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OZET

CORPUS CALLOSUM MORFOLOJISININ YAS VE CINSIYET ILE iLiSKisi

GUNGOR AYDIN, Aysegil
Yuksek Lisans Tezi, Anatomi AD
Tez Yoneticisi: Prof. Dr. Esat ADIGUZEL

Haziran 2016, 35 sayfa

Corpus callosum, bir hemisferdeki bilginin diger hemisfere iletimesinde
rol oynayan en buyik komissural lif demetidir. Biylime, gelisme, yaslanma
gibi slrecler, cevresel faktorler ve hastaliklar corpus callosum morfolojisini
degistirmektedir. Bireyler  arasi morfolojik  farklar  gdstermesi,
miyelinizasyonunu ge¢ tamamlayan bir yapi olmasi ve fonksiyonel 6nemi
nedeniyle son vyillarda arastirmacilarin ilgisini gekmektedir. Bu calismanin
amaci, midsagittal beyin kesitlerindeki corpus callosum yapisinin morfolojik
Ozellikleri incelemek ve bu beyaz cevher yapisinin yas ve cinsiyet ile iligkisini
belirlemektir.

Arastirma, Pamukkale Universitesi Tip Fakiiltesi Adli Tip biinyesinde
yapilan medikolegal otopsiler sirasinda rutin olarak c¢ikarilan 41 adet beyin
(82 hemisfer) Uzerinde yapiimistir. Beyinler median hat Uzerinden iki
hemisfere ayrilarak medial yuzlerin fotografi cekilmis ve bilgisayara
aktariimistir. Medial ylizden cekilen fotograflar tizerinden, Cavalieri teknigiyle
hacim hesaplamada kullanilan alan hesaplama ydntemi kullanilarak corpus
callosum alan hesaplamalari yapilmigtir. Alan hesaplamalari hacim
hesaplama modili de bulunan SHTEREOM® vyazilimi kullanilarak
yapilmistir. TUm grupta corpus callosum sagittal kesit alani ile yas arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir korelasyon bulunmadi. Ancak 35 yas Ustlindeki
56 hemisferde yas ile corpus callosum sagittal kesit alani arasinda negatif
yonlu istatistiksel olarak anlamli orta derecede korelasyon tespit edildi. Her
iki cins karsilastirildiginda sag-sol hemisferlerden elde edilen corpus
callosum sagittal kesit alani ortalamalari arasinda istatistiksel olarak anlaml
fark bulunamadi. Her iki cins arasindaki farklar corpus callosum boélimleri
agisindan karsilastirildiginda, genu bdlgesi agisindan istatistiksel olarak
anlamli bulundu. Sag-sol ayrimi yapilmaksizin hesaplanan corpus callosum
sagittal kesit alanlarinin ortalamalarinin karsilastirilmasinda erkek olgulardan
elde edilen degerler kadinlardan daha yiksek ve istatistiksel olarak anlamli
bulundu.

Sonu¢ olarak bu calisma corpus callosum’un sagittal kesit alani
buyukligu acgisindan cinsiyet farki gosterdigi, 35 yas Uzerinde de azalma
egilimi oldugunu gdstermistir. Bu bulgularin tanisal amagcli corpus callosum
incelemelerine katki saglayacagi gértisiundeyiz.

Anahtar Kelimeler: Postmortem, otopsi, corpus callosum, morfoloji,
yas, cinsiyet, stereoloji, cavalieri



ABSTRACT

RELATIONSHIP BETWEEN CORPUS CALLOSUM MORFOLOGY AND SEX
AGE

GUNGOR AYDIN, Aysegill
M.Sc., Thesis in Anatomy )
Supervisor: Prof. Dr. Esat ADIGUZEL

June2016, 35 pages

The corpus callosum is the largest commissural fiber pathway that
transmits the information between the two cerebral hemispheres. Processes
such as growth, development, aging, environmental factors and diseases
modify the morphology of corpus callosum. Recently it is drawing attention of
researchers due to showing individual morphological differences being a
structure that complete myelinization late and functional importance. The aim
of this study is to evaluate the morphological characteristics of corpus
callosum in sagittal brain sections and to determine the relationship between
the structure of this white matter and age and sex.

The present study was made on 41 brains (82 hemispheres) removed
routinely during medicolegal autopsies in the Pamukkale University, Faculty
of Medicine Department of Forensic Medicine. Brains were bisected along
the mid-sagittal plane, medial surface of each hemisphere was photographed
and photographs were transferred to the computer. Corpus callosum area
calculations carried out with area calculation methods used in Cavalieri
volume calculation technigue with the photos taken from medial surface of
corpus callosum. Area calculations are performed by using SHTEREOM®
software which also includes volume calculation module. There was no
statistically significant correlation between corpus callosum sagittal section
area and age in all groups. However in 56 hemispheres which are above 35
years old a moderately statistically significant negative correlation was found
between corpus callosum sagittal section area and age. When both sexes
were compared, there were no statistically significant differences in corpus
callosum cross sectional area sizes obtained from right and left hemispheres.
When differences between both sexes were compared by the regions of the
corpus callosum, genu was found statistically significant. Calculated corpus
callosum cross section area averages without distinction of right or left were
compared in both sexes and values from male were found higher than
female and statistically significant.

In conclusion, this study showed sex difference in terms of the corpus
callosum sagittal cross section area and a decreasing trend above 35 years
of age. We have the opinion that these findings will contribute to the
investigation of corpus callosum for diagnostic purpose.

Key words: Postmortem, autopsy, corpus callosum, morphology, age,
sex, stereology, Cavlieri
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1.GIRIS

Corpus callosum, bir hemisfere ulasan bilginin diger hemisfere iletiimesinde rol
oynayan en buyuk komissural lif demetidir (Aboitiz 2003). Bu baglantilar genellikle
hemisferlerin benzer veya ayni iglevlere sahip alanlari arasinda bulunur (Yildirim
2007). Corpus callosum, histolojik olarak miyelinize olmus sinir liflerinden olusur.
iletisimi sagladigi néronlarin veya serebral beyaz cevherin hasarinda corpus
callosum morfolojisi de dolayli olarak etkilenir (Ryberg 2011).

Gunumuzde ileri goéruntileme teknikleriyle beyin hemisferleri arasindaki
baglantilarin topografik bir organizasyonu oldugu gosterilmistir. Literatirde
midsagittal kesit manyetik rezonans goéruntulerinde corpus callosum detayli olarak
incelenmis ve boyutlari, bélimleri, morfolojisi, yas ve cinsiyet degisiklikleri ile
noropsikiyatrik hastaliklara bagl degisiklikler degerlendirilmistir. Blyime, gelisme,
yaslanma gibi sirecler, cevresel faktérler ve hastaliklar beyin gelisimi sirasinda
ortaya ¢ikan morfolojik degisiklikleri etkileyebilir. Corpus callosum da bu degisime
ugrayan vyapilardan biridir. Bireyler arasi morfolojik farklar gd&stermesi,
miyelinizasyonunu ge¢ tamamlayan bir yapi olmasi ve fonksiyonel 6nemi
nedeniyle son yillarda arastirmacilarin ilgisini ¢gekmektedir. Corpus callosum’un
goruntilenmesi 6zellikle demiyelinizan hastaliklarin tanisal amagl incelemelerinde
onem kazanmaktadir. Miyelin kaybi corpus callosum’un morfolojisini de
degistirmektedir. Bu nedenle normal morfolojinin bilinmesi tanisal amagli
incelemelerde normal ve anormal morfolojinin ayrimina yardimci olacaktir.

Bu calismada da medikolegal otopsilerde uygun olgularin beyinlerinde corpus
callosum’un normal morfolojisinin ortaya konulmasi igin sagittal kesitler alinarak
fotograflandi. Olgularin 6lim saatleri dikkate alinarak morfolojik farkliliklar
goruntuler Uzerinden degerlendirildi. Elde edilen sonuglar literatlr bilgisi ile
karsilastirilarak corpus callosum’un normal sinirlar igerisinde kalan farkliliklari

ortaya konuldu.



1.1. Amag

Bu c¢alismanin amaci, sagittal beyin kesitlerindeki corpus callosum yapisinin
morfolojik dzelliklerini incelemek ve bu beyaz cevher yapisinin yas ve cinsiyet ile

iliskisini belirlemektir.



