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BOLUM 1

EPIGENETIK MEKANIZMALAR VE DIL
GELISiMi

ALEV KURU! FEYZA SONKAYA?

Giris

Insan dili; genetik kalitim, beyin gelisimi, bilissel siiregler,
sosyal 0grenme ve kiiltiirel aktarim arasindaki etkilesim sonucunda
ortaya cikan son derece karmasik bir oOzelliktir. Diller; kelime
dagarcig, dil bilgisi, telaffuz, ritim ve konugma bigimleri agisindan
biiyiik farkliliklar gosterse de insanlar, farkli kiiltiirlerde genel olarak
benzer biyolojik dil 6grenme kapasitesine sahiptir.

Epigenetik, DNA dizisini degistirmeden genlerin nasil ifade
edildigini etkileyebilen degisiklikleri ifade eder. Bu degisiklikler;
beslenme, stres, cevresel etkenler ve erken yasam deneyimleri gibi
faktorlerden etkilenebilir. Dil gelisimi, beynin gelisimi ve sinir
sisteminin esnekligiyle yakindan iligkili oldugundan, epigenetik

! Doktor Ogretim iiyesi, Girne Universitesi, Psikoloji Béliimii, Orcid: 0000-0003-
1686-4658

2 Gazi Universitesi, Ingilizce Ogretmenligi Programi, Orcid: 0009-0005-8079-
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mekanizmalar dil ile iligkili becerilerin gelisiminde bireysel ve
toplumsal farkliliklara katkida bulunabilir.

Epigenetik ve Dil

Epigenetik ile dil arasinda baglanti kurulabilecek cesitli
mekanizmalar bulunmaktadir:

Beyin gelisimi: Epigenetik diizenleme, sinir sisteminin
gelisiminde gorev alan genlerin ne zaman ve nerede aktiflesecegini
kontrol etmeye yardimect olur.

Noral plastisite: Ogrenme ve hafiza siiregleri, bir kismi
epigenetik olarak diizenlenen gen ifade degisikliklerini igerir.

Isitsel islemleme: Epigenetik olarak etkilenen sinirsel
gelisim, bireylerin konusma seslerini algilama ve birbirinden ayirt
etme bicimini etkileyebilir.

Motor gelisim: Konusma; dil, dudaklar, girtlak ve solunum
sisteminin koordineli bir sekilde calismasini1 gerektirir.

Stres ve cevre: Dogum oOncesi ve erken c¢ocukluk
donemindeki ¢evresel kosullar gen diizenlemesini etkileyebilir ve
biligsel ve dil gelisimi lizerinde rol oynayabilir.

Bu mekanizmalar, epigenetigin dil 6grenme kapasitesini ve
gelisim siirecini etkileyebilecegini diisiindlirmektedir. Ancak hangi
dilin konusulacagini dogrudan belirledigini gostermez.

Genetik, Epigenetik ve Dil

Bunun 6nemli 6rneklerinden biri FOXP2 genidir. Bu gen,
konugma ve dil gelisimiyle iligkilidir. FOXP2 genini etkileyen bazi
mutasyonlar, konugma {iiretimi ve dilin belirli yonlerinde 6nemli
zorluklara yol agabilir. Ancak FOXP2'yi bir "dil geni" olarak
degerlendirmek dogru degildir. Dil; ¢ok sayida genin ve beynin
farkli bolgelerinin birlikte ¢aligmasini gerektiren karmagsik ve ¢ok

faktorli bir 6zelliktir.
D



Epigenetik dilizenleme ise bu siirece baska bir boyut
kazandirir. Sadece: "Hangi genler dil ile iliskilidir?" sorusunu
sormak yerine,"Dil ile iligkili genler beyin gelisimi sirasinda nasil
diizenlenmektedir ve cevresel deneyimler bu diizenlemeyi nasil
etkilemektedir?" sorusunu sormak daha dogru olacaktir. Bu ayrim,
kiiltiirler arasindaki dil farkliliklarinin biyolojik olarak onceden
belirlenmis oldugu seklindeki yanlis bir ¢ikarimdan kag¢inmak
acgisindan onemlidir.

Kiiltiir ve Konusma Bicimleri

Diller 6ncelikle genetik olarak degil, kiiltiirel olarak aktarilir.
Cocuklar genellikle biyolojik kokenlerinden bagimsiz olarak, i¢inde
yetistikleri toplumda konusulan dili 6grenirler.

Ornegin Tiirk kokenli bir ¢ocuk Ingilizce konusulan bir
ortamda biiyiidiigiinde genellikle Ingilizceyi &grenirken, Ingiliz
kokenli bir ¢ocuk Tiirkge konusulan bir ortamda biiylidiigiinde
Tiirk¢e 6grenebilir.

Bu nedenle;
e AKksan,
e Tonlama,
o Telaffuz,
e Ritim,
e Kelime dagarcig,
e Dil bilgisi yapilar
e Iletisim kurma bigimleri

Dil biiyiik dl¢iide sosyal 6grenme ve kiiltiirel ¢evre tarafindan
sekillendirilir. Epigenetik, bu oriintiilerin 68renilmesi veya islenmesi
icin gerekli biyolojik kapasiteyi etkileyebilir; ancak bir kisinin neden

Tiirkge, Almanca veya italyanca konustugunu tek basina agiklamaz.
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Kiiltiir ve Epigenetik

Konunun ozellikle 1ilgi ¢ekici kismi burada ortaya
cikmaktadir. Kiiltiirel ¢evre; bireyleri farkli diizeylerde duyusal
uyarilmaya, strese, beslenme kosullarina, sosyal etkilesimlere ve
o0grenme deneyimlerine maruz birakabilir. Bu ¢evresel deneyimlerin
bazilar1 epigenetik degisikliklere neden olabilir. Dolayisiyla teorik
olarak kiiltiir ve biyoloji epigenetik mekanizmalar araciligiyla
birbirini etkileyebilir. Basitlestirilmis bir model su sekil 1 gibi
diistiniilebilir:

Sekil 1.Kiiltiir ve Epigenetik Etkilegimi

Gen Beyin geligimi Ogrenme Kilturel
Cevre . . h A o
duzenlenmesi ve Islevi kapasitesi davranig

Kaynak: (Fisher & Vernes, 2015)

Ancak ayni1 zamanda Sekil 2 gibi ters yonde bir etkilesim de s6z konusu olabilir.

Bu durum, biyoloji ve kiiltiir arasinda karsilikli bir iliski olusmasina neden olabilir.

Sekil 2. Kiiltiir ve Tepkiler

Biyolojik
Tepkiler

Kaynak: (Fisher & Vernes, 2015)

Bununla birlikte, belirli konusma bi¢imlerinin kendisinin
nesiller boyunca kalic1 ve kalitsal epigenetik degisikliklere yol
actigim1  gosteren kanitlar heniiz  sinirlidi.  Bu  nedenle
aragtirmacilarin, bireyin yasami boyunca edinilen epigenetik
degisiklikler ile nesiller boyunca kalitsal olarak aktarilan evrimsel

degisiklikleri birbirinden dikkatli bir sekilde ayirmasi gerekir.
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Epigenetigin dil ve konusmanin evrimindeki roliinii
incelemek i¢in genetik, epigenetik, norobilim, dilbilim ve kiiltiirel
evrim alanlarin1 bir araya getiren ¢ok disiplinli bir kuramsal ¢erceve
gereklidir. Bu arastirmanin temelinde, insan dilinin yalnizca genetik
ozelliklerle degil, biyolojik siirecler ile ¢evresel ve kiiltiirel
deneyimlerin karsilikli etkilesimi sonucunda gelistigi diisiincesi
bulunmaktadir.

Epigenetik Kuram

Epigenetik, DNA dizisinde dogrudan bir degisiklik meydana
gelmeden genlerin ifade edilme bi¢imlerinin degismesini ifade eder.
DNA metilasyonu, histon modifikasyonlar1 ve bazi RNA
mekanizmalar1 genlerin ne dl¢lide aktif olacagin etkileyebilir.

Bu mekanizmalar; beyin gelisimi, 6grenme, hafiza ve sinirsel
plastisite gibi dil gelisimi acisindan Onemli siireclerde rol
oynayabilir. Bu nedenle epigenetik yaklasim, ¢evresel deneyimlerin
bireyin biyolojik gelisimini nasil etkileyebilecegini anlamak
acgisindan onemlidir.

