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1.  GIRIS ve AMAC

New therapeutic possibilities....must be evaluated and
directed according to an enhanced understanding of the surgical anatomy.

Albert L.Rhoton, Jr., M.D.

Hipotalamus yalmzea 4 cm®liik bir néral doku olmakla beraber normal

yetiskin beyin hacminin yaklasik 0.3% kapsayan (1, 2) otonomik, endokrin ve
davranigsal durumlarin diizenlenmesinde olduk¢a 6nemli goreve sahip g¢ekirdek
toplulugudur. Baslica gorevleri olarak sirkadiyen ritim diizenlenmesi, uyanma /

uyku dongiileri, termoregiilasyon, sivi-elektrolit dengesi, gida alimi ve tiremedir.

Norosirurji literatiiriindeki seriler hipotalamus lokalizasyonlu cerrahide
beynin diger hassas bolgelerine oranla artmis mortalite ve morbidite bildirmektedir.
Buna ragmen ak madde yollar1 {izerinde bugiine kadar fazla durulmamustir.
Hipotalamusun stratejik olarak yerlesimine ve dolayisiyla beyin sap1 ve sereballar

korteks arasinda 6nemli bir kavsak alani olmasina dikkat cekmek gerekmektedir.

Hipotalamusun agir1 hassashigi, bu elegan bdlgenin altinda uzanan ak
maddenin kompleks organizasyonunun aydinlatilmasiyla daha iyi anlagilabilir.
Calismamizda beyin sap1 ve diger bolgelerden gelerek hipotalamusa ulasan ak

madde yollarinin anatomisini inceledik. Bu kavsak bolgesi serebrumda korteksin



cogunlugunu baglayan milyonlarca aksonlarin ge¢mesi nedeniyle beyin

anatomisinde essiz bir alandir.

Son yillarda Difiizyon Tensor Goriintiileme (DTG) tekniginin gelismesi ile
ak madde yollarin énemi daha iyi anlasilmistir (3,4,5). Ozellikle DTG nin ii¢
boyutlu traktografileri, normal beynin igyapisini agiga ¢ikarmakta ve iliskilerini
degerlendirmemizi kolaylastirmaktadir (6,7,8). DTG’nin dogru uygulanimi ve
degerlendirilmesi ancak postmortem diseksiyon temelli detayli cerrahi ndroanatomi

calismalarina bagimlidir.

Serebral korteksin ylizeyel ve derin yapilarinin anatomisinin detayli
olarak arastirilmasi ve bilinmesine karsin, noral sistemin farkli bolgelerini
birbirine baglayan ak madde lif yollar1 hakinda hem bilgi eksikligi hem de gortis
farkliliklar1 devam etmektedir. Bu ¢alismada hipotalamus bolgesinin kapsadigi ak
madde yollarinin mikrocerrahi yontemle birbirleri ile olan iliskileri incelenmistir.
Boylelikle bu bolgeye ait derin beyin stimiilasyonu (DBS) uygulamalariin etki
mekanizmalarinin tanimlanmasi daha basarili ve yeni yaklagimlarin saglanmasina

yardime1 olacaktir.



2. GENEL BIiLGILER

2.1  Derin Beyin Stimiilasyonun Beyin Cerrahisindeki Yeri

Derin beyin stimiilasyonu(DBS), ndrosirlijinin  en hizli  gelisen
alanlarindan biridir. Bu konudaki ilk modern ¢alismalar gegen yiizyilin ortalarinda
baslamistir. Gliniimiizde 6zellikle Parkinson hastaligi, esansiyel tremor ve distonide
kullanim sonrasi etkinligi kanitlanmistir. Ancak bunlarla sinirli olmayip pek ¢ok
alanda kullanilabilirligi mevcuttur. Derin beyin stimiilasyonu, etkinligi,
nondestriiktif nonablatif 6zelligi, uyum kolaylig1 ve geri doniistimlii olmas1 gibi
avantajlarindan dolay1 son yillarda klinisyenlerin lezyon cerrahisini daha az

kullanilmasina neden olmaktadir (9).

Calisma mekanizmasinin ilk ortaya ¢ikisi yiiksek frekansli stimiilasyonun
ablatif siirecleri taklit eden etkisine dayanarak ortaya ¢ikmistir. Yiiksek frekansl
stimiilasyonun noronlar1 inhibe ederek etkiledigi bolgeden c¢ikan verilerin
azalmasina yol ac¢tig1 diislinlilmiistiir(10). Uyarilan bolgedeki presinaptik inhibitor
afferent liflerin aktivasyonunun bu etkinin altinda yatan mekanizma olabilecegi
iddia edilmistir ancak uyarilan ¢ekirdekteki ateslemenin inhibisyonu ve diger
yapilardaki aktivitenin es zamanh artisinin birlikteligi bir paradoks yaratmaktadir.
Yapilan caligmalarda elektriksel uyarimin aksonlar1 direkt olarak aktive ederken;
hiicre govdelerini ise inhibe ettigi gosterilmistir. Bunu inhibitér sinaptik

terminallerin aktivasyonu aracilifiyla saglamaktadir. Noron bir uyartya maruz



kaldig1 zaman, aksiyon potansiyeli baslangicini hiicreden daha ¢ok aksonda yapar.
Boylelikle hiicre govdesinin inhibisyonu ile aksonal aktivasyon es zamanli olur. Bu
da noéronal aktivasyonun diizenlenmesine yol agan cevabin zaman bagimh

oldugunun bir gostergesidir (11,12).

Sonug olarak bakacak olursak: DBS ile alinan etki; hedefteki diizensiz ve
patolojik aktivitenin ortadan kaldirilip uyari bagimli diizenin yerine konmasi
durumudur. Bu etki asagiya dogru tiim bazal ganglionlara ve yollara yayilir.
Ozellikle son dénemlerdeki ¢alismalar; uyarilan bélgelere komsu ak madde yollarin
aktivasyonunun da gozlenen klinik etkilere katkida bulunabilecegini gostermistir
(13). Ozetle DBS uyarilan ¢ekirdeklerden veri ¢iktisini artirir, kompleks aktivator
ve inhibitér bir modelle komsu yolaklar1 aktive ederek hastalik semptomlarinin

diizelmesini saglar (14)



2.2  Serebral Ak Madde Yollarinin Onemi

Beyin cerrahlari, birincil ve ikincil beyin tiimorleri, intraventrikiiler
lezyonlar, hipotalamik tiimoérler, arteriyovendz malformasyonlar, hippokampal
skleroz vb. bir¢ok lezyonlara yonelik islemlerde beynin ak maddesinin i¢inde
ilerlemek zorundadir. Bu nedenle ak maddenin organizasyonun anlasilmasi ve
bilinmesi beyin cerrahisi agisindan oldukc¢a 6nemlidir. Ana olarak ak maddeyi
olusturan miyelinli lifler i¢ grupta siniflandirilmaktadir; ayn1 hemisferin farkli
kortikal bolgelerini birlestiren assosiyasyon lifleri, iki hemisferi orta hattan
mediyan diizlem boyunca birlestiren kommisural lifler ve néroaksisi asag1 - yukari

gecen ve korteksi beynin ve omuriligin kaudal pargalari ile baglayan projeksiyon

lifleri (15,16).