2. KURAMSAL BILGILER VE LITERATUR TARAMASI

2.1. Beyaz Cevher Lifleri ve Corpus Callosum Anatomisi

Corpus callosum beyin hemisferlerindeki kortikal alanlari birbirine baglayan en
blylk komissural lif demetidir. Fissura longitudinalis cerebri'nin tabaninda yer alan ve
ventriculus lateralis’lerin tavanini érten corpus callosum, 6nden arkaya dogru rostrum,
genu, corpus ve splenium olmak lGzere dort kisma ayrilir. Genu olarak adlandirilan 6n
kismi septum pellucidum’un dnliinden posteroinferior'a doner, sonra incelerek lamina
terminalis’in Ust sinirina uzanir, bu kismina da rostrum adi verilir. Corpus callosum'un
corpus'u arkaya dogru kivrilir ve konveksite gdsterir. En kalin kismi olan splenium ile
sonlanir (Standring 2008, Taner 2014).

Yaklasik 10 cm uzunlugunda olan corpus callosum'a ait lifler laterale dogru gittikce
yelpaze seklinde acilarak (radiatio corporis callosi) cortex cerebri'nin gesitli bolgelerine
gider. Rostrum'u olusturan lifler her iki lobus frontalis'in orbital ytzlerini, genu'yu
olusturan lifler 6ne dogru kivrilarak forceps minor'i (forceps frontalis) olusturur ve her
iki lobus frontalis'in lateral ve medial yizlerini birbirine baglar. Corpus'u olusturan lifler
laterale dogru seyrederken projeksiyon lifi olan corona radiata ile kesisir. Bu lifler
hemisferlerin farkli neokortikal alanlarini birbirine baglar. Truncus ve splenium'dan
ayrilan lifler, ventriculus lateralis'in cornu posterius'un tavanini, lateral duvarini ve
cornu inferius'unun lateral duvarini meydana getirir. Ayrica cornu posterius'un lateral
duvarini radiatio optica'dan ayiran bu liflere tapetum adi verilir. Corpus callosum'un
truncus kismindan gecgen lifler laterale dogru, splenium'dan gegen lifler ise arkaya
dogru uzanarak iki hemisfer arasinda yogun baglantilar saglar. Splenium'u olusturan
lifler mediale dogru seyrederek her iki lobus occipitalis'in i¢erisine girer. Bu liflerin
meydana getirdigi kivrima forceps major (forceps occipitalis) adi verilir (Standring 2008,
Taner 2014).

Corpus callosum'un Uzerinde gyrus cinguli, bu yapininda tzerinde ise sulcus cinguli
bulunur. Corpus callosum ile gyrus cinguli arasinda sulcus corporis callosi vardir.
Corpus callosum'un splenium kisminin altinda isthmus gyri cinguli vardir. Corpus

callosum'un etrafini hippocampus, hypothalamus, gyrus cinguli, fornix, corpus



amygdaloideum ve corpus mammillare gibi limbik sistem yapilari sarar. Corpus
callosum'un limbik sistemle indirekt iligkisi oldugu tahmin edilmektedir (Sadler 1996,
Yildirrm 2007). Miyelinize sinir liflerinden olusan corpus callosum ayni veya benzer
kortikal alanlar arasinda baglanti saglar ve bu baglantilara homotopik baglantilar adi
verilir. Ayni zamanda iki hemisfer arasi farkli kortikal alanlar arasinda baglanti saglar
(heterotopik baglantilar). Bu baglantilar fonksiyonel olarak benzer islev gérmektedir.
Fakat anatomik olarak farkllik gosterirler (Standring 2008).

Corpus callosum aracili hemisferler arasi baglanti, bir hemisferdeki bilginin karsi
hemisfere iletiimesi seklinde basit degildir. Gérme alani ve vicut ylzeyi gibi karsilikli
duyusal merkezlerin temsil edildigi alanlar birbirleri ile baglantiidir. Bu durum en
belirgin sekilde kortikal gorme alaninda izlenmektedir. Her iki santral retinal bolgesinin
temsilini iceren korteks, kontralateral taraftaki karsiligi ile iligkilidir. Benzer diizen gdvde
temsilinin kallosal baglantili oldugu somatik alanlarda da goézlenmektedir. Fakat
periferik ekstremite alanlari (el ve ayak) buna dahil degildir (Standring 2008,
Pietrasanta 2012).

Corpus callosum morfolojisi travmatik-iskemik hasarlar, demiyelinizan hastaliklarin
yani sira el kullanim tercihi ve bazi néropsikiyatrik hastaliklara bagli olarak degisiklik
gOsterebilmektedir (De Lacoste-Utamsing 1982, Woodruff 1995, Witelson 1985, Salat
1997, Hampel 1998, Meguro 2000, Uchino 2001). El kullanim tercihi, cinsiyet, lisan
yetene@i, muizisyenlik gibi normal kosullarin yanisira otizm, sizofreni, Alzheimer
Hastaligi, multipl sklerozis, epilepsi ve demansin corpus callosum morfolojisine etkileri

Uzerine ¢alismalar yapilmaktadir.

2.1.1. Fibrae Commissurae (Komissural Lifler)

Komissural lifler orta hatti gegerek ve iki serebral hemisferdeki kortikal alanlari
birbirine baglar. En bayugud corpus callosum olan komissural liflerin digerleri:
commissura anterior, commissura posterior, commissura fornicis (hippocampi) ve
commissura habenularum'dur.

Commissura anterior, columna fornicis'in éninde orta hatti caprazlayan miyelinize
sinir liflerinden olusmaktadir ve sagittal kesitte oval sekilde goérulmektedir. Laterale
dogru pars anterior ve pars posterior olmak Uzere iki bolime ayrilir. Daha kiguk olan
on bolimu (pars anterior) her iki tarafta substantia perforata anterior ve tractus
olfactorius’a dogru kivrilir. Pars posterior'u ise her iki tarafta posterolaterale dogru
kivrilarak gyrus parahippocampalis'i igeren lobus temporalis'in éniine ulasir (Snell
2000, Standring 2008). Commissura anterior, bulbus olfactorius, nucleus olfactorius

anterior, substantia perforata anterior, tuberculum olfactorium, stria diagonalis,



amigdaloid kompleks (6zellikle stria olfactoria lateralis), nucleus accumbens, gyrus
temporalis inferior et medius'un 6n bolimu gibi koku ve limbik sistem yapilarini birbirine
baglar (Snell 2000, Yildirim 2007).

Commissura posterior, aquaductus cerebri’nin ventriculus tertius’a acildigi yerin

hemen Ust tarafinda orta hatti ¢caprazlayan sinir liflerinden olusmaktadir. Glandula
pinealis'in alt bélimine komsudur. Commissura posterior sag ve sol colliculus superior,
nuclei pretectales, nuclei posteriores thalami'yi birbirine baglar. Commissura posterior'u
olusturan sinir liflerinin bir cogunun fonksiyonel dnemi bilinmemektedir. Bunun yanisira
pupilla 1sik refleksinde rol alan nucleus pretectalis'ten ¢ikan liflerin karsi taraf nucleus
oculomotorius accessorius'a bu komissirden gecerek ulastiklari distntlmektedir
(Snell 2000).
..... Commissura habenularum, recessus pinealis'in Ustlinde orta hatti caprazlayan sinir
liflerinin olusturdugu kicuk bir lif demetidir. Commissura habenularum, bu bélgede orta
hattin iki tarafinda yer alan nuclei habenulares’le ilgilidir. Nuclei habenulares,
hippocampus ve corpus amygdaloideum'dan afferent lifler alir. Bu afferent lifler stria
medullaris thalami icinde nuclei habenulares'e gecerler. Liflerin bazilari, commissura
habenulares'ten gecgerek kargi taraf nucleuslar’a ulasir (Snell 2000).

Commissura fornicis (hippocampi), corpus callosum'un arka bdliminin altinda,
corpus fornicis'in olusumundan dnce bir crus'tan digerine orta hatti ¢aprazlayarak
gecen transvers seyirli liflerden olusur. Commissura posterior'a ait lifler, corpus
mammillare ve hypothalamus'a ulasan hippocampus'un efferent sistemini olusturur. Bu
liflerin bir kismi formatio hippocampi yapilarini karsilikli birbirlerine baglarken, bir kisim
lif de karsi taraf hypothalamus ve area septalis'e ulasir. Sinir lifleri énce
hippocampus’un ventrikller ylzind saran ince bir beyaz madde tabakasini (alveus)
olustururlar; daha sonra fimbria'yl olusturmak Uzere toplanirlar. Kalinhklar artan iki
tarafin fimbrialari, hipokampusun arka ucuna ulastiklarinda crus fornicis’i olusturmak
Uzere corpus callosum’un asagisinda ve thalamus Uzerinde 6ne dogru kivrilirlar. Sag
ve sol crus fornicis'ler daha sonra corpus fornicis’i olusturmak Uizere orta hatta
birlesirler (Snell 2000).

