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1.0ZET

PULVINAR CEKIRDEGIN iSTIRAHAT DURUMUNDAKI FONKSIYONEL
BAGLANTISININ YASLI BIREYLERDE MRG iLE INCELENMESI

Pulvinar ¢ekirdek thalamus’un arka-medial kisminda bulunur. Thalamus’un en genis
cekirdek grubu olan pulvinar ¢ekirdek thalamus hacminin yaklasik %30’unu
olusturmaktadir. Pulvinar ¢ekirdek anatomik olarak hayvanlarda 4, insanlarda ise 3 alt
¢ekirdege ayrilmaktadir. Pulvinar ¢ekirdegin daha 6nce hayvanlar ve insanlar iizerinde
yapilan ¢alismalarda beynin hangi boliimleri ile baglantilar: oldugu ifade edilmistir.
Bununla birlikte bu ¢ekirdegin lezyonunda pek ¢ok farkli klinik tablonun gézlendigi
de daha Once insanlar iizerinde yapilan lezyon ¢alismalarinda ifade edilmistir. Ortaya
¢ikan klinik tablonun ¢ok farkli olmasi ve bu g¢ekirdegin literatiirdeki baglantilar ile
bazi klinik tablonun tam Ortiismemesi nedeniyle bu ¢ekirdegin fonksiyonel
baglantilarim goriintiilemek, bu g¢ekirdegin lezyonunda ortaya ¢ikan klinik tablolar
yorumlamak i¢in ihtiya¢ haline gelmistir. Bu ¢aligmada, insan pulvinar gekirdegin
fonksiyonel baglantilarini incelemek ve bu g¢ekirdegin lezyonunda meydana gelen
klinik tablolar1 daha iyi yorumlamak amaciyla 24 saglikli (15 kadin- 9 erkek) yash
bireyin (yas araligi; 5848,34) istirahat durumunda fonksiyonel manyetik rezonans
goriintiileri (fMRG) retrospektif olarak degerlendirilmistir. Veriler FMRIB Software
Library (FSL) programinda analiz edilmigtir. Calismamizin sonuglarina goére; insan
pulvinar ¢ekirdeginin kortikal ve subkortikal yapilarla baglant1 gosterdigi saptanmgtir.
Calismamizda pulvinar g¢ekirdegin sirasiyla thalamus, putamen, globus pallidus,
hippokampus, posterior parahippocampal gyrus, posterior cingulate gyrus, insular
korteks, Heschl’s gyrus’u, planum temporale, precuneus cortex ve beyin sapi ile
baglantilarni oldugu gézlenmistir. Calijmamuizin sonuglarinin pulvinar ¢ekirdegin
fonksiyonunu anlamaya katk: saglayacagina ve ileride insan pulvinar ¢ekirdegi tizerine

yapilacak ¢aligmalara 6ncii nitelikte olacagim diisiiniiyoruz.

Anahtar kelimeler: fonksiyonel baglantilar, istirahat durumu fMRG, kortico-

pulvinar, pulvinar, thalamus.



2. ABSTRACT

Pulvinar occupying almost 30% of thalamic volume in humans is the largest nucleus
group in the thalamus. It is situated in the posterior of the thalamus. Anatomically, in
animals, the pulvinar nucleus has been divided into 4 subdivisions, although it has
been divided into 3 subdivisions in humans. Previous studies, on both humans and
nonhuman primates, have indicated anatomical connections of the pulvinar nucleus.
Furthermore, it has been stated, in the studies performed in humans, which clinical
pictures can occur in the case of the pulvinar nucleus lesions. But it has become a need
to image functional connections of the human pulvinar nucleus in order to interpret
these clinical pictures because some of the clinical pictures occurring in the lesions of
pulvinar do not overlap with connections of the pulvinar nucleus. Resting-state
functional magnetic resonance imagining (RS-fMRI) images of 24 (15 women- 9 men)
healthy and elderly people (averring age: 58+8,34) were retrospectively used in this
study. Data were analyzed by FMRIB Software Library (FSL). According to the results
of our study, the human pulvinar nucleus has connections with cortical and subcortical
areas. In our study, it was observed that the pulvinar nucleus had connections with
thalamus, putamen, globus pallidus, hippocampus, posterior parahippocampal gyrus,
posterior cingulate gyrus, insular cortex, Heschl’s gyrus, planum temporale, precuneus
cortex and brainstem, respectively. We believe that our study will contribute to the
understanding of pulvinar nucleus functions and lead to do new studies associated with

the human pulvinar nucleus.

Key words: cortico-pulvinar, functional connections, RS- fMRI, pulvinar,

thalamus.



3. GIRIS VE AMAC

Beyin meninksler tarafindan sarth sinir sisteminin merkezi olarak kabul edilen,
kafatasimin i¢inde bulunup, sinir kiitlesinden olusan duyu, biling ve motor
sistemlerinin merkezlerinin bulundugu orgamimizdir. Beyin gelisim itibariyle
rhombencephalon, mesencephalon, prosencephalon olarak 3 kisimda incelenmektedir.
Prosencephalon merkezi sinir sisteminin en list ve en gelismis yeri olup, diencephalon
telencephalon olmak iizere 2 kisimdir. Diencephalon’u beyin hemisferlerin
derinindeki béliimler olusturmaktadir (1,2). Bu bdliimler sirasiyla thalamus,
epithalamus, metathalamus, hypothalamus’tur. Diencephalon’un en biiyiik kismi olan
thalamus omurilik, beyin sapi, cerebellum ve subkortikal yapilardan ¢ikan yolaklar
kortekse ileten, ayrica farkli kortikal alanlarin arasindaki baglantilari saglayan
mesencephalon’un hemen tizerinde bulunan bir gri cevher kiitlesidir (3—5). Thalamus
her biri egsiz géreve hizmet eden pek ¢ok ¢ekirdekten olusmaktadir (1,4). Pulvinar
¢ekirdek bu essiz goreve sahip pek ¢ok g¢ekirdekten birisidir. Pulvinar g¢ekirdek
thalamus’un arka-medial kisminda bulunur ve thalamus’un en genis g¢ekirdek
grubudur. Pulvinar thalamus hacminin yaklagik %30’unu olusturmaktadir (6-8).
Pulvinar ¢ekirdek anatomik olarak hayvanlarda 4, insanlarda ise 3 alt ¢ekirdege
ayrilmaktadir. Hayvanlarda bulunan 4 alt-gekirdek sirasiyla anterior ya da oral
pulvinar (PuA), medial pulvinar (PuM), inferior pulvinar (Pul) ve lateral pulvinar
(PuL)’dir (6,9). Insanlarda PuA alt-gekirdek bulunmamaktadr.

Yapilan deney hayvan ¢aligmalarinda PuA’nin somatosensorial korteks ve
parietal korteksle olan baglantist (6,9), Pul’nin ve PuL’un ventrolateral kismimn,
visual korteksle baglantis1 (7), PuM’un ise duyusal korteks alanlari, prefrontal korteks
ve cingulate korteks ile baglantis1 oldugu belirtilmistir (7). Pulviar ¢ekirdegin visual
sistemle giiclii baglantisi ise eskiden beri bilinmektedir (6,7,10).

Insanlarda yapilan caligmalarda bu ¢ekirdekte meydana gelen lezyonlarda
hastalarin pek ¢ok farkli klinik tablo ile karg1 karsiya geldigi literatiirde belirtilmistir
(5,9,11,12). Arend ve arkadaglar1 yaptiklar1 ¢aligmalarda, PuM'un emosyonel
islemlerde ¢ok 6nemli bir rolii oldugunu vurgulamistir (13). PuM'un medial temporal

lob epilepsisi (MTLE) olan hastalarda hippocampus ile fonksiyonel baglantis1 oldugu



gosterilmigtir (7). Buchsbaum ve arkadaglar1 genel olarak pulvinar ¢ekirdegin isitsel
dikkatte de kismen 6nemli oldugundan bahsetmektedirler (14). Baz1 ¢alismalarda bu
cekirdekte meydana gelen lezyonlarda kisilerin afazi ve dizartri gibi konusma
bozuklugu yasadiklari belirtilmistir (11,12). Istirahat halinde yapilan fonksiyonel
manyetik rezonans goriintileme (fMRG) caligmasinda ise thalamus’un precuneus,
anterior cingulate korteks (ACC), posterior cingulate korteks (PCC), medial prefrontal
korteks (MPFC), inferior parietal lob (IPL), parahippocampus (PHG), kontralateral
thalamus, superior parietal lob, orta ve {iist frontal korteks ile fonksiyonel
baglantilarinin oldugu belirtilmistir (15). Gorev verilerek yapilan pulvinar ¢ekirdek
fMRG caligmalan da literatiirde yer almaktadir (14,16). Bu ¢aligmalara gore pulvinar
cekirdegin goreve bagli olarak parietal lob, hippocampus, corpus geniculatum mediale
(KGM), colliculus superior ve temporal lob ile az sayida baglantisi bulundugu
belirtilmigtir (14). Bir bagka pulvinar fMRG ¢aligmasinda ise pulvinar ¢ekirdegin
visual korteks ile baglantis1 incelenmistir. Bu ¢alismada gozler agik ve kapali durumda

iken sag ve sol pulvinar ¢ekirdegin visual korteks ile baglantis1 gosterilmistir (16).

Pulvinar ¢gekirdek yukarida da ifade edildigi tizere ¢ok farkli fonksiyonlara katki
saglayan ve gizemi hala tam olarak ¢6ziilememis bir beyin yapisidir. Teknolojik
avantajlarin ilerlemesiyle birlikte beynin ve beyin yapilarinin gizemini ¢6zmek igin
pek ¢ok yontem gelistirilmistir. Fonksiyonel magnetik rezonans goriintilleme (fMRG)
bu yontemlerden birisidir. fMRG, kan akigiyla ilgili degisiklileri belirleyerek beyin

aktivitesini 6l¢mektedir.

Noronlar, oksijen veya glikoz formunda hi¢bir enerji rezervi icermezler. Aktif
duruma gegtiklerinde hemodinamik yanit denilen islem ile komsu Kkapiller
damarlardan artmug kan akigi ve bu damarlardaki artan oksijen miktariyla ihtiyag
duyduklarindan daha fazla miktarda enerji almaktadirlar (17,18). Hemodinamik yanit,
farkli manyetik hassasiyet temellerine dayanarak MR goériintiileme cihazinin
oksihemoglobin ve deoksihemoglobin seviyelerindeki degisimleri g&stermesi
sonucunda belirlenir. Bu yaklasima ayn1 zamanda ‘’blood oxygen level-dependent’’
(KOS)’da denilmektedir. KOS sinyal degisiminin, arterdeki parsiyel karbondioksit
(CO») basinci seviyesinden diizenlendigi bilinmektedir. Yeni yapilan ¢aligmalarin
sonuglart KOS sinyalinin sadece arterdeki parsiyel CO; basincindan degil, arterdeki
hem parsiyel Oz hem de parsiyel COz basincindan belirlendigini ifade etmistir (19,20).



KOS sinyalindeki bu degisim, diisiik frekanstaki uyaranlarda reaksiyon gosteren ya da
baz1 gorevlerle aktive edilen beyin bolgelerini haritalamak igin kullanilan fMRG’da
¢ok Onemli bir role sahiptir. Bu yontem sayesinde beyinde bulunan yapilarin
birbirleriyle olan fonksiyonel baglantilarini goériintiilemek miimkiin hale gelmistir
(21,22).

