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Beyin Gelisimi ve Miyelinasyon
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OGRENME HEDEFLERI

® insan beyninin gelisimini tanimlamak.

m Santral sinir sistemi miyelinasyonunu de-
gerlendirmek.

m Miyelinasyon degerlendirmesi icin faydali
kilometre taslarini ortaya koymak.

® Normal varyasyonlar ve tuzaklar hakkinda
bilgi vermek.

Atalar MH. Beyin Gelisimi ve Miyelinasyon. Trd Sem 2019; 7: 294-305.

GiRiS

Miyelinasyon, fetal yasam boyunca baslayan
ve ¢ogunlukla dogumdan sonra, en azindan
onceden tanimlanmis bir sekilde tiglinci yilin
sonuna kadar devam eden dinamik bir siireg-
tir. Hem normal hem de anormal beyin gelisi-
mi sirasindaki beyin biiylimesi degisikliklerini
daha iyi anlayabilmemiz i¢in nérogelisimin
degerlendirilmesine izin vermek i¢in normal
beyin gelisimindeki miyelinasyon siirecini ka-
rakterize etmek faydalidir. Manyetik rezonans
goriintiilleme (MRG), bebeklerde miyelinasyon
gelisimini degerlendirmek i¢in giivenli, inva-
ziv olmayan bir yontemdir. 1980°lerin baginda,
bilgisayarli tomografi, pediatrik yas grubunda
beyin beyaz madde yogunlugunu gostermesi
yoluyla miyelinlesmenin genel degerlendir-
mesine izin verdi. Bununla birlikte, 1980’ler-
den sonra, MRG’nin klinik uygulamaya girisi
ile miyelin olgunlagmasinin tam olarak ortaya
konmasi saglandi. Miyelin degerlendirmesi, o
zamandan beri pediatrik nérogdriintiilemenin
rutin bir yoni haline gelmeye basladi. Giinii-

miizde MRG sekanslarinin bir kombinasyonu-
nu inceleyerek, radyologlar ve klinisyenler bir
¢ocugun miyelin gelisiminin normal mi, gecik-
meli mi yoksa anormal mi oldugunu hizli ve
giivenilir bir gekilde belirleyebilmektedirler.

EMBRIYOLOJI

Insan beyni dort gelisim asamasindan ge-
cer: (1) dorsal indiiksiyon (primer ve sekonder
ndrulasyon), (2) ventral indiiksiyon (6n beyin
paterni), (3) ndronal proliferasyon ve go¢ ve
(4) miyelinasyon. Santral sinir sistemi (SSS),
intrauterin yasamin 3. haftasinda kalinlagmis
noral plak seklinde belirir. Noral plak, primitif
cukur oniinde, orta dorsal bolgede yer almakta-
dir. Noral plak’mn kenarlar1 yukariya dogru ka-
bararak noral katlantilar1 olugturur. Sonraki d6-
nemde bu katlantilar kabarikliklar1 artarak orta
hatta dogru yaklasarak noral tiipii sekillendir-
mek tlizere fiizyon gosterirler. Fiizyon asamasi
ilk olarak servikal bolgeden baglayarak kaudal
ve sefalik yonlerde ilerler. Son yillarda noral
tiip kapanmasinin ¢oklu lokalizasyondan bas-
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layan bir siire¢ oldugu diisliniilmektedir. Noral
tiipiin sefalik ucunun 26., kaudal ucunun 28.
giinlerde kapanmasi ile noral ektoderm yiizeyel
ektodermden ayrilir. On néroporun kapanmasi
esnasinda ndral tiip kavitesinin rostral ucunda
ii¢ tane beyin vezikiilii olusur. Bu ii¢ vezikiil-
den prozensefalon (6n beyin), mezensefalon
(orta beyin) ve rombensefalon (arka beyin) ge-
ligir. Rombensefalon, mezensefalon ve servikal
spinal korddan mezensefalik ve servikal flek-
sura ile ayrilir. Prozensefalon iki boliime ayri-
lir: diensefalon (talamus, hipotalamus, globus
pallidus) ve telensefalon (serebral hemisferler,
putamen, kaudat niikleus). Optik vezikiiller bu
donemde diensefalondan belirirler. Romben-
sefalon, daha sonra pons ve serebellumu olus-
turacak olan metensefalon ve miyelensefalon
iki par¢adan olusur. Metensefalon, morfolojik
acidan beyin vezikiillerinin en ilkel olamidir.
Miyelensefalon, medulla oblongatay1 olusturan
bir beyin vezikiilidiir. Otuz-otuz besinci ges-
tasyonel giinlerde foramen monro bdlgesinde
olusan telensefalik vezikiiller genig bir foramen
monro ile diensefalik kavite ile iliskilidir. Orta
hatta bulunan lamina terminalis, telensefalik
vezikiilleri ¢evreleyen ve gelecekteki germinal
tabakay1 olusturacak ince duvar birbirine bag-
lar. Lamina terminalis hizli biiylimez iken te-
lensefalik vezikiiller rostrokaudal-lateroventral
yonlerde biiyiirler. Ventrikiiler sistem biiyiirken
ventrikiil duvarlar1 boyunca germinal matriks
olugmaya baglar. Germinal matriks, intrauterin
7. hafta boyunca noronal proliferasyonun iz-
lendigi ventrikiil duvarlarina komsu subepen-
dimal alanlar1 tanimlamaktadir. Intrauterin 8.
haftada subependimal alanlardaki néronal hiic-
reler radyal glial lifleri takip ederek dis kesime
g6¢ ederler. Bu olaya migrasyon denir. Genel
bir kural olarak, korteksin en derin tabakasini
(6. tabaka) olusturacak hiicreler en once, yii-
zeyel tabakalari olusturacak noronlar ise geg
gb¢ ederler. Bunun tek istisnasi akson ve dend-
ritlerden olusan molekiiler tabaka (1. tabaka)
olup bu tabakayr olusturan hiicreler kortekse
en erken ulasan hiicrelerdir. Germinal matriks,
tiim ndronlarin ve glialarin kaynagidir [1-3].
Intrauterin 18. haftadan &nce primordiyal se-
rebral hemisferler diiz bir yiizeye (fizyolojik li-
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zensefali) sahiptir. Bu haftalarda silvian fissiir,
serebral hemisferlerin ventrolateral yiiziinde
goriilmeye baglar. Gestasyonun 19-20. hafta-
larinda posterior operkiiliim goriilmeye baslar.
Operkiiliimiin 6n boliimii term dénemine kadar
acik kalir. Silvian fissiirii 6-7. aylarda sirasi ile
rolandik, interparietal ve siiperior temporal sul-
kuslar izler. Sekonder ve tersiyer sulkal yapi-
lanma, intrauterin son iki ayda goriiliir [1, 4].