Ozellikle son 70 yil igerisinde tekrar giindeme gelen ak madde yollarinin
arastirilmasinda calismalari hizlandiran gelisme insan fasikiillerinin in vivo olarak
ortaya konabilmesi olmustur (17,18,19). Manyetik rezonans goriintiileme (MRG)
tabanli DTG tetkikleri ile traktografi glinlimiizde bilinen tiim ak madde yollarini
detayli olarak ortaya koyabilmektedir. Bu goriintileme teknigi; 6zellikle
assosiyasyon liflerinin uzanimi hakkinda bilgiler vermekte ve anatomik ¢alismalar
i¢in ¢cogu zaman referans alinmaktadir (18,20). Aksonun en 6nemli 6zelligi yiiksek
oranda yag igeren miyelin kilifli olmasidir. Bu sayede su molekiillerinin
difiizyonuna engel teskil eder. Difiizyon su molekiillerinin serbest (Brownian)

hareketleridir. DTG tekniginde beyin igerisinde suyun diflizyonunun hangi



yonlerde ne miktarda kisitlandig1 difiizyon agirhikli (DWI) goriintiilerden
hesaplanir. Ak madde igerisindeki Olgiimlerde suyun belli yonlerde daha ¢ok
kisitlandig1r goriliir. Bu 6zellik matematiksel olarak tensor ile tanimlanabilir.
Difiizyonun kisitlanmasina neden olan yapilarin bulunmadigi, su molekiillerinin
her yonde yaklagik esit miktarda hareket ettigi dokularda ellipsoid isotropik,
diftizyonun kisitlandig1 dokular i¢in hesaplanan ellipsoid ise anisotropiktir. Bu
tamima gore ellipsoidin 6zdegerleri arasindaki standart sapma hesaplanarak
ellipsoidin 6zdegerlerinin birbirlerinden ne 6l¢iide farkli olduklari niceliksel olarak
ifade edilebilir ve beyin haritalar1 olusturulabilir (21). Bunlara ek olarak
anisotropinin yiiksek oldugu yerlerde 6zvektorlerden 6zdegeri en biiyiik olanin
yoniini takip eden algoritmalar ile beyin ak maddesi i¢indeki fasikiiller ¢izgilerle
i boyutlu olarak olusturulabilir (22,23,24). DTG tabanli traktografi artik tanisal
beyin cerrahisi donaniminin bir pargasi olmustur ve cerrahi dncesi planlanlamadaki

Onemi ve yarari gesitli calismalarla gosterilmistir (25,26).

Gilintimiizdeki néroanatomik yazilar ve atlaslar, 6zellikle DTG 6ncesi, lif
demetlerini tanimlasa da cerrahi uygulamalar i¢in DTG benzeri {i¢ boyutlu bilgi
elde etmeye uygun anatomik aciklama ve goriintiillemelerde eksiklikler vardir.
Bircok yeni akademik calisma beyin cerrahisi i¢in ak madde lif diseksiyon
tekniginin faydasini gostermektedir (25,26). Ancak arastirmalarimiz sonucunda
ozellikle hipotalamus gibi 6nemli bir kavsagin ak madde yollarina yonelik kapsamli

bir ¢alisma yapilmadigini gordiik.

Bu caligmanin ana hedefi hipotalamusun simirlar1 igerisinde iliskili olan

onemli ak madde yollarinin topografisini ve karmasik iliskilerini incelemektir.



2.3 Hipotalamus Anatomisi

Hipotalamus, diensefalonun en ventral kismimi kapsar ve ventrikiil
tarafinda st smiri, hipotalamik sulkus olan sig bir oluk ile ayrilir. (Sekil 1).
Hipotalamus kaudali, mezensefalonun periventrikiiler ve tegmental gri
maddesinden gecer, Hipotalamusun rostral sinir1 foramen Monro ortasindan optik
kiazma hizasindan geger (Sekil 2). Bununla birlikte, hipotalamusun posterior sinir1
daha 6nce yapilan ¢alismalarda net olarak ortaya konulmamis olmasina ragmen, biz
siirt mamiller cisimden intertalamik adezyonun ortasina dogru uzanan bir hat

seklinde sinirlandirdik(Sekil 3).

Le Gros Clark (2,27) , preoptik-hipotalamik olusumu preoptik, supraoptik
veya anterior, tuberal ve mamiller olmak {lizere dort gruba ayirirken, Crosby ve
Woodburne (28) periventrikiiler, medial ve lateral olarak ii¢ gruba ayirmustir.
Periventrikiiler zon, ¢ogunlukla miyelinsiz lifleri iceren preoptik, suprakiazmatik
ve infundibuler bolgeyi temsil eder. Periventrikiiler alan, daha biiyiik ndrosekretuar
elementlerin icerisinde yer aldig1 kiigiikk hiicrelerin birka¢c katmanini igerir.
Paraventrikiiler niikkleusun medial boéliimiine ek olarak, bazal hipotalamusta
periventrikiiler — preoptik, suprakiazmatik ve infundibuler ¢ekirdekler
periventrikiiler alanin tiirevlerini temsil eder. Nispeten selliiler olan medial alan,
birgok degisken ayr1 hiicre kiitleleri igerir. Bunlar olduk¢a kompakt medial preoptik
cekirdek, daha daginik anterior cekirdek, paraventrikiiler c¢ekirdegin posterior

magnoseliiler boliimii, dorsomedial ve ventromedial ¢ekirdekler, dorsal ve ventral



premamillari c¢ekirdekler, medial ve lateral mamiller c¢ekirdekler. Lateral alan,
magnoseliiler norosekretuvar supraoptik niikleusu igerir fakat alanin ¢ogu difiiz
lateral preoptik ve lateral hipotalamik alanlar tarafindan isgal edilmistir.
Tuberomamillar ¢ekirdek, kaudal tuberal ve rostral mamillar bolgelerinde biiyiik
hiicrelerin oldukg¢a yayilmis organize grubudur. Bu, medial hipotalamik alanin
bolimiidir ve lateral alana dogru da genisler. Tuberomamillar ¢ekirdek

histaminerjik néronlar1 igermektedir.

Biz ise hipotalamusu kabaca anterior, posterior, siiperior, inferior, lateral
ve medial olmak iizere 6 kisima ayirdik. Bu siniflandirmay1 yaparken anterior
komissiir(AC) ve posterior komisiir (PC) hatti ile mamillar cismi referans olarak
kullandik. Buna gére mamillotalamik traktin saggital diizlemde iz diisimii ile
lateral ve medial sinirlar1 belirlerken, AP-PC hattinin aksiyel diizlemdeki iz diistimii
siiperior ve inferior smirlarin belirtici olarak alindi. Mamillar cismin anterior
sinirinin 6n kismi anterior hipotalamus olarak ayrilirken arka kisim ise posterior

hipotalamus olarak siniflandirildi(Sekil 3).



amiller
cisim

Sekil 1: A-Beynin medialden goriiniimii ve hipotalamusun sinirlar

B- Beynin medialden goriinimii ve hipotalamusun sinirlarinin 3D
gorunumu



‘ interterta

Anterior
komissiir

Epifiz bezi
Posterior

Posterior
komissiir

Mamiller® Hipotalamus
cisim

Optik sinir

Sekil 2: A-Beynin medialden goriiniimii ve hipotalamus sinirlar1 B- Hipotalamus

sinirlarina karsilik gelen MR goriintiisii
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TALAMUS

Sekil 3: Hipotalamusun sematik olarak sinirlart

HIPOTALAMUS
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2.4  Hipotalamus Fonksiyonlari

Hipotalamus limbik sistemin énemli bir pargasini olusturur. Septal bolge,
hipokampus ve amigdaloid kompleksi, biiyiik limbik sistemin telensefalik kisminin
ana bilesenleridir, kaudal kismi ise mezensefalik merkez gri, soliter ve raphe
¢ekirdeklerini ve lateral parakobik olarak bilinen sitoarsektonik agidan zayif

farklilagsmis hiicre kiitlelerini icerir (19).

Hipotalmo-hipofizer yol pek ¢ok hipotalamik ak madde yolu igerir.
Ornegin sadece limbik sisteme ait olan yollar medial forebrain bandi, dorsal
longitudinal fasikiil, mamillotalamik band, forniks, fasikiil mamillaris princeps ve
mamillar cisim olarak karsimiza ¢ikmaktadir ancak bunlarla sinirli degildir daha
pek ¢ok ak madde yolunun ugrak noktasidir. Hipotalamo-hipofizer yolda anterior
hipotalamusun magnoseliiler ¢ekirdekleri, yani supraoptik ve paraventrikiiler
cekirdekler, akson icerisinde yiikselerek infindubular stalk icerisinden gegerek
posterior hipofize ulasirlar. Bu aksonlar, supraoptiko-paraventrikulo-hipofizial
trakt igerisinde posterior hipofiz lobu veya ndrohipofiz icerisinde oksitosin ve
vazopressin i¢eren kolloid damlaciklari yolu ile transporta katilip, kana salinirlar.
Infundibular ¢ekirdegin hiicreleri, hipofizde iiretilen hormonlarin serbest
birakilmasini uyaran veya inhibe eden hormonlar1 diizenleyerek 6n hipofiz

hormonlarinin salgilanmasini kontrol etmede rol oynar.