Yukarida agikladigimiz iizere pulvinar ¢ekirdegin pek ¢ok farkli bolgeyle iliskisi
gosterilmis olmasina ragmen tam olarak insanlarda beynin hangi boliimleriyle
fonksiyonel baglantis1 oldugu agikliga kavusturulamamigtir. Bu ¢ekirdekte meydana
gelen lezyonlarda pek ¢ok farkli klinik tablonun gozlenebilecegi agikardir. Dolayistyla
bu ¢ekirdegin fonksiyonu hakkinda daha dogru yorum yapabilmek igin bu ¢ekirdegin
fonksiyonel baglantisin1 goriintiilemek ihtiyag haline gelmigtir. Bu sebeple
¢alismamizin amaci, yash bireylerde istirahat halindeki pulvinar ¢ekirdegin beynin
hangi béliimleriyle fonksiyonel baglantis1 oldugunu, istirahat halinde fMRG y6ntemi
ile incelemek ve insan pulvinar ¢ekirdegin fonksiyonu hakkinda, lezyonlarinda agiga
¢ikan semptomlar g6z Oniine alinarak yorum yapma ve literatiirde ¢ikan sonuglarla

karsilagtirmaktir.



4. GENEL BIiLGILER

4.1. Subkortikal Yapilar

Sinir sisteminin merkezi olan beynin derininde bulunup diencephalon, hipofiz
bezi, limbik yapilar ve basal ganglionlar: igeren gri cevher gruplaridir. Subkortikal
yapilar hafiza, emosyonel durum, zevk ve hormon iiretimi gibi kompleks aktivitelerin
kontroliiniin gerc¢eklestigi merkezlerdir. Farkli beyin béliimlerine gelen bilginin
iletiminden ve diizenlenmesinden sorumlu olduklari1 i¢in sinir sisteminin bilgi merkezi

olarak kabul edilirler (23).

4.1.1. Diencephalon

Beynin derininde, prosencephalon’un arka kisminda bulunan diencephalon;
thalamus, epithalamus, subthalamus ve hypothalamus’tan olusan beyin bdliimiidiir.
Diencephalon’da bulunan her bir yapinin yasami siirdiirmek ve viicudun optimum

dengesini devam ettirmek i¢in ¢ok 6nemli rolleri vardir (24).

4.1.1.1. Thalamus

Diencephalon’un en biiyiik kisminmi olusturup sag ve sol olmak fiizere iki ayri
elipsoid yapidan olusan thalamus omurilik, beyin sapi, beyincik ve subkortikal
yapilardan baglayan yolaklarin kortekse iletiminde ve farkli kortikal alanlar arasindaki
yolaklarin birbirleriyle baglantisinda rol alan bir gri cevher kiitlesidir (2,3). Koku
duyusu hari¢ tim viscero ve somatosensorial yolaklarin kortekse ulagsmadan, koku
duyusunun ise korteksten sonra ugradigi yerdir. Viicudun kontrolateral yarisindan
thalamus’a projeksiyon yapan yolaklar buradan ilgili serebral korkteks boliimiine
yonlendirilir. Bu ylizden thalamus duyularin telencephalon’a gegmesi i¢in kapi gérevi

goéren merkezi sinir sistemindeki ¢ok 6nemli bir ara istasyondur (25).

Yumurtaya benzeyen ve 6n ucu yaklagik 20 derece yukariya kalkmug sekilde duran
thalamus’un rostra-caudal uzunlugu 30 mm, yiiksekligi 20 mm, genisligi ise 20
mm’dir. Her bir hemisferde yaklasik olarak 10 milyon thalamik sinir hiicresi oldugu

tahmin edilmektedir (26). Thalamus, capsula interna tarafindan lateralden ¢evrelenip



lentiform ¢ekirdekten ayrilir. Bu yapinin iizerinde ventriculus lateralisler ve corpus
callosum bulunur. Thalamus’un alt yiizii, ©onde sulcus hypothalamicus ile
hypothalamus’tan ayrilir. Arkada ise mesencephalon’un tegmentum kismu ile
komsudur. Sag ve sol thalamus’un medial yiizleri adhesio interthalamica ad1 verilen
yapt ile birbirlerine baglantili olup aym zamanda ventriculus tertius’un lateral duvarim

olusturmaktadir (sekil 4.1.1.1) (1,26).

Forebrain

I 1
Diencephalon Cerebrum

i T 1
Epithalamus Thalamus Hypothalamus

Pituitary gland

Midbrain
Brain stem

Cerebellum Medulla Pons
| oblongata |

Hindbrain

Sekil 4.1.1.1.: Thalamus Anatomisi



4.1.1.1.1. Thalamus’un i¢ Yapis:

Thalamus’un {ist ylizii stratum zonale denilen beyaz cevher tabakasi ile ortiiltidiir.
Capsula interna ile ortiilii olan lateral yiizii lamina medullaris externa (lateralis)
denilen beyaz cevher yapist ile kaplanmistir. Thalamus’u olusturan gri cevher kiitlesi
ortadan lamina medullaris interna (medialis) denilen beyaz cevher kiitlesi ile medial
ve lateral olmak tizere iki yarima boliiniir. Lamina medullaris interna igerisinde ayrica
thalamus’un ¢ekirdeklerine gelen ve giden liflerin bir kismi bulunur. Bu ayrilan iki
yarimda thalamus’un lateral grup ve medial grup ¢ekirdekleri bulunmaktadir. Medial
ve lateral grup ¢ekirdeklerinin ventral yariminda kalan ¢ekirdekler nucleus ventrales
thalami, dorsal grubundaki c¢ekirdeklere ise nucleus dorsalis thalami olarak
adlandirilir. Lamina medularis interna, thalamus’un 6n ucu hizasinda ikiye ayrilir. Bu
nedenle iist yaridan gegen horizontal veya 6n yaridan gecen frontal kesitte, lamina
medullaris interna, ‘Y’ harfi seklinde goriiliir. Y harfini andiran bu yapinin ¢atal
arasinda kalan on-iist kissminda 6n grup (anterior) ¢ekirdekler, i¢ tarafinda medial, dig
tarafinda lateral grup ¢ekirdekler yer alir (Sekil 4.1.1.1.2.). Béylece thalamus anterior,
i¢ (medial), dis (lateral) grup cekirdekler olmak lizere {i¢ ana g¢ekirdek grubuna
ayrilmis olur (1,27)

4.1.1.1.2. Thalamus Cekirdekleri

Thalamus, duyularinin iletimi, motor sinyallerinin tasinmasi, biling, hafiza,
dikkat ve uykunun diizenlenmesi gibi fonksiyonlarda rol oynayan her biri essiz
fonksiyona sahip ve birgogunun adi heniiz belirlenemeyen yaklagik 50 g¢ekirdekten
olusmaktadir (Sekil 4.1.1.1.2.) (4,5,26).
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(https://'www.wanderingsolace.com/thalamus—arousal-mediator-attention-stimulator. html’ den

alintidir.)
4.1.1.1.2.1. Pulvinar Cekirdek

Pulvinar ¢ekirdek thalamus’un en biiyiik ¢ekirdek grubu olup visual korteks ile
giiclii baglantisi vardir. Pulvinar, resiprokal olarak kortiko-kortikal etkilesimlerde yer
alan ve korteksin fonksiyonel olarak iligkili alanlarinda senkronize salinim aktivitesini
tesvik eden prototip bir ¢ekirdektir. Colliculus superior ve posterior parietal kortekse
projeksiyon yapip dorsal visual stream alanlariyla olan baglantilar1 sebebiyle, visual
dikkat agimin 6nemli bir pargasidir. Gorme keskinlifi de muhtemelen pulvinat’in
dnemli bir fonksiyonudur. Pulvinar gekirdek ayn1 zamanda kér bakis1 (blindsight) ve
sosyal kognisyon mekanizmalarina katilir. Tek tarafli pulvinar ¢ekirdek lezyonlar
posterior parietal korteks lezyonlarm andiran kontralateral neglect sendromu ile

sonuglanmir. Pulvinar ¢ekirdek epilepsi ve prion hastaliginda siklikla hasarlanmaktadir.



Ayrica Lewy cisimcikleri kognitif ve visual semptomlar goriilmesine neden

olmaktadir (28-30).

4.1.1.1.2.1.1. Pulvinar Cekirdek Embriyolojisi

Primitif ependim 6-8 katmanli pseudostratified (yalanci ¢ok katmanli)
hiicrelerden olugmaktadir. 13. haftada dorsal thalamus’un primitif ependimindeki
yiiksek proliferatif aktivite orani, diencephalon’un geri kalan boliimlerine nazaran bu
boélgenin belirgin bir sekilde biiylimesine yol agar. Epithalamus’un boyutu goreceli
olarak azalir ve ventral thalamus, dorsal thalamus ve hypothalamus arasinda
diizlestirilmis bir yatay plaka seklini alir. 11. haftada thalamus’un basal kismi dorsal
kisimlarindan daha kalinken, 13 haftada bu genisleme sayesinde buradaki yapilar

arasinda en bilyiik ¢apina ulagir.

Dorsal thalamus’taki ikinci hizli biiytime 20. haftanin bagindan baslayip doguma
kadar hizli bir sekilde devam eder. Bu ikinci hizli biiyiime temel olarak pulvinar

cekirdegin gelisiminden kaynaklidir (31).
4.1.1.1.2.1.2. Pulvinar Cekirdek Anatomisi

Pulvinar ¢ekirdek thalamus’un posteriorunda bulunan ve thalamus hacminin
yaklasik %30 unu olusturan cekirdek grubudur (7,32). Ik olarak 1911 yilinda Cajal
tarafindan visual pulvinar adi ile tanimlanmugtir. Cajal’e gore bu ¢ekirdek insanlarda
ve primatlarda daha gelismisken, kemirgenlerde ve diger pek ¢ok canlida
bulunmamaktadir (28). Yeni yapilan c¢aligmalarda bu c¢ekirdegin insanlarda ve
primatlarda thalamus hacminin 1/3tinii olugturdugu, kemirgen thalamus hacimlerinde
ise ¢ok daha kiigiik bir yer kapladig1 vurgulanmigtir (33). Pulvinar ¢ekirdege primat
olmayan canlilarda lateral posterior ¢ekirdek denilmesi de hala yaygindir (34). Bu
¢ekirdek iist diizey memelilerde, 6zellikle de primatlarda ve insanlarda diger canlilara
oranla daha gelismistir. Thalamus’un en biiyiik ¢ekirdegi olan pulvinar g¢ekirdek
kuzeni olarak da bilinen ve yakin iliski kurdugu corpus geniculatum laterale’nin
(CGL) posterior, medial ve dorsalinde yer alip, colliculus superior’u iistten
Ortmektedir (8,35). Anatomik olarak pulvinar ¢ekirdek hayvanlarda 4 alt-¢ekirdege

insanlarda ise 3 alt ¢ekirdege ayrilmaktadir. Bu alt-gekirdekler sirasiyla anterior ya da
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oral (PuA), medial (PuM), lateral (PuL) ve inferior (Pul)’dir. Insanlarda PuA
bulunmamaktadir. PuM ile PuL beraber dorsal pulvinar’i olusturmaktadir (6,7,36). Pul
alt cekirdegi ise calbindinin kullamlarak yapilan immiin-boyama ve histokimyasal
calismalarda medial (Pulm), posterior (Puly), merkezi medial (Pulcm) ve merkezi lateral
(Pulqy) olarak 4 alt ¢ekirdege daha ayrilmustir (Sekil 4.1.1.1.2.1.2.) (32,37). PuL ise
dorsomedial (PuL4m) ve ventrolateral (PuLyi) olarak 2 alt ¢ekirdege daha ayrilmaktadir
(28).

