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nularindan birini olugturmaktadir. Giintimiizde yapisal ve fonsi-

yonel goriintiilemenin ilgi alanindaki bilgi isleme (information
processing) konularina yonelik deney desenleri lizerine farkli perspek-
tifler saglayan iki ayr1 yaklasim bulunmaktadir. Bu yaklagimlar kogni-
tif psikoloji ve kognitif psikofizyolojidir. Kognitif psikoloji girift de-
neysel desenler kullanarak uyaran ve cevap arasinda yer alan bilgi isle-
me hakkinda c¢ikarimlarda bulunmakta, kognitif psikofizyoloji ise
elektrofizyolojik yontemlerden yararlanarak yukaridaki ara siirecleri
indirgemeci bir yontemle aydinlatmaya ¢aligmaktadir (1).

Bilgi islemenin psikofizyolojik kargiliklar1 geleneksel olarak ya no-
ninvazif yiizey elektroensefalografisi (EEG) ya da elektrokortikografi
(EcoG) ve/veya derin kayitlar1 iceren invazif yontemlerle elde edil-
mektedir. Bu yontemlerin kullanildig: elektrofizyolojik c¢aligmalarla
bilgi islemenin zamansal boyutu biiyiik 6l¢iide aydinlatilmakla birlikte,
altta yatan iireteclerin yerlesimine ait bilgiler ancak kaba hatlari ile or-
taya konabilmektedir. Bilgi islemede gorev alan kortikal agin yiiksek
uzaysal ve zamansal kompleksite sergilemesi ve EEG tekniginin diisiik
uzaysal c¢oziiniirliigii beynin kognitif calismalar icin belirtilen teknik-
lerle haritalanmasim biiyilik oranda sinirlamaktadir. Belirtilen sinirla-
manin {istesinden gelmek tiizere gelistirilen magnetoensefalografi
(MEG) EEG’nin zamansal ¢oziiniirliigiinii yiiksek bir uzaysal ¢oziiniir-
likkle birlestirmektedir (2). Noronal aktivite tarafindan iiretilen zayif
magnetik alanlar1 6lcen MEG yontemi ile beynin islevsel organizasyo-
nunun haritasi subsantimetrik uzaysal (<5 mm) ve milisaniyelik zaman-
sal (<1 ms) ¢oziiniirliikle ortaya konabilmektedir (3,4). MEG zamansal
degisimlere hassas olmakla birlikte, kaynak yerlesimini ve zamanlama-
y1 ¢oziimleme yetenegi “inverse” problemi tarafindan sinirlanmaktadir
(5). Manyetik rezonans goriintiilleme (MRG) ile ¢cok kanalli tiim kafa
MEG’in biitiinlestirilmis sekli olan manyetik kaynak goriintiileme
(MSI) serebral aktivasyonlarin ii¢ boyutlu elektroanatomik goriintiileri-
ni daha yiiksek dogrulukla elde etmemizi saglamaktadir. Bununla bir-
likte, manyetik alan kuvvetinin kaynaktan olan uzakligin karesiyle ters
orantili olarak degigsmesi MEG’in derin kaynaklar1 kaydetme yetenegi-
ni bilyiik ol¢iide sinirlamaktadir.

Anatomik MRG beyin anatomisini miikemmel bir uzaysal ¢oziiniir-
liikkle ortaya koyan ve beyin arastirmalarinda yaygin olarak kullanilan
bir teknikdir. Giinlimiizde MRG hizinda saglanan teknik ilerlemeler sa-
yesinde beynin yiiksek zamansal ¢oziiniirliikle haritalanmasi miimkiin

B eynin igleyisi ve bilginin islenme sekli nérobilimlerin temel ko-
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Gizim 1. Tipik bir olay-bagiml fonksiyonel manyetik rezonans gériintiileme deneyine ait iglem basamaklarini gésteren blok sema (EPI: Eko planar goriintiileme,