2.1.2. Fibrae Associationis (Assosiasyon Lifleri)

Asosiasyon lifleri beynin ayni hemisferi iginde farkli kortikal bdlgeleri birbirine
baglayan sinir liflerinden olusmaktadir. Bu lifler fibrae associationis breves (kisa lifler)
ve fibrae associationis longae (uzun lifler) olmak Uzere iki kisimda incelenirler. Fibrae
associationis breves’in tamami intrakortikaldir. Bu lifler sulcus’larin uzun eksenine

transvers olarak seyrederler ve komsu gyrus’lari birbirine baglarlar. Fibrae



associationis breves’e ait liflerin bazilar ise sulcus’un bir duvarindan digerine gegerek
baglanti saglarlar. Fibrae associationis longae’ya (uzun lifler) ait liflerin baglanti ve
fonksiyonlari tam olarak bilinmemektedir. Bu grup icerisinde yer alan lifler farkl
uzunlukta olabilirler ve bunlardan daha uzun olanlari substantia alba telencephali’nin
daha derinlerinde seyreder. Fibrae associationis longae lifleri igerisinde belirlenmis
olanlardan bazilari sunlardir; fasciculus arcuatus, fasciculus uncinatus, cingulum,
fasciculus longitudinalis inferior, fasciculus fronto-occipitalis (Standring 2008, Snell
2000). Fasciculus uncinatus, motor konusma merkezi olan Broca alani ve lobus
temporalis gyri orbitales ile polus temporalis’in cortex’ini birbirine baglar. Bu fasciculus
icerisinde daha derinde yer alan liflerin (fasciculus occipitofrontalis inferior) lobus
frontalis ile lobus occipitalis arasinda baglanti sagladigi disunulmektedir. Cingulum,
gyrus cinguli'nin derininde seyreden kavisli ve uzun bir fasciculus’tur. Corpus
callosum’un rostrum boliminin altindaki medial cortex’'ten baslar, gyrus cinguli’nin
kivrimini takip ederek gyrus parahippocampalis’e girer ve lobus temporalis'in komsu
kisimlarina dagilir. Bdylece gyrus parahippocampalis ve komsu temporal kortikal
bolgeler ile lobus frontalis et parietalis'i birbirine baglar (Yildirm 2007). Fasciculus
longitudinalis superior, fibrae associationis'in igindeki en buyuk lif demetidir. Lobus
frontalis'in én bolimu ile lobus occipitalis et temporalis'i birbirine baglar. Fasciculus
longitudinalis superior'a ait lif demetinin bir kismini motor konugma merkezi Broca alani
ile konusmanin planlanmasini saglayan Wernicke alani arasindaki baglantiy1 saglayan
fasciculus arcuatus'un lifleri olusturur. Fasciculus longitudinalis inferior, lobus
occipitalis'in énine dogru uzanir, radiatio optica'nin lateralinden gegerek lobus
temporalis'e dagilir. Fasciculus occipitofrontalis’ler ise lobus frontalis'i, lobus occipitalis
et frontalis'e baglar. Bu fasciculus hemispherium cerebri'nin derininde, nucleus

caudatus'un lateral sinirina komsu olarak yer alir (Standring 2008, Snell 2000).

2.1.3. Fibrae Projectiones (Projeksiyon Lifleri)

Cortex cerebri ile beynin daha alt merkezlerini (corticofugal) ve medulla spinalis'i,
daha alt merkezlerle de cortex cerebri'yi (corticopedal) birbirine baglayan lifler fibrae
projectiones'i olustururlar. Alt merkezlerden gelen tim corticofugal projeksiyon lifleri,
corpus striatum civarinda birleserek corona radiata adi verilen yelpaze seklinde yogun
subkortikal beyaz cevher yapisini olugturur ve tum cortex cerebri'ye dagilir. Kaudale
dogru gidildiginde beyin sapinin Ust kisimlarinda corona radiata lifleri birbirine yaklasir
kompakt bir beyaz kitle olan capsula interna'yi meydana getirir. Horizontal kesitte
nucleus lentiformis'in kama seklinde olmasi sebebiyle, capsula interna'nin crus

anterior, crus posterior ve crus'larin birlestigi dirsek olan genu olmak lzere U¢ kismi



vardir. Capsula interna'nin crus anterius'u nucleus lentiformis ile caput nucleus
caudatus arasinda, crus posterius'u ise thalamus ve nucleus lentiformis arasinda yer
alir (Standring 2008). Capsula interna'nin crus posterius'u seyri sirasindaki nucleus
lentiformis ile komguluguna gore iki kisma ayrilmigtir. Bunlar pars retrolentiformis ve
pars sublentiformis'tir. Nucleus lentiformis'in arkasinda yer alan pars retrolentiformis'ten
gecen en dnemli yapi radiatio thalamica posterior ve bunun icerisinde yer alan radiatio
optica (fibrae geniculocalcarinae)'dir. Hemispherium cerebri'de bulunan bir diger
projeksiyon lifi capsula externa'dir. Capsula externa icerisinde cortex cerebri ile
striatum ve formatio reticulares arasinda baglanti saglayan lifler bulunur. Bu lif grubu,

claustrum ve insula korteksi arasinda seyreder (Snell 2000).

2.2. Beynin Embriyolojik Geligimi

Santral sinir sistemi (SSS)ne ait tim yapilar ektodermal kaynakli olup gelisimi
Ucguincl haftanin basinda chorda dorsalis’in dorsal tarafindaki ektodermin kalinlasarak
lamina neuralis adi verilen néral plagi olusturmasiyla baglar. Daha sonra lamina
neuralis’in kenarlari kalinlagsarak crista neuralis’i olusturur. Crista neuralis’ler arasinda
ise sulcus neuralis olusur ve zamanla servikal bdlgede baslamak Uzere asagi ve
yukariya dogru kapanarak tubus neuralis halini alir. Tubus neuralis’in 6n ucundaki
aciklik (neuroporus cranialis) 25. glnde kapanirken, arka tarafindaki aciklik
(neuroporus caudalis) 27. glinde kapanir. Sinir sistemine ait yapilar tubus neuralis’den
gelisir (Arinci 2014). Dorduncu haftada tubus neuralis’in 6n (Ust) boélumine pars
cranialis, arka (alt) bolimune pars spinalis denir. Pars cranialis’de U¢ vezikil olusur.
Primer beyin vezikilleri olarak bilinen bu yapilar 6nden arkaya dogru sirasiyla
prosencephalon, mesencephalon ve rhombencephalon’dur (Sadler 1996, Arinci 2014).
Bu U¢ yap! ve bu yapilardan gelisecek beyin bolumlerinin hepsine birden encephalon
adi verilir (Tablo 2.1).



Tablo 2.1 Caudal'den rostral’e cerebral vezikiillerden gelisen yapilar (Standring 2008)

Rhombencephalon Myelencephalon
Metencephalon
Isthmus
rhombencephali

Mesencephalon Mesencephalon

Prosencephalon (6n Diencephalon

beyin)

Telencephalon

Medulla oblongata, Ventriculus
guartus pars caudalis, pedunculus
cerebellaris inferior

Pons

Cerebellum

Ventriculus quartus medial kismi
Pedunculus cerebellaris medius
Velum medullare superior
Pedunculus cerebellaris superior
Ventriculus quartus rostral kismi
Pedunculus cerebri

Tectum

Tegmentum

Aquaductus cerebri

Thalamus

Metathalamus

Subthalamus

Epithalamus

Hypothalamus caudal kismi
Ventriculus tertius caudal kismi
Hypothalamus rostral kismi
Ventriculus tertius rostral kismi
Hemispherium cerebri
Ventriculus lateralis

Cortex cerebri

Corpus striatum

Beyin vezikilllerinin en rostral kismi olan telencephalon, iki lateral c¢ikintidan

hemispherium cerebri’yi, medial kisimdan da lamina terminalis’i meydana getirir.

Lamina terminalis, fiborae commissurae tarafindan sag ve sol hemisferler arasindaki lif

demetlerinin baglanti yolu olarak fonksiyon gosterir. Baglangictaki iki kiguk g¢ikinti

halindeki hemispherium cerebri duvarindaki epitel c¢ogalarak metencephalon,

mesencephalon ve diencephalon’un yan yuzlerini 6rter (Sadler 1996).