Pulvinar
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4.1.1.1.2.1.3. Pulvinar Cekirdek Fizyolojisi

Tiim thalamus ¢ekirdekleri gibi pulvinar ¢ekirdek de glutamaterjik thalamo-
kortikal projeksiyon noronlar ve lokal gama-aminobiitirik asit (GABA)erjik ndronlar
icerir ve thalamus retikiiler ¢ekirdekten inhibitor GABAerjik projeksiyonlar
almaktadir (7). Bununla birlikte pedunculopontin tegmental/ laterodorsal tegmental
cekirdekten kolinerjik inputlarda dahil serebral korteksten ve subkortikal alanlardan
modiilatér (diizenleyici) inputlar da almaktadir (38). Pulvinar ¢ekirdegin néronlarinin
cogunlugu gorsel uyaricilarin baslangicina fazsal olarak yamit verir ve hareket eden

uyaricilar i¢in nesne yonelimine ayar gosterir. (39—41).

Serebral korteksle pek ¢ok baglantisi bulunan pulvinar gekirdek, kortiko-talamo-
kortikal yolaga katilir. Pulvinar ¢ekirdek prototipik bir organizasyondur. Bu su anlama
gelmektedir, genellikle birbiriyle direkt olarak baglantili olan kortikal alanlar aym
zamanda indirekt olarak pulvinar ¢ekirdege baglantilidir. Tim thalamikkortikal
néronlar gibi, pulvinar néronlari, iyonotropik reseptorleri ve metabotropik reseptérleri
aktive eden modiilatdr uyarici glutamaterjik inputlar almaktadir. Fakat inputlarim
subkortikal kaynaklardan alip projeksiyonlarimi kortikal alanlara yapan CGL gibi
birinci derece (first-order) thalamik iletici ¢ekirdeklerin aksine, ¢ogu pulvinar néron
inputlarinin yogun kismim serebral kortesin 5 tabakasindan alip, projeksiyonlarini
yiiksek kortikal alanlarin oldugu 4. tabakaya yapmaktadir. Bu yiizden pulvinar
cekirdek hem iist seviye devreye (high order circuit) katilir hem de feedback hem de
feedforward kortiko-kortikal iletisim i¢in kortiko-thalamo-kortikal rotay: temsil eder
(Sekil 4.1.1.1.2.1.3) (29). Direkt kortiko-kortikal feedforward baglantilar korteksin 3.
tabakasindan kéken alip 4. tabakasinda sonlanirken (42), pulvinar boyunca uzanan
paralel feedforward yolaklar 5. kortikal tabakadan baslar ve yiiksek kortikal
seviyelerde 4. kortikal tabakada sonlamirlar. Direkt kortiko-kortikal feedback
baglantilar genellikle 6. kortikal tabakadan 1. kortikal tabakaya projeksiyon yaparken,
ayn1 zamanda 6. tabaka bu bilgileri 1. kortikal tabakaya ileten pulvinar ¢ekirdege
feedback baglantilar da saglamaktadir (Sekil 4.1.1.1.2.1.3) (43).
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Sekil 4.1.1.1.2.1.3.: Pulvinar ¢ekirdegin serebral korteks tabakalariyla olan projeksiyonlar.
4.1.1.1.2.1.4. Pulvinar Cekirdek Lezyonlar ve Klinik Iliskisi

Pulvinar ¢ekirdek lezyonlari, damar hastaliklari, metabolik hastaliklar,
inflamatuar hastaliklar, travma, tiimér ve enfeksiyoz hastaliklar gibi nedenler de dahil
olmak iizere pek ¢ok durumda gozikebilir. Bu durumlarin bazilarinda izole pulvinar
cekirdek lezyonu gozlenirken, bazilarinda etrafindaki yapilarn da etkilenmesi

miimkiindiir (44).
4.1.1.1.2.1.4.1. Neglect sendromu

Pulvinar ¢ekirdek lezyonlar, posterior parietal korteks lezyonlarindan
kaynaklanan kortikal neglect sendromunu ammsatan thalamik neglect sendromuna
neden olur. Pulvinar ¢ekirdegi lezyona ugrayan kisilerin kontralateral gérme
alanindaki uzaysal bilgilerin islenmesinde ve kodlanmasinda eksiklikler bulunur
(45,46). Yapilan bu yorumlar tek tarafli pulvinar ¢ekirdegin rostral kisminda lezyon
tespit edilen hastamin vaka sunumuyla desteklenmistir. Bu vaka sunumuna gore
hastanin lezyonun ters tarafindaki inferior gérme alaninda es zamanli olarak sunulan

nesnelerin ve uyarilarin lokalizasyonu belirlemede giigliik ¢ektigi belirtilmistir. Ayrica
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yine bu galismada aym gérme alaninda kisinin sunulan nesnelerin seklini ve rengini

belirlemede hatalar yaptig1 da goriilmiistiir (47).

4.1.1.1.2.1.4.2. Epilepsi

PuM’un hem saglikl1 bireylerde hem de MTLE’ si olan hastalarda hippocampus
ile fazla miktarda fonksiyonel baglantisi bulunmaktadir (48). Stereotaktik kayitlar
PuM’un, lateral temporal neokorteks, entorhinal korteks ve hippocampus arasinda
MTLE nbébetlerinin baglangicindan bitisine kadar gegen siirede artmug bir
senkronizasyon oldugunu gostermistir (49). Nobet gegirdikten sonra, 24 saat iginde
MR goriintiileri ¢ekilen 225 status epileptikus hastasi tizerinde yapilan ¢aligmada 17
hastanin pulvinar ¢ekirdeginde (3 bilateral, 14 unilateral) anormallikler saptanmigtir
(50). Nobet sonrast gergeklesen pulvinar lezyonlar: thalamik atrofiye, karakteristik
pulvinar dejenerasyonuna ve pulvinar g¢ekirdekte graniiler nodiil olusumuna yol

acabilir (51).
4.1.1.1.2.1.4.3. Lewy Cisimcikli Demans

Visual disfonksiyon, Parkinson (PD) ve Lewy cisimcikli demansta (LCD)
belirgin bir semptomdur. Primer visual gérme yolunda ve dikkat ile ilgili yolaklarin
islevsizligi, PD'de meydana gelen haliisinasyonlarin bir nedeni olarak goriilmektedir
(52). LCD kognitif, dikkat dalgalanmalar1 ve pulvinar tizerinden thalamokortikal
baglanti kaybini yansitan visual haliisinasyonlar ile karakterizedir. MRG, DTG ve
proton manyetik rezonans (PMR) ile LCD hastalar1 iizerinde yapilan kombine
calismalarda pulvinar da dahil parieto- oksipital kortekslere projeksiyon yapan talamik
bolgelerde azalmig N-Asetilaspartat / total kreatin (NAA/tCr) ve yiiksek kolin/ tCR
oram gosterilmistir. Bu sonuglar pulvino-kortikal baglantilarin kesilmesinin visual
haliisinasyonlara ve LCD’de gériilen diger kognitif bozukluklarin olugsumuna katki
saglayabilecegini desteklemistir (53,54).

4.1.1.1.2.1.4.4. Konusma Bozuklugu

Dizartri 6zellikle precentral gyrus, beyincik ve kortikobulbar yolak gibi sesle
ilgili anatomik yapilarinda beyin felci gegiren hastalarin sikhikla karsilagtiga bir

semptomdur (55-58). Ancak yapilan bazi ¢aligmalarda dizartrinin sadece konusma ile
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ilgili motor alanlarin lezyonlarinda goriilmedigi, ayn1 zamanda subkortikal yapilarda
(basal ganglia) meydana gelip pulvinar ¢ekirdege kadar uzanan kanamalarda veya
diger lezyonlarda da dizartri goriildiigii ifade edilmistir (11,59). Bununla beraber Sakul
ve ark. yaptiklar1 ¢alismada subkortikal yapilardan biri olan pulvinar ¢ekirdegin
konusma fonksiyonlarinda rol oynayabilecegini ifade etmislerdir ve pulvinar afazi

kavramindan bahsetmislerdir (60).

Dizartriye ek olarak bu ¢ekirdekte meydana gelen anormalliklerde afazi
goriilebilecegini gosteren vaka galigmas: da bulunmaktadir. Bu calismada 79 yasindaki
erkek hastanin post-op 3. giinde meydana sikayetleri sonucu yapilan muayenesinde
homonim hemianopsi, kisinin anlamsal olarak birbirine yakin kelimeleri karistirmasi
seklinde goriilen dil bozuklugu dedigimiz semantik parafazili, akict konusamama,
anlama ve isim hatirlama gii¢liigii ¢ektigi belirtilmigtir. Beyin MR gériintiilerinde
kisinin korteksin konusma ile ilgili olan bsliimlerinde anormallikler goriilmeden sol

pulvinar ¢ekirdekte kisith diftizyon bulunmustur (12).

4.1.1.1.2.1.4.5. Diger Klinik Semptomlar

Fonksiyonel n6ro goriintilleme ¢aligmalari, pulvinar’in sizofreni ve hiperaktivite
de dahil olmak tizere, dikkat ile iliskili birgok psikiyatrik bozuklukta yer aldigini
gostermektedir (61,62).

Pulvinar ¢ekirdekte meydana gelen lezyonlarda kigilerin kavrama ve bir seye
uzanma gibi motor fonksiyonlarindaki keskinligi kaybettigini de bildiren ¢aligmalar
da bulunmaktadir (9,56).

4.1.1.1.2.1.5. Pulvinar Cekirdegin Baglantilar

Primatlarin ve insanlarin kortikal sistemi ¢ok sayida yapisal ve fonksiyonel
alandan olusmaktadir. Her bir alan hem korteksin gesitli bolgelerine projeksiyon
gonderir hem de korteksin gesitli bolgelerinden input almaktadir (42). Thalamus’taki
diger gekirdekler gibi pulvinar ¢ekirdegin de hem projeksiyon yapan néronlar1 hem de
pulvinar gekirdege input getiren interndronlar: bulunmaktadir (6). Bu ¢ekirdek visual
sistemin ¢ok dnemli bir pargasi olup, visual korteksten hem input alip hem de visual

kortekse projeksiyon yapmaktadir. (6,7,28,35,36).
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Kenneth ve arkadaglari Pul ve Pul genel olarak primer visual korteks (Broadman
17, V1, striate korteks) ve sekonder visual korteks (Broadman 18-19, V2) ile iligkili
oldugunu belirtmislerdir (6). Michael J. ve arkadaslari pulvinar ¢ekirdek iizerine
yaptig1 ¢aligma Kenneth ve arkadaglarini destekler niteliktedir. Visual alanlarin belirli
kisimlarinin (primer ve sekonder visual korteksin) Pul. ve Pul’ya projeksiyon
yaptigim1 sdylemisglerdir (36). PuLy/’in ise sirasiyla V1, V2 ve kismu olarak V3 ile
baglantilarinin oldugu séylenmistir. Pulc’nin V1, V2 ve pulvinar’in kendi alt ¢ekirdegi
olan PuL ile olan baglantilar1 vasitasiyla ventral stream ile iligkili oldugu, Pul’nin diger
alt ¢ekirdeklerinin ise dorsal stream ile iligkili oldugu ifade edilmistir. Pul, ve
Pulem’nin  inputlariun  ise yogun bir sekilde colliculus superior’dan geldigi
vurgulanmustir. Pulp ve Pulem ‘nin yo6nlendirici inputlarinmi colliculus superior’dan
almasina ragmen genel olarak pulvinar ¢ekirdek ¢ogu yonlendirici inputunu visual
korteksten almaktadir. Bununla birlikte pulvinar ¢ekirdegin her bir alt-¢ekirdeginin
dorsal ve visual stream’in bazi visual alanlarindan input aldigi, feedback ve
feedforward kategorilerinde visual bilgi saglayarak dorsal veya ventral stream’e geri
projeksiyon yapmakta oldugu belirtilmistir. Sonu¢ olarak primatlarda yapilan bu
calisma pulvinar ¢ekirdek kompleksinin alt ¢ekirdekleri fonksiyonel olarak iki alt
gruba ayrilip Pul ve Pul’nin visual sistemle iligkili oldugu, PuA’nin somatosensorial
fonksiyonlarmin oldugu ve PuM’nin ise pek c¢ok fonksiyonda goérev aldig
belirtilmigtir (28).