Hipotalamusun fonksiyonlarin1 saglayan c¢ekirdekler ise anterior alan

yerlesimli paraventrikiiler, suprakiazmatik, supraoptik ve preoptik ¢ekirdek,

12



anteromedial yerlesimli anterior hipotalamik ¢ekirdek, inferior alan yerlesimli
infindibular(arkuat) ¢ekirdek, posteromedial alan yerlesimli venteromedial,
dorsomedial, posterior hipotalamik ve mamillar ¢ekirdekler, lateral alan yerlesimli
lateral g¢ekirdektir(Sekil 4). Paraventrikiiler ¢ekirdek; otonomik sistem ana ana
kontrolii ile (29), kortikotropin, vazopressin ve oksitosin salinimini saglar.
Suprakiazmatik ¢ekirdek; genis bir endokrin alan etkisi, psikolojik ve davranigsal
diizenleme, sirkadiyen ritim kontroliinde etkindir. Preoptik ¢ekirdek; viicut 1sisinin
ayarlanmasini, erkek cinsiyet merkezi kontroliinii, davranis diizenlenmesini saglar.
Supraoptik ¢ekirdek; vazopressin salgilanmasi ve davranig diizenlenmesinde rol
oynar. Anterior hipotalamik ¢ekirdek; viicut 1sisinin hemostatik kontrolii, nefes alis
hizinin ayarlanmasi, terleme diizenlenmesinde gérev alir. Infindubular ¢ekirdek;
sempatik sistem diizenlenmesini saglamakta etkindir. Venteromedial ¢ekirdek; gida
aliminin  diizenlenmesi ve kadin cinsiyet merkezi kontrolinde gdorevlidir.
Dorsomedial g¢ekirdek; kan basincinin, kalp atis hizinin ve sindirim sisteminin
diizenlenmesini saglar. Lateral hipotalamik c¢ekirdek; viicut agirhiginin ve gida
alimimin kontroliiniin saglanmasinda etkindir. Posterior hipotalamik ¢ekirdek;
miyozis-midriyazis dongiisiiniin  saglanmasi ve terleme mekanizmasinin
kontroliiniin saglanmasinda gorevlidir. Mamillar c¢ekirdek ise uyaniklik ve
beslenme diizenlenmesini saglar. Bu sekilde tiim sistemi ilgilendiren fonksiyonlari
olan ¢ekirdeklerin toplulugu olan hipotalamus basta endokrin olmak {izere bir biitiin
olarak c¢alisma saglanmasinda tiim basamaklar1 bir arada tutan oldukc¢a Onemli

gorevlere sahiptir.
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Hipotalamus, kritik olarak endokrin fonksiyonlar1 diizenlemesine,
otonomik reaksiyonlarinin kontroliine ve temel davranis paternlerin iiretimine dahil
edilir. Endokrin fonksiyonlari, yukarida bahsedilen hipotalamo-hipofizeal yollari
boyunca diizenlenmistir. Bu yollarin esas hiicreleri, hipofiz bezinin anterior ve
posterior loblarindan hormon salgilanmasinda etkili olan ve son yolu temsil eden
noroendokrin motondronlar olarak diisiiniilebilir (30,31). Birka¢ hipotalamik
merkez, beyin sapinda ve omurilikteki pregangliyonik otonomik ndronlardaki
diizenleyici etkileri kullanir. Boylece, “otonomik sistemin bag kontrolciisii” olarak
anilan paraventrikular niikleus dogrudan dorsal vagal motor niikleus, niikleus
ambiguus ve torasik (sempatik) ve sakral (parasempatik) pregangliyonik hiicre
stitunlaria dogru ilerler (31,32). Bu yo6nelim, ayirt edici bir fonksiyonel ayrimi
gosterir; yani paraventrikular ndronlarin ayirt edici kiimeleri pregangliyonik
noronlarin belirli bolgelerini daha onemli kilar (33).Paraventrikiiler niikleustan
sempatik ve parasempatik eferent merkezlerine dogru dolayli gidis, sinaptik olarak
AS noradrenerjik hiicre grubu ve ventrolateral mediilla gibi otonomik premotor
cekirdekte engel teskil eder. Paraventikular niikleus disinda, dorsomedial niikleus
ve lateral hipotalamik alan ayrica daha algak beyin sap1 ve omuriligin otonomik
niikleusuna inen baglantilar saglar (29,34). Hess ve Briigger ve digerlerinin yaptigi
bir calisma, elektrikli stimiilasyonla, karakteristik davranigsal tepkilerin farkli
hipotalamik alandan elde edildigini ortaya koymustur(34). Bu tepkilere dahil olan
somatomotor noronlar, zona inserta, tegmental pediinkiilopontin cekirdek ve
retikiiler formasyon gibi diger yapilarda var olan multisinaptik yollarla elde edilir.

Hipotalamusta, bu somatomotor tepkiler biri ilk olarak bireyin hayatta kalmasiyla
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ilgili olan ve digeri bir biitiin olarak tiirlerin hayatta kalmasiyla ilgili olan iki genis
simifa ayrilabilen giidiilenmis ya da amaca doniik davraniglara endokrin ve

otonomik tepkilerle entegre edilir (31).
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Sekil 4: Hipotalamus Cekirdeklerinin Yerlesimi

Sar1: anterior alan Pembe:anteromedial alan
Yesil posteromedial alan Mavi : lateral alan

Mor :inferior alan

1-Forniks 2(sar1)-Paraventrikiiler
Cekirdek 3(mavi)-Lateral
Hipotalamik Alan 4(yesil)-
Posterior Hipotalamik Cekirdek 5-
Ventral Tegmental Alan 6(sar1)-
Medial Preoptik Alan 7(pembe)-
Anterior hipotalamik Cekirdek
8(yesil)-Dorsomedial Cekirdek
9(yesil)-Ventromedial Cekirdek
10-Mamillaris Pinseps Fasikiil
11(yesil)-Mamiller Cisim 12-
Lateral Preoptik Cekirdek
13(sar1)-Supraoptik Cekirdek
14(sar1)-Suprakiazmatik Cekirdek
15(mor)-Infindubular Cekirdek
16-Siiperior Hipofizial Arter 17-
Infindibulum 18-19-20-Anterior
Hipofiz 21-Posterior Hipofiz 22-
23- Interkavernoz Siniis 24-25-
Inferior Hipofizial Arter

(Nieuwenhuys R, Geeraedts LMG,
Veening JG (1982) Section Il
Structure of Spinal Cord and Brain
Parts;292)
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2.5  Hipotalamus Ile iliskili Ak Madde Lifleri

SINGULUM: 1lk olarak karsimiza ¢ikan yol olan singulum, subkallosal
korteksi ve parahippokampal girusun 6n kismini baglayarak temporal lobda septal
bolgeden unkal bolgeye uzanir. Singulum, korpus kallosumu ¢evreleyen kisa ve

uzun liflerinin bir demetinden olusur.

BROCA’NIN DIAGONAL BANDI: Diagonal band girus paraterminalisi

amigdala ve anteromedial hipotalamik bolge ile baglar.

VENTRAL AMIGDALOHIPOTALAMIK LIF: Ventral amigdalohipotalamik
lifler, amigdala dorsomedial kismindan preoptiko-hipotalamik bdlgeye uzanir ve

Broca bandmin yaninda seyrederek hipotalamusun anteromedial kismina

ulasirlar(35).

SUPRAOPTIK KOMMISUR: Supraoptik komissiir ii¢ grup lif igerir
(Ganser's, Meynert ve Gudden'ler) ve hipotalamus, subtalamus, lateral genikiilat
cisim, tektum ve genellikle dorsal lif gruplarmi (Ganser) baglar (36).

Hipotalamusun anterolateral kismu ile iligkilidirler.