Dilin Biyolojik Temeli

Dil, insan beyninin farkli bolgeleri ve sinirsel aglar
arasindaki karmasik etkilesime dayanir. Konusma iiretimi,
konusulan seslerin algilanmasi, anlamlandirma ve dil 6§renimi ¢ok
sayida bilissel ve norolojik siireci gerektirir.

FOXP2 gibi bazi genler konusma ve dil gelisimiyle
iliskilendirilmis olsa da dilin tek bir "dil geni" tarafindan kontrol
edildigi diistinlilmemektedir. Bunun yerine dil, bir¢ok genin, sinirsel
sistemin ve cevresel deneyimin birlikte etkiledigi karmagsik bir
o0zellik olarak kabul edilmektedir.



Noroplastisite Kuram

Noroplastisite, beynin deneyim ve Ogrenme sonucunda
yapisini ve isleyisini degistirebilme kapasitesidir. Dil 6grenimi bu
stirecin 6nemli orneklerinden biridir. Cocukluk déneminde farkli
dillere, seslere ve konusma Oriintiilerine maruz kalmak beynin bu
uyaranlart  igleme  bi¢imini  sekillendirebilir.  Epigenetik
mekanizmalar da 6grenme ve noroplastisiteyle iligkili genlerin
diizenlenmesinde rol oynayabileceginden, epigenetik ile dil
O0grenimi arasinda teorik bir baglanti kurulabilir.

Sosyokiiltiirel Dil Kuramm

Dil yalnizca biyolojik bir kapasite degil, ayn1 zamanda sosyal
ve kiiltiirel bir olgudur. Cocuklar dili i¢inde bulunduklar1 sosyal
cevreden Ogrenir ve dil; aile, toplum, egitim ve kiiltiirel etkilesim
yoluyla nesilden nesile aktarilir. Bu yaklasim, farkli kiiltiirlerde
goriilen aksan, telaffuz, kelime kullanimi, ritim ve konusma
bicimlerinin nedenini biiyilk o6l¢iide sosyal Ogrenme yoluyla
sekillendigini agiklamaktadir.

Gen ve Kiiltiir Ortak Evrimi

Gen ve kiiltiir ortak evrimi yaklagimina goére biyolojik evrim
ve kiiltiirel evrim birbirinden tamamen bagimsiz degildir. Kiiltiirel
davraniglar insanlarin yasadigi ¢evreyi degistirebilir ve bu degisen
cevreler uzun vadede biyolojik evrim iizerinde sec¢ilim baskilar
olusturabilir. Dil de bu siirecin 6nemli bir pargasi olabilir. Insanlarm
dil 6grenme ve iletisim kurma kapasitesi biyolojik evrimle
gelisirken, belirli diller ve konusma bigimleri kiiltiirel evrim yoluyla
sekillenmistir. Bu c¢ercevede epigenetik, genetik Ozellikler ile
cevresel ve kiiltiirel deneyimler arasinda potansiyel bir diizenleyici
mekanizma olarak degerlendirilebilir.



Dilin Kiiltiirel Evrimi

Diller zaman igerisinde degisir ve bu degisim cogunlukla
kiiltiirel aktarim yoluyla gerceklesir. Yeni kelimeler ortaya ¢ikabilir,
baz1 sesler kaybolabilir, telaffuz degisebilir ve dil bilgisi yapilar
dontisebilir. Bu nedenle farkli toplumlarda goriillen konusma
oriintlilerinin agiklanmasinda kiiltiirel aktarim Onemli bir yere
sahiptir. Epigenetik ise bu kiiltiirel farkliliklarin kendisini dogrudan
aciklamak yerine, bireylerin 6grenme, algilama ve bilissel uyum
stireglerinin biyolojik temelini anlamaya yardimci olabilecegi
diistiniilmektedir. Kuramsal agidan bakildiginda epigenetik, dilin ve
konugmanin evrimini agiklayan tek basina yeterli bir mekanizma
degildir. Ancak genetik yap1 ile ¢evresel deneyimler arasindaki
iligkiyi anlamak i¢in 6nemli bir tamamlayici perspektif sunmaktadir.

Bu nedenle insan dilinin biyolojik kapasitesi, epigenetik
diizenleme, noroplastisite, bireysel 6grenme ve kiiltiirel aktarimin
karsilikli etkilesimi sonucunda gelistigi yoniindedir. Bu yaklagim,
farklh kiiltiirlerde ortaya ¢ikan dil ve konusma oOriintiilerinin hem
biyolojik hem de kiiltiirel boyutlarinin birlikte incelenmesine olanak
saglamaktadir.

Epigenetik: Mekanizmalar ve Temel Kavramlar

Epigenetik, temel DNA dizisini degistirmeden gen ifadesini
degistiren siiregleri kapsar. Bu siirecler arasinda DNA metilasyonu,
histon modifikasyonu ve kodlamayan RNA (ncRNA) molekiillerinin
aktivitesi yer almaktadir. Bu mekanizmalar, hem ndrogelisim hem
de 6grenme lizerinde dnemli etkilere sahip olabilir. Her iki stire¢ de
dil ve konugsmanin edinimiyle yakindan iliskilidir. Ayrica epigenetik
degisikliklerin, diller ve lehgeler arasindaki hem popiilasyon i¢ci hem
de popiilasyonlar arasi dil ile iligkili norogelisimsel, 6grenmeye
dayali ve fonolojik farkliliklarda yaygin bir rol oynayabilecegine
dair kanitlar bulunmaktadir (Devanna ve ark., 2019).



Insanlar dili 6grenme ve gelistirme konusunda dikkate deger
oOlciide ortak bir kapasiteye sahip olsa da dil ve konugma agisindan
poptilasyonlar arasinda Onemli farkliliklar bulunmaktadir. Dil,
nesiller boyunca aktarilirken hem 6grenilmis kiiltiirel bir bileseni
hem de dogustan gelen biyolojik bir bileseni bir araya getirir.
Kiiltiirel bilesen insan topluluklar1 arasinda biiyiik 6l¢iide farklilik
gosterirken, biyolojik bilesen hentliz daha az anlasilmis durumdadir.
Bu dogrultuda, dil ile iliskili 6zellikleri sekillendiren epigenetik
biyolojik mekanizmalarm, dil ediniminin kiltiir genelinde
ogrenilmis yonlerinden bagimsiz olarak insan dilini etkileyebilecegi
distnilmektedir.

Dil edinimi; G6grenilen dil ve bireysel farkliliklar biiyiik
olgiide degiskenlik gosterse de biyolojik, sinirsel ve epigenetik
stireclerin etkisiyle dngoriilebilir ve hizli bir gelisim stireci izler. Dil
ediniminin erken donemlerinde fonetik ve fonolojik gelisimi
desteklemek amaciyla, birinci diller giderek daha fazla iki dillilik ve
jestler araciligiyla aktarilmaktadir. Epigenetik degisikliklerin,
bireylerin  fonetik girdilerindeki  gozlemlenen farkliliklarin
diizenleyici temelini olusturdugu diisiiniilmektedir. Bu farkliliklar
yalmizca genetik yatkinliklarla degil, ayn1 zamanda sosyal ¢evre ve
erken donem deneyimleriyle de sekillenmektedir. Bu tiir epigenetik
degisiklikler, gelisimin kii¢lik ¢evresel farkliliklara karsi dayanikli
olmasini saglarken, uyumsuz veya olumsuz sonuglara yol acabilecek
uzun siireli streslere karsi duyarlilig: da artirabilir.

Dil ile iliskili 6zellikler, g¢esitli ¢evresel girdilerin neden
oldugu epigenetik diizenlemelere karst duyarhidir. Bu etkiler,
ozelliklerin nesiller arasinda nasil aktarildigina bagli olarak
degisebilir. Yaygin olarak konusulan dillerin Oriintiilerinin belirli
epigenetik isaretlerdeki degisikliklerle iligkili oldugu goriilmektedir.
Bu durum, s6z konusu epigenetik isaretlerin dilin evriminde rol
oynayabilecegini diisiindiirmektedir.



Ogrenme ve konusma gelisiminin altinda bulunan
ndrobiyolojik sistemler, insan popiilasyonlar: arasinda belirgin
farkliliklar gostermektedir. Bu bulgular, genetik olarak kodlanmis
biyolojik yatkinliklarin dil, leh¢e ve diger sosyodilbilimsel
Ozelliklerin edinilmesini kolaylastirabilecegini diisiindiirmektedir.
Ayn1 zamanda, epigenetik genom ilizerinde olusan ve geri
dondiirtilebilir olmakla birlikte potansiyel olarak uzun siireli etkiler
yaratabilen isaretlerin, bu 06zelliklerin kiiltiirel evrimine katkida
bulunabilecegi ileri siiriilmektedir (Chopoorian ve ark., 2021).