Yapilan elektrofizyolojik galismalarda ise bu gekirdegin karmagik bir gérselde
yerleri degistirilen nesnelerin tespit edilmesinde uzaysal-zamansal entegrasyonu
gerceklestirebildigini belirtmistir (63). Casanova ve ark. yaptigi elektrofizyolojik
calismada pulvinar ¢ekirdegin yiiksek kortikal bolimlerle iliskili visual dzelliklerden
sorumlu oldugunu ifade etmistir (64). Rebecca ve ark. fizyolojik mikrostimiilasyon
kullanarak yaptiklari ¢alismada okulomotor kontrol dikkat fonksiyonlarina sahip
Pul’nin colliculus superior’dan input alirken, V4’den (MT) ise hem input aldigin1 hem

de aym1 bolgeye projeksiyon yaptig1 vurgulanmstir (65).

Insanlarda  bulunmayan PuA’nin  deney hayvanlann  ¢aligmalarinda
somatosensorial korteks ve parietal korteks ile baglantilar1 oldugu ifade edilmistir.
Yine deney hayvanlar1 ¢aligmalarinda PuM’un corpus amygdaloideum, cingulate

korteks; PulL’nin dorsomedialinin ise prefrontal korteks, inferior parietal korteks;
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Pul’nin ventrolateralinin ve Pul’nin visual korteksi de i¢eren baglantilar1 bulundugu

belirtilmigtir (7).

PuM alt-¢ekirdegi maymunlar {izerinde yapilan noroanatomik tracing
¢alismalarinda frontal, parietal ve temporal korteksler de dahil pek ¢ok beyin alam ile
aksonal baglantili oldugu gosterilmistir. PuM aym zamanda dorsolateral prefrontal
kortekse (DLPF), orbitofrontal kortekse (OFK) ve corpus amygdaloideum’a
projeksiyon yaptig1 belirtilmistir. Bu ylizden bazi yazarlar bu alt ¢gekirdege multimodal
biitiinlestirici merkez olarak ifade etmektedir (66,67). Romanksi ve ark. maymunlar
lizerinde yaptig1 benzer bir ¢calismada PuM’un central ve lateral kisimlarimin insular
korteks, superior temporal gyrus ve sulcus, posterior parietal korteks ve posterior
cingulate korteks gibi assosiasyon boélgelerine yogun projeksiyonlar yaptigim
agiklamuglardir (68). Gattass ve ark. yaptigi caligmada ise Pul ve PuL’un ventral
kisimlarimin ventral stream alanlar1 V1, V2, V4 ve inferior temporal korteks ile
baglantilari oldugunu belirtmigtir. Ayrica PuL.’un medial ve lateral kisimlarimn retinal
inputlarin 6nemli veya bir seyle iligkili olduguna baglh olarak, retinal input islemelerini
kontrol eden beyin fonksiyonu olan visual selective attentionda gorev aldig: da iddia

edilmistir (69).
4.1.1.1.2.1.5.1. Pulvinar Cekirdegin Fonksiyonel Baglantilar

Fonksiyonel baglantilar, farkl iki beyin bolgesinin es zamanda diistik frekansta
yiiksek genlikte {iretilen KOS sinyallerindeki gegici artiglar1 ifade eder. Iki beyin
bolgesinin birbiriyle fonksiyonel olarak baglantis1 olmas: i¢in anatomik olarak
baglantili olmasina gerek yoktur. fMRG spesifik deneylere beynin verdigi aktivasyon
degisimlerini gosteren ve beyin bolgeleri arasindaki fonksiyonel baglantilari

goriintiilemeyi saglayan bir yontemdir (70).

Kastner ve ark. pulvinar ¢ekirdegin dikkat fonksiyonlarina katki saglayip
saglamadigini belirlemek amagli yaptiklar gérev odakli fMRG ¢alismasinda, yapilan
géreve bagl olarak PuM alt-¢ekirdekte yliksek aktivasyon goriildiigiini belirtmistir
(71). Fischer ve ark. ise yaptig1 bir bagka fMRG ¢aligmasinda katilimcilardan sabit
olan bir nesne tizerinde yapilan pozisyonel degisiklikleri ayirt etmeleri istediginde,

pulvinar ¢ekirdekte giiglii bir aktivasyon gézlemlemislerdir (72).
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Zou ve ark. thalamus ve onun 6 ¢ekirdeginin visual korteksle olan baglantilarin
inceledigi ¢alismada sag pulvinar ¢ekirdegin gozler kapali durumda lateral gérme
bolgeleri ile negatif korelasyon gosterdigini, gézler agik durumdayken pozitif
korelasyon gosterdigini ve bu durumunda agikg¢a gozlerin agik veya kapali olma
durumlan arasindaki farktan sonuglandigim belirtmiglerdir. Her iki durumda da sag
pulvinar ¢ekirdek ile medial visual bolgeler arasinda pozitif korelasyon oldugu
gbzlenmis olup, gozler kapali durumda pozitif korelasyonlarin gozler agik durumda

olanlara gore anlamli olarak daha zayif oldugu belirtilmistir (16).

Michael ve ark. pulvinar ¢ekirdegin visual korteksle olan fonksiyonel
baglantilarin1 istirahat durumundaki bireylerde fMRG aracilifiyla belirlemeye
calismuslardir. Visual korteksi yaklasik 23 bélgeye aywran bu detayli c¢alismada
pulvinar ¢ekirdegin sadece ipsilateral baglantilar1 degerlendirilmistir. Bu ¢alismanin
sonuglarina gore sekonder visual kortesin V2, V3, hV4, V3A-B, LO1-2, VO1-2 ve
PHC1-2 ile KGL’ nin hemen iizerindeki ventral pulvinar kismu ile giiglii baglantilari
bulunmaktadir. Yine aym ¢alisma da dorsal pulvinar’in parietal ve frontal korteks,
sulcus intraparietalis IPS, PreCC ile fonksiyonel olarak birbirleriyle baglantili
oldugunu séylemiglerdir. Yine bu ¢aligmada pulvinar ¢ekirdekte en fazla fonksiyonel
baglantinin V1,V2,hV4,TO ve (IPS) ile oldugu belirtilmistir (36).

Buchsbauma ve ark. katilimcilara gorsel dikkat tabanina dayanan gérev vererek
yaptiklar1 fMRG ¢alismasinda, pulvinar ¢ekirdegin parietal lob BA39 ile maksimum
baglant1 kurdugunu belirtmislerdir. Ayrica hippocampus, CGM ve colliculus superior
ile baglantilar1 oldugunu, temporal lobla ise az miktarda fonksiyonel baglantistmin

bulundugunu belirtmiglerdir (14).

4.1.1.1.2.1.5.2. Pulvinar Cekirdegin Anatomik Baglantilar

Anatomik (yapisal) baglanti, farkli beyin boliimleri arasindaki traktuslarin
varlifim ve yapisal biitiinliigiinii ifade eder (6rnegin kortikal alanlari, subkortikal
yapilan ve diger ¢ekirdekleri birbirine baglayan beyaz cevher traktuslar). DTG iki
beyin bolgesi arasindaki beyaz cevher baglantilarim ¢ikararak anatomik baglantilari

ortaya koyan bir yontemdir (70).
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Sandra ve ark. saglikli 6 birey iizerinde yaptiklar (diftizyon tensor goriintiileme)
DTG traktrografi ¢alismasinda pulvinar ¢ekirdegin aksonal baglantilarim
incelemislerdir. Bu g¢alismanin sonuglarina gore, pulvinar ¢ekirdegin prefrontal,
inferior temporal ve parietal assosiasyon sahalarina ipsilateral olarak projeksiyon
yaptig1 belirtilmigtir. Ayrica bu ¢alismada sag ve sol pulvinar gekirdegin ipsilateral
olarak colliculus superior, nucleus caudatus, frontal goz sahasi, prefrontal alanlar,
visual infratemporal alan, V1, V2/3, V4, V5 (MT), posterior parietal assosiasyon
sahalarina projeksiyon yaptig1 belirtilmistir (73).

Tamietto ve ark. da yine saglikli kisiler {izerinde yaptiklart DTG ¢aligmasinda sol
pulvinar ¢ekirdek ve colliculus superior’dan gegen noral liflerin ipsilateral olarak
primer visual korktese (V1) ve sekonder visual kortekslere (V2, V3, V4 ve MT),
temporal lob, posterior parietal kortekse, primer motor kortekse, dorsal prefrontal
kortekse ve orbitofrontal kortekse uzanmakta oldugunu, diger néral lif demetlerinin
ise subkortikal olarak, periaquaduktal gri madde de dahil olmak iizere, ipsilateral
corpus amygdaloideum, nucleus caudatus ve beyin sapmna kadar devam ettigi
goriintiilenmigtir. Bazi liflerin ise intercollicular commissure tizerinde kars: tarafa
gecerek sag pulvinar ve colliculus superior’a devam ettii goriintiilenmigtir. Sag

taraftaki liflerle sol taraftakiler ile ayn1 seyri izlemiglerdir (74).

Bu ¢alismada ayrica sol pulvinar ile corpus amygdaloideum birbirine baglayan
néral liflerin ipsilateral olarak temporal lob, dorsal prefrontal korteks, orbitofrontal
korteks, nucleus caudatus ve nucleus superior kadar uzandigi belirtilmistir. Aym
sekilde sag pulvinar ve corpus amygdaloideum birbirine baglayan liflerin de sol taraf
ile aym seyri gosterdigi belirtilmistir. Yine bu ¢alismada corpus amygdaloideum
ipsilateral sekilde PuM’un dorsomedial kismu ve Pulcy ile baglantili oldugu ifade
edilmistir (74).
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5. MATERYAL METOT

5.1. Etik Kurul

Bu calisma Istanbul Medipol Universitesi Girisimsel Olmayan Klinik
Arastirmalar Etik Kurulu’nun 530 karar no’lu 05.07.2019 tarihli onay1 ile Istanbul
Medipol Universitesi Tip Fakiiltesi Anatomi Anabilim Dali tarafindan yiirtitilmdsgtiir.

5.2. Katihimcilar

Calismamizda Medipol Mega Hastanesinde 24.04.2016-02.01.2019 tarihleri
arasinda, ‘‘Mikrobiyata-Parkinson’’ aragtirmasinda Parkinsonlu hastalar i¢in kontrol
grubu olusturmak amaciyla gozler agik dinlenme pozisyonunda ¢ekilen istirahat
durumu fMRG ile beyin goriintiilemeleri yapilmis olan 24 saglikli bireyin (15 Kadin-
9 Erkek) goriintiileri retrospektif olarak kullanilmustir. Cekim sirasinda hastalardan
hicbir sey diisinmemeleri istenilmistir. Analiz sonuglarma gére fMR g¢ekilme
esnasinda hareket ettigi gézlenen bir Kisi ¢aligma dis1 birakilmigtir. Calismaya dahil
edilen 23 bireyin yas ortalamas1 59+7,83 dir.