STRIA  TERMINALIS (DORSAL AMIGDALOFUGAL YOL):Stria
terminalis, amigdalay1 preoptik ve septal alanlarla hipotalamusa baglar ve

striatalamik sulkusta C seklinde seyreder. Hipotalamusun anteromedial kismi ile

iliskilidir.
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BAZAL VEYA MEDIAL ON BEYIN DEMETI: Hipotalamusu septal alana
baglar. Bazal 6n beyin demetinin rostral orijini birden fazladir: koku alma bolgesi,
septum, niikleus accumbens, Reichert bandi liflerinin amigdala ve substansiya
innominatalart ve uzanimi ise hipotalamusun 6n kismindan gegerek posteriora

dogru olur, lateral kismu ile iliskilidir(36).

FORNIKS: Forniks, hippokampal formasyondan meydana gelen ve septal
bolgeye ve hipotalamusa yonelen biiyiik, kompakt, kemer seklinde bir demettir.
(37,38,39,40,31). Forniks liflerinin siitunlari, mamillar body i¢inde sonlanmadan
once, anterior ve medial hipotalamustan uzanir. Fornix dort boliimden olusur; crura,

komissiir, govde, siitunlar.

POSTCOMMISSURAL ~FORNIKS: Postkommisiiral forniks olarak
adlandirilan forniksin posterior lifleri, mamillar cismin gdvdesine ulagsmak igin

posterior hipotalamusta ilerler.

ANSA LENTIKULARIS: Ansa lenticularis, amigdala-piriform kompleksini
lateral hipotalamusa baglar ve globus pallidus ile optik sistem arasinda yer

almaktadir (41).

ANSA  PEDUNKULARIS: Medial talamus, subtalamus, posterior

hipotalamusu, temporal ve frontal loblarla birlestirir(36).

MAMMILLOTALAMIK YOL: Bu trakt Papez dongiisiiniin &nemli bir
pargasidir ve mamiller govdenin anterolateral yilizeyinden kaynaklanir ve 6n
talamik ¢ekirdege ulasir (42). Siiperior ve inferior hipotalamik alanda uzanim

gosterir.
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MAMILLOTEGMENTAL FASIKUL: Mamiller cisim ve mamiller prinseps
fasikiilin birlesim yerinden g¢ikarak tegmentuma uzanir (43). Bu trakt,

posterolateral hipotalamusa uzanan kiiciik efferent bir lif demetidir (44).

MAMILLARIS PRINSEPS FASIKULU: Mamiller cismin efferentlerini
iceren fasikiiliis mamillaris princeps laterale dogru kisa bir mesafe gecip, daha
sonra genisleyerek mamillotalamik ve daha kiiciik mamillotegmental traktlar olarak

iki bilesene ayrilan biiylik kompakt bir lif demetidir.

FASIKULUS RETROFLEKSUS: Fasikiiliis retroflexus, mammillotalamik
traktin lateralinde ve posteroinferiorunda bulunur ve hipotalamusun posterior kismi
ile red niikleus, habenula ve interpediinkiiler niikleusa epithalamustan baglanir (36).

Siiperior ve inferior hipotalamus arasinda posteriorda seyreder.

INTERNAL KAPSUL: internal kapsiil frontopontin yolu, temporo-parieto-
occipito-pontin yolunu, kortikospinal yolu, medial lemniskiisii, spinotalamik lifleri
ve talamik radyasyon liflerini igerir. Internal kapsiil én bacagi hipotalamusun
anterolateralinden gegerken internal kapsiiliin diger pargalar1 olan genu, arka bacak,

retro ve sublentikiiler kisimlar1 posterolateral hipotalamusdan gecerler.

SUPERIOR SEREBELLAR PEDINKUL: Siiperior serebellar pedinkiil,
dentat niikleustan dogar ve kontralateral red niikleus, talamus ve posterolateral

hipotalamusta sonlanir.

MEDIAL LEMNISKUS: Medial lemniskiis veya Reil's band1 kiineatus ve
grasilis ¢ekirdeklerinden yiikselen bir demettir ve medulla oblongatada capraz

yaptiktan sonra ve talamusun ventral posterior cekirdegine gelmek iizere
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hipotalamusun posterolateral kismindan gecerek ilgili bilgileri serebral korteksin

postsentral girusuna ulastirir.

DORSAL LONGITUDINAL FASIKUL: Dorsal longitudinal fasikiil,
ipsilateral pontin tegmentum ve orta beyin {izerinde seyrederek posteromedial

hipotalamusa ulasir.

MEDIAL LONGITUDINAL FASIKUL: Medial longitudinal fasikiil,
periaquaduktal gri madde ve interstisyel c¢ekirdekler arasinda uzanarak

posteromedial hipotalamik alana ulasan lif grubudur (45).

FRONTOPONTIN YOL.: internal kapsiil anterior kisim igerisinden geger ve

anterolateral hipotalamusa uzanarak frontal lobu orta beyine baglar.

KORTIKOSPINAL YOL: Primer motor, tamamlayict motor korteks ve
pariyetal lobdan, beyin sap1 boyunca ve omurilige dogru uzanir. Lifleri internal

kapstilden gecer ve posterolateral hipotalamusa uzanir.

SPINOTALAMIK YOL: Ventral spinotalamik sistem medulla ve ponstan
medial lemniskiise katilir ve birlikte talamus duyusal kortekse kadar uzanir.
Calismamizda medial lemniskis, lateral lemniskiis ve spinotalamik sistem
arasindaki sinirlart belirgin sekilde belirlemek miimkiin degildi ve spinotalamik

yolun hipotalamusun posterolateral kismu ile iligkili oldugunu gordiik.

TEMPORO-PARIETO-OCCIPITO-PONTIN YOL: Serebellar pedinkiiliin
lateralinden, internal kapsiil posterioruna dogru uzanir ve temporal, parietal,

oksipital loblar1 pons ile baglar.
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DENTORUBROTALAMIK  YOL: Dentat cekirdekten kaynaklanip

kontralateral red niikleus, talamus ve posterolateral hipotalamusta son bulur (46).
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3. GEREC ve YONTEM

Bu calisma, Subat 2019- Nisan 2019 tarihleri arasinda ak madde
diseksiyonlar1 Acibadem Universitesi Tip Fakiiltesi Anatomi Laboratuari’nda ve
yluksek ¢oziiniirliiklii MR traktografi calismalar1 ‘Human Connectome Project’ veri
taban1 kullanilarak Gazi Universitesi T1p Fakiiltesi Hizir Alp Mikrosirurji Anatomi
ve Ak Madde Diseksiyon Labarotuari’nda yapilmistir. 12 adet postmortem insan
beyin spesimeni, Klingler metoduna uygun olacak sekilde, en az 1 ay %10 formalin
sollisyonunda bekletildi. Takiben araknoid, pia mater ve vaskiiler yapilar operasyon
mikroskobu altinda uzaklastirildi ve en az 2 hafta boyunca buzdolabi buzlugunda
(-15°C) dondurulduktan sonra, 1 saat ¢esme suyu altinda ¢ozdirildi (47).
Diseksiyonlar arasi, spesimenler %10 formalin soliisyonu iginde buzdolabi
buzlugunda bekletildi. Diseksiyonlar, Zeiss OPMI mikroskop altinda x4 ve x40
biiylitmede, mikrocerrahi seti (dissiz pensetler, Rhoton dissektori, c¢esitli

boyutlarda metal spatula) ve aspirator kullanilarak yapildi.

Traktografi ~ calismalarit  DSI-Studio  ile  yapildi  (http://dsi-
studio.labsolver.org). Http://dsi-studio.labsolver.org adresinde halka acik olan
Human Connectome Project'ten toplam 1021 denekten olusan ortalama bir
sablondan olusturulmustur. Calismada multishell difiizyon semasi kullanildi ve b-
degerleri 990, 1985 ve 2980 s / mm?2 idi. Difiizyon 6rnekleme yonii sayisi sirastyla
90, 90 ve 90 idi. Diizlem i¢i ¢oziliniirliikk 1.25 mm, dilim kalinlig1 1.25 mm idi.