Intrauterin 7. hafta dolaylarinda lamina ter-
minalis dorsali lamina reuniens adin1 alir. La-
mina reuniensin siiperiorunda olusan oluk, me-
ninks primatava hiicreleri ile dolar. Orta hattan
gecen aksonlar, buradaki yiizeyel molekiiler ve
ekstraseliiler kimyasal maddeler aracilifi ile
korpus kallozumu olustururlar. Korpus kallo-
zum ilk olarak genu arka boliimii, daha sonra
sirast ile korpus, splenium, genu 6n boliimii ve
rostrum boliimii gelisir. Korpus kallozum yak-
lagik 6. gestasyonel ayda tam seklini (erigkin
seklinin %5°1) tamamlamis olur |2, 4].

Ugiincii ventrikiil geg 1. trimestirda goriine-
bilir. Dérdiincii ventrikiil arka beyindeki sant-
ral kanalin fokal dilatasyonu ile olur. Bu vezi-
kiiliin alt tavani kaudaldorsale donerek Blake
pouch’u olusturur. Blake pouch’u obeks’e dog-
ru fenestre olarak foramen Magendie’i (7-8.
haftalarda) sekilendirir. Foramen Lushka daha
gec olusur. Dordiincii ventrikiil 14-16 haftalar-
da genigler ve 22-23. haftalarda normal boyu-
tuna gelir. Sisterna Magna’daki septalar Blake
pouch duvarlarinin kalintilandir [1, 2, 4, 5].

Serebellum ilk gelismeye baglayanlardan,
matlirasyonu en son tamamlanan yapidir. Se-
rebellar hemisferler metensefalon, vermis kis-
men mezensefalon kokenlidir. Vermis, 5. ges-
tasyonel haftada sekillenmeye baglar. Vermis,
stiperiordan inferiora dogru gelisir [2-4].

SSS gelisimi sirasinda gelisen baglica olayla-
rin sematik kronolojisi Tablo 1°de 6zetlenmistir.

NORMAL FOTAL BEYiN GELIiSiMi
SIRASINDAKI TEMEL ASAMALAR
Gecici Serebral Laminar Organizasyon

Yirmi-yirmi sekizinci gestasyonel haftalar
arasinda noronal migrasyon esnasinda germi-
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Tablo 1: Santral sinir sistemi gelisimi sirasinda gelisen baslica olaylarin sematik kronolojisi

Primer norilasyon
Anterior néropor kapanmasi
Posterior néropor kapanmasi
Prozensefalon/rombensefalon gelisimi
Ventral indiiksiyon
Orta hat/kommisiirler
Anterior komissur
Hippokampal
Septum pellisidum
Korpus kallosum
Noronal gelisim, proliferasyon, migrasyon
Serebral
Ventriktler zon
Subventriktler zon
Serebellar; ventrikiler, rombik
Noronal organizasyon

Miyelinasyon

nal matriksten gelisen kortekse dogru olusan
“cok katmanli” goriiniim s6z konusudur.

