst of the velum interpositum
treated by endoscopic fenestration. Surg Neurol. 1997;47(2):134-6;

discussion 6-7.

54



46.

47.

48.

49.

50.

51.

52.

53.

54.

55.

Khanra S, Srivastava NK, Chail V, Khess CR. Prevalence and
Characteristics of Cavum Septum Pellucidum in Schizophrenia: A 16 Slice
Computed Tomography Study. Indian J Psychol Med. 2016;38(5):455-9.
Winter TC, Kennedy AM, Byrne J, Woodward PJ. The Cavum Septi
Pellucidi. 2010;29(3):427-44.

de Souza Crippa JA, Zuardi AW, Busatto GF, Sanches RF, Santos AC,
Araujo D, et al. Cavum septum pellucidum and adhesio interthalamica in
schizophrenia: an MRI study. Eur Psychiatry. 2006;21(5):291-9.

Kim KJ, Peterson BS. Cavum septi pellucidi in Tourette syndrome. Biol
Psychiatry. 2003;54(1):76-85.

Bodensteiner JB, Schaefer GB, Craft JM. Cavum septi pellucidi and cavum
vergae in normal and developmentally delayed populations. J Child Neurol.
1998;13(3):120-1.

Degreef G, Bogerts B, Falkai P, Greve B, Lantos G, Ashtari M, et al.
Increased prevalence of the cavum septum pellucidum in magnetic
resonance scans and post-mortem brains of schizophrenic patients.
Psychiatry Res. 1992;45(1):1-13.

Born CM, Meisenzahl EM, Frodl T, Pfluger T, Reiser M, Moéller HJ, et al.
The septum pellucidum and its variants. An MRI study. Eur Arch Psychiatry
Clin Neurosci. 2004;254(5):295-302.

Degreef G, Lantos G, Bogerts B, Ashtari M, Lieberman J. Abnormalities of
the septum pellucidum on MR scans in first-episode schizophrenic patients.
AJNR Am J Neuroradiol. 1992;13(3):835-40.

Fukuzako T, Fukuzako H, Kodama S, Hashiguchi T, Takigawa M. Cavum
septum pellucidum in schizophrenia: a magnetic resonance imaging study.
Psychiatry Clin Neurosci. 1996;50(3):125-8.

Takahashi T, Takayanagi Y, Nishikawa Y, Nakamura M, Komori Y,
Furuichi A, et al. Brain neurodevelopmental markers related to the deficit

subtype of schizophrenia. Psychiatry Res Neuroimaging. 2017;266:10-8.

55



56.

57.

58.

59.

60.

61.

62.

63.

64.

65.

Nopoulos P, Swayze V, Flaum M, Ehrhardt JC, Yuh WT, Andreasen NC.
Cavum septi pellucidi in normals and patients with schizophrenia as
detected by magnetic resonance imaging. Biol Psychiatry.
1997;41(11):1102-8.

Galarza M, Merlo AB, Ingratta A, Albanese EF, Albanese AM. Cavum
septum pellucidum and its increased prevalence in schizophrenia: a
neuroembryological classification. J Neuropsychiatry Clin Neurosci.
2004;16(1):41-6.

Ciotkowski MK. Cavum velum interpositum, cavum septum pellucidum and
cavum Vergae: a review. Child's Nervous System. 2011;27(12):2027-8.
Pearce JM. Some observations on the septum pellucidum. Eur Neurol.
2008;59(6):332-4.

Tubbs RS, Oakes WJ, Wellons JC. Midline intracranial cysts in identical
twin brothers Journal of Pediatric Neurology. 2004;2(2):107-10.
Takahashi T, Yung AR, Yucel M, Wood SJ, Phillips LJ, Harding IH, et al.
Prevalence of large cavum septi pellucidi in ultra high-risk individuals and
patients with psychotic disorders. Schizophr Res. 2008;105(1-3):236-44.
Kasai K, McCarley RW, Salisbury DF, Onitsuka T, Demeo S, Yurgelun-
Todd D, et al. Cavum septi pellucidi in first-episode schizophrenia and first-
episode affective psychosis: an MRI study. Schizophr Res. 2004;71(1):65-
76.

