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Otizm ve serebellar mutizm: 
Nöroanatomik bulguların bir derlemesi 

Autism and cerebellar mutism: A review 
of the neuroanatomical findings 

ÖZET
Otistik Spektrum Bozukluğu (OSB), atipik sosyal 

etkileşim, bozulmuş sözel ve sözel olmayan iletişim, 
ilgi azlığı ve yaratıcı oyunun sınırlanması ile karakte-
rize, davranışsal olarak tanımlanmış bir sendromdur. 
OSB’nin prevalansının yaklaşık olarak binde 4-5 arasın-
da olduğu düşünülmektedir ama sayılar uygulanan tanı 
kriterlerine göre değişmektedir (1).

OSB’li olan bireyler 3 temel özelliğe sahiptirler; 1. 
Karşılıklı etkileşimlerin bozuklukları;  2. Gelişmede ve dil 
kullanımında anormallik; ve, 3. Tekrarlayıcı ve ritüelize 
edilmiş davranışlar ve ilgi alanlarının daralmış olması.  
Otizmin temel özelliklerine ek olarak, tabloyu ağırlaş-
tıran yaygın nörolojik bozukluklar mevcuttur. Otizm 
spektrumunda mental geriliğin prevalansı yaklaşık ola-
rak %30’dur. Otizm ile ilişkili epilepsinin prevalansı %5 
ile %44 arasında değişmektedir. Anksiyete ve duygu 
durum bozuklukları da otizmde oldukça yaygındır. 

 Otizmin ortaya çıkışında bir heterojenlik mev-
cuttur. Bazı çocuklar, 0-18 ay arasında gelişme geriliği 
bulguları gösterirken, OSB’si olanların %40’a kadarı 
18-24’üncü aylara kadar normale yakın gelişme göste-
rirler. 

 Brunelle ve arkadaşlarının belirttiği gibi: Tüm 
sonuçlar “sosyal beyin” denilen bölgelerin anatomik ve 
fonksiyonel anormalilerin açıklanmasında birleşmekte-
dirler (2). Süperior temporal korteks, parietal korteks 
ve amigdala gibi bazı beyin bölgeleri sosyal davranışla 
ilişkilidir. Ama son gelişmeler, OSB’de serebellumun ro-

Abstract
Autistic Spectrum Disorder (ASD) is behaviorally de-

fined syndrome characterized by atypical social interac-
tion, disordered verbal and non-verbal communication, 
restricted areas of interest and limited imaginative play. 
The prevalence of ASD is considered to be approxima-
tely 4 to 5 per 1000, but numbers differ according to 
criteria used for diagnosis (1).

Individuals with ASD have three core features; 1. 
İmpairments of reciprocal social interactions;  2. Ab-
normal development and use of language;  and, 3. Re-
petitive and ritualized behaviors and a narrow range of 
interests.  In addition to the core features of autism, 
there are common co-morbid neurological disorders. 
The prevalence of mental retardation in the autism 
spectrum is  approximately 30%. Epilepsy prevalence  
associated with autism varies from 5% to 44%. Anxiety 
and mood disorders are also very common in autism.

 There is a heterogeneity in the onset of autism. 
Although some children have signs of development de-
lays between 0-18 months of life,  up to 40% of child-
ren with ASD initially demonstrate the near-normal de-
velopemnt until 18-24 months.

 As Brunelle et al. says: All the results are con-
verging toward the description of anatomical and fun-
ctional anomalies in the regions of the so-called “social 
brain”(2).  Several brain regions  such as frontal lobe, 
the superior temporal cortex, the parietal cortex,  and 
amygdala have been implicated in social behavior. But 
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lünü daha fazla düşünmemize yol açmaktadır. Bu der-
leme OSB dâhilinde görülen nöroanatomik anormallik-
lerin gözden geçirilmesini sunmaktadır. Burada OSB’de 
serebellar organizasyonu anlamamıza katkıda bulunan 
bulguları tartışacağız.

Anahtar Kelimeler: otistik spektrum bozukluğu, 
serebellum, serebellar mutizm.

the recent developments make us think more about 
the role of cerebellum in ASD. This review presents an 
overview of the neuroanatomical abnormalities that 
occur within ASD. We discuss the findings that have 
advanced our understanding of cerebellar organization 
in ASD.

Key words: autistic spectrum disorder, cerebellum, 
cerebellar mutism.