Sulkasyon ve Girasyon

Beynin sulkus ve girus formasyonu 22. ges-
tasyonel haftadan sonra olusur. On sekizin-
ci gestasyonel haftadan 6nce kortikal yiizey
normal olarak diiz goriiniimde olup kolaylikla
lizensefali ile karigabilir. On sekizinci hafta ci-
varinda Silviyan fissiir izlenmeye baslanir. Yir-
mi-yirmi ikinci gestasyonel haftalar arasinda
pariyeto-oksipital, kalkarin ve singulat sulkus-
lar gelismeye baslar. Yirmi alti-yirmi sekizinci
gestasyonel haftalar arasinda postsantral, siipe-
rior frontal, orta temporal sulkuslar gelisir.

Korpus Kallozum

Her iki serebral hemisferi birbirine baglayan
en biiyiik komissiirel fiber olan 8-20. gestasyo-
nel haftalar arasinda olusur. 24. haftadan sonra
daha kolay degerlendirilebilir. Yenidogan kor-

3-5. hafta
24. gln
26. gln

4-5. hafta

5-6. hafta

8-20. hafta

8-9. hafta

9-11. hafta

10-17. hafta
10-17. hafta

5-24. hafta
5-14. hafta
14-24. hafta
8. hafta-Postnatal
24. hafta-Postnatal
20. hafta-Postnatal

pus kallosumu ince ve ¢cogunlukla diizgiindiir;
beyin olgunlastikca ve aksonlar miyelinlestik-
¢e, korpus kallozum kalinlagir ve ¢gogu durum-
da daha yuvarlak hale gelir.

Ventrikiil Boyutu

Intrauterin 20-24. haftalar aras1 fizyolo-
jik ventrikiilomegali s6z konusudur. Yirmi
dort-yirmi sekizinci gestasyonel haftalar arasi
ventrikiil boyutlari geriler. Otuz dort-kirk altin-
c1 gestasyonel haftalar arasinda ise ventrikiiller
normalden hafif dar goriiniimdedir.

Posterior Fossa Gelisimi

Yirmi iigiincii - otuz altinc1 gestasyonel haf-
talar arasinda serebellar folyalar ve orta sere-
bellar pedinkiil gelisir. 26-27. gestasyonel haf-
talar arasinda ise serebellumda diisiik sinyalli
korteks ve dentat niikleus arasinda yerlesen
yiiksek sinyalli beyaz cevherden olusan ti¢ kat-
manli goériiniim izlenir



MIYELINASYON

Beyaz cevher miyelinasyonu, postnatal
norolojik olgunlagma igin sarttir ve manyetik
rezonans goriintiileme (MRG) ile dogru ola-
rak degerlendirilebilir. Miyelin, sinirler igin
yalitkandir ve hem periferik sinir sisteminde
hem de SSS’de bulunur. Miyelin, SSS’de oli-
godendrosit hiicresinin modifiye edilmis bir
uzantisidir ve protein-lipid-protein-lipid-pro-
teinin birden fazla kilifindan olugur. Herhangi
bir MR gériintiileme platformunda standart
T1 agirlikli (T1A) ve T2 agirhikli (T2A) se-
kanslar gerceklestirilebilir ve yasa baglh nor-
mal miyelin olgunlagmasi bilgisi ile miyelin
gecikmesi tespit edilebilir. Miyelin, 6nceden
belirlenmis sabit bir diizende asagidan yuka-
riya, merkezden ¢evre birime ve arkadan one
dogru ilerler [8].

Miyelin Fonksiyonu ve Yapisi

Miyelin SSS’de esas olarak beyaz maddede
bulunur (az miktarlar da gri maddede bulunur)
ve bu nedenle renginden sorumludur. Kokeni
oligodendrogliyal hiicre membranidir. Miyelin
noronlar i¢in elektriksel yalitkan gorevi goriir.
Miyelin, aksiyon potansiyelinin hizin1 miye-
linsiz bir aksonun 10 ile 100 kat1 kadar arttir-
mada rol oynar ve ayni zamanda hizli aksonal
taginmaya yardimci olur. Edgar ve Garbern [9],
oligodendrositin major bir miyelin proteininin
(PLP / DM20) bulunmamasinin, kalitsal spas-
tik paraplejinin bir fare modelinde aksonal tasi-
mada dnemli bozukluklara yol agtigin1 goster-
mistir. Ayrica, aksonal biitiinliigiin, destek i¢in
miyelin yapan hiicre gdvdesine bagl oldugu iyi
bir sekilde tespit edilmistir.