PRE: Preprosessing, POST: Postprosessing, n: sira saylsi)

olabilmektedir. Her ne kadar EEG ve-
ya MEG kadar hizli olmasa da,
fMRG’nin tiim beyni birkag¢ saniyelik
bir zamansal ¢oziiniirliikle goriintiile-
me yetenegi olay-bagimli fonksiyonel
MRG (fMRG) yaklagimini giindeme
getirmektedir. Olay-bagimli fMRG ile
kognitif gorevlere o6zgiil aktivasyon
lokuslarini ortaya cikartma ve kognitif
siirecleri lokalize etmede yeni yakla-
simlar saglanmaktadir (6,7). Bu yon-
tem yukarida s6zedilen yetenegi saye-
sinde kognitif psikoloji ve kognitif
psikofizyolojinin veri ve kavramlarini
entegre etme ¢abasinda degerli bir rol
oynamaktadir. Sinirh sayidaki pozit-
ron emisyon tomografi (PET) ve
MERG iinitelerine gore daha yaygin ol-
masi fMRG’nin kognitif arastirmalar-
daki bir diger avantajini olugturmakta-
dir.

fMRG teknigi

Ana hatlar: Kortikal noral aktivas-
yon bolgesel serebral kan akiminda
(rCBF) artiga yol acarak kapiller ve
venoz kan oksijenasyonunu arttirmak-
tadir. fMRG, kan oksijenasyonunda
meydana gelen bu degisikligi sapta-
makta ve noral aktivasyonu dolayl
olarak ortaya cikartmaktadir. fMRG
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ile beyin hassas teknikler kullanilarak
goriintiilenmekte ve aktivasyon goste-
ren bolgeler parlayan alanlar seklinde
ortaya konmaktadir (8,6).

Yukarida belirtilen yontem kan ok-
sijen seviyesi bagiml (blood oxygen
level dependent-BOLD) kontrast yon-
temi olarak bilinmektedir. Bu yontem,
MRG’deki sinyal siddetinin, kan da-
marlarindaki hemoglobinin (Hb) oksi-
jenasyonuna bagli olarak degismesine
dayanmaktadir. Oksi-Hb diamanyetik
ozellik tasimakta ve protonlarin sinyal
siddetini etkilememektedir. Deoksi-
Hb ise paramanyetik 6zellik tagimakta
ve protonlarin T2 relaksasyon zama-
nin1 kisaltmaktadir. Beynin aktivasyo-
nu sonrast rCBF noronal ategleme
bolgelerinin etrafinda artarken oksijen
tiiketimi ayn1 dl¢lide artmamakta, bu
tutarsizlik aktive bolgenin kapillerle-
rinde ve vendz yapilarinda oksi-HB
konsantrasyonunun artmasina yol ag-
maktadir. Sonugta, aktive beyin alan-
larindaki MR sinyali deoksi-Hb’nin
goreceli diigiisii nedeniyle artis goster-
mektedir. Bu sinyal eko-planar goriin-
tileme (EPI) ve hizli gradiyent eko
(GRE) gibi T2 degisikliklerine hassas
hizli puls sekanslar ile dlciilmektedir

(6).

BOLD kontrastinin mekanizmasi
oldukga karmagiktir. Olgiilen sinyaller
altta yatan fizyolojik olaylarin ve go-
riintiileme fiziginin her ikisine de bag-
lidir. Oldukga hassas olmakla birlikte,
BOLD kontrastinin, noronal aktivite-
nin gercek kantitatif ol¢iitiinii olustur-
madig1 akilda tutulmalidir (9).

Donanim ve yazilim: Uzun veri top-
lama siireleri ge¢cmiste MRG nin hizl
veri toplanmasini gerektiren kognitif
sistemler icin kullanimini sinirlamig-
tir. Son yillarda tarayict donanim ve
yazilimindaki ilerlemeler, 6zellikle
gradiyent ve radyofrekans sargi dizay-
nindaki, ylikseltici teknolojisindeki ve
puls sekans gelistirilmesindeki yeni
iyilesmeler sayesinde olay-bagimli
fMRG uygulamalar1 miimkiin hale
gelmistir.