Giriş
OSB’ye bakış büyük ölçüde değiştiği için organik bir 

etiyoloji hipotezi giderek önem kazanmıştır. İyi bilinen 
morfolojik ve fonksiyonel anormalliklerin yanında, gün-
cel görüntüleme teknikleriyle ortaya çıkarılmaya başla-
nan birçok yolak mevcuttur. Serebellumun OSB ve sere-
bellar mutizmdeki patolojinin ortak kaynağı olduğunu 
göz önünde tuttuğumuzda, 3 majör nöropatolojik 
bulgunun tanımlandığı söylenebilir: (1) önbeyin limbik 
sistemdeki nöronların azalmış gelişimi (anterior singu-
lat girus, hipokampus, subikulum, etornial korteks ve 
maliler cisim); (2) serebellumdaki purkinje hücrelerinin 
sayıca azalması; ve (3) serebellar ve inferior olivary çe-
kirdekte, bu yapıların sinaptik ilişkilerini gösteren hücre 
boyutlarında ve sayılarında yaşa bağlı değişiklikler.

 Tipik olarak beyin gelişimi, nöronların prolife-
rasyonu ve migrasyonu, dendritik uzantıların ve sinap-
tik bağlantıların oluşması ve nihayet dendritik kayıplar 
ve programlanmış hücre hücre ölümünü kapsayan çe-
şitli aşamaları ihtiva eder. Bu aşamaların birinde veya 
daha fazlasında meydana gelen herhangi bir sapma 
katastrofik etkiler oluşturabilir.   

 Nöroanatomideki değişikliklerin OSB’de kritik 
rol oynadığına dair görüş birliği mevcuttur. Beyin fonk-
siyonlarının birçoğu ile ilgili olarak, serebellum daha iyi 
araştırılmalıdır. 

Otizm’deki Nöroanatomik Bulgular
Beynin aşırı büyümesi:
Halen, OSB’nin nöropatolojisi ile ilgili en önemli te-

orilerden birisi, beynin, özellikle de frontal ve tempo-
ral korteksler ve amigdalanın erken gelişim döneminde 
anormal büyüme gösterdiği ve bunun yaşa bağlı olarak 
yavaşladığı şeklindedir (3,4). Bu gelişimsel güzergahın 
başlıca nedeni, genetik ve çevresel farklılıklara bağlı 
olarak aşırı prenatal nörogenez, veya düzensiz bir tarz-
daki aşırı gelişmiş dendritler ve sinapslara bağlı olarak 

nöronların anormal bağlantısı, veya aşırı mikroglial ak-
tivasyona yol açan inflamatuar cevap olabilir. Mevcut 
MRI çalışmaları, OSB’li çocuklarda 18 ay 4 yaş arasında 
total beyin hacminde 5%-10% arasında anormal bü-
yüme ortaya koymuştur. OSB’li çocuklardaki anormal 
beyin büyümesi daha yoğun olarak gri maddede de-
ğil, beyaz maddededir (4). Frontal, temporal ve parietal 
lobların gri ve beyaz maddelerinde büyüme rapor edil-
miş olsa bile, en belirgin artış frontal loblar için rapor 
edilmiştir. 

Otizmde beynin aşırı büyümesini açıklamak üzere üç 
hücresel etken olabilir;

1. Nöron sayısı: Nöron sayısındaki artış otizmde-
ki hızlanmış kortikal büyümeyi açıklayacak tek 
etken değildir. Baş çevresi ölçümleri ve MRI ça-
lışmaları beyin büyümesinin 6 ile 12 ay arasında 
belirgin hale geldiğini göstermektedir. Oysaki 
nörogenez prenatal bir olaydır. 

2. Nöronal dendritik büyüme ve sinaps sayılarının 
miktarı: Otizmdeki erken dönemde beynin aşırı 
gelişmesi için nöronal dendritik büyüme ve art-
mış sinaps sayıları en yakın ihtimallerdir. Bir yeni 
doğanda dendritik çıkıntılar ve nöronlar arasın-
daki sinaptik bağlantılar seyrektir. İlk birkaç yıl 
içinde dendritik hacim ve sinaptik bağlantılarda 
artış meydana gelir. Eğer dendritler aşırı dere-
cede büyürse veya etken sinaptik çıkıntılar ile 
aynı seviyeye gelmezse, sonuç beynin tümünün 
büyümesi boyunca nöronlar arasında anormal 
bağlantı olabilir. Bu en yüksek ihtimal olduğu 
halde az sayıda postmortem çalışma otizmde 
nöronal dendritik bağlantı veya sinapsları ince-
lemiştir (5).   