Miyelin ayrica akson etrafindaki hem iyon
bilesiminin hem de sivi hacminin diizenlen-
mesinde de biiyiik rol oynar. Miyelin, bir oli-
godendrogliyal hiicre isleminin degistirilmis
bir uzantisidir. Bir oligodendrogliyal hiicre,
SSS’nin miyelinasyonundaki anahtar hiicredir
ve beyaz maddede baskin olan nérogliya tii-
ridiir. Miyelin kiliflari, daha sonra bir akson
etrafina sarilmis olan miyelinin birden fazla
boliimiinden olusur. Bu kilif, bir akson etrafina
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bir elektrik akimi igermekte ve aksonun elekt-
rik akiminin bir aksonun hareket hizini artiran
miyelin kiliflar1 arasindaki sodyum kanallar
olan Ranvier diiglimleri nedeniyle akson po-
tansiyelinin potansiyelini arttirmakta etkilidir.
Bu nedenle miyelinin, akimin hareket hizim
artirarak diirtiileri daha hizli hareket ettirdigi
diisiiniilmektedir. Miyelin de akson ile simbi-
yotik oldugu diisliniilmektedir. Miyelin meta-
bolik olarak aktiftir ve kendi bilesenlerinin ci-
rosuna katilir ve ¢ok sayida miyelin-intrinsek
enzim igerir. Miyelin, iyon taginiminda, kendi
bakimina katkida bulunan ve akson etrafindaki
iyonlarin tamponlanmasinda rol oynar [8-10].

Tek bir oligodendrosit, 40’a kadar lifin iiretil-
mesi ve muhafaza edilmesinden sorumlu olabi-
lir. Miyelin, yaklasik %70-80 lipit ve %20-30
protein igeren yiiksek bir lipit igerigine sahip-
tir. Miyelin yapisinda rol oynayan ana prote-
inler miyelin temel proteini (%30), proteolipid
proteini (%50) ve siklik niikleotid fosfodies-
terazdir (%4). Ilgili diger proteinler arasinda
miyelinle iligkili glikol proteini ve miyelin oli-
godendrosit proteini bulunur. Miyeline katkida
bulunan lipitler ince yap1 kolesterol, fosfolipit-
ler ve likosfingolipidleri igerir [9-12].

Elektron mikroskobik incelemeler, miyelinin
akson etrafina sarilmig ¢oklu kiliflardan olus-
tugunu ve kiliflarin bir “proteinlipid-protein-li-
pid-protein” yapisindan olustugunu goéstermis-
tir. Bu kiliflarin sikistirilmasi, alternatif hiicre
dis1 ve hiicre i¢i bosluklar1 temsil eden hiicre
dis1 ve sitoplazmik yiizeylerin yerlesmesine
neden olur. Lipit iki tabakasi fosfolipitler, gli-
kolipitler ve kolesterolden olusur. Glikolipid-
lerin ve kolesteroliin ¢ogu dis katmandadir ve
hiicre dig1 bosluga maruz kalirken, fosfolipidler
i¢ katmandadir ve hidrofobiktir. Aksonun bii-
yiimesi ve olgunlagmasi i¢in kompakt miyelin
olugumu gereklidir [ 11, 12].

Miyelinasyon, bir akson etrafinda bir miyelin
lipit ¢ift tabakanin olusumudur yani aksonlarin
oligodendrositler aracilig1 ile sarilmasidir. Mi-
yelinlesme, bilissel islevlerin yani sira duygu-
sal ve davranissal islevsellik ve karar alma i¢in
gerekli bilgilerin hizli bir sekilde aktarilmasinm
saglar. Miyelinlesme fetal yasamda baglar ve
dogumdan sonra devam eder [, 9].
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Miyelinin MRG Go6riinimii

Miyelin lipid ¢ift katmanin1 dogrudan goriin-
tilleme ile goriintiillemek i¢in gelistirilmis bir
teknik yoktur. Miyelin nitel olarak degerlen-
dirilir. Yaygin olarak kullanilan MR teknikle-
ri arasinda geleneksel anatomik goriintiileme,
yani T1A ve T2A sekanslarin yani sira MR
spektroskopisi ve diflizyon tensor goriintiile-
me (DTG) bulunur. Kullanilan diger teknikler
arasinda manyetik transfer goriintiileme ve T2
relaksasyon ayrimi bulunur. Klinik pratikte,
geleneksel anatomik goriintiileme ana dayanak
noktasidir ¢linkii kolayca gergeklestirilebilir.
Miyelinin 6l¢limii, multikomponent relaksas-
yon (MCR) analizinde basarilabilir. MCR,
farkli mikroanatomik su bdlmelerinin hacim
agirlikl bir toplamidir. Bu analiz, serbest hiicre
i¢i ve hiicre dis1 suyu olan yavag gevsetici bir
tiir ve lipit ¢ift katman kilifi arasinda tutulan
sudan daha hizli gevsetici molekiil tiirlerini or-
taya ¢ikarmistir [ 10, 12, 13].