5.3. Metot Hakkinda

Son yillarda insan pulvinar cekirdegi lizerine yapilan ¢aligmalar genellikle
radyolojik goriintiileme yontemlerine dayanmaktadir. Beyin yapilarimin birbirleriyle
olan anatomik ve fonksiyonel baglantilarini incelemek i¢in manyetik rezonans
goriintilemenin (MRG) kullanmilmas: yaygm bir yontemdir. Beyin yapilarinin
anatomik baglantilar1 aksonal uzantilari ifade etmektedir ve genellikle MR traktrografi
ve DTG ¢alismalariyla incelenmektedir. Fonksiyonel baglantilar ise beyindeki hangi
yapilarin aym anda aktif oldugu esasina dayamr. Fonksiyonel baglantilar, fMRG ile
incelenmektedir. fMRG metodu istirahat durumunda veya gorev verilerek ¢ekilen
MRG olmak iizere iki ¢esittir. f/MRG beyindeki néronlara glikoz ve oksijen destegi
saglayan ve noronlarin etrafinda bulunan kapiller damarlardaki hemodinamik

degisiklikleri temel alan bir y6ntemdir (18). Bununla birlikte daha 6nce fMRG
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metoduyla yapilan ¢aligmalarin sonuglari, literatiirde diger yontemlerle yapilan

calismalarin sonuglariyla drtiigmesi bu yontemin giivenirligini gostermistir (14,15,36)

Beyin néronlan aktif olduklart zaman ihtiyag duyduklar glikoz ve oksijen
seviyesinde artig gosterir. Bu ihtiyaca bagli olarak bu néronlarn etrafindaki kapiller
damarlardaki kan akig hizzmn da arttii gozlenmektedir. fMRG kan oksijen
seviyesindeki bu artiglar1 sinyal olarak kullanmaktadir. Istirahat durumunda
katilimcidan higbir sey diisiinmeden gekilmesi istenilen fMRG’da, noral aktivitedeki
artisa bagl olarak ayni anda artan kan oksijen seviyesindeki artis, kisinin istirahat
durumundaki hangi beyin bolgelerinin fonksiyonel olarak birbirleriyle baglantili
oldugunu yorumlama firsati sunmaktadir (75). fMRG ile elde edilen goriintiilerin
analizi i¢in pek ¢ok farkli yontem kullanilmaktadir. Bu yontemlerde beyin bélgesinin
fonksiyonuna veya diger beyin bolgeleriyle olan fonksiyonel iliskiye analiz iglemi

uygulanir (76).
5.4. Cekim Yapilan Cihazin Ozellikleri

Cekim islemleri Philips Achieva 3 Tesla MR cihazi (Philips Medical Systems, Best,
Hollanda) ile yapildi. Hastalar cihazin i¢inde pozisyonlandiktan sonra hastalardan
gozlerinin a¢ik olmasi ve hareketsiz durmalari istendi. Yaklasik 12 dakika siiren ¢ekim
sirasinda 300 hacim goriintiilendi. (TR 2230 ms, TE 30 ms, FA 77°) ve fonksiyonel
goriintiileme sonrasinda fieldmap ve T1 agirlikli anatomik goriintiiler alindi. Istirahat
durumu fMRG parametreleri single-shot echo planar goriintiileme sekans: ile EPI
faktor (51), (TR/TE: 2230/30 ms), FOV 240 x 240 x 140 mm (RLxAPxFH), voksel
boyutu 3 x 3 mm, kesit kalmligi 4 mm, flip angel 77° ve kesit sayis1 35 olarak
belirlendi. Sagital 190 Kkesitin alindigi anatomik T1 goriintiisi i¢in ¢ekim
parametreleri; (TR/TE: 8.1/3.7), FOV 256 x 256 x 190 mm (FHxAPxRL) voksel
boyutu 1 x 1 xI mm olarak belirlendi. Transvers alinan fieldmap protokolii
parametreleri TR 20 ms, TE1/TE2 sirastyla 2.3/4.6 ms olarak belirlenmis olup; diger
parametreler fonksiyonel goriintiileme ile ayni olacak sekilde belirlendi. Faz ve genlik
degerleri cihaz tizerinde hesaplanarak tek bir goriintii halinde aktarildi. Fonksiyonel
ve anatomik MR ¢ekimleri ve MRS protokoliiniin MR cihazi i¢erisinde tamamlanmasi

50 dakika stirmiistiir.
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5.5. Fonksiyonel Rezonans Géoriintiilerinin Analizi

Veriler FMRIB Software Library (FSL) programinda analiz edilmistir. fMRG
analizinde 6ncelikle ham verilerin 6n islemleme siireci gerceklestirildi. On isleme
siirecinde 6ncelikle veriler islenecek duruma getirildi. DICOM tek kesit goriintiileri
olarak MR cihazindan alinan ham veriler sonraki asamalar i¢in NIFTI dosya formatina
cevrildi. Islem sonunda sonug¢ dosyasinda olusan klasorlerdeki veriler fmap 1,
fmap 2, resting, t1w ve t2w olarak adlandirildi. Sonra kisilerin MR gériintiileri fsleyes
yazilim programu kullanilarak MNI beyin atlasiyla {ist {iste konuldu ve tiim korteksin
alinabilmesi igin iki goriintii eslestirildi. Beyni i¢ine almayan veya kemik yapilar: da
i¢ine alan ortiismeler ‘’Brain Extraction Tool”” (BET) adi verile islem ile diizenlendi.

Daha sonra bir diger 6n-isleme asamasina gecildi.

FSL FEAT aract ile on-islemleme asamalar: biitiin denekler i¢in topluca
gerceklestirildi. Katilimeilarin gekim esnasinda hareket etmesi, beyinlerinde herhangi
bir yapisal lezyona sahip olmalar1 ve cihazdan kaynaklanan sinyal bozulmalarinin
sebep olacag artefaktlar kontrol edildi ve diizenlendi. Sinyal kaybi olan bolgeleri
isaretlemek igin fieldmap verilerinden diizeltme dosyalari olusturuldu. fMRG’den elde
edilen verilerdeki viicut/bag hareketi, solunum ve kardiyovaskiiler kaynakli beyin
dokusu yer degistirmeleri ve cihaza baglh yavas sinyal dalgalanmalarinin temizlenmesi
amaciyla biitiin katilimecilar i¢in topluca FSL FEAT (fMRI expert analysis tool)
gerceklestirildi. Sonrasinda FSL Melodic bagimsiz bilesen analizi (ICA)
gergeklestirildi. ICA bilesenlerinin beyinde mekansal dagilimlari, zaman ve frekans
icerikleri FSL fsleyesta gériintiilendi ve gozle degerlendirildi. Frekans igerigi 0.1
Hz’nin iizerinde olan, zaman igerigi keskin ve hizli degisimlere sahip olan ve sinyal
giiriiltiisii olarak bilinen dagilima sahip olan sinyaller artefakt olarak isaretlendi.
Hareket oldugunu ifade eden korteksi ¢evrelemeyen, beyaz cevherde veya
ventrikiillerde goriilen sinyaller de artefakt olarak kabul edildi. Bu artefakt bilesenleri

fonksiyonel verilerden temizlendi.
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Resim 5.1 Fsl programinda sag ve sol pulvinar ¢ekirdege konulan maske.

Daha sonra pulvinar ¢ekirdegin bulundugu bélgeye konulan maske ile tohum
tabanl1 (seed based) analiz yapildi. Bu agamada sag ve sol pulvinar gekirdek fsleyes
yazilim programi iizerinden MNI atlas1 kullanilarak ayr ayn isaretlendi. Daha sonra
merge islemi olarak adlandirdiimiz islem ile sag ve sol pulvinar gekirdek tek bir
goriintii altinda topland1 (Resim 5.1). Pulvinar ¢ekirdekler isaretlendikten sonra GLM
islemi yapildi. Maske igerisindeki vokseller ile biitiin beynin korelasyonunu
hesaplamak i¢cin FSL dual regression araci ile regresyon uygulandi. Olusan sonug
verileri FSL fsleyes araciyla gorsellestirildi. Anlamlilik derecesi 0.05 ve {izeri olarak

ayarlandiktan sonra ortaya ¢ikan baglantili alanlar1 anlamli olarak kabul edildi (77).
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6. BULGULAR

Yasli bireyler iizerinde yapilan pulvinar cekirdegin istirahat durumundaki
fonksiyonel baglantilarinin incelenmesi amactyla yapilan ¢alismamizin sonuglarina
gore, pulvinar ¢ekirdegin hem kortikal hem de subkortikal yapilarla baglantilar
saptanmugtir. Bununla birlikte pulvinar ¢ekirdegin genel olarak ipsilateral baglantilar:
bulunmasina ragmen, sadece sol pulvinar ¢ekirdegin az miktarda kontralateral
baglantisinin bulundugu da gézlenmistir. Sag ve sol pulvinar ¢ekirdegin ortak baglanti
gosterdigi yerler olmakla birlikte, farkliliklar da mevcuttur. Bununla birlikte sol
pulvinar cekirdegin baglantilarinin sag pulvinar ¢ekirdeginkilere oranla daha genis
oldugu gézlenmistir. Calismamizda sag pulvinar gekirdegin sirasiyla sag thalamus, sag
putamen, sag globus pallidus, sag hippocampus, sag posterior parahippocampal gyrus,
sag posterior cingulate gyrus ve colliculus superior ile baglantilar1 oldugu bulunmugtur
(resim 6.1.- resim 6.2. ve tablo 6.1.). Ayrica sol pulvinar ¢ekirdegin sirastyla sol
thalamus, sol putamen,, sol globus pallidus, sol hippocampus, sol posterior cingulate
gyrus, sol parahippocampal gyrus, sol colliculus superior, sag thalamus, sol insular
korteks, sol Heschl’s gyrus, sol planum temporale ve sol precuneus korteks ile
baglantilar1 oldugu gozlenmistir (resim 6.3.- resim 6.4. ve tablo 6.1.). Ayrica sag ve
sol pulvinar ¢ekirdegin ortak baglant1 gosterdikleri yerde bulunmaktadir. Buna gore
sag ve sol pulvinar beraber sadece sag thalamus’la baglantis1 bulundugu gozlenmistir

(resim 6.5.- resim 6.6. ve tablo 6.1.).
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Resim 6.1. Sagittal- koronal ve transvers kesitte sag pulvinar cekirdegin fonksiyonel

baglantilari.

Resim 6.2. Transvers kesitte, kesitsel olarak sag pulvinar ¢ekirdegin baglantilari.
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Resim 6.1. Sagittal- koronal ve transvers kesitte sag pulvinar ¢ekirdegin fonksiyonel

baglantilari.

Resim 6.2. Transvers kesitte, kesitsel olarak sag pulvinar ¢ekirdegin baglantilar.
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Resim 6.3. Sagittal- koronal ve transvers kesitte sol pulvinar ¢ekirdegin fonksiyonel

baglantilar1.

Resim 6.4. Transvers kesitte, kesitsel olarak sol pulvinar ¢ekirdegin baglantilari.
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Resim 6.5. Sagittal, koronal ve transvers kesitte sag ve sol pulvinar gekirdegin ortak

fonksiyonel baglantilar1.