3. Glial hücrelerin sayıları ve büyüklükleri: Glia sa-
yısındaki ortalama artış beyin boyutundaki ar-
tışın nedeni olabilir. Gliogenez prenatal açıdan 
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oligodendrositler, astrositler ve mikroglialar ara-
sında farklılıklara sahiptir. Oligodendrositlerin 
temel fonksiyonu myelin kılıf içine sarılmak ve 
gri maddedeki glial hücrelerin yaklaşık %75’ini 
oluşturmaktır. Oligodendrositlerin sayısı (gri 
maddede 25 milyar) doğumdan sonra drama-
tik olarak artmadığı halde, nöronların etrafında 
myeli kılıfı oluşturan süreç devam eder ve akson-
ları sarar. Astrositler beyindeki glianın %17’sini 
oluşturur. Temel fonksiyon nöronların kimyasal 
ortamını düzenlemektir. Serebral gri maddede 
6 milyar astrosit mevcuttur. Astrositler hemen 
hemen tümüyle, prenatal olarak nöronlarla aynı 
progenitör hücre popülasyonundan ortaya çık-
mışlardır;  yine de, hacimleri, somanın şişmesi-
ne ve inflamasyon sürecine yanıt olarak kayda 
değer oranda artabilir. Eğer glia, otizmli çocuk-
larda serebral hacmin artmasından sorumlu ise 
mikrogliayı kapsayan bir nöroinflamatuar yanıt 
muhtemel suçlu olabilir. Mikroglialar sürekli 
olarak hasar gören nöronları, birikmiş debrisi 
ve enfeksiyöz ajanları temizleyen yerleşik fago-
sitlerdir. Mikroglialar beyindeki glianın yalnızca 
%6’sını oluşturduğu halde (yaklaşık 2 milyar), 
nöronların ve diğer glial toplulukların aksine, 
immün reaksiyonlara cevap olarak sayıca artabi-
lirler. Buna ek olarak, diğer glia hücrelerine göre 
küçük olmalarına rağmen, eğer pro-inflamatuar 
etkenlerle uyarılırlarsa dramatik morfolojik de-
ğişiklikler göstermeye muktedirdirler. Tamamen 
normal olan bu koşullar altında, mikroglia ak-
tive olabilir ve hücre gövdesi normal hacminin 
4 katına ulaşabilir. Glial hücrelerle ilgili tüm bu 
etkenler, beynin otizmdeki genel büyümesi ile 
sonuçlanırlar. 

Bu senaryo, gelişimin erken kritik evresinde otistik 
beyinde meydana gelebilecek hücresel olayların birçok 
olası kombinasyonundan sadece bir tanesidir. 

Minikolonlar:
Yüzyıldan fazla süredir, nöroanatomistler neokor-

teksin kolonlar halinde olan yapısına dikkat çekmekte-
dirler. En küçük kolon minikolon veya mikrokolon olarak 
isimlendirilir. Minikolonlar, özellikle neokorteksin III ve V 
katmanlarında nöronal hücre gövdelerinin çatallanması 
olarak tanımlanabilirler. Nöronların dikey organizasyo-
nunun fark edilmesi tartışmanın temelini oluştururken, 
minikolonların, beynin temel fonsiyonel birimi olduğu 
iddia edilmiştir. 

Matür beyin yaklaşık 100 milyar nöron ve belki de 
bunun üç katı kadar glial hücreden oluşmuştur (6). 
Serebral korteks 2-4 mm kalınlığında bir gri madde 
tabakasıdır ve birçok bölgesinde nöronlar yatay ola-
rak altı hücresel katman halinde organize olmuşlardır. 
Genellikle, giriş katmanı IV, korteksin diğer bölümlerine 
projeksiyonlar primer olarak II ve III’den ve subkortikal 
alanlara projeksiyonlar V ve VI’dan dağılırlar. 

Nöronlar hem boyut hem de fonksiyon açısından 
ileri derecede çeşitlilik gösterirler. Nöronların yaklaşık 
%80’i eksitatördür. Bu projeksiyon nöronlarının birço-
ğu, primer olarak III, V, ve VI katmanda lokalize olmuş 
ve beynin diğer uzak bölgelerine bağlantılar gönderen 
piramidal nöronlardır. Bütün katmanlarda yerleşmiş 
olan daha küçük internöronlar primer olarak inhibitör-
dürler ve yalnızca lokal olarak projeksiyon gösterirler. 
Geriye kalan hücreler ağırlıklı olarak genel olarak im-
munite ve sinaptik süreklilikte destek hücreleri oldukları 
düşünülen glialardır ama diğer rollerde de geniş bir et-
kileri mevcuttur. Korteks, altı kortikal katman boyunca 
yayılan radial kolonlar, veya kortikal kolonlar şeklinde 
düzenlenmiş fonksiyonel üniteler gösterir. Her kortikal 
kolon, her biri radial olarak düzenlenmiş 80-100 nöron 
içeren multipl dar panlaminar “minikolonlar” ihtiva 
ederler. Minikolon oluşumu, postmitotik nöronların bir 
radial glial iskelesi boyunca lineer olarak dizildiği korti-
kal gelişimin erken evreleriyle ilişkilidir. Her kortikal ko-
londaki nöronların benzer uyarılara cevap verdikleri ve 
benzer fonksiyonlar gösterdiklerine inanılmaktadır.  