Bir dile maruz kalmak, o dili 6grenmenin 6n kosuludur.
Bununla birlikte, insanlarda dil 6grenme kapasitesi belirli bir dile
0zgl degildir. Diinyanin farkli bolgelerindeki insanlar genel olarak
dil edinmeye yonelik dogal bir egilim sergiler. Baz1 bireyler dil
ogrenme konusunda son derece basarili olurken, bazilar1 daha diisiik
diizeyde basar1 gosterebilir. Ancak dil edinme egiliminin kendisi
insan topluluklarinda evrensel olarak bulunmaktadir.

Ayrica dil, birbirinden farkli ancak birbiriyle iliskili birgok
bilesenden olusan karmasik bir sistemdir. Insanlar belirli dilleri,
lehgeleri, tislup ve kullanim bi¢imlerini ve diger sosyodilbilimsel
varyasyonlar1 6grenirler. Marjinal 6rnekler disinda, bu tiir 6grenme
stirecleri genellikle kritik ve duyarli gelisim donemleriyle sinirlidir.
Bagka bir ifadeyle, belirli dilsel 6zelliklerin edinilmesi ozellikle
cocukluk ve erken gelisim donemlerinde daha kolay
gerceklesmektedir.

Norogelisimsel Yolaklar ve Konusma Edinimi

Erken donem morfogenetik ve norojenik siirecler sirasinda
ortaya c¢ikan epigenetik isaretlerden baslayan ndrogelisimsel
yolaklar, zaman igerisinde artikiilasyon, ses ve sembol ediniminin
nasil gergeklesecegini yonlendirmektedir.



Dogum oncesi ve dogum cevresindeki gelisim sirasinda
cevresel etkilesimler; ses yolu morfolojisi, merkezi isitsel islemleme
ve konugsma motor devrelerinin olusumunda gorev alan yolaklar
diizenleyen genleri aktive eder. Bu nedenle, s6z konusu yolaklar
cevresel girdilerle iligskilendiren gen diizenleyici aglarin epigenomik
acidan incelenmesi, popiilasyonlarin fonolojik farkliliklara, ritmik
ve prozodik 6zelliklere veya sembol odakli ve sembol dis1 farkli
iletisim bicimlerine kars1 duyarliliklarindaki farkliliklarin ne zaman
ve nerede ortaya ¢iktigini belirlemeye yardimci olabilmektedir.

Bebeklik ve erken ¢ocukluk doneminde plastisite oldukga
yiiksektir (M. Markman ve ark., 2011). Bu dénemde ebeveynler,
bakim verenler ve akranlar tarafindan saglanan sosyal ve dilsel
cevre, dil edinimini toplumun genel dil normlariyla uyumlu
gelisimsel dogrultulara yonlendirir. Belirli bir iletisim bigimine ne
zaman maruz kalindigi, bireyin hangi iletisim bicimini tercih
edecegini veya benimseyecegini etkileyebilir (Fisher & Vernes,
2015).

[lk dilin ediniminde gorev alan gen diizenleyici aglarin temel,
diizenleyici ve geri bildirim bilesenleri, okul yillar1 boyunca devam
eden sinirsel gelisimi ve yetiskinlik donemindeki tonlama
ozelliklerini diizenleyen yeni epigenomik isaretlerin olugmasina
katkida bulunur. Ergenlik doneminde ise ikinci bir epigenomik
isaretlenme dalgasi, ¢cok diizeyli ve iletisimsel konusma durumunun
olgunlasmasii diizenler. Ik dilin daha {ist diizey, deklaratif bir
asamasi; yeni dillerde daha alt diizey siiregler tarafindan
yonlendirilen durumsal bir asamaya doniisiir.

Duyusal yatkinliklar, maruz kalma sikligi, kiiltiirel bakis
acilari, akranlarin formal egitim disindaki etkileri ve hatta dogrudan
yasanan deneyimler; daha dnce olusturulmus ve hélen aktif olan

--10--



epigenetik isaretlerle etkilesime girer. Bdylece bu faktorler,
benimsenen dilin olusum siirecine dogrudan katkida bulunmaktadir.

Tablo 2: Dil Ediniminde Gen—Cevre ve Norogelisimsel Etkiler

Faktor Mekanizma /|| Dil Gelisimine Notlar /
Yol Etkisi Gozlemler
Dogum 6ncesi .
. Erken donemde
ve erken||Artikiilasyonu, ..
9 . .. |[plastisite
dogum fonetigi, ritmi,|| . )
. .. .. yiiksektir; maruz
Norogelisimsel ||sonrasi prozodiyi ve alma  zamani
z
Yolaklar donemde sembol o ’
. iletisim
olusan edinimini biciminin
epigenetik sekillendirir g' .
. secimini etkiler
isaretler
Fonetik, dil
Bakim 'on'el ! Olumsuz
bilgisel ve
verenler, etisimsel cocukluk
Cevresel akranlar  ve|| . S. deneyimleri
. gelisim . .
Girdiler toplum epigenetik
basamaklari 8 .
normlariyla ..., |[dlizenlemeyi
o acisindan  kritik| ;. . "
etkilesim degistirebilir
rol oynar
Sosyal ve Toplumsal
cevresel Bilissel, yapilanma,
Gen—Cevre faktorlere dgygusal ve|[fonetik
Etkilesimi yanit  olarak]|dilsel farkliliklart ~ ve
? gerceklesen  ||davranislar mevcut  dilsel
epigenetik etkiler girdinin
diizenleme niteligini etkiler
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Faktor Mekanizma /|| Dil Gelisimine Notlar /
Yol Etkisi Gozlemler
DNA ve
histonlarda Kiigtk stres||Popiilasyon
faktorlerine karsi||diizeyindeki dil
meydana .
. ) dayaniklilik ve fonoloji
Epigenetik gelen g
. . . saglarken uzun|farkliliklarinin
Plastisite kimyasal . ) .
er 11 stireli strese karsi||sekillenmesine
degisiklikler
duyarlilik katkida
ve ncRNA| e -
. olusturabilir bulunabilir
aktivitesi
Epigenomik
Birden fazla . . P&
dile veva Fonetik ve|lisaretlerle
Cok Dillilik ve||. 4 fonolojik karsilikl
jestlere erken| .. .. .
Jestler gelisimi etkileserek
yasta maruz .. C
destekler sinirsel gelisimi
kalma . o
diizenleyebilir

Kaynak: (Chopoorian et al.,2021)

Epigenetik isaretler, norogelisim, ¢evresel girdiler ve sosyal

etkilesimler birlikte calisarak bireyin konusma ve dil gelisimini
sekillendirebilir. Ozellikle erken g¢ocukluk dénemindeki yiiksek
noroplastisite, cevresel ve dilsel deneyimlerin beyin gelisimi
iizerindeki etkisini artirmaktadir. Ebeveynlerden, akranlardan ve
toplumdan gelen dilsel girdiler; genetik yatkinliklarla etkileserek
fonetik, fonolojik, ritmik ve prozodik o6zelliklerin gelisimini
etkileyebilir. Bu nedenle dil edinimi, genetik yapi, epigenetik
diizenleme, norogelisim, c¢evresel deneyim, Kkiiltiirel aktarim
arasindaki siirekli etkilesim sonucunda ortaya ¢ikan dinamik bir

slirec olarak degerlendirilebilir.
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Dil ile iligkili epigenetik isaretlerin, mevcut dil ile iliskili
genlerin diizenleyici bolgelerinde yogunlagsmasi muhtemeldir. Bu
nedenle epigenomik veri setleri, dil ile iliskili diizenleyici bolgelerin
kesfedilmesine yardimci olabilir. Bu bolgelerin kendileri de
popiilasyona 6zgii 6zellikler gosterebilir. Dil ile iligkili 6zellikler;
isaret dili, konugsma dili ve yazili dil gibi iletisim bigimlerini
kullanan kiiltiirel tiriinlerde gézlemlenebilir. Ancak kiiltiirlerin dil ile
iliskili 6zellikleri tam olarak nasil sekillendirdigi hala agik degildir.