Resim 6.6. Transvers kesitte sag ve sol pulvinar gekirdegin ortak fonksiyonel baglantilar1.
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7. TARTISMA

Beynimizde, fonksiyonel ve anatomik olarak birbirleriyle baglantili ¢ok sayida
boélgelerden olusan bir ag kompleksi vardir. Fonksiyonel olarak baglantili olan beyin
boliimleri birbirlerinden lokasyonel olarak uzak olsalar bile, birbirleriyle devaml
olarak bilgi paylasim igerisindedirler. Fonksiyonel baglanti, birbirlerinden anatomik
olarak ayrilmig beyin béliimlerinin néral aktivasyonlarinin gegici bagimlihigi olarak
ifade edilir (78). MR tekniklerinden biri olan fMRG vasitasiyla, istenilen beyin
boliimiiyle aym anda aktif olan beyin bolgelerinin aksiyel, koronal ve sagittal planlarda
fMR goriintiileri elde edilir. fMRG, insan beyninin fonksiyonel i¢ yapisinin
arastirilmasindaki etkinligi, basitligi ve non-invasiz olusuyla aragtirmacilar tarafindan
kullanilan bir yontemdir. Bununla birlikte fMRG, beynin enerjisinin ¢ogunu tilketen
spontan néronal aktiviteyi aragtirmak i¢in kullanilan gii¢lii bir arag olarak kabul edilir
(79). Ayrica daha once fMRG ile yapilan galigmalarin sonuglari, literatiirdeki diger
metotlarla yapilan c¢aligmalarin sonuglartyla ortiismesi bu yontemin gilivenirligini
gOstermigtir (14,15,36). Bu 6zellikleri sebebiyle, ¢alismamizda pulvinar ¢ekirdegin
fonksiyonel baglantilarini en iyi sekilde goriintiileyebilmek ve inceleyebilmek igin

fMRG yo6ntemini kullandik.

Pulvinar ¢ekirdek hem kortikal hem subkortikal yapilarla baglant: igerisindedir.
Daha once yapilan ¢aligmalarda pulvinar ¢ekirdegin sadece ipsilateral olan baglantilar
ifade edilirken (36,73), bu calismada az miktarda da olsa pulvinar g¢ekirdegin
kontralateral baglantis1 da oldugu goriilmiistiir. Pulvinar ¢ekirdegin fonksiyonunu
anlamak iizere pek c¢ok c¢alisma yapilmigtir. Bu c¢alismalarda insan pulvinar
¢ekirdeginin sahip oldugu baglantilar sayesinde visual, visual dikkat, emosyonel ve
kognitif  fonksiyonlar basta olmak tizere pek ¢ok farkli fonksiyonda oOnemli
olabilecegi belirtilmistir (13,36,71,73). Bununla birlikte Isabel Arend ve ark. yaptiklar
lezyon bazli ¢alismada bu ¢ekirdekte hasar olugsmasi durumunda visual dikkat
kayiplarina ek olarak okiilomotor davraniglarin da etkilenebilecegini belirterek bu
¢ekirdegin okiilomotor sinyallerinin entegrasyonundaki roliinii vurgulamistir (80). Bu
baglamda daha 6nce yapilan insan pulvinar ¢ekirdeginin anatomik baglantilarim

inceleme ¢alismalarinda pulvinar c¢ekirdegin ipsilateral olarak prefrontal korteks,
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inferior temporal korteks (Broadmann 20), posterior parietal assosiasyon sahalari
(Broadman 5 ve 7), primer visual korkteks (V1 veya Broadmann 17), sekonder visual
korteks (V2, V3, V4 ve MT veya Broadmann 18,19), frontal g6z sahas1 (Broadmann
8), orbitofrontal korteks; subkortikal olarak ise hippocampus (81) periaquaduktal gri
madde, corpus amygdaloideum, nucleus caudatus , superior colliculus ve beyin sapiyla

anatomik baglantilar1 oldugu belirtilmistir (73,74).

Calismamizin sonuglarinda pulvinar ¢ekirdegin hem kortikal hem de subkortikal
yapilarla baglantilar oldugu saptanmustir. Bununla birlikte sol pulvinar ¢ekirdegin az
miktarda kontralateral baglantisinin bulundugu da gézlenmistir. Sag ve sol pulvinar
cekirdegin ortak baglanti gdsterdegi yerler olmakla birlikte, farkliliklar da mevcuttur.
Bununla birlikte sol pulvinar ¢ekirdegin baglantilarinin sag pulvinar ¢ekirdeginkilere
oranla daha genis oldufu gézlenmistir. Bunun nedeninin pulvinar gekirdegin
konusmadaki rolii ile ilgili oldugu ve konusma merkezlerinin biiylik kismimin sol

hemisferde olmasindan kaynaklandigim diistiniiyoruz.

Pulvinar ¢ekirdegin fonksiyonel baglantilarinin incelenmesi i¢in yapilan
calismalarda ise bu ¢ekirdegin istirahat durumunda primer visual korteks, sekonder
visual korteks alanlanyla (V2, V3, V4), temporo-oksipital korteks (TO), posterior
parahippocampal korteks (PHC), lateral oksipital korteks (LO), ventral oksipital
korteks (VO) ve intraparietal sulcus (IPS) ile istirahat durumunda baglantilar1 oldugu
belirtilmistir (36). Bununla birlikte gérev verilerek yapilan fMRG ¢alismas: da
literatiirde mevcuttur. Bu ¢alismada, kisilere verilen goreve bagl kalinarak pulvinar
cekirdegin hippocampus, corpus geniculatum mediale, colliculus superiorla olan
fonksiyonel baglantilari bulunmus, ancak maksimum baglantinin parietal lob

(Broadmann 39) ile oldugu ifade edilmistir (14).

Yukarida agikladigimiz fonksiyonel ve anatomik c¢aligmalar daha once, bagsta
makak maymunlarinda olmak iizere yapilan deney hayvanlar g¢alismalarindaki
sonuclart destekler niteliktedir. Deney hayvanlar1 ¢aligmalan iizerinde pulvinar
cekirdegin baglantilarini inceleme ¢alismalarinda bu g¢ekirdegin insular korteks,
superior temporal gyrus ve sulcus, posterior parietal korteks, posterior cingulate
korteks, inferior parietal korteks, prefrontal korteks, somatosensorial korteks, primer

visual korteks (V1), sekonder visual korteks (V2, V4, MT), frontal, prefrontal korteks,
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corpus amygdaloideum, colliculus superior’la baglantili oldugu tespit edilmigtir

(6,7,28,32,68,82).

Bizim ¢alismamizda sag pulvinar ¢ekirdegin thalamus’un diger ¢ekirdekleri ile
ipsilateral olarak, sol pulvinar g¢ekirdegin ise thalamus’un diger ¢ekirdekleriyle
bilateral olarak genis baglantilarinin oldugunu gézlemledik (Tablo 6.1.). Thalamus’un
tiim c¢ekirdekleriyle genis baglantilar1 oldugunu gézlemledigimiz sag ve sol pulvinar
cekirdegin daha dnce yapilan ¢aligmalarda thalamus ile olan baglantilarim gésteren bir
calismaya rastlamadik. Bununla birlikte, daha 6nce yapilan ¢alismalarda sag ve sol
pulvinar ¢ekirdegin karst hemisferdeki kortikal ve subkortikal yapilarla
baglantilarindan bahsedilmemesine ragmen, literattirden farkli olarak bu ¢alismada sol

pulvinar ¢ekirdegin sag thalamus’la baglantist oldugunu bulduk.

Unilateral neglect, gérme alaninin bir tarafinin dikkatinde ve farkindalifinda bir
eksikligin g6zlendigi bir néropsikolojik durumdur (83). Maeshima ve ark. ile
Sebastain ve ark. yaptiklar1 ¢alismalarda hem sag hem de sol thalamus lezyonlarinda
sadece motor ve duyu fonksiyonlarinin etkilenmedigini, ayn1 zamanda hemineglect
gibi noropsikolojik fonksiyonlarinda etkilendigini belirtmislerdir (5,84). Bununla
birlikte pulvinar g¢ekirdegin lezyonlarinda da unilateral neglect sendromunun
goriildiigii daha 6nce Robert ve ark., Shai ve ark. yaptig1 ¢alismalarda belirtilmistir
(45,46). Biz de calismamizda, sag pulvinar g¢ekirdegin ipsilateral thalamus, sol
pulvinar ¢ekirdegin bilateral olarak thalamus ile olan baglantilarim bulduk.
Calismamizin sonuglari literatiirdeki lezyon ¢alismalartyla karsilastirdigimiz zaman
sag pulvinar cekirdegin ipsilateral thalamus ve sol pulvinar g¢ekirdegin bilateral
thalamus ile olan baglantilardan dolay1r bu g¢ekirdekte meydana gelen lezyonlarda

neglect sendromunun gergeklestigini diisliniiyoruz.

Bu ¢aligmada ayrica sag pulvinar ¢ekirdegin, sag putamen ile baglantilarinin
oldugunu; sol pulvinar ¢ekirdegin ise sol putamen ile baglantilarinin oldugunu
gozlemledik (Tablo 6.1.). Bununla birlikte, pulvinar ¢ekirdeklerin aym zamanda basal
cekirdeklerden bir digeri olan globus pallidus’la ipsilateral olarak fonksiyonel
baglantili oldugu ¢alismamizda gézlendi (Tablo 6.1.). Ancak daha dnceki ¢aligmalarda
pulvinar ¢ekirdegin ipsilateral veya kontrolateral bir sekilde putamen veya globus

pallidus’la baglantili oldugunu gosteren bir bilgiye ulasamadik.
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Basal ¢ekirdeklerden biri olan putamen on tarafta capsula interna crus anterior’u
vasitasiyla nucleus caudatus’tan ayrilmustir. Digtaki boliimii insula’ya uyacak sekilde
konvekstir. Fakat bu iki yap1 arasinda capsula externa, claustrum ve capsula extrema
bulunur (1). Bu gri cevher yapisinin putamen devresinde rol aldig: bilinmektedir. Bu
yolak temelde duyusal korteksin somatik duyusal alanlarindan ve motor korteksin
supplementer motor alan (SMA) ve premotor alanlarindan baglar. Daha sonra
putamen’e, oradan da globus pallidus’un i¢ kismina, sonra da thalamus’un
cekirdeklerine geger. Sonunda primer motor kortekse ve SMA’ya geri doner. Globus
pallidus ise 6nde capsula interna’nin crus anterior’u ile nucleus caudatus’tan, capsula
interna’nin crus posterioru’yla thalamus’tan ve dis tarafta lamina medullaris lateralis
ile putamen’den ayrilmigtic (1). Tipki putamen gibi globus pallidus da putamen
devresinde yer almaktadir (85). Putamen’de meydana gelen lezyonlar ise ellerde
yiizde ve viicudun diger boliimlerinde meydana gelen hareket bozukluklarina yol agar
(85). Bununla birlikte Alexander ve Crutcher yaptiklar ¢alismada putamen’in pek ¢ok
yapi ile baglantili oldugunu ve motor hareketlerin hazirlanmasinda rol aldigim ifade
etmislerdir (86). Melanie ve ark. primer motor korteks ve thalamus’un bagka bir
cekirdegini igermeyen izole sol pulvinar’inda lezyon bulunan hasta tizerinde yaptiklari
calismada, hastanin uzanma ve kavrama fonksiyonlarini incelemislerdir. Calismada bu
kisinin sol elinde daha belirgin olmak tizere her iki eliyle de ger¢eklestirdigi uzanma
ve kavrama fonksiyonlarinda zorlandig1 belirtilmistir. Bununla birlikte hastanin keskin
ve dogru bir kavrama yapmakta zorlandig: ifade edilmigtir. Melanie ve ark. bu
calismanin sonuglari i¢in pulvinar ¢ekirdek visual ve kognitif roliiniin 6tesinde, istemli
el hareketlerinin programlanmasi ve planlanmas: i¢in kritik 6neme sahip oldugu
yorumunu yapmuglardir. (9). Bizde klinikte meydana gelen bu durumun pulvinar
¢ekirdegin bu ¢aligmada buldugumuz sag pulvinar ¢ekirdegin ipsilateral putamen,
globus pallidus ve thalamus veya sol pulvinar ¢ekirdegin ipsilateral putamen, globus
pallidus ve bilateral thalamus ile olan baglantilarindan kaynaklanabilecegini

diisiiniiyoruz.