Beynin frontal ve temporal loblarında daha fazla 
sayıda, daha küçük ve daha az yoğun olan hücre ko-
lonlarıyla birlikte minikolon düzensizlikleri gözlenmiştir 
(7). Minikolon başına hücre sayısı normal olduğu halde, 
anormal düzeyde dar minikolonlar kısa bağlantı lifleri 
ile sonuçlanırlar, bunlar inter-areal ve kallozal bağlantı-
daki yetersizlikliğin nedeni olarak düşünülür(8). 

Beyaz Madde:
Beyaz madde gri maddeden daha homojendir ve 

primer olarak miyelinli aksonlar tarafından oluşmuştur. 
Serebellumun bünyesinde hem kısa (10-30 mm) hem 
de uzun lifler (30-170 mm) bulunmaktadır. Bu nokta-
da, beyaz madde iletişim ve senkronizasyonda özel bir 
rol oynamaktadır. 

Beyaz madde hacminde kayda değer değişiklikler 
gösteren birçok çalışma mevcuttur (9-11). Fonksiyo-
nel manyetik rezonans görüntüleme (fMRI) ve difüz-
yon ağırlıklı görüntüleme çalışmaları “atipik bağlantı” 
fenomeninin önemini arttırdığı için, anahtar noktalar 
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arasındaki haber taşıyan yolaklar göz önünde tutulma-
lıdır. Son zamanlarda yapılan çok merkezli bir manyetik 
rezonans görüntüleme çalışması, şu bölgelerde belir-
ginleşen beyaz madde volümündeki uzamsal olarak 
dağılmış azalmaları ortaya koymuştur (1) kortikospinal 
ve serebellar traktlar; (2) unsinat fasikülü ve fronto-ok-
sipital fasikülü içeren frontal bağlantılar; (3) inen fron-
tostriatal ve talamokortikal çıkan projeksiyonları ihtiva 
eden internal kapsül; ve (4) Broca ve Wernicke alanlarını 
bağlayan arkuat fasikül (12).

OSB’deki beyaz madde anormalliklerinden söz etti-
ğimizde, daha küçük olan korpus kallozum boyutu da 
not edilmelidir (13,14). Zira, korpus kallozum, korteks-
teki en önemli beyaz madde traktıdır.  

OSB’de, frontal ve parietal alanlar arasındaki ana-
tomik bağlantısızlığın yönetimsel fonsiyonları etkiledi-
ği ve liflerin bağlantılarındaki anormalliklerin eşliğinde 
olduğu iddia edilmiştir (15). OSB’de beyaz maddenin 
gelişme eksenindeki değişiklikler rapor edilmiştir (16). 
Yine de, beyaz madde üzerine son zamanlarda yapılan 
bir çalışmanın sonuçları, açık matürasyon değişiklikleri-
nin sosyal idrak ve limbik düzenekler açısından sadece 
OSB’li erişkinlerde değil çocuk ve ergenlerde de mevcut 
olduğunu rapor etmiştir. Bu, yaş ile gelişmenin anato-
mik bir kanıtı olabilir (17). 

Bir DTI çalışmasında, Shukla ve arkadaşları, otistik 
öznelerde korpus kallozum, internal kapsül, singulum, 
anterior talamik radyasyo ve kortikospinal traktlarında 
fraksiyonel anizotropiye bağlı çeşitli anormal odaklar 
olduğunu göstermişlerdir. Bu bulgular, beyaz madde 
anormalliklerinin OSB’li hastalarda trakta-özel pattern 
gösterdiğini ortaya koymuştur (18). 

Amigdala:
Amigdala ödüllendirme, motivasyon, yüzleri tanı-

ma, emosyonların fark edilmesi, emosyonel hafızada 
(19), tehdidi algılamada, (20) korku ve anksiyetede 
(21) önemli bir rol oynamaktadır. Deeley ve arkadaşları 
amigdalanın fusiform korteks gibi “sosyal beyin” alan-
larını modüle ettiğini göstermişlerdir (22). Bu bağlam-
da, OSB’nin biyolojik temelinin amigdala dâhil olmak 
üzere, limbik yapıların anormalliklerini kapsadığı söy-
lenebilir. Böylece, otizm kapsamında amigdala üzerine 
çalışmalar yapılmıştır. 

Amigdala boyutu çeşitli şekillerde normal, küçük ve 
büyük olarak rapor edilmiştir (23). Ne var ki, mevcut 
bulgular amigdaladaki büyümenin daha yoğun bir ank-
siyete ile (24) ve daha kötü sosyal ve iletişim yetenekleri 
ile (25) ilişkili olduğunu düşündürmektedir. 