Giliniimiizde, standart MRG teknikleri 6zel-
likle miyelin miktarin1 belirleme yetenegine
sahip degildir. Bunun yerine, bu teknikler asa-
gidakilerin bir kombinasyonunu inceler: akso-
nal boyut ve yogunluktaki degisiklikler, lipid
ve protein igerigi igeren membran yapisindaki
degisiklikler ve su ve makromolekiil icerigi.
DTG, toplam miyelin miktarinin giivenilir bir
gostergesi degildir, ancak miyelindeki degisik-
likler hakkinda baz bilgiler verebilir.

Barkovich tarafindan gézden gegirildigi gibi,
MRG’de miyelinin sinyal 6zelliklerinde dogru-
dan rol oynayan iki ayr1 su molekiilii popiilas-
yonu vardir. Bu popiilasyonlar miyelin kilifinin
icinde ve miyelin kilifinin diginda bulunan su-
dur. Konvansiyonel MR goriintiilemede, olgun
miyelin, T1’deki gri madde korteksine gore
hiperintens ve T2’deki gri madde korteksine
gore hipointens olarak izlenir. Bununla birlik-
te, T1’de, sinyaldeki bu artis biiylik olasilikla
miyelin zarlan i¢indeki baskin olarak galak-
toserebrozit ve kolesterol gibi glikolipidlerin
artmasindan kaynaklanmaktadir. T2 hipointen-
sitesinin, muhtemelen miyelin kilifinin daha
olgunlagsmasiyla ve akson etrafindaki miyelin
sarmalinin sikilmasi nedeniyle su igeriginin

azalmasindan kaynaklandigi diistiniilmektedir.
Tipik olarak, postnatal ilk 6 ayda T1A goriintii-
ler beyin olgunlagmasini belirlemede etkin iken
ikinci 6 ayda bu etki azalmaktadir. ikinci 6 ayda
ve sonrasinda, T2A goriintiiler kullanilir. Beyaz
cevher matiirasyonu 10-12. aylarda T1A seriler-
de erigkin goriiniimiine ulasmaktadir [11, 12].
Fluid attenuated inversion recovery (FLAIR)
sekanst MRG’nin 6nemli bir sekans1 olup uy-
gun T1 degerleri ile beyin omurilik s1v1 sinyal-
lerinin baskilandi1g1 T2 A goriintiilerin elde edil-
digi bir sekanstir. FLAIR ile degerlendirmede
miyelinasyon trifazik sinyal degisikligi goste-
rir. FLAIR serilerde baglangigta miyelinize be-
yaz cevher hipointens, postnatal ilk birkac ayda
hiperintens, ikinci yastan sonra tekrar hipoin-
tens sinyal ozelligi gosterir. FLAIR serilerde
ikinci yasa kadar devam eden temporal perife-
ral beyaz cevherdeki hiperintensite normal bir
goriinim olup patolojik siiregler ile karistirila-
bilir. Genel bir kural olarak miyelinasyon taki-
binde FLAIR sekansi kullanilmaz [14].
Cocuklarda miyelinasyon gelisim siirecinin
T1A ve T2A serilerle ortaya konulandan daha
uzun bir siire¢ oldugu bilinmektedir. Son yil-
larda yaygin olarak kullanilmaya baglanan
difiizyon agirlikli goriintiileme (DAG) ve di-
flizyon tensor goriintilleme (DTG) yontemleri,
birbirleri ile iligkili yontemler olup telem pren-
sipleri su molekiillerinin beyaz cevher igindeki
hareketinin hiicre membrani ve miyelin kilifi
nedeniyle kisitlanmasi esasina dayanmakta-
dir. DAG’de voksel i¢indeki su molekiillerinin
doku i¢indeki hareketliligini yansitan goriiniir-
deki difiizyon katsayis1 (GDK, ADC) dl¢limii
ile kantitatif olarak degerlendirilebilir. Myeli-
nize olmamis beyaz cevherde su miktar fazla
olup yenidoganlarda GDK degerleri daha yiik-
sektir. Miyelinasyonun ilerlemesi ile birlikte
GDK degerleri azalir. En diisiik GDK degerle-
ri, korpus kallozum, orta serebellar pedinkiiller
ve ponsta goriilir. DAG’lerin en énemli 6zel-
liklerinden biri de T1A ve T2A serilerden dnce
miyelin matiirasyonunu gostermesidir. DTG ile
dogumda major beyaz cevher traktlarinin ¢ogu
goriilebilir. Beyaz cevher traktuslari miyelinize
oldukga anizotropi miktarlari artar [ 14, 15].
MR spektroskopi (MRS)’de beyin olgun-



lagmas1 N-asetil aspartat (NAA) ve kreatin’in
artmasi ve eslik eden kolin, miyo-inozitol ve
lipidlerin azalmasi ile karakterizedir. Beyaz
cevher a¢isindan, NAA, kolin pik yogunlugu
parietooksipital alanda frontal beyaz cevher-
den daha yiiksektir olarak bulunur. NAA’nin
konsantrasyonu gri cevherde beyaz cevhere
gore daha yiiksektir. Kolin, gri cevherde beyaz
cevherden biraz daha diisiik olarak bulunur.
Kreatin, gri cevherde beyaz cevherden daha
yiiksektir. Bununla birlikte beyin olgunlasma-
st sirasinda metabolik pikler zamana, yasa ve
bolgesel varyasyonlara bagl olarak degisiklik
gostermektedir. Ancak metabolik degisiklikler-
den sorumlu mekanizmalar heniiz tam olarak
anlasilmamis ve agiklanamamuastir [14, 15].