fMRG i¢in secimi her deneyin 6zel
gereklerine bagl olacak sekilde degi-
sen degisik goriintiileme sekans ve pa-
rametreleri kullanilmaktadir. Yiiksek
hizli MRG tekniginde yiiksek alanli
(1.5 T) siiperiletken magnetlerde uy-
gulanan eko planar goriintiileme se-
kanslar1 fMRG deneylerinin ¢ogunlu-
guna temel olusturmaktadir. Bu kosul-
larda 1-3 saniyelik zamansal ve 2 mi-
limetrelik uzaysal c¢oOziiniirliik elde



edilebilmektedir. 9.4 T ve iizeri mag-
netlerin kullanilmasi ile 50 ms’lik za-
mansal coziiniirliige ulagilabilmekte-
dir (10). Psikometrik olarak optimize
edilmis aktivasyon paradigmalari
MRG uyumlu olacak sekilde tasarim-
lanmis bilgisayar-kontrollii (Neuros-
can” v.b.) videoprojektorler, s1v1 kris-
tal ekranlar ve yiiksek kaliteli kulak-
liklar araciligi ile uygulanmaktadir.
Bu ekipmanlar MRG uyumlu olacak
sekilde 6zel olarak iiretilmektedir.
Veri isleme: Bir beyin haritalamasi
deneyinde serebral gorevler yerine ge-
tirilirken 1-6 sn arasinda degisen tek-
rarlarla yiizlerce beyin goriintiisii elde
edilmektedir. Standart paradigmalar-
da denekler gorev ve kontrol durumla-
rinda tekrarlayan bir sekilde goriintii-
lenmekte ve goreve karsilik gelen kor-
tikal alanlarda sinyal intensitesinin
hizli bir artis1 gézlemlenmektedir. El-
de olunan goriintii serileri gérev para-
digmasi ile korelasyon gosteren sinyal
degisimlerini ortaya cikartmak iizere
analiz edilmektedir. Belirtilen analiz-
de veriler genellikle istatistiksel para-
metrik haritalama olarak bilinen tek-
nik kullanilarak goriintii farkliliklari-
nin istatistiksel haritalarina doniigtii-
riilmekte ve korelasyon kesinliginin
istatistiksel Olciitleriyle sunulmakta-
dir. Anatomik korelasyon amaciyla
uyarana bagimli anlamli sinyal artisi
gosteren resim elemanlari renkle kod-
lanmakta ve yapisal goriintiiler iizeri-
ne ortistiirilmektedir (Cizim 1).
Karmagik kognitif gorevler calisilir-
ken siklikla zay1f sinyal cevaplari elde
edilmekte ve bu zayif sinyaller degi-
sik artefaktlarla bozulmaktadir. Test
istatistiklerinin uygulanmasi1 oncesin-
de ham verilerin islenmesi ve filtras-
yonu sinyal saptanmasini iyilestirebil-
mektedir (11). Veri isleme islemleri,
hareket etkilerinin kaldirilmasi, uzay-
sal yumusatma ve deneysel paradig-
madan daha yavas olan zamansal var-
yasyonlarin yumusatilmasi i¢in uygu-
lanan istatistiksel girisimlerden olus-
maktadir (6). Sinyaller iizerindeki te-
mel diizey dalgalanmalarinin etkileri-
ni ortadan kaldirmak igin postprose-
sing yapilmasi da gerekebilmektedir

(8).

Deneysel tasarim: Olay-bagiml
fMRG deneylerinin tasarlanmasi 6l-
¢lim, modelleme ve c¢ikarima yonelik
konularin dikkatle degerlendirmesini
gerektirmektedir. Metodoloji hemodi-
namik cevap hakkinda modelleme ve
cikarim yapmak iizere genel lineer
modelleme cercevesi igerisine inga
edilmelidir. Beyin bolgelerinin dogru
olarak belirlenebilmesi icin psikomet-
rik olarak eglestirilmig aktivasyon pa-
radigmalar1 kullanilmalidir. Uyaran
siralamas1 ve uyarict arasi aralifi,
fMRG nin veri toplama 6zellikleri go-
zobniine alinarak dogrulukla belirlen-
melidir (12).