Deneysel modeller, belirli 6zelliklerin kiiltiirel bir ortam
icerisinde nasil gelistigini ve evrimlestigini anlamaya yardimci
olabilir. Bununla birlikte, bu o6zelliklerin varligi, yoklugu veya
ylizeysel gorliiniimleri gibi insan popiilasyonlarinda farkli cografi
Olceklerde nasil degistiginin Sl¢iilmesi hala yeterince arastirilmamis
bir konudur.

Epigenetik isaretler, kiiltlirler ve popiilasyonlar arasindaki
farkliliklarin izlenmesinde kullanilabilecek 6nemli aday gostergeler
arasinda yer almaktadir (Chopoorian ve ark., 2021). Bu yaklasim,
belirli bir dilsel 6zelligin yalnizca genetik kokenini degil; ayni
zamanda cevre, kiiltiir, 6grenme ve epigenetik diizenleme arasindaki
etkilesimi incelemeyi miimkiin kilabilir.

Epigenetigin Biyolojik ve Kiiltiirel Modellere Entegre Edilmesi

Son on yil icerisinde genetik¢ilerden antropologlara kadar
farkli disiplinlerden bilim insanlari, insan dilinin evrimini ve
giinlimiizde devam eden degisim siireclerini arastirmak amaciyla
birlikte ¢aligmaktadir. Genetikgiler, insan popiilasyonlarinin genetik
yapisinda zaman igerisinde onemli degiskenlikler bulunduguna ve
bu degiskenligin sinirsel devreleri, biligsel siirecleri ve dili dnemli
oOlciide sekillendirebildigine iliskin kanitlar sunmaktadir.

Antropologlar ise dilin gelistigi, cesitlendigi ve bazi
durumlarda ortadan kayboldugu sosyokiiltiirel cevre hakkinda

onemli bilgiler saglamaktadir (Dediu & Christiansen, 2016). Bu
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nedenle yeterli ve kapsamli bir dil evrimi teorisinin hem biyolojik
hem de sosyokiiltiirel perspektifleri bir arada ele almasi
gerekmektedir (Sasmakov S.A. ve ark.).

Epigenetik, DNA dizisinde degisiklik meydana gelmeden
organizma igerisinde ve bazi durumlarda nesiller arasinda bilgi
aktarimina aracilik edebilir. Metilasyon veya asetilasyon gibi
kimyasal isaretler, genetik mesajlarin okunma bi¢imini degistirerek
gen ifadesini etkiler ve bdylece fenotiplerin sekillenmesine katkida
bulunur.Yasam boyunca edinilen epigenetik isaretlerin biiylik bir
kism1 gametogenez sirasinda sifirlanir. Bu durum, séz konusu
degisikliklerin bir nesilden digerine aktarilmasini ¢ogunlukla
engeller. Bununla birlikte, baz1 epigenetik isaretler 6rnegin genomik
damgalanma ile iliskili isaretler ve bazi stresle iliskili degisiklikler
bu sifirlama siirecinden kacabilir ve kalitsal olarak aktarilabilir.

Gilintimiizdeki dil evrimi modelleri, dili tek bir mutasyonun
ortaya ¢ikardig: fikrini genel olarak reddetmektedir. Bunun yerine,
dil ile iligkili gen bolgelerinde karmasik diizenleyici aglarin gorev
yaptigin1 ve bu aglarin yasam boyunca deneyimlere yanit olarak
degistirilebilir durumda kaldigin1 vurgulamaktadir.

Sonug¢

Insan popiilasyonlariyla yiiriitiilen epigenetik ve genetik
arastirmalarda  bilgilendirilmis onam, mahremiyet, genetik
ayrimcilik riski, topluluklarin temsil edilmesi ve biyolojik
farkliliklarin kiiltiirel farkliliklarla karistirilmamast gibi etik konular
biiyiik 6nem tagimaktadir. Popiilasyonlar ve kiiltiirler arasinda dil ve
konusmanin evrimine katkida bulunan epigenetik siirecler, mevcut
kuramsal g¢erceveleri zenginlestirebilir ve politika agisindan 6nemli
sonuglar ortaya koyabilir. Hem dil evrimine iligkin kiiltiirel hem de
biyolojik faktorleri kapsayan epigenetik katkilarin daha ayrintili
bicimde arastirilmasi gerekmektedir. Bununla birlikte, hangi bakig
acist benimsenirse benimsensin, ortak bir soy gecmisine ve benzer
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gen frekanslarma sahip popiilasyonlarin genomik agidan biiyiik
ol¢gtide benzerlik gostermesine ragmen, farkli gruplarin birgok farkl
boyutta neden bu kadar ¢esitli 6zellikler sergiledigi hala agiklanmasi
gereken Onemli bir sorudur. Epigenetigin farklh kiiltlirlerde dil ve
konusma  Oriintiilerinin  evrimindeki rolii konusunda hala
yanitlanmamis 6nemli sorular bulunmaktadir. Bu sorular gelecekteki
arastirmalar, metodolojik gelismeler ve disiplinler arasi is birligi
acisindan 6nem tasimaktadir. Popiilasyon ¢iftleri arasinda yapilacak
karsilagtirmalar1 kolaylastirabilecek ortak epigenomik veya DNA
dizisi varyantlar1 heniiz yeterince belirlenmemistir. Bu nedenle farkl
popiilasyonlarin  karsilastirilmasini  saglayacak daha kapsamli
genomik ve epigenomik taramalara ihtiyag¢ vardir.

Kritik gelisim donemlerini, erken yasam deneyimlerini ve
miidahalelerin etkilerini uzun siire boyunca takip eden ¢alismalar
heniiz yeterli diizeyde degildir. Ozellikle ¢ocukluktan yetiskinlige
kadar dil gelisiminin nasil degistigini izleyen arastirmalar,
epigenetik siireclerin roliinii anlamak acisindan 6nemlidir. Dilbilim,
genetik, epigenetik, ndrobilim, antropoloji ve psikoloji gibi alanlarin
birlikte ¢alismas1 gerekmektedir. Dil evrimi yalnizca biyolojik veya
yalmizca kiiltiirel bir siireg olarak ele alinamayacagindan, farkl
disiplinlerden elde edilen verilerin biitiinlestirilmesi daha kapsamli
modeller olusturulmasini saglayabilir. En kapsamli yaklasim;
genetik, epigenetik diizenleme, beyin ve ndrogelisim, dil 6grenimi,
sosyal gevre, kiiltiirel aktarim, dilsel evrim arasindaki karsilikli
iligkileri birlikte inceleyen biitiinlesik bir model gelistirmektir. Bu
yaklagim, hem insan dilinin biyolojik temellerinin hem de diinya
iizerindeki dilsel cesitliligin daha 1yi anlasilmasmna katkida
bulunabilir.
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BOLUM 2

COCUKLUK CAGI POSTERIOR FOSSA
TUMORLERIi: TANIDAN MOLEKULER
SINIFLAMAYA VE MODERN CERRAHI ILE
KLINIK YONETIME

UTKU MERT AK!
TANER ENGIN?
TEZCAN CALISKAN?

Giris
Santral sinir sistemi (SSS) tiimorleri ¢ocukluk c¢aginda
goriilen en 6nemli solid neoplaziler arasinda yer almakta ve pediatrik

ndroonkolojinin dnemli bir bolimiinii olusturmaktadir. Eriskinlerde
intrakraniyal tiimorlerin biiylik kismi supratentoryal kompartimanda
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yerlesirken, pediatrik yas grubunda anatomik dagilim belirgin
sekilde farklilik  gostermektedir. Cocuklarda intrakraniyal
lezyonlarin yaklagik %45-60'min posterior fossada yerlestigi
bildirilmekte; bu nedenle posterior fossa, pediatrik beyin
tiimorlerinin tan1 ve tedavisinde 6zel dnem tasiyan anatomik bir
bolge olarak one ¢ikmaktadir. (Formentin C J. A., 2023 ) (Mengide
JP, 2023)