Pek çok nöropatolojik çalışma ve MRI çalışmaları 
çelişkili sonuçlar ortaya koymuştur. 2004 senesinde Sc-
humann’ın çalışması OSB ve kontrol grupları arasında 
amigdala hacimlerinin yaş, diagnostik subtip ve anato-
mik lokalizasyon ile değişkenlik gösterdiğini saptamıştır. 
Bu çalışmada genç otistik hastalardaki amigdala büyü-
mesi daha yaşlı deneklerde gözlenmemiştir (26).

 Sonunda, yakın zamanda yapılan bir in vivo 
manyetik rezonans görüntüleme çalışmasına göre 
OSB’li olan bireylerin kontrol ile karşılaştırıldığında yapı, 
fonksiyon ve amigdala ile hipokampus metabolizması 
yönünden kompleks farklılıklara sahip oldukları göste-
rilmiştir (27).

Süperior Temporal Sulkus:
Süperior temporal sulkus (STS) konuşmanın yapıl-

ması için hayati olan, OSB’deki kritik yapılardan birisi-
dir: inferior uçtaki Brodman alanı 21(BA 21), ve aynı 
zamanda süperior uçtaki duyma alanı BA 22 ve primer 
işitme alanı olarak bilinen BA 42 (28). STS, kortekste-
ki başka hangi alanların aynı şekilde aktive olduklarına 
bağlı olarak çok fazla işleve sahiptir. 

Vokal-dışı sesler için normal bir kortikal yanıt oluş-
turmalarına rağmen otizmli bireylerin STS’deki sese 
özel alanları aktive etmede başarısız oldukları rapor 
edilmiştir (29). STS’nin gri madde konsantrasyonunda-
ki azalma voxel-temelli morfometri (VBM) kullanılarak 
yapılan pek çok MRI morfometrik çalışmasında göste-
rilmiştir (30,31).

Redcay ve arkadaşları kronolojik yaş kontrolleri ile 
karşılaştırdıklarında sağ tarafta artmış aktivasyon sapta-
dıkları aynı çalışmada dil fonksiyonlarının sol lateralizas-
yonunun azaldığını belirlemişlerdir (32). Birçok başka 
çalışma ile yinelenme sonrasında bu bulgular OSB’nin 
daha erken tanınması için umudu arttırmıştır. 

Fusiform Alan:
Fusiform girus, diğer nesnelerin aksine yüzlerin imaj-

larına seçici olarak yanıt veren temporal lob bölümüdür. 
Fusiform girusun yüz fusiform bölgesinin (FFA) özellik-
le yüz tanıma esnasında aktive olduğu düşünülmekte-
dir. Bu, özellikle pozitron emisyon tomografisi (PET) ve 
fMRI çalışmaları ile araştırılmıştır ve onun anormalliği 
otizm için diagnostik bir kriter ile ilişkilidir; yüzlere karşı 
ilgisizlik. 

 Fusiform yüz bölgesindeki aktivasyonlar OSB’li 
bireylerde azalmış olarak rapor edilmişlerdir (33). Bu-
nun yanında, otistik hastaların sağ fusiform girusunda 
yoğunlaşmış gri madde bir VBM çalışmasında ortaya 
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konmuştur (34). 
 Daha önce, OSB’li bireylerin yüzleri imgelerken 

FFA’yı kullanmadıkları iddia edilmiştir (35). Ama şimdi, 
onların FFA’larını ek uyarılarla yeterli hale getirebildikleri 
anlaşılmıştır. Bu bulgu “kapı eşiği teorisi” olarak bilin-
mektedir (36).

Anterior Singulat Korteks:
Anterior singulat korteks (ACC) geniş bir kognitif ve 

emosyonel çeşitlilik içinde aktiftir. Bu cevap inhibisyon 
görevindeki rolü nedeniyle limbik sistemin bir bölümü 
olarak bilinir.  

Haznedar ve arkadaşları bir yapısal MRI ve PET ça-
lışmasında sağ anterior singulat bölgenin göreceli ola-
rak fark edilir ölçüde daha küçük olduğunu ve ayrıca 
OSB’li bireylerde metabolik olarak daha az aktif oldu-
ğunu bulmuşlardır (37). ACC disfonksiyonu, ödüllen-
dirme ile ilişkili bir sürekli performans görevi esnasında 
ACC’de daha büyük aktivasyonun gösterildiği başka 
bir çalışmada rapor edilmiştir (38). Gri ve beyaz mad-
de anormallikleri yakın zamanda yapılan çalışmalarla 
gösterilmiştir (39,40). Ohnishi ve arkadaşları bir SPECT 
çalışmasında ACC’nin perfüzyon anormalliklerini rapor 
etmişlerdir (41). 