Difiizyon verileri, Montreal No&roloji Enstitlisii uzayinda q-uzay difeomorfik
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yeniden insast kullanilarak, spin dagilim fonksiyonunu elde etmek i¢in yeniden
olusturulmustur. Kantitatif anizotropi haritasindaki secilen ilgi bdlgelerinin
ardindan 100000 akim ¢izgisi tespit edilinceye kadar lif takibi baslatildi, lif
ilerlemesine 0.156'lik bir anizotropi esigi ile devam edildi,lif yoluna bagli olarak 45
ila 60 agisal esik degeri ve adim boyutu rastgele secildi 0.5 vokselden 1.5 voksele,
uzunlugu 30 mm'den kisa veya 300 mm'den uzun olan parcalar atildi, ilgilenilen

yolla uyusmayan yanlig veya ortiisen izler el ile silinerek rekonstriiksiyon saglandi.

Hemisferlerde diseksiyonlar lateralden mediale, medialden laterale,
stiperiordan inferiora ve inferiordan siiperiora dogru yapildi. Serebral korteks
aspirator ve spatula yardimiyla dekortike edildi. Spesimenlerin lateral yiizlerinde;
kisa asosiyasyon lifleri alinarak (U lifleri) tarif edilecek olan uzun asosiyasyon
liflerine ulasildi. Lif diseksiyonlarinin her asamasi Canon EOS D650 fotograf
makinast 18-55 ve 100’liikk mercekler ile 3 boyutlu ¢ekim teknigi kullanilarak

fotograflandi.
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4. BULGULAR

4.1  Medialden Laterale Dogru Kademeli Diseksiyon

Kortikal gri cevherin aspiratér ve spatula yardimiyla kaldirilmasindan
sonra diseksiyon girus ylizeyinden baslayarak sulkus derinligine dogru subgiral
alana ilerlendi. Gri cevherin dis tabakasinin kaldirilmasi ile beyaz cevherin dis
ylizeyinde ince gri tabaka olan subkorteks goriildii. Bu seviyede, iki tip beyaz lif
belirlendi; komsu giruslar1 baglayan kisa assosiyasyon lifleri olarak adlandirilan
lifler (intergiral, arkuat veya U lifleri) ve uzun assosiyasyon, projeksiyon veya
kommissural fasikiillere yonelen vertikal lifler (inkorporasyon lifleri). Kisa lifler
girus ak maddesi ylizeyinde yer alirken, uzun lifler ise girus ak maddesi derinlerinde

yerlesmislerdi.

Ak madde diseksiyonuna baglandiktan sonra ilk goriilen lif demeti
singulum olarak karsimiza ¢ikar (Sekil 5). Papez dongiisiinde 6nemli bir yere sahip
olan ve ayn1 zamanda davranissal diizenlemede rol alan singulum medial serebral
korteks igerisinde subkallosal korteksi ve parahippokampal girusun 6n kismini

baglayacak sekilde uzanarak hipotalamusun anterolateral kismi ile baglanti yapar.

Medial yilizeyden bakildigi zaman goriilen forniks ise direkt olarak
karsimiza ¢ikan bir diger yoldur(Sekil 5). Forniksde yine Papez dongiisiinde yer

almakta olup 6zellikle hafiza ile ilgili nemli role sahiptir ve intralimbik girus ve

24



mamillar cisim arasinda uzanarak anteromedial hipotalamus ile iliski kurar.
Postkommissural forniks, forniksin inferiora dogru ilerleyerek posteromedial
mamiller cisme ulasan kismui olarak adlandirilir. Yine forniks gibi hem hafiza
denetimi hemde limbik sistem i¢in gérevleri olan ve hipotalamusa posterolateralden

ulasan bir yoldur (Sekil 5).

Stria terminalis diger adi ile dorsal amigdalafugal yol striatalamik sulkus
icerisinde ‘C’ seklinde seyrederek amigdalayi, preoptik ve septal alanlarla

anteromedial hipotalamusa baglar.

Ak madde diseksiyonuna medial yiizeyde talamus icerisinde devam
edildigi zaman mamiller cismin anterolateral yilizeyinden baslayarak talamusun en
ylizeyde ve ¢ikintili olarak gordiigiimiiz ¢ekirdegi olan anterior talamik niicleusa
uzanan mamillotalamik yol goriiliir (Sekil 6). Papez dongiisiinde iletici gorev
yaparak limbik sistem diizenlenmesinde rol oynayan énemli bir ak madde yoludur

ve siiperior — inferior hipotalamus arasinda uzunim gosterir.

Talamus igerisinde diseksiyona devam ettigimiz zaman mamillotalamik
yola gore daha ince ve daha inferoposteriorunda kalan diger yol fasikiiliis
retrofleksusa ulasiriz. Fasikiiliis retrofleksus(Sekil 7) red niicleus ve epitalamus
arasinda uzanarak yine direkt olarak posterior hipotalamik alan igerisinde yer alir
ve mamillotalamik yol gibi siiperior-inferior hipotalamus aksinda uzanarak

glutamat saliniminin diizenlenmesinde rol oynar.

Ansa lentikiilaris amigdalo-piriform kompleksini lateral hipotalamusa
baglar ve globus pallidus interna ile optik sistem arasinda yer alir. Ansa

pediinkiilaris ise ansa lentikiilaris ve talamusun inferior talamik pedinkiiliinden



olusur ve medial talamus, subtalamus ve posterior hipotalamusu, temporal ve

frontal loblarla birlestirir (36).

Medial yiizeyde beyin sap1 kismina inildigi zaman bazal veya medial 6n
beyin demeti(Sekil 7), hipotalamusun anterior, posterior ve lateral kismini septal
alana baglar. Bazal 6n beyin demetinin rostral orijini birden fazladir: koku alma
bolgesi, septum, niikleus accumbens, amigdala ve substansia innominata, bunlar
hipotalamusun 6n kismindan medial forebrain bandi ile lateral hipotalamusa
ulagirlar  (36). Medial forebrain bandi (MFB) aminerjik yollarin kontroliinde
onemli yer edinmektedir. Medial 6n beyin demeti anterior ve posterior hipotalamus
icerisinde lateral kisimda yer alir. Medial 6n beyin demeti, limbik 6n beyin — orta
beyin siirekliliginin merkezinin boylamsal yolu olarak diistiniilebilir ve septal
alandan orta beyin tegmentumuna uzanan ¢ogunlukla ince liflerle diizenlenen bir
topluluktur. Lateral preoptik-hipotalamik alandan medial 6n beyin demetinin
cekirdegi olarak kolektif olarak tasarlanan daginik ndronlara dogru geger. Bu
demet, ¢esitli kisa ve uzun, yiikselen ve inen baglantilardan olusan oldukca
karmagik bir yapidir (48,49,50). Diensefalon ve mezensefalonun gegis alaninda,
MFB fiberleri daha kiiciik medial ve daha biiylik lateral akisa dogru tekrar
diizenlenir (49,51,52). Sadece rafe niikleusunun yaninda olan mezensefalik ve
rombensefalik tegmental alanlarin medial bdliimlerine dogru gecer. Medial akis,
birka¢ hipotalamik merkezin rafe niikleusuna ve medial retikular formasyonun
bitisik boliimiine dogru yonelen algalan fiberleri (49,52), ve ayrica birgok
diensefalik ve telensefalik merkezlere dogru gecen rafe niikleustan lateral

hipotalamusa dogru yiikselen fiberleri de i¢erir. MFB’dan beyin sapina giden lateral
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akis, ventrolateral tegmental pozisyona dogru substansia nigranin dorsal sinirina
uzanir; bu seviyede, dorso medial olarak kivrilir ve daha sonra merkezi tegmental
alandan pons ve mediilla oblongatanin lateral tegmental béliimiine dogru gider. Bu
akig, amigdalanin merkezi ¢ekirdeginden (53,54,55), stria terminalisin bed
niikleusundan (55,56) ve birkag¢ hipotalamik alandan (49, 52, 57, 58) gelen fiberleri
icermektedir. Bu gelen fiberler, substansiya nigra, parabrakiyal ¢ekirdekler, lokus
sereleus, noradrenerjik Al, A2 ve A5 gruplari, ventrolateral alan ve dorsovagal
kompleks gibi bir¢ok alanda sonlanir. Aslinda, MFB 6n beyin ve beyin sapi
arasinda bliylik bir ylikselen ve algalan bir baglantidir. Bu sinir lif demeti,
hipotalamusun posterior boliimiinden kaudal medulla oblongataya dogru uzar ve

tiim uzunluguna dogru periventrikular pozisyonu isgal eder.