Posterior fossanin sinirli hacmi ve beyin sapi, serebellum,
dordiincii  ventrikiil, serebellar pedinkiiller, kraniyal sinir
cekirdekleri ve major vaskiiler yapilar gibi norolojik agidan kritik
olusumlar1 barindirmasi, bu bolgedeki tiimorleri hem klinik
prezentasyon hem de cerrahi tedavi acisindan oOzellikli hale
getirmektedir. Kii¢lik bir tlimoral kitlenin veya tiimore bagl 6demin
dahi beyin omurilik sivis1 dolagimin1 bozabilmesi; obstriiktif
hidrosefali, intrakraniyal basing artis1 ve beyin sapi1 basisi gibi
potansiyel olarak yasami tehdit eden klinik tablolarin ortaya
c¢ikmasma neden olabilir. Bunun yaninda, posterior fossanin
kompleks mikrocerrahi anatomisi, tiimor rezeksiyonu sirasinda
norolojik fonksiyonlarin korunmasi ile maksimum onkolojik
rezeksiyon arasinda hassas bir denge kurulmasini gerektirir.
Posterior fossa anatomisinin Ozellikle pediatrik beyin timori
cerrahisi perspektifinden ayrintili olarak anlasilmasi, giivenli cerrahi
koridorlarin se¢imi ve cerrahi morbiditenin azaltilmasi acisindan
temel oneme sahiptir. (Formentin C M. L., 2024) Pediatrik posterior
fossa tiimorleri tek bir hastalik grubunu degil, biyolojik davranislari,
histopatolojik 6zellikleri, molekiiler profilleri, tedavi yanitlar1 ve
prognozlar1 birbirinden 6nemli Olciide farkli olan heterojen bir
neoplazi grubunu kapsamaktadir. Bu bolgede en sik karsilagilan
timorler arasinda medulloblastom, pilositik astrositom,
ependimom, diffiiz midline gliom ve atipik teratoid/rabdoid
tiimor (AT/RT) yer almaktadir. (Mengide JP, 2023) Bu tiimorlerin
yas dagilimlar1 ve anatomik yerlesim Ozellikleri birbirinden farkli
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oldugu gibi, son yillarda ortaya konulan molekiiler 6zelliklerinin de
tiimorlerin biyolojik davranisint ve klinik sonuglarini belirleyen
onemli faktorler oldugu anlasilmistir.

Pediatrik beyin tiimorlerinin  smiflandirilmasindaki en
onemli degisikliklerden biri, Diinya Saghk Orgiitii'niin 2021
yiinda yaymmladi@t Santral Sinir Sistemi Tiimorleri
Siniflandirmasi'nin ~ besinci  baskisi  (WHO CNS5) ile
gergeklesmistir. (McNamara C, 2022) WHO CNSS5, tiimorlerin
yalnizca  mikroskobik  morfolojilerine  dayanan  geleneksel
histopatolojik simiflandirmadan uzaklagarak histolojik,
immiinohistokimyasal ~ ve  molekiiler  verilerin  birlikte
degerlendirildigi entegre tami yaklasimini belirgin bicimde
giiclendirmistir. Bu degisiklik 6zellikle pediatrik SSS tiimorlerinin
smiflandirilmasinda etkili olmus; pediatrik gliomlarm eriskin tip
gliomlardan daha net bicimde ayrilmasi, ependimal tiimorlerin
anatomik  kompartiman ve molekiiler Ozelliklerine  gore
smiflandirilmasi ve embriyonal tiimorlerin molekiiler 6zelliklerinin
tanisal siirece dahil edilmesi gibi onemli yenilikler getirmistir.
(Oztek MA, 2023)

Molekiiler smiflandirmadaki gelismeler posterior fossa
tiimorleri agisindan yalnizca terminolojik bir degisiklik yaratmamus,
ayni zamanda tani, prognostik degerlendirme ve tedavi stratejilerinin
yeniden sekillenmesine yol agmistir. Giinlimiizde histopatolojik
inceleme; immiinohistokimya, genomik analizler ve uygun
olgularda DNA metilasyon profillemesi gibi yontemlerle
desteklenmekte ve bu veriler entegre tanmin bilesenleri olarak
degerlendirilmektedir. Ozellikle DNA metilasyon profillemesinin
kullanimi, morfolojik olarak benzer goriinen ancak biyolojik
davraniglar1 farkli olan pediatrik SSS tiimdrlerinin  ayrimini
kolaylagtirmis ve yeni timor tiplerinin tanimlanmasina katkida
bulunmustur. Giincel yaklasimda molekiiler biyobelirtecler yalnizca
tanisal  smiflandrmanin  degil, aynt zamanda prognostik
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degerlendirme ve giderek artan oOlgiide kisisellestirilmis tedavi
stratejilerinin de temel bilesenleri haline gelmektedir. (Halfpenny
AM, 2023) (d'Amati A, 2024)

Bu paradigma degisiminin en belirgin Orneklerinden biri
medulloblastomdur.  Geleneksel olarak  biliyiik  Olgiide
histopatolojik 6zelliklerine gore degerlendirilen medulloblastomlar
giinimiizde molekiiler 6zellikleri temelinde WNT-aktive, SHH-
aktive ve non-WNT/non-SHH gruplar1 icerisinde ele alinmaktadur.
Bu molekiiler gruplar yalnizca farkli biyolojik yolaklar1 temsil
etmemekte; ayn1 zamanda yas dagilimi, tiimor lokalizasyonu,
metastatik davranig, tedavi yanit1 ve prognoz acisindan da klinik
olarak  anlamli  farkliliklar  gostermektedir. Bu nedenle
medulloblastom tedavisinde gelecekteki risk siniflandirmasinin ve
tedavi yogunlugunun belirlenmesinde molekiiler 6zelliklerin
roliinlin giderek artmasi1 beklenmektedir. (Cotter JA, 2022) (Sursal
T, 2022)

Benzer bir doniisiim ependimomlarin siniflandirilmasinda
da gergeklesmisti. WHO CNSS5 kapsaminda ependimal tiimorler
anatomik lokalizasyonlarinin yani sira molekiiler 6zelliklerine gore
smiflandirilmakta; posterior fossa ependimomlar1 baslica posterior
fossa ependymoma group A (PFA) ve posterior fossa
ependymoma group B (PFB) molekiiler gruplar1 igerisinde
degerlendirilmektedir. Bu ayrim, histolojik goriiniimiin 6tesinde
tiimor biyolojisinin ve klinik davranisin anlasilmasi agisindan 6nem
tasimaktadir. (Kresbach C, 2022)

Molekiiler tanidaki ilerlemelere karsin cerrahi tedavi,
pediatrik posterior fossa tiimorlerinin yOnetiminde merkezi
konumunu korumaktadir. Bununla birlikte modern noérosiriirjik
yaklasimda cerrahinin amaci yalnizca miimkiin olan en genis
rezeksiyonu gerceklestirmek degildir. Tiimdriin histomolekiiler
ozellikleri, anatomik yerlesimi, beyin sap1 ve kraniyal sinirlerle

iliskisi, hastanin yasi, hidrosefali varligi ve adjuvan tedavi
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secenekleri  birlikte degerlendirilerek maksimum  giivenli
rezeksiyon hedeflenmelidir. Giincel literatiir, posterior fossa
tiimorlerinin molekiiler 6zelliklerinin giderek daha iyi anlasilmasina
ragmen cerrahi rezeksiyon derecesinin birgok tiimor tipinde tedavi
stratejisinin 6nemli belirleyicilerinden biri olmay1 siirdiirdiigiinii
gostermektedir. (Formentin C J. A., 2023 )

Cerrahi basarinin degerlendirilmesinde yalnizca rezeksiyon
derecesi ve sagkalim sonuclarmnin dikkate alinmasi da artik yeterli
degildir. Posterior fossa cerrahisi sonrasinda gelisebilen kraniyal
sinir defisitleri, uzun traktus bulgulari, serebellar disfonksiyon, BOS
dolasim bozukluklar1 ve 6zellikle postoperatif pediatrik serebellar
mutizm/posterior fossa sendromu, ¢ocugun uzun donem nérolojik,
biligsel, davranigsal ve sosyal fonksiyonlar1 lizerinde 6nemli etkiler
olusturabilir. Dolayisiyla giincel pediatrik ndroonkolojik cerrahinin
temel hedefi, onkolojik kontrolii saglarken cerrahi morbiditeyi en
aza indirmek ve uzun dénem fonksiyonel sonuglar1 korumaktir.