Serebellum:
OSB’li bireylerde yapılan birçok volümetrik çalışma 

serebellar hacimde artış saptamıştır (42,43). Vermis bo-
yutunun, hastalığın heterojenitesine göre daha büyük 
veya daha küçük olduğu rapor edilmiştir (44).  Carper 
ve arkadaşları frontal aşırı büyümenin, serebellumdan 
kaynaklanan ölçüsüz derecedeki eksitatör çıkışın sonu-
cu olabileceğini iddia etmişlerdir. Bunun, derin serebel-
lar çekirdeklere inhibitör Purkinje hücrelerinin girdisinin 
azalmasının sonucu olduğu düşünülmüştür (45).   

Motor görev esnasında serebellar fonksiyonun kont-
rol gruplarından farklılıklar göstermiştir. fMRI çalışmala-
rı, değişik alanlarda aktivasyon patterni ortaya koymuş-
lardır: anterior serebellar hemisfer ve omolateral vermal 
lobule VI’da motor aktivasyonda artış (46,47). 

Serebello-talamo-kortikal projeksiyonlardaki nöral 
aktivite, bu girdiyi alan frontal lob ve diğer beyin bö-
lümlerinin gelişmelerindeki bozukluğa neden olmakla 
suçlanmışlardır. OSB’de kognitif fonksiyonların bu yolla 
etkilenebileceği iddia edilmiştir (48). Otopsi çalışmala-
rında, otistik olgularda serebellar hemisfer ve vermis-
te azalmış Purkinje hücre sayıları rapor edilmiştir (49). 
Nöropatolojik çalışmalar daha küçük hücre boyutları ve 

Prukinje hücrelerinde azalmış hücre yoğunluğu ortaya 
koymuşlardır (4,43).

Serebellar Mutizm
Edinilmiş nörolojik çocukluk çağı mutizmi çeşitli 

etiyolojiler bağlamında farklı bölgelerin hasarı sonucu 
oluşabilir. Mutizm ve sonradan gelişen dizartrinin te-
mel özellikleri şunlardır 1) serebellar kitle rezeksiyonu 
sonrası mutizm; 2) göreceli olarak normal konuşmanın 
varolduğu 1-2 günlük kısa bir süre sonrasında mutiz-
min gecikmiş ortaya çıkışı; 3)şiddetli dizartrinin takip 
ettiği 1 günden 6 aya kadar süren, 1-3 ay arasında ta-
mamen düzelen geçici mutizm; 4) uzun trakt bulgula-
rı ve nörodavranışsal anormallikler gibi diğer nörolojik 
tezahürlerle sıkı ilişki  (50). Bu çocukların büyük kısmı 
mutizm dönemi sonrasında yavaş konuşma, monoton 
ve ataksik konuşma gibi aşikâr dizartrik özellikler göste-
rirler. Konuşmanın düzelmesi safhasında kelime bulma-
da güçlük, agramatizm, adinamik dil gibi bozukluklar, 
idrak sorunları ve okuma veya yazma problemleri bu-
lunmuştur (50).  