Miyelinasyonun Normal ilerlemesi

Barkovich’in belirttigi gibi normal miyeli-
nasyonun genel ilerleme kurali, besinci fetal
ayda baglayip yasam boyunca devam etmesidir.
Miyelinasyon, kranial sinirlerle baslar. Ancak
ilk miyelin gestasyonun dordiincii ayinda spinal
kordun 6n motor kokiinde belirir. Genel olarak,
miyelinlesme alttan {iste (kaudokranial), arka-
dan 6ne (posteroanterior) ve merkezden peri-
fere dogrudur (Resim 1). Bu kural beyin sap1
ve serebellumun beyinden Once miyelinize
oldugu ve bazal gangliyalarin ve talamuslarin
beyaz cevherden dnce miyelinlenmeye basladi-
g1 anlamma gelir. Ek olarak, i¢ kapsiiliin arka
bacaklar1 6n bacaklardan, korpus kallozumun
spleniumu genusundan ve merkezi korona rad-
yata subkortikal bolgelerden dnce miyelinlesir.
Erken bebeklik doneminde fonksiyon gorecek
bolgeler (mediyal longitiidinal fasikiil, inferior
ve siiperior serebellar pedinkiiller gibi) daha
once miyelinize olmaktadir. Miyelinasyon sii-
reci postnatal ilk 8 ay en hizli olmak iizere iki
yas civarina kadar oldukga hizli olup daha son-
ra belirgin olarak yavaglar. Miyelin matiiras-
yonunun en aktif oldugu donem ise postnatal
8-15. aylardir. Bu genel kurallar disinda normal
gelisim siirecinde 6nemli istisnalar vardir. Or-
negin; frontal kutuplarin miyelinleri temporal
kutuplardan 6nce almasi, arkadan 6ne kuralini
ihlal etmektedir. Benzer sekilde, daha rostral

Beyin Gelisimi ve Miyelinasyon

Resim 1. Miyelinasyon, asagidan yukariya (ka-
udokranial), arkadan 6ne (posteroanterior) ve
merkezden perifere ilerler.

olarak yerlestirilmis perirolandik korteks, daha
kaudal olarak yerlestirilmis olan i¢ kapsiil 6n
bacagindan 6nce miyelinlesir 8, 12-14].

Miyelinasyonda Kilometre Taslari

Gilinlik MRG incelemelerinde ile klinis-
yene yol gosterirken bunu, miyelin olusumu
ve matiirasyonunun olusturdugu T1A ve T2A
serilerdeki intensite degisimleri ile yapmak-
tayiz. Term dogan bir yenidoganda beyin sap1
dorsal boliimii, medial longitiidinal fasikulus,
medial ve lateral lemniskds, transvers pontin
lifler, piramidal traktusun bir boliimii, inferior
ve siiperior serebellar pedinkiiller, santral ser-
bellar beyaz cevher, vermis, optik trakt, vent-
rolateral talamus, perirolandik girus ve internal
kapsiil arka bacagi miyelinize olmalidir. Hizl
bir degerlendirme olarak T1A serilerde 3. ayda
serebellar beyaz cevherde, 4. ayda korpus kal-
lozum spleniumunda, 6. ayda korpus kallozum
genusunda; T2A serilerde 2. ayda dentat niik-
leus hilusu, 4. ayda pons ventral boliimiinde
ve internal kapsiil arka bacaginda (Resim 2),
6. ayda korpus kallozum spleniumunda ve in-
ternal kapsiil 6n bacaginda (Resim 3), 8. ayda
korpus kallozum genusunda, 10. ayda internal
kapsiil 6n bacaginda ve 12. ayda frontal beyaz
cevherde miyelinasyon izlenmelidir. Iki yas ci-
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varinda MRG’ de eriskin 6rnegine benzer bir
goriinim alir (Resim 4) [8, 12-14].

Term dogumdan 24. aya kadar olan siirecte
T1A ve T2A goriintiileri igeren miyelinasyon

kilometretaglar1 Tablo 2’de 6zetlenmistir.

Resim 2. Dort aylik, kiz. Bazal ganglion duzeyin-
den gecen T2 agirlikli MR kesitinde iki tarafli
internal kapsul arka bacagi posterior bélimun-
de miyelinasyon hipointens (oklar) olarak izlen-
mektedir.