2.2.1 Komissiiral Liflerin Embriyolojik Geligimi

Komissdrlerin gelisimi, hemispherium cerebri'nin medial duvarinda ¢ok belirgin
degisiklige neden olur. Komisslrler ortaya ¢iktigi zamanda iki hemisfer
telencephalonun orta bolumanden birbirlerine baglanmistir. Bu alanin tavani epitelyal
olarak kalirken, tabani nervus opticus ve gelisen nuclei hypothalamicus'un c¢apraz
yapan lifleri tarafindan isgal edilir. Bu iki yol, median dizlem (zerinde bir hemisferden
digerine gecen komissural liflerin gecisi icin uygun degildir ve bu yizden bu lifler
foramen interventriculare'nin rostral duvarindan (lamina terminalis) gecerler. Gelisen ilk
komissurler paleocortex ve archicortex ile iligkilidir. Lamina terminalisin ventral veya
daha asagi kisminda caprazlasan tractus olfactorius lifleri, piriform ve prepiriform
bdlgeler corpus amygdaloideum'la birlikte commissura anterior'un rostral pargasini
olusturur. Ayrica, her iki hippocampus lamina terminalis’in Ust kisminda bir fornix’ten
digerine gecen, commissura hippocampalis (fornicis) olarak bilinen transvers liflerle
birbirine baglanir. Lamina terminalis’teki farkh diger ¢aprazlasan lif demetleri (gercek
komisslr olmasalar da commissura supraopticus olarak bilinen) chiasma opticum'un
hemen dorsalinde, commissura anterior ile chiasma opticum arasinda geligir.
Neokorteksin komissirleri sonra gelisir ve hali hazirda olusmus limbik sistem
komissurlerinin yolunu izler (Standring 2008).

Hemisferin tentoryal yizeyinden gelen lifler, commissura anterior'a katilir ve daha
genis pargasini olan pars posterior'unu olusturur. Neokorteksin diger tim komissural
lifleri, commissura fornicis ile yakindan iligkilidir ve onun dorsal ylzinde seyreder. Bu
liflerin sayisi buyuk ol¢ude artar ve lif demeti hizla corpus callosum'u olugturmak Gzere

komsu yapilarindan daha fazla buyur (Standring 2008).

2.2.1.2 Corpus Callosum'un Embriyolojik Geligimi

Corpus callosum, iki hemispherium cerebri’yi birbirine baglayan kalin bir kitle olarak
commissura anterior'un uzerinde ve gevresinde olusur. Corpus callosum’un corpus
kismini olugturmak Uzere neokortikal komissural alanin Ust ucu arkaya dogru uzanir.
Corpus callosum’un rostrumu daha sonra olusur ve limbik alanin rostral ucunu geriye
kalan serebral hemisferden ayirir.

Corpus callosum’un corpus’unun geriye dogru daha fazla blyimesi, sikismig limbik
alanin bilateral septum pellicidum’u olusturmak Uzere uzanmasina neden olur. Corpus

callosum geriye dogru buyuduikge, alt yuzinde commissura fornicis’i tasiyan fissura
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choroidea’nin uzerinde uzanir. Boylece fissura longitudinalis i¢in yeni bir taban olugur
ve ek yapilar ventriculus tertius’un epitelyal tavani Gizerinde uzanir.

Geriye dogru bilylmesi sirasinda corpus callosum archaeo-cortical formatio
hippocampi’'nin Gst kismina ulasir ve gyrus dentatus ile hippocampus’'un devami olan
parcalari (indusium griseum ve striae longitudinalis) kalintilar olusturarak kugulir. Fakat
hem gyrus dentatus hem de hippocampus’un posteroinferior (temporal) arkeokortikal

bélgeleri degismeden kalir ve buyur (Standring 2008).

2.3. Corpus Callosum'un Fonksiyonu

Neocortical alanlari baglayan en blylk cerebral komissir olan corpus callosum,
yaklasik 180 milyon akson icerir (Davila-Gutierrez 2002). Corpus callosum’un primer
fonksiyonunun, hemisferlerdeki benzer alanlar arasinda baglanti saglayarak
hemisferler arasi bilgi alisverisi ve koordinasyonu saglamaktir (Funnell 2000). Corpus
callosum, homotopik ve heterotopik interhemisferik baglantilar saglar. Kallosal
baglantilarin inhibitor (birbirinden badimsiz olan fonksiyonlarin yukseltiimesi icin
hemisferlerin birbirlerini inhibe etmesini saglayan) veya eksitator (hemisferler arasi bilgi
birlestirici) olduklari konusunda tartismalar olmasina ragmen ¢ogunlugunun eksitator
oldugu dusinidimektedir ve bu interhemisferik transfer tirl birgok ¢alismanin odak
noktasini olusturmaktadir (Lynn 2007, Bloom 2005).

Corpus callosum’um bilinen fonksiyonlari arasinda, 6zellikle postnatal Ug¢ vyil
icerisinde belirgin olacak sekilde hemisferler arasi baglantilarin arttirilarak plastisitenin
arttinlmasi, interhemisferik sensorik baglantinin saglanmasi, 6grenme ve bellek
fonksiyonu, bimanuel motor koordinasyon (ipsilateral motor sistemin inhibisyonu ile
motor sistemin dizgin ¢alismasi), oditoriyel dil fonksiyonu ve visuel sistemde goérus

netliginin saglanmasi sayilabilir (Josse 2008, Forget 2009, Lynn 2016).
2.4. Olgiim ve Hesaplama Yontemleri
2.4.1. Stereoloji
Stereoloji, U¢ boyutlu yapilardan elde edilen iki boyutlu kesitler kullanilarak yapilar
hakkinda bilgi edinmeye yarayan bilimdir. Stereolojik yontemler kullanilarak yapilara ait

hacimler, ylzey alanlari ve hiicre sayllari gercege vyakin bir sekilde

hesaplanabilmektedir (Howard 1998). Yapilarin gergcege yakin hacimlerinin bilinmesi
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bazi hastaliklarin klinik tanisinin konmasinda son derece 6nemlidir. Gunumuzde
bilgisayarli tomografi ve manyetik rezonans goruntileme gibi radyolojik gorintuleme
yontemleri ile  yapisal  b0Otinligin  degerlendiriimesi  yaninda  hacimsel
degerlendiriimelerde de etkin olarak kullaniimaktadir (Diab 1998, Gundersen 1987). Bu
degerlendirmeler neticesinde ilgilenilen yapinin tam boyutu ve gekli hakkinda gercege

yakin bir fikir sahibi olunur.

2.4.2. SHTEREOM Yazilimi

Shtereom bir bilgisayar yazilimi olup Pamukkale Universitesi laboratuvarlarinda
geligtiriimistir (Oguz 2007). Bu yazilim stereolojik yontemlerin bilgisayar ortaminda
uygulanmasini saglamaktadir. Program es zamanh mikroskop goruntlisunin video
kamera yardimi ile bilgisayara gonderilerek Uzerinde olgumler yapilmasina izin verdigi
gibi, bilgisayar ortamina atilan fotograflar Gzerinde de hesaplamalar yapilabilmektedir.
Bu calismada otopsi sirasinda elde edilen beyin fotograflari Gzerinden corpus callosum

sagittal kesit alan hesaplamalari yapiimistir.

2.5. Hipotez

H1: Bu ¢alismanin hipotezi, corpus callosum alaninin yas ve cinsiyete bagli olarak

farkhhk goésterdigidir. Corpus callosum’un normal morfolojisin bilinmesi demiyelinizan

hastaliklar ve anomali-varyasyonlarin ayirt edilmesine yardimci olur.



3. GEREG VE YONTEMLER

3.1.Aragtirmanin Tipi

Arastirmanin tipi kesitsel, gdozlemsel tanimlayici bir arastirmadir.

3.2. Arastirmanin Yeri ve Zamani

Arastirma 2014-2016 giiz ve bahar dénemlerinde, Pamukkale Universitesi Adli
Tip Anabilim Dali Morg’'u ve Pamukkale Universitesi Tip Fakiltesi Anatomi

Arastirma Laboratuvarinda yapilmistir.