Posterior fossa sendromu (PFS) çocuklarda tipik 
olarak posterior fossa tümör rezeksiyonunu takiben 
gelişen geçici serebellar mutizm, kognitif semptomlar 
ve nörodavranışsal anormalliklerden oluşur. Cerrahi 
sonrasında mutizm, dizartri ve disfajinin insidansı gö-
receli olarak yüksektir, yaklaşık üç olguda bir tanesini 
etkiler (51,52). Beyin sapı invazyonu, orta hat tümör 
yerleşimi, daha genç yaş, radyografik olarak rezidüel 
tümörün yokluğu (53), histopatolojik tanı ve hastanın 
ailesinin sosyoekonomik düzeyi (52) hepsi de PFS’nin 
gelişmesinde rol oynayan risk faktörleridir. En sık özellik 
otizmdir ama orofaringeal dispreksi, emosyonel labilite 
ve nöropsikiyatrik semptomlar ortaya çıkar. Genellikle 
mutizmin devamı ve nörolojik semptomların şiddeti 
arasında kayda değer ilişkiler bulunmuştur (50). Ayrıca 
mutizmin devamı ile sol temporal lob, sol ve sağ bazal 
çekirdekler ve sağ frontal lobda SPECT görüntülerindeki 
anormallikler arasında belirgin ilişkiler saptanmıştır (50). 
Mutizm geçici olmasına rağmen, konuşma nadir olarak 
normalleşir ve sendrom uzun-dönem nörolojik, kognitif 
ve psikolojik sekeller ile ilişkilidir (54). Palmer ve arka-
daşları medulloblastoma için tedavi edilen ve serebellar 
mutizmden muzdarip hastaların postoperatif 12 aydan 
daha uzun bir süre nörokognitif bozulma riski taşıdı-
ğını göstermişlerdir (55). Posterior fossa sendromunda 
motor olmayan dil semptomları agramatizm, anomi, 
bozulmuş verbal akıcılık, idrak eksikliğinden oluşur. 
Morgan ve arkadaşlarına göre posterior fossa tümörü 
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ameliyatı olan çocuklarda 10 yıla kadar konuşma bo-
zuklukları devam edebilir (56). Ayrıca unilateral lezyon-
ları olan, daha kötü sonuçları olan hastaların sola kıyas-
la sağ serebellar hemisfer tümörleri ile ilişkili olduklarını 
belirtmişlerdir. Bu sonuçlar serebellumun çocuklardaki 
konuşma hareketlerinin kontrolünde önemli rol oyna-
dığını da teyid etmektedir. Serebellumun koordinasyon 
ve motor kontrolün ötesinde daha yüksek kognitif işlev-
lerdeki rolü son zamanlarda bilim camiasının oldukça 
ilgisini çekmiştir ve bu lezyonlara nöroşirürjikal yakla-
şımı değiştirebilecektir. Nörokognitif bozukluklar yöne-
timsel disfonksiyonları, konsantrasyon bozukluklarını 
ve vizio-spasial sapmaları kapsamaktadır. Fonksiyonel 
nöro-görüntüleme çalışmalarını takiben mutizm fazın-
da SPECT aracılığıyla dil dinamikleri, sentaks, isimlen-
dirme, yönetimsel işlevler, duygudurum düzenlenmesi 
ve davranışı ilgilendiren anatomo-klinik olarak şüpheli 
supratentorial alanlarda perfüzyon bozuklukları gös-
terilmiştir (57). Di rocco ve arkadaşlarına göre poste-
rior fossa tümörlü çocuklardaki konuşma bozukluğuna 
yönelik meyil Serebellar Mutizm Sendromunun (CMS) 
subklinik hali olarak düşünülebilir (58). Ne var ki, ko-
nuşma bozuklukları gösteren bazı çocuklarda tümör re-
zeksiyonu diğer nörokognitif performansların yanında 
dil yeteneklerini iyileştirebilir. Ayrıca normal preoperatif 
fonksiyona sahip olan çocukların postoperatif mutizm 
geliştirmedikleri belirtilmiştir (58). Frontal perfüzyonel 
bozuklukların belirgin iyileşmesi mutizmin klinik remis-
yonuna paralellik göstermiştir. Bu sonuçlar PFS’nin sere-
bello-serebral diaşizis fenomeni gösterdiğini, supraten-
torial kognitif ve affektif fonksiyonlar üzerine serebellar 
lezyonun metabolik etkisini yansıttığını eklemiştir (57). 
Bu SPECT tarama bulguları, bu bozuklukların serebellar 
cerrahiyi izleyen supratentorial metabolic hipofonksiyo-
na sekonder olduğunu telkin eder.

Ayırıcı tanı için posterior geçici ensefalopati send-
romu (PRES) her zaman göz önünde tutulmalıdır. PRES 
malign hipertansiyon, renal hastalık, eklampsi, immun-
supresyon ve operasyon esnasında şiddetli hipertan-
siyonu olan posterior fossa tümörü cerrahisi geçiren 
hasta tanımlanmıştır (59). Hızlı iyileşme ve remisyon 
için agresif antihipertansif ve antiepileptik tedavisi uy-
gulanmalıdır.

Serebellar Mutizm ve OSB
Otistik Spektrum Bozuklukları ve Serebellar Mutizm 

paylaştıkları serebellar anormallikler nedeniyle pek çok 
açıdan benzer hastalıklardır. Serebellar hasar düz bakış 
işlevinde bozulmalar meydana getirir. Otistik spektrum 