Trzesniak C, Oliveira IR, Kempton MJ, Galvao-de Almeida A, Chagas MH,
Ferrari MC, et al. Are cavum septum pellucidum abnormalities more
common in schizophrenia spectrum disorders? A systematic review and
meta-analysis. Schizophr Res. 2011;125(1):1-12.

Liao ZL, Hu SH, Xu Y. A case report on the relationship between
treatment-resistant childhood-onset schizophrenia and an abnormally
enlarged cavum septum pellucidum combined with cavum vergae. Chin
Med J (Engl). 2012;125(7):1349-51.

Narayanaswamy JC, Gopinath S, Saraf G, Chandy A, Math SB. Catatonic
schizophrenia with cavum septum pellucidum. J Neuropsychiatry Clin

Neurosci. 2012;24(3):E33.

56



66.

67.

68.

69.

70.

71.

72.

73.

74.

75.

76.

Yasaki T, Takahashi Y, Takahashi T, Washizuka S, Amano N, Hanihara T.
Cavum septum pellucidum and cavum vergae with late-onset catatonia. J
ECT. 2013;29(3):e45-6.

Umesh S, Bose S, Khanra S, Das B, Nizamie SH. Cavum septum
pellucidum in a case of schizophrenia presenting with self-mutilating
behavior. Ind Psychiatry J. 2015;24(1):76-8.

Ho YK, Turley M, Marc-Aurele KL, Jones MC, Housman E, Engelkemier
D, et al. Enlarged Cavum Septi Pellucidi and Vergae in the Fetus: A Cause
for Concern. 2017;36(8):1657-68.

Takahashi T, Suzuki M, Hagino H, Niu L, Zhou SY, Nakamura K, et al.
Prevalence of large cavum septi pellucidi and its relation to the medial
temporal lobe structures in schizophrenia spectrum. Prog
Neuropsychopharmacol Biol Psychiatry. 2007;31(6):1235-41.

Ozdemir M, Dilli A, Turan A, Sogukpinar Karaagag S. Arachnoid cyst of
the cavum velum interpositum associated with cavum septum pellucidum
and cavum vergae. The European Research Journal. 2019;5(5):905-8.
Metwally Y, editor Cavum septum pellucidum (CSP), Cavum vergae and
Cavum veli interpositi2012.

Blasi I, Henrich W, Argento C, Chaoui R. Prenatal diagnosis of a cavum
veli interpositi. J Ultrasound Med. 2009;28(5):683-7.

Baba Y, Weerakkody Y. Cavum veli interpositi. Cavum veli interpositi
[Internet]. 2020 10.12.2020.

Tsutsumi S, Ishii H, Ono H, Yasumoto Y. Visualization of the cavum septi
pellucidi, cavum Vergae, and cavum veli interpositi using magnetic
resonance imaging. Surg Radiol Anat. 2018;40(2):159-64.

Zamzuri I, Jason Raj J, Jafri Malin A. Endoscopic fenestration at the
splenial-habenular junctional area for symptomatic cavum and tumor at the
foramen of Monro: case reports and anatomical review. Journal of
Neurosurgery JNS. 2015;122(3):504-10.

Akinola RA, Idowu OE, Nelson-Paseda AO. Caval variations in
neurologically diseased patients. Acta Radiol Short Rep.
2014;3(5):2047981614530288.

57



T7.

78.

79.

80.

81.

82.

83.

84.

85.

Supprian T, Bengel D, Hofmann E, Fallgatter AJ, Franzek E. Cavum veli
interpositi and psychotic disorder in a monocygotic twin. Eur Arch
Psychiatry Clin Neurosci. 2000;250(2):76-8.

Fischer BA, Buchanan RW. Schizophrenia in adults: Clinical
manifestations, course, assessment, and diagnosis [Topic].
uptodate.com2020 [updated 08.12.2020. 38.0:[Available from:

https://www.uptodate.com/contents/schizophrenia-in-adults-clinical-

manifestations-course-assessment-and-diagnosis.

Sadock BJ, Sadock BJ, Sadock VA, Ruiz P. Kaplan & Sadock's synopsis of

psychiatry : behavioral sciences/clinical psychiatry. Philadelphia: Lippincott
Williams & Wilkins; 2015.