3.3. Arastirmanin Evreni ve Orneklemi

Arastirmanin evrenini Pamukkale Universitesi Tip Fakdltesi Adli Tip biinyesinde
yapilan medikolegal otopsiler sirasinda rutin olarak c¢ikarilan 41 adet beyin
olusturmaktadir. Diseksiyon sonrasi anomali varligi tespit edilen beyinler
degerlendirmeye alinmamigtir. Bunun disinda kafa travmasi, beyin tumoru
serebrovaskuler iskemik atak, hemoraji, trombus 6ykisu olanlar, 6lim saatinin
Uzerinden 24 saat gecmis, beyin likefaksiyonu gerceklesmis olan olgular caligmaya
dahil edilmemistir. Calismanin planlanmasinda 30 kadin-30 erkek beyninin
incelenmesi hedeflenmig, ancak kadin otopsi sayisinin yetersiz olmasi, tez
tamamlama suresinin kisitli olmasi nedeniyle toplam 30 erkek, 11 kadin beyni
incelenmis olup yas kisitlamasindan dolayi bu olgularin hepsi karsilastirmaya tabi

tutulmamistir.
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3.4. Beyinlerin Hazirlanmasi

Olim saati bir ginii gegmemis veya otopsi sirasinda morfolojik 6zelliklerini
kaybetmemis cesetlerden rutin otopsi iglemi ile ¢ikartilan beyinler isleme alinmigtir.
Travma veya hastalik sonucu intrakranial kanama-iskemi gegirmis, beyin dokusu
deforme olmus, doku kaybina ugramis beyinler calismaya dahil edilmemistir. Beyin
dokusu rutin otopsi surecinde oldugu sekli ile beyin ve beyin sapini igcerecek
sekilde tartilmistir. Mesencephalon’dan itibaren beyin sapi ve serebellum
ayrildiktan sonra kesme platformu (suntalam) UGzerine alinarak beyin bigagi ile
median hat Uzerinden iki hemisfere ayrilarak medial yUzlerin fotografi ¢ekilmistir.
Her fotograf cekimi isleminde referans bir cetvel, gorunti alinan alan igine
yerlestirilmistir. Arastirmada corpus callosum'u fotograflamak icin Fujifilm FinePix
S1800 profesyonel fotograf makinesi kullaniimis, hafiza karti ile bilgisayara
aktarilmistir. Medial ylzden cekilen fotograflar Gzerinden, Cavalieri yontemi ile
corpus callosum alan hesaplamalari yapilmistir. Fotograflar Gzerinden coprus
callosum alan hesaplamalari, Pamukkale Universitesi Tip Fakiiltesi Anatomi

Anabilim Arastirma Laboratuvar’nda, Cavalieri hacim hesaplama modili de

bulunan SHTEREOM® yazilimi kullanilarak yapilmistir.

Sekil 3.1 SHTEREOM® programina yerlestiriimis fotograf. Sekilde programin hacim
hesaplama modull agiimis ve tzerine noktali sayim sondasi atiimis halde gérilmektedir.
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3.5. Corpus Callosum’un Fotograflarinin Cekilmesi

Kesme platformu Uzerine alinan butliin beyin fotograflandiktan sonra beyin sapi
bicakla ayrilip median hat tzerinden iki hemisfere bolinmustir. Median kesit yizU

yukari gelecek sekilde kesme platformu UGzerine yerlestirilen hemisferlerin arasina

referans cetveli yerlestirilerek yaklasik 40cm uzaklhktan fotograflanmistir (Sekil
3.2).

Sekil3.2 Fotograflama diizenegdi. Kesim tahtasi lizerinde median hat tzerinden kesilmis,
medial yuzleri Ustte beyin yarimkureleri goérilmektedir. Beraber yer alan cetvel yardimi ile
yazilhimin kalibrasyonu yapilmaktadir.

3.6. Fotograflar Uzerinden Corpus Callosum Alan Olgiimiiniin Yapilmasi

Bilgisayar ortamina aktarilan fotograflar sira ile Microsoft Office Picture
Manager ile bilgisayar ekranina agildi. Daha sonra SHTEREOM® yazilimi agilarak
programin acgihig menusunde bulunan kalibrasyon iglemi baglatildi (Sekil 3.3).
Fotograflanan cetvel Uzerinden programin kalibrasyonu vyapilarak bu iglem
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tamamlandi. Bu sayede bilgisayar ekranina agilan fotograflarda 6lgiim yapilirken

hareket edilen dizlemler metrik olarak kalibre edilmis oldu.

B
-

-
N
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stepping + number z
i estimation

s .

Sekil 3.3. Yazilim Uzerinde kalibrasyon islemi. Sol Ust kdésede yer alan kalibrasyon
seceneginden programin kalibrasyonu baslatma menisi agiimaktadir. Sonra cetvel
Uzerinde imle¢ yardimi ile 1cm uzunluk isaretlenerek kalibrasyon tamamlanmaktadir.

Corpus callosum alaninin hesaplanmasi i¢cin SHTEREOM® programinin
‘volume estimation’ modulu segildi. Bu modul genel bilgilerde de acgiklandigi Gzere
Cavalieri yonteminin bilgisayara uyarlanmis sekli olup kalibre edilmis alan tUzerinde
hedeflenen yapinin alan &lgimunin hesaplanmasina ve kalinlikla carparak
hacminin bulunmasina yardimci bir moduldir. Bu c¢aligsmada hacim hesabi
yapilmadidi i¢in modulin alan hesaplama fonksiyonu kullanildi. Alan hesaplamada
programin hesaplama ¢6zindrligi her sayim noktasi igin 0,25 cm? olacak sekilde
ayarlandi (Sekil 3.4). Bu sayede her bir corpus callosum alan hesaplamasinda
yaklagik 60-70 kare isaretlendi. Bu sayl hesaplama sirasindaki hata katsayisini

kabul edilebeilir diizeylere dusurda.

3.7. Cavalieri Prensibi

Stereoloji de hacim hesaplama yéntemlerinden olan Cavalieri prensibi, ardigik
seri kesitler araciligiyla ilgilenilen doku ya da organin hacminin hesaplanmasinda
kullanilan bir ydntemdir. Cavalieri prensibine gére hacmi hesaplanmasi planlanan
yapi, esit araliklarla ve birbirine paralel kesitlere ayrilir (Gundersen 1987).

Sistematik rastgele 6rnekleme stratejisine gére ilk kesit herhangi bir yerden
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baslamali ve egit aralikli kesitler ahnmalhdir. Elde edilen kesit goruntulerinin yluzey
alanlari hesaplandiktan sonra, her bir kesitin kalinhgi ile hesaplanan alan
¢arpilarak dilimin hacmi hesaplanir. Sonunda dilimlerin hacmi toplanarak yapinin
tim hacmi bulunabilir (Royet 1991, Garcia-Finana 2003). Kesitlerde ortaya ¢ikan
yuzey alanini hesaplamak igin sayim sondalari kullaniimaktadir. Bu sondalar esit
aralikli noktalarin dizilimi ile elde edilen geffaf bir asetattir (Gundersen 1987). Bu
asetat, alani hesaplanmasi hedeflenen yapinin fotografi ve ya dogrudan Uzerine
rastgele olarak atilir ve yapinin alani lzerine disen noktalar sayilarak toplanir.
Nokta yerine + seklinde isaretler de kullanilir. Cetveldeki +larin kollarinin
kesistikleri kose sayim noktasi olarak kullanilir. Bu islem her bir ardisik kesit icin
tekrarlanir ve elde edilen nokta sayisi V =t x a/p x (P1+P2+....+Pn) cm?® formilde
yerine konularak ilgilenilen yapinin toplam hacmi hesaplanir. Formuldeki
(P1+P2+....+Pn) her bir kesit ylizey alani igin sayilan nokta miktarini, (a/p) noktal
alan 6lcim cetvelindeki her bir noktanin gérintistinin kugultme ya da buyutme
orani yardimi ile elde edilen ve gercekte temsil ettigi alani ifade eder. Ayrica her bir
kesitin yuzey alani (ai), [ (a/p) x Pi ] seklinde hesaplanabilir (Sahin 2003). Kesitsel
goruntuler Gzerinde hesaplamanin kolaylikla yapilabilmesi igin formul V =t x [ ( SU
) x d)/ SL ]? x 2P seklinde olusmaktadir. Formuldeki (t) ortalama kesit kalinhgini,
(SU) goéruntl buyltmesini gésteren skalanin temsil ettigi uzunlugu, (d) noktal alan
Olgum cetvelindeki iki nokta arasindaki mesafeyi, (SL) goruntudeki skalanin cetvel
ile dlgulen uzunlugunu, (2 P) ilgilenilen yapinin kesit yuzey alanlari Gzerine dusen
toplam nokta sayisini ifade etmektedir. Cavalieri hacim hesaplama yontemi igin ilk
asama, ilgilenilen bdlgenin izdigumlerinin (kesitlerdeki goéruntulerinin) alanlarini
hesaplamaktir (Gundersen 1987, Mayhew 1996).

Cavalieri yontemi ile gerceklestirilecek alan élgimu oldukga basit, istatistiksel
olarak guvenilir ve tarafsizdir (Glaser 2000, Sahin 2003). Noktali alan dlgim
cetvelleri ile yapilan alan hesaplamalarinin, uygun siklikta noktalar iceren cetveller
kullanildig! takdirde, gorunti analiz sistemleriyle yapilan hesaplamalar kadar
guvenilir ve dogru sonuglar verdigi ortaya konmustur (Gundersen 1987).