Bu ¢alismada, limbik sistemin 6nemli komponentleri olan hippocampus,
posterior cingulate gyrus ve parahippocampal gyrus ile pulvinar gekirdek arasinda
fonksiyonel baglantilar oldugunu gozlemledik. Sag pulvinar ¢ekirdegin, sag

hippocampus, sag posterior cingulate gyrus ve sag parahippocampal gyrus ile
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baglantili oldugunu; sol pulvinar g¢ekirdegin ise sol hippocampus, sol posterior
cingulate gyrus ve sol parahippocampal gyrus ile baglantili oldugunu gozlemledik
(Tablo 6.1.).

Hippocampus serebral korteksin, lateral ventrikiiliin i¢ kisminin ventral ytizeyini
olusturmak tizere ige dogru katlanarak uzamis pargasidir. Limbik sistemin ana
paralarindan biri olan hippocampus, bilgilerin kisa siireli hafizadan uzun siireli
hafizaya aktariimasinda ve uzaysal y6n bulmada etkili bir yapidir (87). Epilepsi
tedavisi i¢in hippocampusleri cerrahi olarak ¢ikarilan kisilerde 6grenilmis amlari kolay
bir sekilde hatirlayabildigi goziikiirken, en kiigiik sozel simgelere dayanan yeni
bilgileri 6grenmekte giigliik gektigi belirtilmistir (85). Monte ve ark. kisilere gorev
vererek yaptiklar1 fMRG galigmasinda, pulvinar ¢ekirdegin hippocampus ile baglantist
oldugunu belirtmislerdir (14). Chakravorti ve ark. da pulvinar ¢ekirdek iizerinde
yaptiklar1 ¢alismada, bu ¢ekirdegin hippocampus ile gii¢lii anatomik baglantilari
oldugunu ve bu sayede thalamus’un diger ¢ekirdeklerinden aynldigim ifade
etmislerdir (81). Daniel ve ark. saglikli ve MTLE’li hastalarin anatomik baglantilarini
inceledikleri ¢alismada, saglikli kisilerin pulvinar g¢ekirdegin ipsilateral olarak
hippocampus ile yogun baglantilar: oldugunu, aym1 zamanda MTLE’li hastalarda da
pulvinar gekirdek ile hippocampus arasinda ipsilateral gii¢lii baglantilar bulundugunu
vurgulamiglardir (48). Literatiirde verilen bu bilgileri destekleyici olarak bizde bu
calismada her iki pulvinar gekirdeginde ipsilateral olarak hippocampus ile fonksiyonel
baglantilar1 oldugunu gozlemledik. Buldugumuz sonuglar ve literatiirdeki bilgiler
is1zinda her iki pulvinar gekirdegin hippocampus ile olan baglantilari vasitastyla
ogrenilen bilgilerin kisa siireli hafizadan uzun stireli hafizaya aktarilmasinda ve

uzaysal yon bulmada gorev alabilecegini diigiiniiyoruz.

Cingulate korteks, serebral korteksin medial yiiziinde corpus callosum’un hemen
altindan baslar ve corpus callosumun arka ucuna kadar devam eder. Bu gyrus corpus
callosum ile sulcus callosum ile superior frontal gyrus’tan ise sulcus cingulatum ile
ayrilmistir (88). Cingulate korteks emosyonlarin olusumu ve islenmesi (89), 6grenme
(90) ve hafiza (91) gibi fonksiyonlar igerip, limbik sistemin biitiinlestirici pargasi
olarak kabul edilir (92). Posterior cingulate gyrus (PCG) ise cingulate korteksin
kaudalinde, anterior cingulate gyrus’un ise posteriorunda yer alir ve Broadman 23 ve

31 ile iliskilidir (93). Maddock ve ark. yaptiklari ¢alismada, aile ve arkadaslarla ilgili
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otobiyografik anilar hatirlandiginda PCG’da yogun aktivasyonlar olugtugunu ifade
etmiglerdir (94). Leech ve Sharp PCG i¢in episodik amlar1 hatirlamada ve hayal
kurmada 6nemli bir yeri oldugunu belirtmislerdir (95). Garrison ve ark. ile Brewer ve
ark. yaptiklar1 ¢alismalarda PCG’nin kisinin kendisini diisiinme sirasinda aktive
edildigini (96), kisinin dinlenme durumunda ise deaktive edildigini ifade etmislerdir
(97,98). Kenneth ve ark. deney hayvanlar: {izerinde yaptiklar1 ¢alisma da pulvinar
¢ekirdegin resiprokal olarak cingulate korteksle baglantili oldugunu ifade etmiglerdir
(6). Bennaroch da pulvinar cekirdek tizerine yaptifi derleme g¢aligmasinda bu
cekirdegin cingulate korteks de dahil pek ¢ok beyin boliimii ile baglantili oldugunu
vurgulamigtir (7). Arend ve Henik pulvinar ¢ekirdegin emosyonel ve dikkat
fonksiyonlan tizerine yaptiklar1 ¢aligmada bu g¢ekirdegin cingulate korteks ile olan
baglantilarim gorsellestirmislerdir (13). Romanksi ve ark. maymunlar iizerinde
yaptiklar1 deney hayvanlari ¢caligmasinda pulvinar ¢ekirdegin posterior cingulate gyrus
da dahil pek ¢ok beyin yapisi ile baglantili oldugunu ifade etmislerdir (68). Baleydier
ve ark. da maymunlar tizerinde yaptiklar1 ¢aligmada posterior cingulate gyrus’un
pulvinar g¢ekirdek ile anatomik baglantili oldugunu belirtmektedirler (99). Biz de
¢aligmamizda, literatiirdeki verileri destekler nitelikte sonuglar bulduk. Sol ve sag
pulvinar g¢ekirdegin ipsilateral olarak posterior cingulate gyrus ile baglantilarim
gézlemledik. Bu ¢aligsmanin sonuglarina ve literatiirde yer alan bilgilere giivenerek sol
ve sag pulvinar’in ipsilateral PCG ile olan baglantilar1 vasitasiyla episodik hafiza ve

hayal kurma gibi faaliyetlerde gorev alabilecegini diisiiniiyoruz.

Parahippocampal gyrus hippocampus tarafindan ¢evrelenen kortikal gri cevher
kiitlesi olup, limbik sistemin bir pargasidir. Bu gyrus’un kisilerin yerleri ve mekanlar
tanimalarinda 6nemli bir rol oynadif: diistintilmektedir. Yapilan fMRG ¢aligmasinda,
posterior parahippocampal gyrus’ta kisilere manzara ve sehir manzaralar resimleri
gosterildiginde artmig bir aktivasyon gozlendigini, aym resimlerin daha yakin planda
gosterdiklerinde ise daha az bir aktivasyon go6zlendigini, deneklere insan ylizii
gosterdiklerinde ise herhangi bir aktivasyon artis1 gézlenmedigi belirtilmistir (100).
Sag posterior parahippocampal gyrus’un lezyonuyla iligkili olarak kisilerde topografik
agnozi olarak bilinen, kisilerin tanidiklar1 ve agina olduklari bina, cadde ve sokak gibi
cevresel yerleri tammakta giigliik ¢ekmesi ile tanimlanan bir sendrom goriilmektedir

(101). Baleydier ve ark. maymunlar {izerinde yaptiklar1 ¢aligmada posterior
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parahippocampal gyrus’un pulvinar ¢ekirdek ile anatomik baglantili oldugunu
soylemislerdir (99). Rosenberg ve ark. PuM’un parahippocampal gyrus da dahil pek
cok assosiasyon sahasiyla baglantili oldugunu ifade etmislerdir (49). Bu ¢alismanin
sonuglari, Baleydier ve ark. ile Rosenberg ve ark. pulvinar ¢gekirdek tizerinde yaptiklar
calismay1 destekler niteliktedir. Bu gekirdegin literatiirdeki bilgilerin 15181nda ve bizim
buldugumuz sonuglarin destegiyle, kisilerin bildikleri tanidiklar yer veya mekanlar

tanimasinda rol oynadigim diistintiyoruz.

Calismamizda insular korteks ile sol pulvinar ¢ekirdek arasinda baglantilar

oldugunu gézlemledik (Tablo 6.1.).

Insular korteks, temporal ve parietal lobu birbirinden ayiran lateral fissure’un
derininde yer alan saklanmus bir lobdur. Total kortikal ylizey alaminin %2’sinden daha
az yer kaplayan insular korteksin basta kognitif fonksiyonlar olmak tizere gesitli beyin
boliimleriyle baglantili olarak pek ¢ok fonksiyonda gorev aldigina inanilmaktadir
(102). Fonksiyonel goriintileme g¢aligmalarinda, kisilere verilen visual-isitme
entegrasyonu gorevleri sirasinda insula’da aktivasyon gozlendigi belirtilmistir (103).
Bununla birlikte daha énce yapilan ¢aligmalarda bu yapimin kigilerde bilingliligi
saglama (104), empati yapma (105), yiiz ifadelerini tanima, kizginlik, korku, mutluluk,
{izgiin olma durumu gibi emosyonel iglemlerde (106,107), vestibular sistem iizerinde
etkili olma (108), el- gdz hareketleri biitiinliigiinti saglama (109), gastrik mobilite
(110), kalp atimu ve kan basinci diizenleme (111) ve homeostazisi ayarlama (112) gibi
fonksiyonlarda gorev aldigi belirtilmigtir. Romanski ve ark. maymunlar {izerinde
yaptiklar1 deney hayvanlar1 ¢aligmasinda PuM’un insular korteks ile baglantili
oldugunu ifade etmislerdir (68). Rosenberg ve ark. yaptiklari derin beyin stimiilasyonu
calismasinda PuM’un stki bir sekilde insular korteks ile fonksiyonel baglantili
oldugunu ifade etmislerdir (49). Bizim ¢aligmamizda bulunan sonuglarda maymunlar
lizerinde yapilan g¢aligmayr ve derin beyin stimiilasyonu g¢aligmasimt destekler
niteliktedir. Sol pulvinar gekirdegin sol insular korteks ile olan baglantilar1 sayesinde

yukarida saydigimiz pek ¢ok fonksiyonda rol oynayabilecegini diisiintiyoruz.

Calismamizda ayrica sol pulvinar ¢ekirdegin konusma i¢in 6nemli bir merkez olan
planum temporale ve Heschl’s gyrus’u ile fonksiyonel olarak baglantili oldugunu

gozlemledik (Tablo 6.1.). Literatiirde daha &nce pulvinar ¢ekirdegin Heschl’s gyrus’u
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ve planum temporale ile olan baglantilarinin varligin rastlayamadik. Ancak pulvinar
cekirdegin superior temporal gyrus ile baglantilar1 oldugunu gosteren ¢aligmalari

gézlemleyebildik (14,68,113).