Valle R. Schizophrenia in ICD-11: Comparison of ICD-10 and DSM-5.
Revista de Psiquiatria y Salud Mental (English Edition). 2020;13(2):95-104.
Khoury B, Kogan C, Daouk S. International Classification of Diseases 11th
Edition (ICD-11). In: Zeigler-Hill V, Shackelford TK, editors. Encyclopedia
of Personality and Individual Differences. Cham: Springer International
Publishing; 2017. p. 1-6.

Bhati MT. Defining psychosis: the evolution of DSM-5 schizophrenia
spectrum disorders. Curr Psychiatry Rep. 2013;15(11):4009.

Tandon R, Gaebel W, Barch DM, Bustillo J, Gur RE, Heckers S, et al.
Definition and description of schizophrenia in the DSM-5. Schizophr Res.
2013;150(1):3-10.

Diagnostic and statistical manual of mental disorders : DSM-5. American
Psychiatric A, American Psychiatric Association DSMTF, editors.
Arlington, VA: American Psychiatric Association; 2013.

Marder S. Clinical manifestations, differential diagnosis, and initial
management of psychosis in adults [Topic]. uptodate.com2020 [updated 3
Aralik 2020. 20.0:[Available from:

https://www.uptodate.com/contents/clinical-manifestations-differential-

diagnosis-and-initial-management-of-psychosis-in-adults.

58


https://www.uptodate.com/contents/schizophrenia-in-adults-clinical-manifestations-course-assessment-and-diagnosis
https://www.uptodate.com/contents/schizophrenia-in-adults-clinical-manifestations-course-assessment-and-diagnosis
https://www.uptodate.com/contents/clinical-manifestations-differential-diagnosis-and-initial-management-of-psychosis-in-adults
https://www.uptodate.com/contents/clinical-manifestations-differential-diagnosis-and-initial-management-of-psychosis-in-adults

86.

87.

88.

89.

90.

91.

92.

93.

94.

Binbay T, Ulas H, Elbi H, Alptekin K. Tiirkiye'de psikoz epidemiyolojisi:
Yayginlik tahminleri ve bagvuru oranlar1 lizerine sistematik bir gézden
gecirme. [The psychosis epidemiology in Turkey: A systematic review on
prevalence estimates and admission rates.]. Tiirk Psikiyatri Dergisi.
2011;22(1):40-52.

Zhang W, Deng W, Yao L, Xiao Y, Li F, Liu J, et al. Brain Structural
Abnormalities in a Group of Never-Medicated Patients With Long-Term
Schizophrenia. Am J Psychiatry. 2015;172(10):995-1003.

Kong L, Herold CJ, Zollner F, Salat DH, Lasser MM, Schmid LA, et al.
Comparison of grey matter volume and thickness for analysing cortical
changes in chronic schizophrenia: a matter of surface area, grey/white
matter intensity contrast, and curvature. Psychiatry Res. 2015;231(2):176-
83.

Crespo-Facorro B, Roiz-Santianez R, Perez-Iglesias R, Rodriguez-Sanchez
JM, Mata I, Tordesillas-Gutierrez D, et al. Global and regional cortical
thinning in first-episode psychosis patients: relationships with clinical and
cognitive features. Psychol Med. 2011;41(7):1449-60.

Garey L. When cortical development goes wrong: schizophrenia as a
neurodevelopmental disease of microcircuits. J Anat. 2010;217(4):324-33.
Liu F, Shao Y, Li X, Liu L, Zhao R, Xie B, et al. Volumetric Abnormalities
in Violent Schizophrenia Patients on the General Psychiatric Ward. Front
Psychiatry. 2020;11:788.

Coyle JT. Schizophrenia: Basic and Clinical. Adv Neurobiol. 2017;15:255-
80.

Gomez-Gastiasoro A, Zubiaurre-Elorza L, Pena J, Ibarretxe-Bilbao N, Rilo
O, Schretlen DJ, et al. Altered frontal white matter asymmetry and its
implications for cognition in schizophrenia: A tractography study.
Neuroimage Clin. 2019;22:101781.

Sun Y, Chen Y, Collinson SL, Bezerianos A, Sim K. Reduced Hemispheric
Asymmetry of Brain Anatomical Networks Is Linked to Schizophrenia: A
Connectome Study. Cereb Cortex. 2017;27(1):602-15.