fMRG caligmalarinda kullanilacak
ideal kognitif gorevlerin ozellikleri:
fMRG deneyleri geleneksel olarak
psikolojik terimlerle analiz edilmekte-
dir. Olagan psikolojik degerlendirme-
de, uyaranlar kognitif psikolojik yak-
lagimlar tarafindan saptanmis ve
fMRG sinyalleri ile lokalize edilebile-
cek Ozgiil diistinsel siirecleri aktive et-
mek iizere tasarlanmaktadir (13). Bu
nedenle, fMRG c¢alismalarinda kulla-
nilacak gorevler agagida siralanan ko-
sullar1 tagimalidir: Gorev [1] tam an-
lamu1 ile anlagilmali ve yerine getirile-
bilmeli, bununla birlikte, tavan etkisi
yaratacak kadar kolay olmamalidir;
[2] ozgiil bir kognitif sistemi aktive
etmelidir; [3] yerine getirilmesinde,
incelenen kognitif sistem digindaki
sistemlerin katkisi en az diizeyde ol-
malidir; [4] bunun miimkiin olmadig1
durumlarda, hiyerarsik ya da subtrak-
tif tekniklerin kullanimiyla kompo-
nensiyel analize olanak tanimalidir;
[5] secilen sistem lokalize edilebilir
beyin sistemlerine haritalanabilmeli-
dir; [6] gorevin belirli beyin bolgeleri-
ni aktive etmesi i¢in mantiksal bir ne-
den olmali ve aragtirmada o bolgedeki
kognitif aktivasyonu gosterecek go-
riintiileme parametreleri secilmelidir;
[7] gorevin yerine getirilmesi, kullani-
lan fMRG tekniginden bagimsiz ola-
rak gozlenebilmelidir; ve [8] gorev
fMRG tekniginin teknik sinirlamalari
ve Ozellikle zamansal ¢oziiniirligii ile
uyum gostermelidir (14).

Kognitif yonden kusurlu deneklerde
gerceklestirilecek gorevlerdeki dii-

zenlemeler: Kognitif kusuru bulunan
denekler {lizerinde yapilacak fMRG
caligmalar1 hem tasarim yem de yo-
rumda diizenlemeler yapilmasini ge-
rektirmektedir. Bu ¢alismalarda hasta
ve normal deneklerdeki ayirici akti-
vasyon sekilleri saptanmaktadir. Akti-
vite azlilig1 sadece hastanin normal
cevap iiretmesi durumunda yorumla-
nabilir oldugundan, gorevin tam basa-
rim1 daha da 6nem kazanmaktadir. Bu
baglamda, normal sistemin bir bilese-
nini aktive etmedeki basarisizlik bu
bilesenin gorev bagsarimi icin gerekli
olmadigin1 diistindiirmektedir. Asir
aktivasyon ise kognitif ya da noral re-
organizasyonu belirtmektedir. Boyle
hastalarda biligsel reorganizasyonlar
olusabilmekte ve gorevler diger bazi
sistemleri aktive edebilmektedir. Re-
organizasyondan soz etmek i¢in has-
talarla aynm1 kognitif stratejiyi kullan-
maya zorlanan normal deneklerde ay-
n1 aktivasyon seklinin uyandirilabil-
mesi gerekmektedir (15).

Olay bagimh fMRG
modellerine drnekler

Normal deneklerin incelenmesi: Or-
tak inhibitor mekanizmasimin calisil-
mas1 olay-bagimli fMRG’nin normal
deneklerde kullanilmasinin tipik bir
ornegidir. Degisen ortamlara uyum
gosterme icin siiregiden reaksiyon
egiliminin inhibisyonu, insan prefron-
tal korteksinin ana islevlerinden biri-
dir. Bu iglev geleneksel olarak ‘go/no-
go’ gorevi ve Wisconsin Kart Esleme
Testi (WCST) gibi kurulum-degistir-
me gorevleri kullanilarak aragtiril-
maktadir. Belirtilen paradigmalarla bu
kognitif islem dorsolateral prefrontal
kortekse projekte edilmekle birlikte,
bu fonksiyonun kesin yerlesimi, iki
farkl1 paradigmada ortak inhibisyon
mekanizmasinin kullanilip kullanil-
madig1 ve bu inhibisyon fonksiyonu-
nun iki farkli hedef (go/no-go gore-
vindeki go cevabi ve WCST’deki
kognitif set) lizerine nasil etki ettigi
bilinmemektedir. Olay-bagimli fMRG
ile go ve no-go gorevlerindeki gecici
sinyaller ayr1 olarak analiz edilebilir
ve birbirleri ile kargilastirilabilir. Ble-
irtilen deneyler Konishi ve arakdagla-
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1 tarafindan yapilmis ve sag hemis-
ferde inferior frontal sulkusun poste-
rior kesiminde gecici olarak no-go
baskin aktivite gosteren ve sag inferi-
or prefrontal bolgenin cevap inhibis-
yon gorevlerinin altta yatan noral me-
kanizmalar ile ilgili oldugunu dii-
slindiiren bir odak bulunmustur (16).
Daha da ileri asamada, bu alanin, sag
inferior prefrontal alanin degisik he-
deflerin inhibisyonu sirasinda siklikla
rol oynadigini diigiindiirecek sekilde
WCST’in kognitif set siftinde gecici
olarak aktive olan alanla uzaysal ola-
rak Ortiistiigii saptanmistir.