Sonug olarak pediatrik posterior fossa tiimorlerinin yonetimi;
pediatrik norosiriirji, noroonkoloji, nororadyoloji, noropatoloji,
radyasyon onkolojisi, molekiiler patoloji ve rehabilitasyon
disiplinlerinin birlikte g¢aligmasmi gerektiren multidisipliner bir
siirectir.  Giincel molekiiler smiflandirma sistemlerinin  klinik
uygulamaya girmesi, tiimor biyolojisinin daha ayrintili anlagilmas1
ve kisisellestirilmis tedavi yaklasimlarinin gelismesi bu hastalik
grubunun yonetiminde Onemli bir doniisiim yaratmaktadir. Bu
bolimde pediatrik posterior fossa tiimorlerinin cerrahi anatomisi,
epidemiyolojisi, klinik ve radyolojik ozellikleri, WHO CNSS
temelli histomolekiiler simiflandirmasi, tiimor tiplerine o0zgii
ozellikleri, cerrahi tedavi prensipleri, adjuvan tedavi
yaklasimlari, komplikasyonlari ve uzun donem sonuglar, giincel
literatiir 15181nda ve Ozellikle ndrosirlirjik bakis agisiyla ele
alinacaktr.

--23--



Posterior Fossanin Cerrahi Anatomisi

Posterior fossa, kraniyal fossalar icerisinde en kiigiik ve en
derin anatomik kompartiman olup serebellum, beyin sap1, dordiincii
ventrikiil, alt kraniyal sinirler ve vertebrobaziler sistemin 6nemli
vaskiiler yapilarini smirlt bir hacim igerisinde barmdirmaktadir. Bu
kompakt anatomik organizasyon, 6zellikle pediatrik posterior fossa
timorlerinde cerrahi yaklasimin planlanmasim1  ve giivenli
rezeksiyonun gergeklestirilmesini gii¢clestirmektedir. Cocuklarda
posterior fossa tiimdr cerrahisinin temel amaci yalnizca tiimore
ulasmak degil; normal serebellar dokuyu, beyin sapini, kraniyal
sinirleri ve vaskiiler yapilar1 miimkiin oldugunca koruyarak
maksimum giivenli rezeksiyon saglamaktir. Bu nedenle cerrahi
anatominin degerlendirilmesinde kemik yapilardan cok, tiimdre
ulagsmak i¢in kullanilabilecek dogal anatomik koridorlarm ve bu
koridorlarla iligkili kritik nérovaskiiler yapilarin anlasilmasi 6nem
tasimaktadir. Formentin ve arkadaslarinin 2024 tarihli pediatrik
posterior fossa anatomisi derlemesi, bu anatomik bilgiyi 6zellikle
cocukluk c¢ag1 tiimor cerrahisi perspektifinden ele almaktadir.
(Formentin C M. L., 2024)

Kemik ve Dural Anatomi

Posterior fossanin kemik smirlarini temel olarak oksipital
kemik, temporal kemigin petréz bolimii ve klivus olusturur.
Pediatrik posterior fossa tiimorlerinin biiylik bdliimiinde cerrahi
erisim, median suboksipital kraniotomi veya kraniektomi ile
saglanir. Kemik ekspojurunun genisligi tlimoriin lokalizasyonuna,
kraniokaudal uzanimma ve kullanilacak cerrahi koridora gore
belirlenmelidir. Foramen magnumun yeterli ekspojuru ozellikle
dordiincii ventrikiil ve kaudal beyin sapma yonelik girisimlerde
onem tasirken, rutin C1 posterior ark rezeksiyonunun her olguda
gerekli olmadig1 gilincel pediatrik serilerde gdsterilmistir. (Formentin
C M. L., 2024) (Cho A, 2024)
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Nitekim Cho ve arkadaslariin 2024 yilinda yayimladigi 40
pediatrik dordiincli ventrikiil timori serisinde tiim hastalarda
telovelar yaklasim kullanilmis; 40 olgunun 39'unda C1 posterior
arkinin ¢ikarilmasma gerek duyulmamistir. Bu hastalarda Cl'in
korunmasinin rostral dordiincli ventrikiiliin goriintiilenmesini veya
cerrahi hareket alanmi sinirlamadigr bildirilmistir. Dolayisiyla
kemik ekspojurunun gereksiz yere genisletilmesi yerine, tiimoriin
kraniokaudal =~ uzanimi  ve  hastanin = pozisyonuna  gore
kisisellestirilmis ve yeterli suboksipital ekspojur tercih
edilmelidir. (Cho A, 2024)

Duranin  agilmasmi  takiben cisterna  magna  ve
cerebellomediiller fissiiriin araknoid planlar1 ortaya konur. BOS
bosaltilmas1 serebellar relaksasyona katkida bulunarak sabit
retraksiyon gereksinimini azaltabilir. Bu asamadan itibaren cerrahi
hedef, miimkiin oldugunca normal serebellar parankimi kesmeden
dogal anatomik araliklar1 kullanarak lezyona ulasmaktur.

Serebellum, Vermis ve Dordiincii Ventrikiil

Serebellum posterior fossanin biiyiik boliimiinii doldurur ve
posterior fossa tiimorlerinin cerrahi yaklagimini belirleyen temel
anatomik yapidir. Orta hatta yer alan vermis, iki serebellar hemisfer
arasinda uzanirken; inferior ylizeyde tonsiller, biventer lobiiller ve
uvula dordiincii ventrikiile yonelik cerrahi koridorlarin 6nemli
anatomik smirlarm1 olusturur. Ozellikle serebellar tonsiller ile
medulla arasindaki dogal araliklarin taninmasi, dordiincii ventrikiile
parankimal kesi yapilmadan ulasilmasmni miimkiin kilar.
(Matsushima K, 2023)

Dordiincii ventrikiil, ventralde pons ve medullanin dorsal
yiizeyi tarafindan olusturulan ventrikiil tabami, dorsalde ise
serebellar yapilar tarafindan olusturulan ventrikiil catis1 ile
smirlanir. Cerrahi agidan 6zellikle ¢atinin inferior bélimii nemlidir.
Dordiincii ventrikiil ¢atisinin inferior yarisini tela choroidea ve
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inferior medullary velum olusturur. Bu iki ince yapi, telovelar
yaklagim sirasinda agilarak serebellar vermis kesilmeden dordiincii
ventrikiil bosluguna erisilmesini saglar. Dordiincii ventrikiil lateralde
lateral resesler araciligiyla foramina Luschka, kaudalde ise
foramen Magendie {izerinden subaraknoid mesafe ile baglanti
kurar. Ozellikle ependimomlar lateral reses ve foramen Luschka
boyunca serebellopontin agiya veya alt kraniyal sinirlerin
komsuluguna uzanabildiginden, bu anatomik iliskinin preoperatif
goriintiilemede ve intraoperatif diseksiyonda dikkate alimmasi
gerekir. Ventrikiil tabaninin hemen altinda kraniyal sinir ¢ekirdekleri
ve uzun traktuslarin bulunmasi nedeniyle tiimdriin tabana yapigik
oldugu bolgelerde agresif diseksiyon yerine fonksiyon koruyucu
maksimum giivenli rezeksiyon prensibi 6n plana ¢ikmaktadir.
(Formentin C M. L., 2024)

Serebellar Pedinkiiller ve Beyin Sapi

Serebellum beyin sapmna superior, orta ve inferior
serebellar pedinkiiller araciligiyla baglanir. Bu yapilar yalnizca
anatomik baglantilar degil, ayn1 zamanda motor koordinasyon ve
serebellar fonksiyonlarin siirdiiriilmesi agisindan kritik beyaz cevher
yollaridir. Posterior fossa tiimorlerinin cerrahisinde Ozellikle
superior ve inferior serebellar pedinkiillerin tiimorle iligkisi
onemlidir. Dordiincii ventrikiiliin lateral ve siiperior boliimlerine
uzanan tiimorler serebellar pedinkiilleri deplase veya infiltre edebilir.