59



95.

96.

97.

98.

99.

100.

101.

102.

103.

104.

Cuesta MJ, Lecumberri P, Cabada T, Moreno-Izco L, Ribeiro M, Lopez-
[lundain JM, et al. Basal ganglia and ventricle volume in first-episode
psychosis. A family and clinical study. Psychiatry Res Neuroimaging.
2017;269:90-6.

Chung Y, Haut KM, He G, van Erp TGM, McEwen S, Addington J, et al.
Ventricular enlargement and progressive reduction of cortical gray matter
are linked in prodromal youth who develop psychosis. Schizophr Res.
2017;189:169-74.

Berger GE, Bartholomeusz CF, Wood SJ, Ang A, Phillips LJ, Proffitt T, et
al. Ventricular volumes across stages of schizophrenia and other psychoses.
Aust N Z J Psychiatry. 2017;51(10):1041-51.

Del Re EC, Konishi J, Bouix S, Blokland GA, Mesholam-Gately RI,
Goldstein J, et al. Enlarged lateral ventricles inversely correlate with
reduced corpus callosum central volume in first episode schizophrenia:
association with functional measures. Brain Imaging Behav.
2016;10(4):1264-73.

Koshiyama D, Fukunaga M, Okada N, Yamashita F, Yamamori H, Yasuda
Y, et al. Role of subcortical structures on cognitive and social function in
schizophrenia. Sci Rep. 2018;8(1):1183.

Polzehl J, Tabelow K. Magnetic Resonance Brain Imaging: Modeling and
Data Analysis Using R2019.

Oz N. Parkinson hastalarinin beyin ventrikiil hacimlerinin hesaplanmasi
[Yiiksek Lisans Tezi]. Antalya: Akdeniz Universitesi; 2018.

Bayar Kapic1 O. Pediatrik popiilasyonda normal corpus callosum boyutlari
ve manyetik rezonans goriintiillemede kantitatif analiz [Tipta Uzmanlik
Tezi]. Adiyaman: Adiyaman Universitesi; 2020.

Van der Plas E. MRI Technique https://www.startradiology.com/the-
basics/2016 [updated 29.08.2016. Available from:

https://www.startradiology.com/the-basics/mri-technique/index.html.

Preston DC. Magnetic Resonance Imaging (MRI) of the Brain and Spine:
Basics https://case.edu/med/neurology/2016 [updated 07.04.2016. Available
from: https://case.edu/med/neurology/NR/MRI1%20Basics.htm.

60


https://www.startradiology.com/the-basics/2016
https://www.startradiology.com/the-basics/2016
https://www.startradiology.com/the-basics/mri-technique/index.html
https://case.edu/med/neurology/2016
https://case.edu/med/neurology/NR/MRI%20Basics.htm

105.

106.

107.

108.

109.

110.

111.

112.

113.

114.

Faul F, Erdfelder E, Lang AG, Buchner A. G¥*Power 3: a flexible statistical
power analysis program for the social, behavioral, and biomedical sciences.
Behav Res Methods. 2007;39(2):175-91.

Sindel M, Ozkaynak C, Arslan G, Ozkan O. Beyin orta hat kistik
yapilarindan cavum septi pellucidi ve cavum verge sikligi. Medical Journal
of Akdeniz University. 1995;12(3):5-8.

Tocchio S, Kline-Fath B, Kanal E, Schmithorst VJ, Panigrahy A. MRI
evaluation and safety in the developing brain. Semin Perinatol.
2015;39(2):73-104.

Ascibasi K, Aydin O, Kuzu D, Deveci A. Sizofreni ile Kavum Septum
Pellusidum Arasindaki Iliski: Bir Olgu Sunumu. Diisiinen Adam The
Journal of Psychiatry and Neurological Sciences. 2014;27:261-5.

Yildirim YE, Sert E, Cetinay Aydin P, Berkol TD, Kunt S. Two Cases of
Schizophrenia ; the Relationship Between Cavum Septum Pellucidum and
Clinical Course. The Journal of Neurobehavioral Sciences - INBS.
2019;6(1):67-9.