bozukluklarında ve serebellar mutizmde düz bakış işle-
vinde bozukluklar oluşur. Serebellar lezyonlar mutizm 
ve dizartri meydana getirebilirler, bu semptomlar hem 
otistik spektrum bozukluklarında hem de serebellar 
mutizmde görülebilir. Serebellum motor hareketlerin 
başlamasına dâhil olan sistemleri etkiler ve bu fonksi-
yon hem otistik spektrum bozukluklarında hem de se-
rebellar mutizmde bozulmuştur. Serebellum retiküler 
aktive edici sistemin tüm düzeylerini etkiler, bu sistemin 
otistik spektrum bozuklukları ve serebellar mutizmin 
her ikisinde de disfonksiyonel olduğu iddia edilmiştir.  
Serebellum önbeyin serotonerjik, dopaminerjik ve no-
radrenerjik düzeylerini modüle eder, bu nörotransmit-
terlerin düzeylerinin otistik spektrum bozuklukları ve 
serebellar mutizmde anormal oldukları iddia edilmiş-
tir.  Serebellum hipokampal aktiviteyi modüle eder ve 
hipotalamus yoluyla amigdalaya etki eder ve bu her iki 
limbik bölgenin otistik spektrum bozuklukları ve sere-
bellar mutizmde disfonksiyonel oldukları hipotez edil-
miştir. Serebellum hipotalamik çekirdek ile monosinap-
tik bağlantılara sahiptir,  nöroendokrin veriler ve fiziksel 
büyüme, otistik spektrum bozuklukları ve serebellar 
mutizmde hipotalamik disfonksiyonu telkin etmektedir.  
Serebellum ve frontal lobların bünyesindeki iki bölge 
kesin dil görevlerinde aktif rol oynar ve dil otistik spekt-
rum bozuklukları ve serebellar mutizmde anormaldir. 
Bunun serebellar diaşizis olduğu SPECT çalışmalarında 
gösterilmiştir.  Memelilerdeki serebellar lezyonlar mo-
tive edilmiş davranışları bozar ve sosyal etkileşimleri 
azaltır, bunlar otistik spektrum bozuklukları ve serebel-
lar mutizmde de bozulmuş fonksiyonlardır.  Basınç te-
rapisinin otistik bireyler üzerinde yatıştırıcı etkisi vardır. 
Sıkıştırmak otistik spektrum bozuklukları için etkili bir 
tedavi modalitesidir. Serebellar mutizmde konuşmanın 
düzelmesi postoperatif birkaç gün ile birkaç ay arasında 
başlar. Postoperatif bu hastaların aile bireyleri ve ebe-
veynler ile yakın temas kurmaları ve sarılma gibi eylem-
ler iyileşmeyi hızlandırır.  Otistik bir hasta, konuşmasının 
ilkokulda dahi anormal olduğunu belirtmiştir. Sıklıkla 
onun konuşmaya başlaması ve sözcüklerin çıkması zor 
olmuştur. Ne var ki, şarkı söylemekte zorlanmamıştır. 
Ayrıca, bir serebellar mutizm vakasında medulloblas-
toması ve bununla ilişkili olarak hidrosefalisi bulunan 
5-yaşında bir erkek çocuk incelenmiştir (60). Postope-
ratif ilk gün serebellar dismetri, disdiakokinezi ve sere-
bellar mutizm göstermiştir. Birkaç hafta içinde motor 
semptomlar iyileşmeyi sürdürdüğü halde serebellar 
mutizm devam etmiştir. Rastlantısal olarak, kendisinin 
aşina olduğu veya favorisi olan bir müziğe maruz kal-
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mıştır ve teşvik olmaksızın şarkı söylemeye başlamıştır 
ama müzik olmayınca sessiz kalmıştır. Posterior fossa 
tümörü nedeniyle ameliyat olan ve otizmde gözlenen 
davranışsal bozuklukları gösteren çocuklar üzerine ya-
pılan klinik seriler mevcuttur (61).

Sonuç
Özel beyin alanları arasındaki anatomik farklar çe-

şitli çalışmalar tarafından rapor edilmiştir ve çeşitli 
klinik semptomlar ile ilişkilidirler. Redcay ve arkadaşla-
rı bozulmuş sosyal iletişim ve dilin Broca ve Wernicke 
alanlarındaki anormallikler sonucunda oluştuklarını ra-
por etmişlerdir (62). Ayrıca, frontotemporal alanlar ve 
amigdalanın sosyoemosyonel süreçlerdeki anormallik-
ler ile ilişkili olduklarına dair kanıtlar mevcuttur (30,34). 
Orbitofrontal korteks ve kaudat nukleusun, tekrarlayıcı 
ve stereotipleşmiş davranışlar ile bağlantılı olduğu iddia 
edilmiştir (63). 

 Uzun bir zamandır serebellumun dil, düşünce 
modülasyonu, emosyonlar sembolik aktiviteleri ardışık 
bir şekilde organize etmek gibi motor olmayan fonk-
siyonları içeren geniş bir görevler yelpazesi içinde yer 
aldığını biliyoruz. Bu durumda serebellumun OSB’deki 
fonksiyon bozuklukları ile çok daha fazla ilişkili olduğu-
nu iddia ediyoruz.

 Bu makalede nörokimyasal bulgulardan söz 
etmedik. Son zamanlarda önem kazanan mitokondri 
disfonksiyonu, sinaptopati ve genetik varyasyonlara de-
ğinme fırsatımız da olmadı. OSB’nin tamamen anlaşıl-
ması için hastalığın tüm özellikleri ve anatomik yapılar 
göz önünde tutulmalıdır. Serebellumun aracılık ediyor 
gibi göründüğü nörofizyolojik ve nöropsikiyatrik süreç-
lerin açığa çıkarılması için ileri araştırmalar gerekmekte-
dir. 
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