Bu galismada Cavalieri yonteminin hacim hesaplamak igin kullanilan alan
O0lgum metodundan yararlanarak corpus callosum sagittal kesitlerindeki alanlar

hesaplanmistir.
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Sekil 3.4. Corpus callosum fotografinin SHTEREOM yazilimi ile birlikte gériinimi. Burada
alan hesaplamasi igin kullanilacak noktali sayim sondasi 0.25 mm? olacak sekilde
ayarlanmigtir. Her bir noktanin isaretlenmesi temsil alaninin hesaplamaya dahil edilmesini
saglamaktadir.

3.8. Verilerin Toplanmasi

Bilgisayarda SHTEREOM yazilimi ile fotograflar Gzerinden alan hesaplamalari

yapiimig ve elde edilen tum veriler not edilmistir (Sekil 3.5).

shtereom-volume estimation

i LR P

warn dpns
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Sekil 3.5. Sayima baslanmis bir corpus callosum gorintiisi. Burada solda gorilen
splenium bolimi Uzerinde sayim vyapilan noktalar yesil c¢entik ile isaretlenmis
gorulmektedir. Soldaki menlide ise hesaplama sonuglari yer almaktadir.
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3.9. Verilerin Degerlendirilmesi / istatiksel Analiz

Calisma surecinde elde edilen verilerin istatistiksel analizi bilgisayar ortaminda
SPSS 11 (Statistical Package for Social Sciences) programinda yapiimistir. Elde
edilen tim verilerin ortalamalari ve standart sapmalari sunulmustur. Corpus
callosum alanlarinin ortalamalarinin, kadin/erkek arasindaki farki Student-t testi ile
deg@erlendirilmistir. Yas gruplari ile corpus callosum alanlari arasindaki korelasyon
icin Pearson korelasyon analizi yapilmistir. Tim istatistiksel degerlendirmelerde p

degerinin 0,05’ten kiiguk olmasi anlamlilik siniri olarak kabul edilmistir.

3.10. Etik Kurul Onayi

Bu galisma Pamukkale Universitesi Girisimsel Olmayan Klinik Arastirmalar Etik
Kurulu'nun 12.08.2014 tarihli ve 11 sayili kurul toplantisinin izin onayi ile

gerceklestirilmistir.
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4. BULGULAR

Calismaya dahil edilen 41 otopsi olgusunun 6lim sebeplerinin sayisal dagihmi;
trafik kazasi: 1, kesici delici alet yaralanmasi: 4, aort diseksiyon rupttra: 1, alkol
intoksikasyonu: 1, karbonmonooksit intoksikasyonu: 4, yanik: 1, madde kullanimi:
1, miyokard infarktlisi: 4, solunum yetmezIigi: 1, akciger embolisi: 1, suisid: 13 ve
nedeni belirlenemeyen dogal 6lum: 9 idi.

Normal sartlarda o6ngérilen olgu sayisi erkek:30, kadin:30 olacak sekilde
planlanmisti. Ancak 30 erkek, 11 kadin olgu ile analizler yapildi. Calismaya alinan
otopsi olgularinin cinsiyete gére yas dagilimi yapildiginda 20-39 ile 50-69 yas
araliginda yigiima oldugu goéruldi (Tablo4.1). Kadin sayisi erkek sayisina oranla
1/3 daha az idi. Calismanin devam etmesine ragmen, tez hazirlama suresinin sona
ermesi nedeni ile elde edilen sayilar Gzerinden degerlendirme yapilmak zorunda
kalindi. Bu nedenle istatistik testlerinin glcini artirmak igin her iki (sag ve sol)
hemisferdeki corpus callosum kesitlerinden yapilan ylzey alan hesaplamalari ayri
olgular gibi bilgisayara kaydedildi. Bu sayede teste tabi tutulan beyin yarimkdiresi
sayisi kadin:22, erkek:60 olacak sekilde istatistiksel degerlendirme yapildi. Sag ve
sol hemisferlerden yapilan corpus callosum kesit alani hesaplamalarindan elde
edilen veriler arasindaki korelasyona bakilarak hesaplamanin guvenilirligi gosterildi
(Sekil4.1). Yapilan Pearson korelasyon analizinde de istatistiksel olarak anlaml,
pozitif yonlu, gugli korelasyon tespit edildi (r=0.855, p=0.000).

Grafikten de anlasilacagi Uzere her iki hemisferden yapilan hesaplamalar
birbirleri ile uyumlu gérilmektedir (Sekil 4.1). Yapilan korelasyon analizinde de

istatistiksel olarak anlamli, pozitif yonll glgli bir korelasyon tespit edilmistir.
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Tablo 4.1 Calismaya alinan otopsi olgularinin cinsiyete gore yas dagilimlari.

Yas gruplari (yil)
10-19 20-29 30-39 40-49 50-59 60-69 70-79 80-89 Toplam

Erkek 3 5 9 2 5 6 0 1 30
Cinsiyet
Kadin 2 3 1 0 3 0 1 1 11
Toplam 5 8 10 2 8 6 1 2 41
17.507 8
15.007
12507
‘"
w
10.00
7.504
R2Linear = 0.732
5.00

T T T
10.00 12.50 15.00 17.50
Sol

=
=
=

Sekil 4.1 Sag ve sol hemisferde yapilan corpus callosum sagittal kesit alani dlgtimleri
arasindaki korelasyon. Sag ve sol hemisferlerde yapilan corpus callosum sagittal kesit
alani hesabindan elde edilen veriler arasindaki nokta grafik (degerler cm? olarak
verilmistir). (Pearson Correlation, r=0.855, p=0.000).
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4.1. Corpus Callosum Sagittal Kesit Alani ile Cinsiyet iligkisine Ait Bulgular

Her iki cinsiyette sag ve sol hemisferlerde yapilan corpus callosum sagittal kesit
alani hesaplamalarinda, kadinlarin daha duguk degerlere sahip oldugu goruldi. Sag ve
sol hemisferler ayri ayri degerlendirmeye alinip kadin ve erkekler arasinda
karsilastirildiginda farkin istatistiksel olarak anlamli olmadigi bulundu (Tablo 4.2). Her
iki cins arasindaki farklar corpus callosum boélimleri agisindan karsilastirildiginda:
sagda rostrum, splenium, corpus bélimleri ve toplam corpus callosum alani agisindan
istatistiksel olarak anlamli bulunmazken, genu bolgesi agisindan istatistiksel olarak
anlamh bulundu (p=0.033). Bu durum solda da ayni sekilde bulundu (genu bdlgesi
acisindan p=0.000, diger bolgeler ve toplam corpus callosum alani agisindan p>0.05)
(Tablo4.3). Hemisfer ayrimi yapilmaksizin hesaplanan corpus callosum sagittal kesit
alanlarinin ortalamalarinin karsilastiriimasinda erkek olgulardan elde edilen degerler

kadinlardan daha yuksek ve istatistiksel olarak anlamli idi (p=0.007) (Tablo 4.4).

4.2. Corpus Callosum Sagittal Kesit Alani ile Yas iligkisine Ait Bulgular

Yas ile corpus callosum sagittal kesit alani arasinda istatistiksel olarak anlamli
bir korelasyon yoktu (Sekil 4.2). Ancak nokta grafik incelemesinde 35 yasin
Uzerinde negatif yonli bir edim tespit edildi. Sadece 35 yas Ustindeki 56
hemisferde (28 olgu) yas ile corpus callosum sagittal kesit alani arasinda negatif
yonlu istatistiksel olarak anlamli, orta derecede korelasyon tespit edildi (r= -0.390,
p=0.003). Corpus callosum’un bdélimleri agisindan bu iliskiye bakildiginda, genu
(r= -0.384, p=0.003) ile corpus (r= -0.336, p=0.011) bolimlerinde istatistiksel

olarak anlamli ve negatif yonli korelasyon bulundu (Sekil 4.3).
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Tablo4.2 Sag ve sol beyin yarim kirelerinden hesaplanan corpus callosum sagittal kesit
alanlarinin degerlerini gdsteren tablo. Her iki cins arasindaki fark istatistiksel olarak anlamh
bulunmadi (p>0.05).

Ortalama
Cinsiyet N (cm?)  Std. Deviasyon Std. Hata
Sag Erkek 30 11.69 2.71 0.49
Kadin 11 10.05 2.25 0.68
Sol Erkek 30 12.53 2.71 0.49
Kadin 11 10.52 2.64 0.79

Tablo 4.3 Corpus callosum bélumlerinin sagittal kesit alanlarinin cinsiyete goére
ortalamalari. Tabloda standart deviasyon ve standart hatalar gosteriimektedir. Sag ve sol
hemisferler birlikte ortalamaya dahil edilmistir. Genu bdlgesi acgisindan erkek-kadin
arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli bulundu (p=0.033)

N Ortalama Std.
Cinsiyet Hemisfer  (cm?) Deviasyon  Std. Hata

Rostrum Erkek 60 0.69 0.27 0.04
Kadin 22 0.61 0.34 0.07
Genu Erkek 60 4.16 1.16 0.15
Kadin 22 3.08 0.62 0.13
Corpus  Erkek 60 2.87 0.89 0.11
Kadin 22 2.49 0.88 0.19
Splenium Erkek 60 4.41 0.97 0.12

Kadin 22 4.10 1.29 0.27




Tablo 4.4 Hemisfer ayrimi yapilmaksizin hesaplanan corpus callosum sagittal kesit
alanlarinin ortalamalarini gésteren tablo. Erkek olgulardan elde edilen degerler kadinlardan
daha ylksek ve istatistiksel olarak anlamli bulundu (p=0.007).