Sagir B, Binbay T, Ceylan D, Yalin N, Ozerdem A, Alptekin K. [Cavum
Vergae and Schizophrenia: Brain Imaging Findings and Treatment Outcome
of a Case with 25 Years of Untreated Psychosis]. Turk Psikiyatri Derg.
2015;26(4):295-8.

Degreef G, Ashtari M, Wu HW, Borenstein M, Geisler S, Lieberman J.
Follow up MRI study in first episode schizophrenia. Schizophr Res.
1991;5(3):204-6.

Nakano S, Hojo H, Kataoka K, Yamasaki S. Age related incidence of
cavum septi pellucidi and cavum vergae on CT scans of pediatric patients.
Journal of computer assisted tomography. 1981;5(3):348-9.

Shea YF, Li CW, Chang RS. Cavum septum pellucidum and vergae in an
elderly man. J Formos Med Assoc. 2014;113(8):571-2.

Landin-Romero R, Sarro S, Fernandez-Corcuera P, Moro N, Manuel
Goikolea J, Isabel Carrion M, et al. Prevalence of cavum vergae in

psychosis and mood spectrum disorders. J Affect Disord. 2015;186:53-7.

61



115. Chen CY, Chen FH, Lee CC, Lee KW, Hsiao HS. Sonographic
characteristics of the cavum velum interpositum. AJNR Am J Neuroradiol.
1998;19(9):1631-5.

116. Aldur MM, Celik HH, Giircan F, Sancak T. Frequency of cavum veli
interpositi in non-psychotic population: a magnetic resonance imaging
study. Journal of neuroradiology = Journal de neuroradiologie.

2001;28(2):92-6.

62



	SİMGELER VE KISALTMALAR DİZİNİ
	ŞEKİLLER DİZİNİ
	TABLOLAR DİZİNİ
	1. GİRİŞ
	2. GENEL BİLGİLER
	2.1. Septum Pellucidum
	2.2. Velum Interpositum
	2.3. Beyin Orta Hat Kistik Anomalileri
	2.3.1. Cavum Septi Pellucidi ve Cavum Vergae
	2.3.2. Cavum Veli Interpositi
	2.4. Şizofreni Spektrumundaki Psikotik Bozukluklar
	2.5. Manyetik Rezonans Görüntüleme

	3. GEREÇ ve YÖNTEM
	3.1. Çalışma Grubu
	3.1.1. Hasta Grubu
	3.1.2. Kontrol Grubu

	3.2. Manyetik Rezonans Görüntüler
	3.3. Görüntülerin Değerlendirilmesi
	3.3.1. Cavum Septi Pellucidi’nin Tayini, Ölçümleri ve Sınıflandırılması
	3.3.2. Cavum Vergae’nin Tayini ve Ölçümleri
	3.3.3. Cavum Veli Interpositi’nin Tayini ve Ölçümleri

	3.4. İstatistiksel Analiz

	4. BULGULAR
	4.1. Cavum Septi Pellucidi’ye Ait Sınıflandırma, Ölçümleri ve Analizleri
	4.1.1. Anteroposterior Uzunluğuna Göre Nopoulos ve Arkadaşlarının Yaptığı Sınıflama
	4.1.2. Embriyolojik Gelişimine Göre Galarza ve Arkadaşlarının Yaptığı Sınıflama
	4.1.3. Born ve Arkadaşlarının Belirttiği Orana Göre Sınıflama
	4.1.4. Sınıflama Yöntemleri Arasındaki İlişki
	4.1.5. Cavum Septi Pellucidi’ye Ait Ölçümler ve Analizleri

	4.2. Cavum Vergae Sayıları ve Analizleri
	4.3. Cavum Veli İnterpositi’ye Ait Sınıflandırma, Ölçümler ve Analizleri
	4.3.1. Cavum Veli İnterpositi’nin Sınıflandırılması ve Analizleri
	4.3.2. Cavum Veli İnterpositi’ye Ait Ölçümler ve Analizleri

	4.4. Araştırmacılar Arası Korelasyon ve Güvenilirlik

	5. TARTIŞMA
	6. SONUÇLAR
	7. ÖZET
	8. ABSTRACT
	9. KAYNAKLAR