NORMAL VARYASYONLAR VE
TUZAKLAR

Terminal Bélgelerin Miyelinasyonu

Miyelinasyonun terminal bdlgeleri, ¢ocuk-
larda ve geng yetiskinlerde lateral ventrikiille-
rin peritrigonal bolgelerinin arka tarafinda bu-
lunan ve yiiksek T2 - FLAIR sinyali gdsteren
alanlardir (Resim 5). Bu alanlar yaygin olarak
tamamlanmamig miyelinli beynin terminal bol-
gelerini temsil eder. Hiperintens sinyal 6zellik-
li bu alanlar normal bir gelisimsel siire¢ olarak
kabul edilir ve zaman zaman geng erigkinlerde
de goriilebilir. Son ¢aligmalar, belirgin perivas-
kiiler bosluklarinda da bu hiperintens goriinii-
me katkida bulunabilecegini ileri siirmektedir.
Bu peritrigonal hiperintensiteler kiiclik bir ¢o-
cukta goriildiigiinde, prematiire ile iliskili pa-
tolojik periventrikiiler 16komalazi (PVL)’den
mutlaka ayirmak gerekir. Terminal bdlge ve
PVL ayrim kriterleri Tablo 3’te 6zetlenmistir.

Terminal miyelinasyon bdlgeleri, her iki pe-
ritrigonal bolgeler disinda anterior frontal ve
temporal bolgelerde de nadiren goriilebilir. Bu
bolgeler, 36-40. aylar civarinda normal miyeli-
nasyon goriiniimiine ulagir [16].

Resim 3. A, B. Alti aylik, erkek. Posterior fossa (A) ve bazal ganglion (B) dizeylerinden gecen T2
agirhkh MR kesitlerinde serebellar beyaz cevher (yildiz), internal kapstl 6n bacaklari (siyah oklar)
ve korpus kallozum spleniumunda (kesintili oklar) miyelinasyon hipointens olarak gértlmektedir.

EGITIiCi
NOKTA

EGITIiCI
NOKTA
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Resim 4. A-C. Yirmi bes aylk, kiz. Posterior fossa (A), ventrikul (B) ve sentrum semiovale (C) dizey-
lerinden gecen T2 agirlikh MR kesitlerinde eriskin benzeri miyelinasyon izlenmektedir. iki tarafli
frontal beyaz cevher alanlarinda miyelinasyon hipointens (siyah oklar) olarak izlenmektedir.

Tablo 2: Miyelinasyon kilometretaslari

Term dogum

3-4. aylar

6. ay

12. ay

18. ay

24. ay

Hipomiyelinasyon

En az 6 ay birbirini takip eden iki MRG tarama-
sinda degismemis bir miyelinlenme paterni tespit
ediliyor ise hipomiyelinizasyondan soz edilir [ 11].

T1 agirhikh MRG

Dorsal beyin sapi
internal kapsul arka bacagi
Perirolandik girus

Ventral beyin sapi 3-4. aylar
Korpus kallozum spleniumu

Santral, posterior korona

radyata

Serebellar beyaz cevher 6. ay

Korpus kallozum genusu
Parietal, oksipital beyaz cevher

Term dogum

T2 agirhikh MRG

Dorsal beyin sapi
Kismi internal kapsul arka bacagi
Perirolandik girus

internal kapsul arka bacagi

Ventral beyin sapi

internal kapsul 6n bacag
Oksipital beyaz cevher
Korpus kallozum spleniyumu

Korona radyatanin cogu 12. ay Korona radyatanin cogu
Posterior subkortikal beyaz Posterior subkortikal beyaz cevher
cevher
Posterior fossa
Temporal, frontal U lifleri 18. ay Temporal, frontal U lifleri, oksipitial
haric tim beyaz cevher radyasyonlar haric tim beyaz cevher
Anterior temporal, frontal  24. ay Anterior temporal, frontal U lifleri
U lifleri

SONUC

Nororadyolojik incelemelerde sulkasyon-gi-
rasyon ve miyelinasyon paternleri diginda sant-
ral sinir sistemi olgunlagmasini degerlendirmek
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Tablo 3: Terminal bolge ile periventrikiiler Iokomalazi ayrimi

Ozellikler

Klinik 6yku

Yerlesim

Sinyal 6zelligi

Sinirlari

Ventrikdl sinirlari
Venrikuler dilatasyon
Ependimal ylzeye uzanim

Korpus kallozum

Terminal bolge

Normal

Peritrigonal beyaz cevher
T2A-FLAIR hafif sinyal artisi
Silik

Periventrikiiler I6komalazi
Prematurite

Periventriktler beyaz cevher
T2A-FLAIR yuksek sinyal artisi

Keskin

Sentrum semiovale uzanimi

Resim 5. Sekiz ayhk, kiz. T2 agirlikh MR kesitinde
iki tarafli peritrigonal beyaz cevher alaninda,
lateral ventriklllere yakin komsuluk goésteren
terminal miyelinasyon alanlan (oklar) izlenmek-
tedir.