Kognitif yonden anormal denekle-
rin incelenmesi: Fonksiyonel MRG,
yapisal bozukluklar iceren korteks ig-
levselliginin degerlendirilmesinde ve
serebral patolojilerde kompanze edici
kaynak atanmasimin incelenmesinde
kullanim sahas1 bulmaktadir. Bilgi ig-
lemesinde korunmug alanlarin rezi-
diiel islevselligi, yiiksek ndronal ca-
baya isaret eden artmis sinyal orani ve
uzamis reaksiyon zamani ile gosteri-
lebilmektedir (15).

Artefaktlar

fMRG caligmalarinin tiimii “kulla-
nilan aktivasyon protokolii ile kore-
lasyon gosteren sinyalin beyin akti-
vasyonunun bir kanit1 oldugu” kabu-
lilne dayanmaktadir (17). Maalesef
bu kabul, ayni sinyallere yol acan bas-
ka mekanizmalarin bulunmas: ile gi-
derek yipranmistir. Bu mekanizmala-
rin ilki aktivasyon sirasinda denek po-
zisyonunda meydana gelen degisik-
liklerle iligkilidir (18-20). Kafa hare-
ketlerinin yol actig1 degisimler her ne
kadar submilimetrik seviyede olsalar
da, bu degisimler, agir1 durumlarda
fMRG sinyalinin %90’1ndan fazlasin-
dan sorumlu olabilmektedir (21). Di-
ger hata kaynaklarma ornek olarak
intraimaj hareketleri, kalp atimi, solu-
num ve havadaki molekiiler oksijen
konsantrasyonundaki degisimler veri-
lebilir (22).

Yalanci pozitif sinyallerin tanim-
lanmasi bu sinyalleri diizeltme yolun-
daki cabalar1 beraberinde getirmekte-
dir. Her ne kadar degisik veri igleme
teknikleri ile bu artefaktlarin bazilart
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yokedilebilse de, kalic1 ¢oziimler, ta-
rayict donamiminin, veri elde etme
tekniklerinin, veri islenmesinin ve
ozel olarak gelistirilmis gorevlerin bi-
raraya getirilmesini gerektirmektedir
(23). Bu ¢abalarin bir 6rnegi cevap in-
hibisyon gorevi olarak kullanilan
renkli Stroop gérevinin sayimli Stro-
op seklinde fMRG’ye uyarlanmasidir.
Renkli Stroop gorevi denegin sozel
katilimimi gerektirmekte ve bu neden-
le fMRG tarafindan tolere edilebile-
nin Otesinde kafa hareketlerine yol
acarak yagamsal basarim verilerinin
toplanmasini engellemektedir. Bu
problemin iistesinden gelmek icin,,
yukarida belirtilen ve sozel katilimi
gereksiz kilarak cevap zamani 6l¢iim-
lerine imkan taniyan “sayimli Stroop”
gorevi yaratilmistir. Bu gorev sirasin-
da deneklerden ekranda beliren keli-
melere bir diigmeye basarak yanit
vermeleri istenmekte, boylece sozel
katilimin doguracag: artefaktlar orta-
dan kaldirilmaktadir (24).