Dorsal longitudinal fasikiil ve medial longitudinal fasikiil (Sekil 6), medial
ylizeyde daha baskin olarak goriilen yollar olarak karsimiza c¢ikar. Dorsal
longitudinal fasikiil ipsilateral pontin tegmentum ve ponstan, posteromedial
hipotalamusa uzanim gosterir ve medial 6n beyin bandinin inferiorunda ancak
medial longitudinal fasikiiliin ise siiperolateralinde seyreder. Visseral motor ve
duyu sinyallerinin iletiminde goérev alir. Medial longitudinal fasikiil ise
periaquaduktal gri madde ve interstisyel ¢ekirdege yiikselerek(45) posteromedial
hipotalamusdan gecer. Gozlerin konjuge hareketini ve iliskili bas ve boyun

hareketlerini koordine eder.

Mamillotegmental fasikiil, mamiller cismin principal mamiller fasikiiliinden
ortaya cikar ve tegmentumda biter(43). Mamillotegmental fasikiil posterolateral
hipotalamustaki kiigiik efferent lif demetidir(44). Gorevi heniiz tam olarak
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anlasilamamistir. Prinsipal mamiller fasikiil, mamillotalamik ve mamillotegmental
fasikiilleri igeren dorsal kistmdan gecen kisa bir birlesim noktasidir(Sekil 7) (59).

Limbik sistem igerisinde gorev almaktadir.
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Sekil 5: A-Medial yilizeyde diseksiyon sonrasi singulum, forniks ve

postkomissiiral forniksin hipotalamus ile baglantis1 B-Sekil A’ya karsilik gelen

3D goriintiilemesi C- Sekil A’ya karsilik gelen MR traktografi goriintiilemesi

Yesil: Singulum Kahverengi: Forniks, Postkomissiiral Forniks
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Sekil 6: A-Medial ylizeyde diseksiyon sonrasi dorsal longitudinal fasikiil,
medial longitudinal fasikiil, mamillotalamik yol ve postkomissiiral forniksin
hipotalamus ile baglantis1 B-Sekil A’ya karsilik gelen MR traktografi

goriintiilemesi C-Sekil A’ya karsilik gelen MR traktografi goriintiilemesi

Mavi: Dorsal Longitudinal Fasikiil Turuncu: Medial Longitudinal Fasikiil
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Sekil 7: A-Medial yiizeyde diseksiyon sonrasi dorsal longitudinal fasikiil, medial longitudinal
fasikiil, medial 6nbeyin bandi ve stria terminalisin hipotalamus ile baglantisi

B- Sekil A ya karsilik gelen 3D goriintiilemesi

C- Medial yiizeyde diseksiyon ilerletilmesi sonrasi retrofleksus fasikiil, mamillotalamik yol,
mamillaris princeps fasikiilve mamillotegmental yolun hipotalamus ile baglantisi

D- Sekil C ya karsilik gelen 3D goriintiilemesi

E-Sekil A ve C’ye karsilik gelen MR traktografi goriintiilemesi

Dor. Long. Fsl: Dorsal Longitudinal Fasikiil
Med. Long. Fsl: Medial Longitudinal Fasikiil
Fsl. Retr. : Fasikiil Retrofleksus

Agik Yesil: Stria Terminalis

Mor: Mamillotalamik Yol

Mavi: Dorsal Longitudinal Fasikiil

Turuncu: Medial Longitudinal Fasikiil
Beyaz: Mamillotegmental Yol

Pembe: Anterior Kommisiir

Sari: Medial Onbeyin Band1
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4.2  Lateralden Mediale Dogru Kademeli Diseksiyon

Lateral yiizeyden kortikal gri cevherin kaldirilmasi ile sulkus derinliginde
baslayp girus yiizeyine dogru ilerlendi. Insular korteks kaldirildiktan sonra
ekstrema kapsiil, eksternal kapsiil, putamen ve globus pallidus kaldirilarak internal
kapsiil liflerine ulasildi.

Internal kapsiil lifleri, motor ve duyusal alan i¢in dnemli olan derin bir alt
kortikal yap1 projeksiyon lifleridir. Internal kapsiil frontopontin yolu, temporo-
parieto-occipito-pontin  yolunu, kortikospinal yolu, medial lemniskiisii,
spinotalamik lifleri ve talamik radyasyon liflerini ierir(Sekil 8-10). internal kapsiil
5 pargadan olusur: 6n bacak, genu, arka bacak, retro ve sublentikiiler parcalar.
Anterior kisim anterior ve siiperior frontal talamik radyasyon liflerini ve
frontopontin yolunu igerir ve anterolateral hipotalamus ile iliskilidir. I¢ kapsiiliin
genusu, kortikospinal yollarin 6n kismini ve iist frontal talamik radyasyonlarin arka
kismimi igerir. Arka bacak, kortikospinal yolun arka kismini, parietal talamik
radyasyonlar;, medial lemniskiisii, spinothalamik yolu igerir. I¢ kapsiiliin
retrolentikiiler kism1 temporo-parieto-oksipito-pontin yolunu ve oksipital talamik
radyasyonlari igerir (60,61) ve bunlar da hipotalamusun posterolateral kismi ile
iliski i¢erisindedirler.

Beyin sap1 beyaz madde yollar1 kabaca li¢ gruba ayrilmistir: serebellar
pedinkiiller, yiizeysel yollar (kortikospinal sistem, temporo-parieto-oksipito-pontin

yol, frontopontin yol, medial lemniskiis, lateral lemniscus ve spinotalamik sistem)
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ve derin yollar (dentorubrotalamik sistem, mamillotegmental sistem, medial

longitudinal fasikiil ve dorsal longitudinal fasikiil) (62).

Beyin sapinda lateralden mediale diseksiyonu ilerlettik. Oncelikle, beyin
sapimin arka-lateral yiizeyinde, siiperior ve inferior kolikiiliis, siiperior serebellar
pedinkiil, lateral lemniskiis, medial lemniskiis, spinotalamik yol, temporo-parieto-

oksipito-pontin yol yiizeysel yap1 ve lifler olarak goriiliir.

Stiperior serebellar pedinkiil, dentat ¢ekirdekten dogar ve kontralateral red
niikleus, talamus ve posterior hipotalamusa ulasir. Siiperior serebellar pediinkiiliin
aslinda bir parcasi olan ve yine dentat niikleustan yiikselen ancak daha derin
yerlesimli olan dentorubrotalamik yolu diseksiyonu derinlestirdigimizde gérmemiz
miimkiin oldu(Sekil 9). Dentorubrotalamik yol ayni siiperior serebellar pedinkiil
gibi dentat niikleustan yiikselir ve kars1 taraf red niikleusa ulasarak posterolateral
hipotalamustan gecerek, bilateral alt ekstremite kontroliiniin saglanmasinda gorev

alir.

Medial lemniskiis grasilis ve kiineatus c¢ekirdeklerinin yiikselen bir
demetidir ve medulla oblongatada caprazlasarak ve talamusun ventral posterior
cekirdeginde bittikten sonra, hipotalamusun posterolateral kismindan gecerek

serebral korteksin postsentral girustan gelen bilgilerin iletimi saglar.

Frontopontin yol internal kapsiil anterior bacaginda ve anterolateral
hipotalamusta uzanir ve frontal lobu orta beyine baglar. Viziiel ve motor hareket
kontroliinde gorevlidir. Primer motor alan, suplementer motor korteks ve pariyetal

lob ile beyin sap1 ve omurilige dogru uzanan ana yol kortikospinal yoldur ve lifleri

34



internal kapsiill genusundan gecerek posterolateral hipotalamusa uzanir.

Ektremitelerin motor hareketlerini yapabilmesini yonetir.

Diseksiyona lateral yiizeyden devam edilirken posteriora dogru ilerlendigi
zaman  anterolateralden  posteriora  uzanan  spinotalamik  yol  ve

temporoparietooksipitopontin yollar1 goriiriiz.