Beyin sapmin dorsal yiizeyi aynt zamanda dordiincii
ventrikiil tabanmni olusturdugundan, intraventrikiiler tiimorlerin
rezeksiyonunda bu yiizey cerrahinin en kritik smirlarindan biridir.
Tiimoriin beyin sapina infiltrasyonu veya ventrikiil tabanina yogun
adezyonu bulundugunda total rezeksiyon amaciyla normal anatomik
planlarin zorlanmasi1 kalici1 norolojik morbiditeye yol agabilir. Bu
nedenle preoperatif MR goriintiilerinde tiimor—beyin sap1 ara
yiizliniin, serebellar pedinkiillerin ve dordiincii ventrikiil tabaninin
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ayrintili olarak degerlendirilmesi cerrahi stratejinin belirlenmesinde
onem tasir. Bu anatomik yapilarin korunmasi yalnizca motor ve
kraniyal sinir fonksiyonlar1 acisindan degil, postoperatif serebellar
mutizm/posterior fossa sendromu agisindan da 6nem tasimaktadir.
Dolayisiyla ozellikle pedinkiiler yapilara ve derin serebellar
baglantilara yakin diseksiyonlarda anatomik sinirlarin korunmasi,
timor rezeksiyon derecesi kadar dnemli bir cerrahi hedef olarak
degerlendirilmelidir. (Formentin C M. L., 2024)

Posterior Fossa Vaskiiler Anatomisi

Posterior fossanin arteriyel dolasimi temel olarak vertebral
arterler, baziler arter ve bunlarin posterior inferior serebellar arter
(PICA), anterior inferior serebellar arter (AICA) ve superior
serebellar arter (SCA) dallar1 tarafindan saglanmaktadir. Pediatrik
posterior fossa tiimorlerinin cerrahisinde bunlar igerisinde 6zellikle
PICA, cerebellomediiller fissiir ve telovelar yaklagim ile yakin
anatomik iligkisi nedeniyle 6nem tasimaktadir. PICA vertebral
arterden ayrildiktan sonra medulla ve serebellar tonsil ¢evresinde
kompleks bir seyir gosterir ve cerebellomediiller fissiir igerisinde
karakteristik kaudal ve kranial looplarini olusturabilir. Bu nedenle
tonsillerin mobilizasyonu ve fissiiriin agilmasi sirasinda PICA'nin
erken taninmasi ve korunmasi gerekir. Median suboksipital telovelar
ekspojurda tonsiller, uvula, PICA, foramen Magendie ve tela
choroidea ayni cerrahi alan igerisinde goriilebilir. PICA'nin timor
tarafindan deplase edilmesi, tiimdr yiizeyine yapismasi veya
timoriin icine gomiilmesi anatomik iliskileri belirgin sekilde
degistirebilir. Bu nedenle vaskiiler anatomi yalnizca klasik anatomik
seyir lizerinden degil, preoperatif goriintiilemelerde tiimore 6zgii
vaskiiler deplasman paterni {izerinden degerlendirilmelidir.
Ozellikle ependimom gibi lateral reseslerden disar1 uzanabilen
lezyonlarda PICA ve beyin sap1 perforanlar: ile iliskinin dikkatli
degerlendirilmesi 6nemlidir.

--27--



Cerrahi Koridorlar ve Cerebellomediiller Fissiir

Dordiincli ventrikiil tlimorlerine cerrahi erisimde tarihsel
olarak transvermian ve telovelar yaklagimlar kullanilmigtir.
Transvermian yaklasim dordiincii ventrikiile dogrudan ekspojur
saglamakla birlikte inferior vermisin ayrilmasini gerektirir. Buna
karsilik telovelar yaklasim serebellar parankimi veya vermisi
kesmek yerine dogal anatomik planlardan yararlanarak dordiincii
ventrikiile ulagsmayi amaclar. Bu nedenle giliniimiizde o6zellikle
pediatrik dordiincii ventrikiil tiimorlerinde 6nemli bir cerrahi koridor
haline gelmistir. Formentin ve arkadagslar1 telovelar yaklagimi
pediatrik posterior fossa tlimorlerinin rezeksiyonunda temel
tekniklerden biri olarak tanimlamaktadir. (Formentin C M. L., 2024)

Cerebellomediiller fissiir, serebellum ile medulla arasindaki
dogal anatomik araliktir ve telovelar yaklasimin temel cerrahi
koridorunu olusturur. Fissiiriin agilmasi sirasinda tonsilomediiller ve
tonsillobiventer araknoid planlar diseke edilerek serebellar tonsiller
mobilize edilir. Tonsillerin laterale ve gerektiginde superiora
mobilizasyonuyla tela choroidea, inferior medullary velum ve
foramen Magendie ortaya konur. Tela choroidea'nin agilmasi ve
gerektiginde inferior medullary velumun kontrolli olarak
ayrilmasiyla dordiincii ventrikiil bosluguna ulasilir. Boylece inferior
vermis biitiinliigli korunarak ventrikiil tabani, lateral resesler ve
uygun ekspojur saglandiginda daha rostral ventrikiiler bolgeler
goriintiilenebilir. Telovelar koridorun 6nemli avantajlarindan biri
lateral resesler ve foramina Luschka'ya erisim saglamasidir. Bununla
birlikte bu yaklagimin transvermian yaklasima mutlak olarak {istiin
oldugu seklinde yorumlanmasi dogru degildir. 2024 tarihli
sistematik derleme ve meta-analizde, toplam 848 hastay: igeren
yedi karsilastirmali calisma degerlendirilmis ve telovelar ile
transvermian yaklasimlar arasinda postoperatif kraniyal sinir
defisiti, mutizm, diplopi, BOS kacagi, BOS diversiyonu gereksinimi
ve ylriime bozuklugu acisindan anlamli fark gosterilmemistir. Bu
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bulgu, cerrahi morbiditenin yalnizca se¢ilen koridor tarafindan degil;
timoriin anatomik Ozellikleri, hastanin klinik durumu ve cerrahi
deneyim gibi ¢ok sayida faktor tarafindan belirlendigini
gostermektedir. (Hanaei S, 2024)

Pediatrik olgulardaki giincel deneyim de uygun hasta
pozisyonlandirmasi ve yeterli cerebellomediiller fissiir diseksiyonu
ile telovelar yaklagimin genis bir dordiincli ventrikiil ekspojuru
saglayabilecegini gostermektedir. Cho ve arkadaglarinin serisinde
C1 posterior arki korunarak uygulanan telovelar yaklagimin 39
hastada yeterli cerrahi goriis sagladigi ve higbir hastada rostral
ventrikiiler ekspojuru artrmak amaciyla vermian insizyona
gereksinim duyulmadigi bildirilmistir. (Cho A, 2024)

Sonug olarak posterior fossa tlimorlerinin cerrahi anatomisi,
yalnizca anatomik yapilarin tanimlanmasi seklinde degil, tiimoriin
olusturdugu anatomik distorsiyon icerisinde giivenli cerrahi
koridorlarin belirlenmesi perspektifiyle degerlendirilmelidir.
Ozellikle dordiincii ventrikiil yerlesimli pediatrik tiimorlerde
cerebellomediiller  fissiirtin = dogal  diseksiyon  planlarmin
kullanilmasi, tela choroidea ve inferior medullary velumun kontrolli
acilmasi ve PICA ile dordiincii ventrikiil tabanmim korunmasi,
telovelar yaklasimin temel anatomik prensiplerini olusturmaktadir.

Epidemiyoloji ve Tiitmor Simirlandirmasi

Pediatrik santral sinir sistemi tiimorleri, histolojik ve
molekiiler oOzellikleri agisindan oldukca heterojen bir neoplazi
grubudur. Posterior fossa ise ¢ocukluk c¢aginda intrakraniyal
timorlerin en sik yerlestigi anatomik kompartimanlardan biridir.
Giincel derlemelerde pediatrik intrakraniyal lezyonlarin yaklasik
%45-60’1m1n posterior fossada yerlestigi bildirilmektedir; baska
bir giincel radyolojik derlemede bu oran yaklasik %50-55 olarak
verilmistir. Posterior fossada en sik karsilasilan baslica tiimorler
medulloblastom, pilositik astrositom, ependimom, diffiiz
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midline gliom ve atipik teratoid/rabdoid tiimordiir (AT/RT).
Bununla birlikte bu tiimédrlerin dagilimi yasg, anatomik lokalizasyon

ve molekiiler biyoloji agisindan belirgin farklilik gostermektedir.
(Lieb JM, 2023)

Yasa Gore Tiimor Dagihm

Yas, pediatrik posterior fossa kitlesinin ayirici tanisinda en
onemli klinik degiskenlerden biridir. Posterior fossa tlimorlerinin
yalnizca goriilme sikliklart degil, belirli histolojik ve molekiiler alt
tiplerinin yas dagilimlar1 da birbirinden farklidir. Bu nedenle bir
posterior fossa kitlesinin degerlendirilmesinde hastanin yasi,
tiimoriin anatomik yerlesimi ve goriintiilleme 6zellikleri birlikte ele
almmalidir. Giincel literatiirde 6zellikle medulloblastom, pilositik
astrositom, ependimom, diffiiz midline gliom ve AT/RT c¢ocukluk
cag1 posterior fossa tlimorlerinin temel aymrici tani grubunu
olusturmaktadir. (Mengide JP, 2023)