Gelecek

fMRG’nin gelecegini iki ana konu;
dinamik etkilesimlerin aydinlatilmasi
icin zamansal ¢oziiniirliigiiniin artt1-
rilmasi ve teknigin elektrofizyolojik
yontemlerle biitiinlestirilmesi sekil-
lendirilecektir.

Mennon ve arkadaglarinin yeni ¢a-
lismas1 noral aktivitenin baglangicina
olan mikrovaskiiler cevap saniyeler
Olciistinde gecikse de, farkli beyin
alanlarindaki fMRG cevaplarinin bag-
langi¢lar1 arasindaki rolatif zamanla-
manin korundugunu ortaya koymak-
tadir (25). Belirtilen calismaya gore
fMRG cevabinin baglangici dinlenme
temel diizeyinden sapma noktasi ile
tamimlanabilmektedir. Bu sekilde be-
lirlenmis fMRG baslangic latanslart;
reaksiyon zamani ya da uyaran verilis
zamani gibi gorevin bagimsiz olarak
Olciilebilir parametreleri ile anlaml
korelasyon gostermektedir. Bu calis-
malarin ¢ikarimlari gelecekte kognitif
ve algisal kaynaklarin 50 milisaniye-
lik zamansal ve milimetrik uzaysal
coziiniirliikle gosterebilecegini dii-
stindiirmektedir (10,26). Belirtilen ¢6-
ziiniirliige ulasilmasi mental krono-

metrinin ¢alisilmasinda teknigin gii-
venilirligini arttiracaktir.

MEG ve fMRG’nin kargilagtirmali
calismalarinda elektrofizyolojik ve
hemodinamik cevaplar arasindaki bu-
lunmus olan korelasyonlar miikem-
mel olmasa da (27), entegrasyon giri-
simleri, fMRG’nin gelecekteki ana
konulardan birini olusturacaktir.
MRG’den elde edilecek ‘a priori’ ya-
pisal ve fonksiyonel bilgiler
EEG/MEG ‘inverse’ probleminin ¢6-
ziimiinde kullanilabilecek ve MSI'nin
zamansal ve uzaysal coziiniirliigiinii
arttiracaktir. Bu girigsimlere verilebile-
cek bir ornek Liu ve arkadaslarinin
%90 oranindaki fMRG agirliginin lo-
kalize edilmis kaynaklara ait aktivite-
lerin ayirdedilmesi ile kayip kaynak-
larca neden olunan hatalarin en aza
indirgenmesi arasinda en iyi uzlagsma-
y1 saglayacagini bulduklar1 calismala-
ridir (5).

Sonuc

Kognitif iglevlerin arastirilmasti, bir-
birlerinden olduk¢a farkli olmakla
birlikte, ayn1 olay lizerine odaklanmis
disiplin, yaklagim ve yontemlerden
elde edilen bulgu ve kavramlart bir
araya getirme c¢abasidir. Mevcut be-
yin haritalama tekniklerinin elestirisel
degerlendirmesi kendi bagma higbir
teknigi sorulara yeterli yaniti vereme-
yecegini gostermektedir (14,28).
MEG ve EEG kaynak lokalizasyonu
icin diisiik c¢oziiniirliik tagimakta bir-
likte, noral topluluk dinamiklerinin
miikemmel zamansal ¢oziiniirliigiini
sunmaktadir. fMRG teknigi ise hemo-
dinamik cevaplar iizerine temellenmis
noral aktivasyonlarin uzaysal yonden
ayrintili dl¢limlerini sunmakta, buna
karsilik diisiik zamansal ¢oziiniirliik
tagimaktadir. Belirtilen yontemler bir-
birlerini smirlayip tamamlamakta ve
fonksiyonel noral organizasyonu yo-
rumlamamizi  kolaylastirmaktadir.
Tekniklerin biitiinlesik kullanimi kay-
nak lokalizasyon iglemlerinin dogru-
lugunu anlamli gekilde arttirmakta,
boylelikle bilgi isleme basamaklarinin
incelenmesinde 6n sart olan aktivas-
yon paternlerinin beyinde takip edil-
mesini kolaylagtirmaktadir.



Her ne kadar fMRG’nin altta yatan
mekanizmalar1 ve problemleri tam
olarak bilinmemekteyse de, bu giine
kadar elde edilen sonuclar kognitif sii-
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