Spinotalamik sistem iki grup yol igerir; ventral ve lateral spinotalamik
sistem. Ventral spinotalamik sistem medulla ve ponstan medial lemniskiise katilir,
lateral spinothalamik sistem spinal lemniskiis olarak devam eder ve birlikte talamus
duyusal kortekse kadar uzanir. Calismamizda medial lemniskiis, lateral lemniskiis
ve spinotalamik sistem arasindaki sinirlar1 belirgin sekilde belirlemek miimkiin
degildi ve spinotalamik yolun hipotalamusun posterolateral kismi ile iliskili

oldugunu gordiik.

Temporo-parieto-occipito-pontin trakt, serebellar pedinkiiliin lateralinde,
arka bacaktan internal kapsiil igine uzanir ve temporal, parietal, oksipital loblari

ponsa baglar.
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Siiperior
serebellar

pedinkiil

Sekil 8: A-Lateral yiizeyde beyin sap1 yiizeysel diseksiyon sonrasi kortikospinal yol,
spinotalamik yol, medial lemniskiis, siiperior serebellar pedinkiil, temporo-perieto-oksipito-pontin
yolun gosterilmesi B-Sekil A’ya karsilik gelen 3D goriintiilemesi C-Sekil A’ya karsilik gelen MR

traktografi goriintiilemesi

Yesil: Medial Lemniskiis A¢ik Pembe: Kortikospinal Yol A¢ik Mor:
Temperoparietooksipitopontin Yol Sari: Spinotalamik Yol Pembe: Lateral Lemniskiis Ag¢ik

Kahverengi: Siiperior Serbellar Pedinkiil TemParOks-Pon. Yol: Temporo-parieto-oksipito-pontin
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Sekil 9: A-Anterior yilizeyde beyin sap1 diseksiyon sonrasi
dentorubrotalamik yolun gosterilmesi B-Sekil A’ya karsilik gelen 3D

goriintiilemesi C-Sekil A’ya karsilik gelen MR traktografi goriintiilemesi

Yesil: Medial Lemniskiis Sari: Spinotalamik Yol Agik kahverengi:

Siiperior Serebellar Pedinkiil-dentorubrotalamik yol
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Sekil 10: A-Lateral yiizeyde diseksiyon sonrasi internal kapsiil, frontopontin yol,
kortikospinal yol, spinotalamik yol ve medial lemniskiisiin hipotalamus ile baglantisi
B-Sekil A’ya karsilik gelen 3D goriintiisii C-D--Sekil A’ya karsilik gelen MR

traktografi goriintiilemeleri ile hipotalamus iliskisi

TemParOks-Pon. Yol: Temporo-parieto-oksipito-pontin Yesil: Medial Lemniskiis
Agik Pembe: Kortikospinal Yol Agik Mor: Temperoparietooksipitopontin Yol Sart:

Spinotalamik Yol Pembe: Lateral Lemniskiis
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4.3  Inferiordan Siiperiora Diseksiyon

Inferior yiizeyden diseksiyona basladigimizda ilk olarak ince, gri bir
noronal yap1 olan korpus kallozumun {izerindeki yapi indusium griseumun
birleserek Broca'nin diagonal bandi olarak devam ettigini gordiik. Diseksiyon, girus
paraterminalisi amigdala ve anterior hipotalamik bolgeyle birlestiren, Broca'nin
diagonal bandi iizerinde iletilerek devam edildi. Amigdalanin dorsomedial
kismindan preoptiko-hipotalamik bolgeye uzanan ventral amigdalohipotalamik
liflerin, Broca bandina paralel seyrederek, hipotalamusun anteromedial kismina
ulastigin1 gozlemledik. Bu yollar duygu ve davraniglarin diizenlenmesinde gorev

alan liflerdir(Sekil 12) (35).

Optik sinirin siiperiorunda Ozellikle anteriordan bakildigi zaman
daha rahat olarak goriilen supraoptik komissiirler(Sekil 11) ti¢ grup lif igerir
(Ganser's, Meynert ve Gudden'ler) ve karsi hipotalamus, substansiya innominata,
subtalamus, lateral genikiilat cisim, tektum ve genellikle dorsal lif gruplarini

baglar(36). Hipotalamusun anterolateral kismu ile iligkilidirler.
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Sekil 11: A-Anterior yiizeyde diseksiyon sonrasi supraoptik kommisiiriin
kars1 hipotalamusa uzaniminin gosterilmesi B-Sekil A’ya karsilik gelen 3D

goriintiisii C-Sekil A’ya karsilik gelen MR traktografi goriintiilemesi

Mor: Supraoptik Kommisiir A¢ik Mavi: Optik Sinir
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Sekil 12: A-Inferior yiizeyde diseksiyon sonrasi ansa pedinkiilaris, Broca’nin
diagonal bandi, ventral amigdalohipotalamik yol ve stria terminalisin hipotalamus ile
iliskisi B-Sekil A ‘ya karsilik gelen 3D goriintiisii C - inferolateral oblik yiizeyden bakis
ile Broca’nin diagonal bandi, internal kapsiil, ventral amigdalohipotalamik yol ve stria
terminalisin hipotalamus ile iligkisinin gdsterilmesi D-Sekil C ‘ye karsilik gelen 3D

goruntuisu

Vent. Amighip Yol: Ventral Amigdalohipotalamik Yol
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S. TARTISMA

5.1  Hipotalamusun Cerrahi Onemi

Hipotalamus talamusun altinda, tigiincii ventrikiiliin tabanini olustururak
medialde bazal ganglionlar ve internal kapsiilin 6n kolu arasinda yerlesmistir.

Hipotalamus bir¢ok ¢ekirdek grubundan olusan bir alandir.

Islevsel olarak incelendiginde bir¢ok gdrevi vardir. Hipotalamus,
endokrin fonksiyonlarin diizenlenmesinde, viicut sicakliginin homeostatik
diizenlenmesinde, acligin ve yiyecek aliminin hemostatik diizenlenmesinde,
susuzluk kontroliinde, cinsel ve eslesme davranislarinin ve iiremenin kontroliinde
ve Papez halkasinda kritik bir rol oynamaktadir. Limbik sistem, hipotalamo-
hipofizel yollar da dahil olmak iizere c¢esitli hipotalamik lif sistemleri ile bu
fonksiyonlarimi pek ¢ok ag iliskisi ile gergeklestirilir. Hipotalamusun zarar gérmesi
ve uyarilmasi, hemen hemen tiim otonomik reaksiyonlarin ve karmagik motivasyon
davraniglarinin etkisine yol acar (kan basincindaki degisiklik, piloereksiyon,

pupilladaki genisleme, titreme vb.).

Calismamizda, Broca’nin diagonal bandi, stria terminalis, ventral
amigdalohipotalamik lif ve forniksin hipotalamusun anteromedial kismi ile;
singulum, supraoptik komissiir ve frontopontin yolun hipotalamusun anterolateral
kismu ile; medial longitudinal fasikiil ve dorsal longitudinal fasikiil hipotalamusun

posteromedial kismi ile; ansa lenticularis, ansa pedinkiilaris, postcommissural
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forniks, kortikospinal yol, temporo-parieto-oksipito-pontin yol, medial lemniskiis,
spinotalamik yol ve dentorubrotalamik yolun hipotalamusun posterolateral kismi
ile; mamillotalamik yolun ve fasikiiliis retrofleksusun siiperior — inferiror
hipotalamus ile iliskili oldugunu gordiik. Literatiir taramamizda ise hipotalamusun
ak maddde yollarn ile yiliksek c¢oziintrlikli traktografi esliginde yapilmis
baglantilar1 kapsamli bir sekilde agiklayan ve inceleyen bir ¢alisma olmadigini

gordiik.