N Ortalama Std.
Cinsiyet Hemisfer (cm?) Deviasyon Std. Hata
Erkek 60 12.11 2.72 0.35
hemisfer
Kadin 22 10.28 2.41 0.51

hemisfer
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Sekil 4.2 Yas ile corpus callosum sagittal kesit alanlari arasindaki nokta grafik. Ustte
toplam alan, altta ise genu bodlgesine ait alan ve yas iliskisi gorilmektedir. Cizgisel olarak
ortalama degerlerin gdsteriimesinde 35 yas civarinda tepe deger olustugu ve daha Ust
yaslara dogru azalma oldugu goériimektedir.
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Sekil 4.3 Otuz bes yas Ustu olgularda yas ve corpus callosum kesit alanlari arasindaki
korelasyon. 35 yas ve Ustl 28 olguda yas ve corpus callosum sagittal kesit alanlari
arasindaki negatif yonli orta derecede, istatistiksel olarak anlamli korelasyonu gdsteren
nokta grafik (r=-0.390, p=0.003).
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5.TARTISMA

Bu ¢alisma medikolegal otopsi olgularinda yasal otopsi prosedirlerine uygun olarak
cikartilan beyinlerde corpus callosum morfolojisinin yas ve cinsiyet agisindan
farkhliklarini ortaya koymak icin yapildi. Calisma sonunda ¢alismaya dahil edilen kadin
olgularinda erkeklere gore corpus callosum sagittal kesit alanlarinin daha dar oldugu
bulundu. Yas acisindan ise g¢alismaya dahil edilen 35 yasindan daha blyuk otopsi
olgularinda corpus callosum sagittal kesit alaninin yas ile negatif yénde orta gigli bir
korelasyonu oldugu saptandi. Merkezi sinir sisteminin en blyuk komissural lif demeti
olan corpus callosum, radyolojik gérintileme ydntemleri ile incelemede beyaz cevherle
ilgili degisiklikleri anlamada en ulasilabilir, kolay degerlendirilebilir bir yapidir. Bu
nedenle dogrudan insan beyninin fiziksel incelemesi ile elde ettigimiz bu bulgular
normal corpus callosum yapisinin anlasiimasi i¢in tanimlayici anatomi bilgisine katki
saglayacak niteliktedir. Bu calisma corpus callosum’un dolayli olarak merkezi sinir
sisteminde beyaz cevher yapisinin yas ve cinsiyete bagimli morfolojik degisikliginin
Ozelliklerini ortaya koymustur.

Yéntem agisindan bu g¢alismanin 6zellikleri géz 6nline alindiginda simdiye kadar
yapilan, radyolojik goérintilerde canli insanda vyapilan c¢alismalardan farklilik
gOstermektedir (Hofer 2006, Ryberg 2007, 2011). 1980’li yillarda bir¢cok arastirmaci
cinsiyet ve yasin corpus callosum morfolojisine etkisini otopsi ¢aligmasi ile arastirmigtir
(Witelson 1989). Norogdéruntileme tekniklerine kargi otopsi c¢alismalari  bazi
dezavantajlar icermektedir: Diseksiyonlarda standart kesitlerin alinamamasi, beyin
dokusunun yapisi itibari ile diseksiyon esnasinda kolaylikla deformasyona
ugrayabilmesi, yasal sartlar nedeni ile otopsi surelerine uyulmasi zorunlulugu gibi
durumlar dezavantaj olarak gorulebilir. Bunun yani sira gergcek beyin kesitlerinden
yapilan hesaplamalarin ndrogoruntuleme yontemlerindeki kesit kalinliklarinin
superpozisyonu, sanal goruntulerdeki ¢ozunurlik sorunlari ile kargilastiriinca dnemli
bir avantaj sagladigi séylenebilir. Corpus callosum’un ndérogdérintileme teknikleri ile
taramalarda kolaylikla gorinir olmasi ve sagittal kesit goérintileri Gzerinden kolay
hesaplamalarin yapilabilir olmasi arastirmacilar igin kolaylik saglamaktadir ve

c¢alismalari hizlandirdigi igin tercih edilmektedir. No&rogdrintileme ydntemlerinin
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zamanla gelismesi ile corpus callosum‘un fonksiyonel anatomisi ve lif dagilimi ile ilgili
bilgi sahibi olmak mimkun hale gelmistir. Bu yontemler fonksiyonel olarak Iif
dagilimlarinin goésterilmesine de yardimci olmaktadir. Gortntileme yontemleri canli
insanda kullanildigi gibi postmortem yapilan c¢alismalar da bulunmaktadir (Ryberg
2007, 2011, Zarei 2006). Goruntuleme tekniklerinin gelismesi ile radyolojik kesitlerde
kolayca goruntileme ve goruntuler Uzerinden hesaplamalarin yapiimasi bu konudaki
arastirmalarin amacini da genisletmistir. Zarei ve arkadaslar tarafindan yapilan
calismada fonksiyonel MR traktografi ile corpus callosum liflerinin midsagittal diizlemde
topografik haritasi ¢ikarilmig, cinsiyet farklihginin corpus callosum’un mutlak volimine
etkisi olmadigi iddia edilmigtir (Zarei 2006). Postmortem beyin Uzerinden corpus
callosum topografisinin ¢ikartiimasi mumkin goézikmese de elde edilen verilen
fonksiyonel manyetik rezonans goruntileme gibi tekniklerle canlilardan elde edilecek
verilerle desteklenebilir gozikmektedir. Witelson, corpus callosum morfolojisi ile
cinsiyet ve el tercihinin etkisini 50 postmortem beyin dokusunda incelemis, corpus
callosum’u 7 farkli bolgeye ayirarak bu kisimlarin hemisferlerin hangi kisimlari ile
baglantili oldugu gdéstermeye calismistir (Witelson.1989). Radyolojik gortintileme ve
diseksiyon bulgularinin birbirleri ile desteklenmesinin corpus callosum morfolojisinin ve
fonksiyonunun anlasilmasi agisindan dnemli oldugu anlasiimaktadir.

Calismamiza benzer calismalarda postmortem vyapilan incelemeler ise beyin
dokusu saklanabilecek ve fikse edilebilecek kosullarda yapiimistir (Witelson 1989).
Dokunun morfolojik Ozeliklerinin sabitlenmesi igin fiksasyonun avantaj saglayacagi
aciktir. Ancak bizim galismamizda goérintilerin alinabilmesi igin slrenin kisa olmasi,
organi alikoymanin yasal agidan mimkin olmamasi nedeni ile tim islem otopsinin
yapildigi slre icinde tamamlanmistir. Dokunun kismen gevsek olmasi ortam
sogutularak gideriimeye calisiimistir. Ancak yine de formalin ile fikse edilmis beyin
dokusunun sertligi ile karsilastirildiginda bu ¢alismada yapilan beyin kesitlerinin daha
gevsek oldugu g6z ardi edilemez. Bu durumun diger ¢alisma sonuglari ile kargilastirma
acgisindan sorun yapacagi agikar olsa da bu calismanin kendi icinde yapilacak
karsilastirma ve istatistikler analizlerde sorun yaratmayacagini dustnuyoruz.

Galismanin  kesitsel olmasi, o6rneklemin tamamen otopsi ihtiyaci duyulan
medikolegal olgulardan segilmesi yas dagiiminin heterojen olmasina, kadin olgu
sayisinin az olmasina neden olmustur. Ulkemiz sartlarinda bu sayida olgunun
incelenmesi baska bir yontemle mumkun olmadigindan medikolegal otopsi olgular
mecburen tercih edilmistir. Ancak yeterli slre icinde toplanacak verilerin daha tutarli
olacagi dusinilerek tez galismasinin devami olarak ayni sistematik icinde incelemeye

devam edilecektir.
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Olgu sayisinin yetersiz olmasindan dolay istatistik testlerinin glclni artirmak
amaci ile her beyin hemisferindeki corpus callosum sagittal kesit alanlari hesaplanarak
degerlendirmeye alinmistir. Sag ve sol hemisferlerden elde edilen degerler arasindaki
korelasyona bakilarak hesaplamanin tutarli oldugu gésterilmistir (r=0.855). Literatirde
de kullanilan yontemlerin farkliligi ve sonuglarin bundan etkilenebilecegine yonelik
saptamalar vardir (Driesen 1995). Bu nedenle bulgularimizin literatur bulgular ile
karsilastirilmasinda bu durumun farkhlik yaratacagi asikardir, éncelikle metodolojinin
g6z 6nune alinarak farklihgin degerlendiriimesinden yanayiz.