Planum temporale, Heschl’s gyrus’un hemen arkasinda sulcus lateralis’in iginde
bulunan bir kortikal alandir. Konugma i¢in en 6nemli iglevsel alanlardan biri olan
Wernicke bolgesinin kalbini olusturan tiggen bir bolgedir. Calismalarda bu yapinin
beyindeki en biiyiik asitmetrik alan oldugunu ve sol tarafin sag tarafa oranla on kat
daha genis oldugu bulunmustur (114,115). Heschl’s gyrus’u primer isitme korteksinin
bulundugu superior temporal gyrus’taki beyin béliimiidiir. Heschl’s gyrus’u sulcus
lateralis’in {ist tarafinda bulunan planum temporale’den ayrilir ve Wernicke bolgesinin
(Broadman 22) hemen &niinde bulunur. Broadman 41 ve 42’ye tekabiil eder. Heschl’s
gyrus’u gelen isitsel bilgilerin ilk olarak islendigi kortikal yapidir (116). Warrier
fMRG altinda deneklere isitsel bilgiler verildiginde Heschl’s gyrus’unun aktif
oldugunu belirtmistir. Bununla birlikte yine aym ¢alismada sol hemisferdeki Heschl’s
gyrus’unun verileri iglemi bakimindan sag taraftakine oranla daha izl oldugunu ifade
etmistir (117). Karnath ve ark. yaptiklar1 ¢alismada pulvinar gekirdegin anatomik
olarak superior temporal gyrus ile baglantili oldugunu (113), Buchsbaum ve ark.
hastalara gorev vererek yaptiklari fMRG galigmasinda, goéreve bagli kalarak pulvinar
cekirdegin superior temporal gyrus ile az miktarda fonksiyonel baglantis1 oldugunu
(14), Romanski ve ark. yaptiklari deney hayvanlar1 ¢alismalarinda da pulvinar
¢ekirdegin superior temporal gyrus ile baglantil oldugunu vurgulamigslardir (68).
Sakul ve ark. yaptiklar1 caligmada subkortikal yapilardan biri olan pulvinar ¢ekirdegin
konusma fonksiyonlarinda rol oynayabilecegini ifade etmis ve pulvinar afazi
kavramindan bahsetmiglerdir (60). Bruzzone yaptig1 lezyon ¢alismasinda konusma
sahalarinda bir anormalligi olmayan hastada, izole sol pulvinar ¢ekirdek lezyonunda
afazi goziiktiigiinii belirtmigtir. Bu ¢aligmada ayrica bu ¢ekirdegin visual ve kognitif
fonksiyonlarina ek konusma fonksiyonunda da gérev aldig: ifade edilmistir (12). Biz
de ¢alismamzda sol pulvinar’in sol hemisferde superior temporal gyrus {izerinde
bulunan Heschl’s gyrus’u ve planum temporale ile fonksiyonel olarak baglantili
oldugunu bulduk. Sakul ve ark. pulvinar ¢ekirdek hakkinda yaptigi yorumun ve

Bruzzone mn yaptigi ¢aligmada afazi géziikmesinin nedeninin sol pulvinar ¢ekirdegin,
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Heschl’s gyrus’u ve planum temporale’yle olan baglantilarindan kaynaklandigim

diisiiniiyoruz.

Bu calismada ayrica sol pulvinar g¢ekirdegin hemisferlerin birbirine bakan
yiiziinde parietal lobun kism1 olan precuneus korteks ile fonksiyonel olarak baglantili
oldugunu bulduk (Tablo 6.1.). Literatiirde sol veya sag pulvinar ¢ekirdegin precuneus
korteks ile baglantili oldugunu gosteren ¢aligmalara rastlayamadik. Ancak pulvinar
cekirdegin parietal lobla baglantilari oldugunu gosteren ¢aligmalar1 gdzlemleyebildik
(67,68,99).

Precuneus korteks, superior parietal lobun her iki hemisferin medial yiiziinde
kalan pargasidir. Oksipital lobda bulunan cuneus’un oniinde bulunur. Precuneus
korteks, cingulate sulcus’un marjinal dali, parietooksipital sulcus ve subparietal sulcus
tarafindan siurlandinilir (88). Bu korteksin episodik hatiralar1 hatirlamada (118),
bilinglilik (119) ve kisinin dikkatini farkli yonlere kaydirilmasim saglayan motor
koordinasyonlarda (120) rol oynadig: diigiiniilmektedir. Morel visual bilgileri farkl:
acilardan isleyen inferior parietal lob ve inferotemporal kortekslerin afferentlerini
pulvinar g¢ekirdekten aldiklarim ifade etmistir (67). Baleydier ve ark. makak
maymunlar1 iizerinde pulvinar ¢ekirdegin anatomik baglantilarii inceledikleri
calismada, pulvinar c¢ekirdegin inferior parietal lob ile baglantili oldugunu
belirtmislerdir (99). Romanksi ve ark. ve ark. pulvinar ¢ekirdegin posterior parietal
korteks de dahil pek ¢ok beyin boliimiiyle baglantili oldugunu ifade etmistir (68).
Monte ve ark. pulvinar ¢ekirdek ve parietal lob arasinda maximum baglanti
gozlemiglerdir (14). Arcaro ve ark. pulvinar g¢ekirdegin precunes korteks ile
fonksiyonel baglantili oldugunu ifade etmislerdir (36). Bu caligmada buldugumuz sol
pulvinar ¢ekirdegin sol precuneus korteksle olan baglantilari, literatiirdeki verileri

destekler niteliktedir.

Bu ¢alismada sag pulvinar ve sol pulvinar gekirdegin ipsilateral olarak beyin
sapinin list seviyelerinin arka kisimlariyla baglantilar1 oldugunu gézlemledik (Tablo
6.1.). Bununla birlikte sol pulvinar ¢ekirdegin baglantilarinin sagdakine oranla daha

genis oldugu gozlenmistir.

Stepniewska maymunlar {izerinde yaptig1 ¢alismada colliculus superior pulvinar

¢ekirdege yogun projeksiyonlar gonderdigini belirtmigstir (82). Rebecca ve ark.
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pulvinar ¢ekirdekte colliculus superiordan input alan ve temporal kortekse projeksiyon
yapan pek ¢ok néron tamimlamiglardir (65). Kenneth ve ark. da primatlarin pulvinar
cekirdeklerinin colliculus superiordan afferent hem de efferent baglantilar1 oldugunu
belirtmistir (6). Tamietto ve ark. hem saglikl1 kisiler hem de beyin travmasi sonucu
visual korteksinde hasar olugsmus hasta iizerinde pulvinar ¢ekirdegin anatomik
baglantilarini inceledikleri galigmada, her iki grupta da ipsilateral olarak her iki
hemisferde pulvinar gekirdek ve colliculus superior arasinda anatomik baglantilarin
oldugunu belirtmiglerdir. Ayrica pulvinar g¢ekirdegin corpus amygdaloideum ve
colliculus superior arasindaki bir ara yapi oldugunu ve kollikulo-pulvinar-corpus
amygdaloideum yolagimn varligindan s6z etmislerdir (74). Jon ve David colliculus
superior pulvinar gekirdek araciligiyla bilgileri dorsal stream alanlarina ilettigini
belirtlerdir (28). Colliculus superior visual sistemin ¢ok 6nemli bir ara yapisidir (88).
Biz de ¢alismamizda, sol pulvinar ¢ekirdekte daha genis olmak tizere, her iki pulvinar
cekirdeginde ipsilateral olarak beyin sapimun iist arka boliimleriyle fonksiyonel
baglantili olduklarim gozlemledik. Buldugumuz bu baglantilarm colliculus superioru
da igeren baglantilar oldugunu distiniiyoruz. Bulunan bu baglantilar sayesinde ve
literatiirdeki verilerin 1s18inda pulvinar gekirdegin visual sisteme katk: saglayan bir

yap1 oldugunu sdyleyebiliriz.

Bu ¢alismada ileri orta yash bireylerin pulvinar ¢ekirdeklerinin fonksiyonel
baglantilarim goriintiiledik. Daha 6nce farkli yas gruplarinda pulvinar c¢ekirdegin
fonksiyonel baglantilarim inceleyen bir ¢aligmaya rastlayamadigimz igin bizim
calismamizda bulduumuz sonuglari gen¢ bireylerde yapilan caligmalarla
karsilastirma sansimiz olmadi. Ancak literatiirdeki farkli g¢aligmalan inceledigimiz
zaman yasla birlikte fonksiyonel ve anatomik baglantilarin azaldifim gosteren

caligmalar mevcuttur.

Meunier ve ark. yaslanmanin beyindeki anatomik ve fonksiyonel ag
organizasyonunu etkileyebilecegini ifade etmiglerdir (121). Bu fonksiyonel
baglantilardaki degisiklikler yaslanmadaki kognitif gerileme ile iligkilendirilmistir
(122). Haughes ve ark. thalamofrontal projeksiyonlarin hacminin yagli bireylerde geng
bireylere gére daha az oldugunu belirtmislerdir. Bununla birlikte, yash bireylerde
akson biitiinliigiiniin daha fazla kayboldugunu ve myelin dejenerasyonun daha fazla

oldugunu ifade etmislerdir (123). Ystad ve ark. yasla iligkili thalamokortikal
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baglantilardaki farkliliklar, yagla iligkili dikkat fonksiyonlari, working hafiza ve
episodik hafiza gibi islemlerde degisikliklere katki sagladig: fikrini desteklemislerdir
(124). Biz de literatiirde yer alan verilerin 1s13inda yasla birlikte anatomik ve
fonksiyonel baglantilarin degisebilecegini diistiniiyoruz. Bu da yaglanma ile baglantil:
hastaliklar 6zellikle nérodejeneratif durumlarla iliskili olduguna inamyoruz. Ancak
pulvinar ¢ekirdegin geng bireyler iizerinde fonksiyonel baglantilarinin incelenmesinin

bu konuyu daha net bir sekilde aydinlatmaya yardimci olacagim inaniyoruz.
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8. SONUC

Bu ¢alismada insanlar iizerinde sag ve sol pulvinar ¢ekirdegin beynin hangi
boliimleriyle istirahat durumunda fonksiyonel baglantili oldugunu goriintiiledik.
Istirahat durumundaki bireyde beynin hangi bélgeleriyle fonksiyonel baglantilar:
oldugunu gostermesi ve insanlar tizerinde yapilmasi bakimindan bu ¢aligmanin 6zgiin
oldugunu diisiiniiyoruz. Insan pulvinar gekirdegi hem subkortikal hem kortikal
yapilarla baglantilar olan bir yerdir. Sol pulvinar ¢ekirdegin sag taraftakine oranla
daha genis baglantilar1 oldugunu belirttik. Literatiirdeki verilerle karsilagtirdigimizda,
bu ¢ekirdegin ¢ogu baglantisini literatiirdekilerle eslestirebilsek de literatiirde yer

almayan ve buldugumuz baglantilarini ¢alismanuzda belirledik.

Bu calismada sag ve sol pulvinar gekirdeklerin fonksiyonunu anlamak i¢in
istirahat durumundaki fonksiyonel baglantilarin1 belirtmis olsak da bu yapinin gérev
verilerek de fonksiyonel baglantilarimin incelenmesi gerektigini diistinmekteyiz.
Ayrica c¢alismamizda ileri yasli bireylerde yapildiginin ve yashilikla birlikte beyin
fonksiyonlarinda azalma goriileceginin unutulmamasi gerekir. Bu ¢alisma pulvinar
cekirdek ile ilgili ileride hasta veya saglikli bireyler iizerinde yapilacak ¢aligmalara

katki saglayacak nitelikte oldugunu diisiinmekteyiz.
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11. OZGECMIS

Kisisel bilgiler
Adi BEHCET Soyadi AYYILDIZ
Dogum Yeri BULGARISTAN Dogum Tarihi 27.09.1995
Uyrugu TC T.C. Kimlik No 35788703270
E-mail behcetayyildizz@gmail.com Tel
Egitim Diizeyi
MEZUN OLDUGU KURUM MEZUNIYET YILI
Doktora
Yiiksek Lisans
Lisans Istanbul Medipol Universitesi 2018
Lise Fatih Gelenbevi Anadolu Lisesi 2014
is Deneyimi
Gorevi Kurum Siire
Arastirma Gorevlisi Istinye Universitesi 2018-
Yabanci Dilleri Okudugunu Anlama Konusma Yazma
Ingilizce Iyi Iyi Orta
Yabanci Dil Sinav Notu
KPDS Yok Dil IELTS | TOEFL TOEFL | TOEFL | FCE CAE CPE
IBT PBT CBT
83,75
Sayisal Esit agirhik Sozel
Ales puani 70
Bilgisayar Bilgisi
Program Kullanma Becerisi
Microsoft Office Programlari 3¢l
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