Diger yandan literatiirde yapilan diger c¢alismalara baktigimiz zaman
mamillotalamik ve mamillotegmental yollara yonelik hem hayvan deneyleri hemde
epilepsi, bas agrisi i¢in yapilmis insan ameliyatlar1 oldugunu (44,63,64,65),
esansiyel tremor i¢in dentorubrotalamik yola y6nelik yapilan DBS operasyonlari
oldugunu, ayrica direncli obezite ve major depresyona yonelik yine yapilmig DBS

uygulamalari oldugunu ve basarili sonuglar alinmis oldugunu gérdiik (66,67,68)

Yapilan eski calismalar ve bizim elde ettigimiz veriler sonucunda;
depresyon, obssesif kompiilsif bozukluk, davranis bozukluklari i¢in hipotalamusun
on kismu ile iligkili olan Broca’nin diagonal bandi, ventral amigdalahipotalamik lif,
supraoptik kommisiir, singulum ve forniksin hedef alinarak anterior hipotalamusa
yonelik derin beyin stimiilasyonu uygulanabilecegini, yine ayni sekilde diregli
obezite beslenme bozukluklarina yonelik lateral hipotalamusta yerlesmis olan
lateral ¢ekirdege ve burasi ile iliskili olan yolllar olan medial forebrain band:1 ve
mamillotegmental yolun hedef noktasi olarak kullanabilecegini, epilepsi,
basagrilari, hipertansiyon, hareket bozukluklari, tremor i¢in ise ¢ok fazla ak made
yolunun bulustugu posterior hipotalamus ve igerisinden ge¢mekte olan
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mamillotalamik trakt, kortikospinal trakt, dentorubrotalamik trakt ve
temporoparietooksipitopontin trakt, fasikiiliis retrofleksus, postkommissural

forniks hedef alan1 olarak secilebilecek 6zellikli alanlardir.

DBS planlamas1 yapilirken hipotalamusu referans aldigimiz AC-PC hatti
ve mamillotalamik trakta gbre boliinerck anterior, posterior, superior, inferior,
lateral ve medial olarak sekillendirilmesi cerrahi hazirlik agisindan kolaylik

saglayacaktir.
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6.  SONUC

Giincel anatomik ve fizyolojik ¢alismalar hipotalamusu c¢ok etkin bir
topografik bolge olarak tanimlamiglardir. Beyin sap1 ve serebral korteks yiizeylerini
birbirine baglayan milyonlarca akson hipotalamusa gelerek bu alanda etki
gostererek endokrin sistem, duygu durum davraniglari, motor hareketlerin kontrolii
gibi yiiksek kognitif fonksiyonlar1 belirler. Bu nedenle, hipotalamus beynin sinirsel
sebekesi i¢inde kiigiik lezyonlarla bile bir¢ok sendromlarin ve agir sekellerin ortaya

¢iktig1 en hassas beyin bolgelerinden biridir.

Hipotalamus, beyin cerrahlari i¢in ¢ok dnemli ve karmasik bir alandir, bu
nedenle anatomisinin ve spesifik yollara baglantisinin anlasilmasinin 6zellikle
epilepsi, obezite, hipertansiyon, depresyon, bas agrist ve hareket bozukluklari i¢in

derin beyin stimiilasyonu ameliyatlarinda yeni bir hedef olabilecegini varsaydik.
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8. OZET

HiPOTALAMUSUN AK MADDE YOLLARI ANATOMISI

Bu c¢alismada, karisik anatomik yapisinin yanisira ¢ok sayida fonksiyonu
barindiran ve hayati 6nem arz eden hipotalamusun ak madde yollarin1 aragtirmak
amagclanmistir.

Bu calisma, Subat 2019 ve Mayis 2019 tarihleri arasinda Acibadem
Universitesi Tip Fakiiltesi Beyin ve Sinir Cerrahisi A.D. Mikrocerrahi —
Noéroanatomi Laboratuari’'nda Ve Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi Hizir Alp
Mikrosirurji Anatomi ve Ak Madde Laboratuari’nda yapildi. 12 adet postmortem
insan beyin spesimeni, Klingler metoduna uygun sekilde muamele edildi. Beyin
hemisferlerinin lateralden mediale, medialden lateral, siiperiordan inferiora ve
inferiordan siiperiora dogru ak madde lif diseksiyonlari, mikrocerrahi seti ile
operasyon mikroskobu altinda yapildi ve her asama ii¢ boyutlu olarak fotograflandi.

Hipotalamusun anatomisi makroskobik, mikroskobik ve traktografi
magnetik rezonans goriintilleme (MRG) esliginde incelendi. Kademeli olarak
yapilan ak madde lif diseksiyonu g¢alismasi sonucu; Broca’nin diagonal bandi,
ventral amygdalahipotalamik lif, stria terminalis, forniks anteromedial hipotalamus
ile, singulum, supraoptik komissiir, frontopontin yollar hipotalamusun anterolateral
kismi ile medial longitudinal fasikiil, dorsal longitudinal fasikiil posteromedial

hipotalamus ile ansa pediinkiilaris, postkommissural forniks, mamillaris princeps
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fasikiil, kortikospinal yol, temporo-parieto-oksipito-pontin yol, medial lemniskiis,
mamillotegmental yol, spinotalamik yol, dento-rubro-talamik yol posterolateral
hipotalamus ile mamillotalamik yol ve fasikiiliis retrofleksusun siiperoinferior
hipotalamus ile iligkili oldugunu gdésterdik.

Giincel fonksiyonel norosirurji calismalarinda hedef olarak 6n plana
cikmaya baslayan hipotalamusun var olan anatomik yapisinin daha detayli olarak
bilinmesi ile etkin cerrahi sonuglar almak miimkiindiir.

Sonug olarak klinikte preoperatif donemde hipotalamusun yapilarinin MR
traktografi rekonstriiksiyonu ile bu bdlgenin farkli fasikiilleri arasindaki ti¢ boyutlu
iligki ortaya konulabilir. Bu sayede derin beyin stimulasyonu, tiimor rezeksiyonu
gibi operasyonlar i¢in bdlgenin giivenli sinirlarini belirlemek miimkiin kilinacaktir.
Ancak yardimc1 yontemlerin sadece bu bolgenin anatomisinin iyi bilinmesi ile
dogru sonuglar verecegi gercegini kabul etmek gerekir.

Anahtar Kelimeler: Hipotalamus, Ak Madde Yollari, Derin Beyin

Stimiilasyonu
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9. SUMMARY

FIBER TRACT ANATOMY OF THE HYPOTHALAMUS

In this study, to research the white matters of hypothalamus which is vital
because of its complicated anatomic structure and having many functions is aimed.

This study was performed between Februray 2019- May 2019 in Acibadem
University Faculty Of Medicine, Microsurgery- Neuroanatomy Laboratory Of
Department Of Neurosurgery and The Gazi Universty Hizir Alp Microsurgery
Anatomy and Fiber Disection Laborataries. 12 postmortem human brain specimens
were prepared in accordance with Klingler’s method. Brain hemispheres were
dissected step by step from lateral to medial, medial to lateral, superior to inferior
and inferior to stiperior under operating microscope and three-dimensional images
were captured at every stage.

The following structures and their relation with the hypothalamus defined
anatomically and radiologically. Diagonal band of Broca, the ventral
amygdalohypothalamic fiber, stria terminalis, fornix are related with the
anteromedial part of the hypothalamus; the cingulum, supraoptic commissiire, the
frontopontine tracts are related with the anterolateral part of hypothalamus; medial
longitudinal fasciculus, dorsal longitudinal fasciculus are related with

posteromedial part of the hypothalamus; ansa pedunciilaris, the postcommissural
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fornix,the fasciculus mamillaris princeps, the corticospinal tract, the
temporoparietooccipitopontine tract, the medial lemniscus, the spinothalamic tract,
the mammillotegmental tract and dentorubrothalamic tract, are related with the
posterolateral part of the hypothalamus; ,the fasciculus retroflexus, the
mammillothalamic tract are lies siiperior to inferior part of hypothalamus.

More effective results are possible to get when the existing anatomic
structure of hypothalamus which has come into prominence as a target in the current

functional and conventinal neurosurgery studies.

As a result, MR tractography reconstruction of hypothalamus structures in
the preoperative cycle in the clinic may reveal 3D relation between the different
fascicules of the area. Also, it enables the safe limits of this area for the operation
among the Deep Brain Stimulation or tumor resection operation to be done.
However, the assistant methods may give accurate results if the anatomy of this

area is known well.

Key Words: Hypothalamus, White Matter Pathways, Deep Brain

Stimulation
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