ve takip acisindan bagka morfolojik bulgular
bulunmamaktadir. Gelismekte olan beyinde bu
paternlerin normal 6zelliklerinin bilinmesi nor-
mal ve anormal siireglerin birbirinden ayrimin-
da katk1 saglamaktadir. Ozellikle miyelinasyon
siirecinde internal kapsiil arka bacaginin dik-
katle degerlendirilmesi yol gostericidir. Miyeli-
nasyon ile ilgili bir patolojik sliphe durumunda
en az iki degisik zamanl (6 ay ara ile) MRG
yapilmasi onemlidir. DAG, DTG ve MRS gibi
ek incelemelerinde katkisi ile beyinin normal

Normal Dlzensiz

_ +

_ +

Normal incelmis
+

gelisimsel siiregleri ve patolojik bozukluklar
hakkinda daha fazla standardize edilmis bilgi
elde edilecektir.
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Sayfa 295

Genel bir kural olarak, korteksin en derin tabakasini (6. tabaka) olusturacak hiicreler en 6nce, ylize-
yel tabakalari olusturacak néronlar ise ge¢ go¢ ederler. Bunun tek istisnasi akson ve dendritlerden
olusan molekiiler tabaka (1. tabaka) olup bu tabakay1 olusturan hiicreler kortekse en erken ulagan
hiicrelerdir.

Sayfa 298

Konvansiyonel MR goriintiilemede, olgun miyelin, T1'deki gri madde korteksine gore hiperintens
ve T2'deki gri madde korteksine gore hipointens olarak izlenir.

Sayfa 399

Genel olarak, miyelinlesme alttan {iste (kaudokranial), arkadan 6ne (posteroanterior) ve merkez-
den perifere dogrudur. Bu kural beyin sap1 ve serebellumun beyinden 6nce miyelinize oldugu
ve bazal gangliyalarin ve talamuslarin beyaz cevherden nce miyelinlenmeye bagladigi anlamina
gelir. Ek olarak, i¢ kapsiiliin arka bacaklar1 6n bacaklardan, korpus kallozumun spleniumu genu-
sundan ve merkezi korona radyata subkortikal bolgelerden dnce miyelinlesir. Erken bebeklik d6-
neminde fonksiyon gorecek bolgeler (mediyal longitiidinal fasikiil, inferior ve siiperior serebellar
pedinkiiller gibi) daha 6nce miyelinize olmaktadir. Miyelinasyon siireci postnatal ilk 8 ay en hizli
olmak iizere iki yas civarina kadar olduk¢a hizli olup daha sonra belirgin olarak yavaglar. Miyelin
matilirasyonunun en aktif oldugu dénem ise postnatal 8-15. aylardir.

Sayfa 299

Term dogan bir yenidoganda beyin sap1 dorsal boliimii, medial longitlidinal fasikulus, medial ve
lateral lemniskiis, transvers pontin lifler, piramidal traktusun bir boliimii, inferior ve siiperior sere-
bellar pedinkiiller, santral serbellar beyaz cevher, vermis, optik trakt, ventrolateral talamus, periro-
landik girus ve internal kapsiil arka bacagi miyelinize olmalidir.

Sayfa 300

Miyelinasyonun terminal bolgeleri, cocuklarda ve geng yetiskinlerde lateral ventrikiillerin peritri-
gonal bolgelerinin arka tarafinda bulunan ve yiiksek T2-FLAIR sinyali gosteren alanlardir.

Sayfa 300

Bu peritrigonal hiperintensiteler kiigiik bir ¢ocukta goriildiigiinde, prematiire ile iliskili patolojik
periventrikiiler [okomalaziden mutlaka ayirmak gerekir.
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1. Beyin korteksini olusturan noronal hiicreler hangi tabakaya en erken ulagirlar?
a. 2.tabaka
b. 3. tabaka
c. 5.tabaka
d. 6. tabaka

2. Intrauterin kaginc haftalar arasinda fizyolojik ventrikiilomegali izlenir?
a. 12-16
b. 16-20
c. 20-24
d. 24-28

3. Term yenidoganda asagidaki yapilardan hangisi miyelinize olarak izlenir?
a. Dorsal beyin sap1
b. Ventrolateral talamus
c. Internal kapsiil arka bacag1
d. Hepsi

4. Medulla oblongata asagidakilerden hangisinden gelisir?
a. Diensefalon
b. Metensefalon
c. Miyelensefalon
d. Telensefalon

5. Miyelinasyon siireci ile ilgili olarak agagidakilerden hangisi yanlistir?
a. Miyelin matiirasyonunun en aktif oldugu dénem ise postnatal 8-15. aylardir.
b. Miyelinlesme alttan iiste (kaudokranial), arkadan 6ne (posteroanterior) ve merkezden perifere
dogrudur.
¢. Terminal miyelinasyon bdlgeleri, periventrikiiler I16komalazi ile karigabilir.
d. Frontal kutuplar, temporal kutuplardan daha sonra miyelinize olur.
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