Otopsi olgularinda c¢alismanin bir diger dezavantaji ise olgu hakkinda yeterli bilgi
elde edilememesi, elde edilen bilgilerin ise guvenilir olmamasidir. Bu nedenle
literatlirde sikga yapilan el tercihi ve corpus callosum morfolojisi arasindaki iliski gibi
bazi parametreleri incelemek muimkin olmamistir (Yazgan 1995). Kaldi ki canli
insanda yapilan calismalarda da bilissel fonksiyonlarla corpus callosum alani
arasindaki iliskinin dogrudan bu lif demetine ait oldugunu iddia etmek de zordur.

Corpus callosum sagittal kesit alaninin cinsiyet farki gosterip gostermedigi
arastirmacilar acgisindan ilgi ¢ekici olmustur (Driesen 1995, Matano 1998, Holloway
1986). Sonuglar tartismali olsa da bazi arastirmacilar erkelerde corpus callosum
sagittal kesit alaninin kadinlara gére daha genis oldugunu bulmalarina ragmen, bazilari
ise kadinlarda erkeklere goére daha genis oldugunu dne stirmisglerdir (Holloway 1986).
Burada tartismali olan konu beyin adirliklarinin corpus callosum alanlari
karsilastirilirken hesaba katilmasi ve duzeltme faktort kullaniimasidir. Beyin agirligi ile
orantilandirilarak yapilan karsilastirmalarda arada farkin olmadidi ileri strenlerin yani
sira (Matano 1998), kadinlarda 6zellikle splenium bdlgesi olmak Uzere corpus callosum
sagittal kesit alaninin daha genis oldugunu ileri sitren arastirmacilar da vardir
(Holloway 1986). Bizim ¢alismamizda sag ve sol hemisferler ayri ayri
karsilastirildiginda cinsiyet acisindan corpus callosum sagittal kesit alanlari ortalamasi
acisindan istatistiksel olarak fark bulunamadi. Ancak bu durumun calismaya danhil
ettigimiz olgu sayisinin dengesiz olmasindan kaynaklandigini dusunduk. Sag-sol
ayrimi gozetilmeden corpus callosum kesit alanlarinin ortalamasini kargilastirdigimizda
ise erkeklerin kadinlara gore istatistiksel olarak anlamli olmak Uzere daha genig corpus
callosum kesit alanina sahip oldugunu goésterdik. Yine sag ve sol hemisferler ayrimi
yapilmadan corpus callosum bélimlerinin karsilastiriimasinda ise genu bdlgesinin hem
sag hem de sol hemisferler acisindan erkeklerde daha buyuk kesit alanina sahip
oldugunu ve istatistiksel olarak bu farkin anlamli oldugunu bulduk. Ancak beyin agirhgi
acgisindan bir dizeltme yapmadidimiz i¢in bu sonucun literatlr bulgulari ile

kiyaslanmasinin hatali olabilecegini diisiniyoruz (Holloway 1986).
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Corpus callosum’un morfolojisi; demiyelinizan hastaliklar, gelisimsel anomaliler,
iskemi, sizofreni veya travma gibi bircok sebeple degisebilmektedir (Meguro 2000,
Uchino 2001). Bu patolojik durumlarin digsinda yas, el tercihi gibi normal kosullarda da
corpus callosum morfolojisinin farkli olabilecegi 6ne surilmektedir. Bu nedenle corpus
callosum morfolojisi Gzerine yasin etkisini inceleyen c¢alismalar yapiimistir. Ryberg ve
arkadaglarinin, 64-85 yas arasindaki 569 insanda vyas iligskili beyaz cevher
degisikliklerini inceledikleri calismada, midsagittal manyetik rezonans kesitlerinde
corpus callosum bes kisma ayrilmistir. Yasin bu bdlgelere etkisine bakilmis, corpus
callosum’un rostrum ve genu kisimlari ve corpus callosum’un total alaninda yasla
birlikte istatistiksel olarak anlamli azalma bulmuslardir (Ryberg 2007). Corpus callosum
ile yas iligkisi Uzerine yapilan metaanaliz ¢alismasinda, geng bireylerin corpus callosum
alaninin yash bireylere kiyasla daha buyulk oldugu gosterilmistir. Corpus callosum
alaninin yaslanma ile azaldigini diisinmuslerdir (Driesen 1995). insan calismalarinin
disinda corpus callosum morfolojisi hayvanlarda da calisiimistir. Sempanze ile yapilan
manyetik rezonans goruntileme c¢alismasinda corpus callosum alanlari ile yas
arasinda anlamli bir korelasyon saptanmamistir (Dunham 2006). Siganlarla yapilan
baska bir calismada ise, 110 ve 215. glinlerde corpus callosum alanlari él¢cliimis ancak
anlamli bir farklilik bulunmamigtir (Berrebi 1988). Bu g¢alismamizda olgularin hepsini
iceren analizde yas ile corpus callosum sagittal kesit alani arasinda istatistiksel olarak
anlamli bir korelasyon bulunamadi. Bunun nedeni olgu sayisinin yetersizligi olabilir. Bu
hipotezin test edilebilmesi igin olgu sayisinin arttirilarak caligmanin devam ettirilmesi
dusunulmektedir. Yukarida belirtilen nedenden dolayi literatir ile bizim g¢alismamiz
arasinda yorum yapmak mudmkin degildir. Ancak calismamizda yas ile corpus
callosum’un sagittal kesit alanlarinin nokta grafik incelemesinde 35 yasa kadar pozitif
yonlu bir artig, 35 yas uzerinde ise negatif yonlU bir egim saptanmigtir. Bu bulgudan
yola ¢ikarak 35 yas uzerindeki 56 hemisferde (28 olgu) yapilan yas ve corpus callosum
alani arasindaki korelasyon analizinde yas ile corpus callosum sagittal kesit alani
arasinda negatif yonll, istatistiksel olarak anlaml, orta derecede korelasyon tespit
edilmesi literatirle uyumludur. Corpus callosum’un bdélumleri agisindan bu iligkiye
bakildiginda, genu ve corpus boélimlerinde istatistiksel olarak anlamli ve negatif yonlu
korelasyon bulundu. Bu veriler Ryberg tarafindan yapilan calisma ile uyumluluk
gostermektedir (Ryberg 2007).

Cinsiyet ve yas agisindan incelenen corpus callosum’un 6zellikle splenium
bdlgesinde farkhlik oldugunu 6ne slren calismalarla bizim bulgularimiz celismektedir
(Holloway 1986). Cinsiyet ve yas acisindan olusan farkliigin bizim ¢alismamizda genu
bdlgesinde olmasi ileri g¢alismalar igin hipotez olusturulmasi acgisindan énemlidir.

Telensefalon korteksinin fonksiyonlari géz o6nline alindiginda corpus callosum’un
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homotopik 6zelligi nedeniyle sagittal kesit alani kullanilarak korteks alanlarinin baglanti

Ozeliklerini ortaya koymada 6nemli olabilir.
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6.SONUG

Bu calisma sonucunda corpus callosum morfolojisinin cinsiyet ve yas ile degistigi
ortaya konuldu. Calismaya dahil edilen kadinlarda corpus callosum sagittal kesit
alaninin erkeklere goére daha dar oldugu, 35 yasindan sonra ise cinsiyet ayrimi
olmaksizin yas artisi ile corpus callosum sagittal kesit alaninin azaldid1 goéruldia. Bu
Ozellikler tanisal amaclh incelemelerde corpus callosum morfolojisi agisindan g6z
online alinabilecegi gibi, beyin fonksiyonlarinin anlasilmasi igin yapilacak calismalarda
da vyararli olabilecektir. Homotopik baglanti 6zelli§i gbsteren corpus callosum beyin
hemisferlerinin birbirleri ile olan baglantilarini incelemek acgisindan oldukga kritik bir
yap!l olmasi nedeni ile morfolojisinin anlasiimasinda ileri c¢alismalarin fonksiyonel
c¢alismalarla birlikte koordine edilmesini 6neriyoruz. Bu calismanin devaminda olgu
sayisinin artirlmasi, lif o6zelliklerinin ortaya konulmasi icin proje geligtiriimesi

dusUntlmektedir.
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