Genel olarak AT/RT ozellikle infant ve c¢ok Kiiciik
cocuklarda, posterior fossa ependimomlar1 erken c¢ocukluk
doneminde, medulloblastomlar ise agirlikli olarak ¢ocukluk ¢caginda
goriilmektedir. Pilositik astrositom daha genis bir pediatrik yas
araliginda ortaya ¢ikabilir ve serebellum en sik yerlesim alanlarindan
biridir. Beyin sap1 yerlesimli diffiiz midline gliomlar da daha ¢ok
cocukluk doneminde goriilmektedir. Ancak yas dagilimmin tiimoriin
molekiiler alt tipine gore degisebildigi unutulmamahdir. Ozellikle
medulloblastom ve ependimomlarda molekiiler smiflandirmanin
gelismesiyle birlikte klasik “yasa gore tiimor tipi” yaklasiminin
yerini giderek yas + anatomik lokalizasyon + molekiiler profil
temelli bir degerlendirme almaktadir. (Mengide JP, 2023) Bu
farklilik pediatrik beyin tiimorlerinin  genel epidemiyolojik
calismalarmda da goriilmektedir. Ornegin 3180 pediatrik SSS
tiimoriiniin  degerlendirildigi genis bir seride medulloblastom,
pilositik astrositom ve ependimal tiimdrler en sik goriilen neoplaziler
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arasinda yer almisti. Bununla Dbirlikte merkez temelli
epidemiyolojik serilerin toplum temelli insidans c¢aligmalarindan
farkli sonuglar verebilecegi ve dolayisiyla bu verilerin mutlak
insidans degerleri olarak yorumlanmamasi1 gerektigi géz Oniinde
bulundurulmalidir. (Liu ZM, 2022)

Histolojik Siniflama

Pediatrik posterior fossa tiimorler1 geleneksel olarak
morfolojik ve histopatolojik 6zelliklerine gore smiflandirilmistir. Bu
yaklagimda tiimoriin hiicresel morfolojisi, biiylime paterni, mitotik
aktivitesi, nekroz  varhigi, vaskiiler proliferasyonu  ve
immiinohistokimyasal profili taninin temelini olusturmustur. Buna
gore posterior fossada en sik karsilagilan tiimorler klasik olarak
embriyonal tiimorler, astrositik tiimorler, ependimal tiimorler
ve diger nadir pediatrik neoplaziler igcerisinde degerlendirilmistir.

Ancak yalnizca histolojik goriiniimiin, ayni morfolojiye
sahip tiimorlerin biyolojik davramigindaki farkliliklar1 agiklamakta
yetersiz kaldig1 gosterilmistir. Molekiiler patolojideki ilerlemeler,
morfolojik olarak benzer goriinen bazi tiimorlerin farkli genetik ve
epigenetik mekanizmalarla gelistigini, farkli prognozlara sahip
oldugunu ve farkh tedavi yaklasimlarindan yarar gorebilecegini
ortaya koymustur. Bu durum pediatrik SSS tiimdrlerinin
smiflandirilmasinda temel bir paradigma degisikligine yol agmis ve
histolojik tanmin molekiiler verilerle biitiinlestirilmesini gerekli hale
getirmistir. Bu degisimin 6nemli d6rneklerinden biri pediatrik diisiik
dereceli gliomlardir. WHO CNSS ile gliom, gliondronal ve ndronal
tiimorler yeniden yapilandirilmis; pediatrik tip diffiiz diistik dereceli
gliomlar ile eriskin tip diffiiz gliomlar birbirinden ayrilmistir.
Pilositik astrositom ise circumscribed astrocytic gliomas ailesi
icerisinde degerlendirilmektedir. Ozellikle pediatrik diisiik dereceli
gliomlarda MAPK yolak aktivasyonu, BRAF degisiklikleri ve
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diger gen fiizyonlarinin tanisal ve biyolojik 6nemi giderek daha
belirgin hale gelmistir. (Bale TA, 2022)

WHO CNSS5 ve Molekiiler Siniflama

Pediatrik beyin tiimorlerinin siniflandirilmasinda en énemli
doniim noktalarindan biri, Diinya Saghk Orgiitii tarafindan 2021
yilinda yayimlanan World Health Organization Classification of
Tumours of the Central Nervous System, 5th Edition (WHO
CNS5) olmustur. WHO CNS5, onceki smiflamanin molekiiler
temelli yaklasimimi daha ileri tagiyarak SSS tiimdrlerinin tanisinda
histopatoloji, immiinohistokimya ve molekiiler bulgularin birlikte
degerlendirilmesini 6ngdren entegre tam modelini merkezi konuma
yerlestirmistir. Ayrica yeni tiimor tipleri ve alt tipleri tanimlanmas,
tiimor derecelendirilmesinde “tumor type i¢i grading” yaklasimi
benimsenmis ve gerektiginde katmanli raporlama Onerilmistir.
(Louis DN, 2021) (Halfpenny AM, 2023)

WHO CNS5’in pediatrik ndéroonkoloji agisindan en énemli
yeniliklerinden biri, baz1 tiimorlerin eriskin ve pediatrik tiplerinin
biyolojik olarak birbirinden ayrilmasidir. Ozellikle diffiiz gliomlar,
adult-type diffuse gliomas, pediatric-type diffuse low-grade
gliomas ve pediatric-type diffuse high-grade gliomas seklinde
farkli biyolojik gruplar icerisinde ele alinmaktadir. Boylece benzer
histolojik goriiniime sahip eriskin ve pediatrik tiimdrlerin ayni
hastalikk olarak degerlendirilmesi yaklasimindan biiyiik Olciide
uzaklagilmistir. (Oztek MA, 2023)

Posterior fossa tiimorleri agisindan bu molekiiler doniisiim
ozellikle medulloblastom ve ependimomlarda  belirgindir.
Medulloblastomlar giiniimiizde temel olarak WNT-activated, SHH-
activated ve non-WNT/non-SHH molekiiler gruplar1 temelinde
degerlendirilmekte; bu ayrim tiimor biyolojisi, yas dagilimi,
metastatik davranis ve prognoz agisindan klinik anlam tagimaktadur.
Posterior fossa ependimomlarinda ise molekiiler siniflama, anatomik
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lokalizasyonla birlikte tiimdriin tanimlanmasinda temel bir role
sahiptir ve ozellikle posterior fossa ependymoma group A (PFA)
ile posterior fossa ependymoma group B (PFB) ayrimi pediatrik
hastalarda Oonem tagimaktadir. Posterior fossa yerlesimli diffiiz
midline gliomlarda ise eski “H3 K27M-mutant” terminolojisi
genisletilerek diffuse midline glioma, H3 K27-altered terimi
kullanilmaktadir. (Kurokawa R, 2022) Pediatrik posterior fossa
timorlerinin yas, anatomik yerlesim ve temel molekiiler 6zellikler
acisindan giincel siniflandirmasi Tablo 1°de 6zetlenmistir.

Tablo 1. Pediatrik posterior fossa tiimorlerinin giincel siniflamasi
ve temel ozellikleri

Tipik
Tiimér Tipik yas posterior ~ Temel molekiiler WHO CNS5
grubu fossa ozellikler yaklasimi1
yerlesimi
Cocukluk Vermis,
g:Aagl; zilt serel?ellar WNT-activated Histol(.)'jik ve
Medulloblastom tlge gore ?f{/n isferler SHH-activated, non- glct)l:ekléler
yas " WNT/non-SHH &
dagilimi  ventrikiil siniflama
degisir komsulugu
Cocukluk Serebellar MAPK pathway acsltrrcoucmsizrlbed
Pilositik ve hemisferler; aktivasyonu, sik liomZ't
astrositom adolesan vermis de  olarak BRAF iliskili & -
« I P histomolekiiler
dénem tutulabilir  degisiklikler 9 .
degerlendirme
Ozellikle
kiiciik Iv.
¢ocuklarda ventrikiil, PFA ve PFB Anatomik

Posterior fossa PFA; PFB lateral reses molekiiler gruplari;  kompartiman
ependimomu  dahaileri ve foramina epigenetik/metilasyon + molekiiler

yaglarda  Luschka  profili 6nemlidir tanimlama
da uzanimi
goriilebilir
N Ozellikle  SCrebellum, gy pCBI kayby;  Molekiller
Atipik . . . olarak
. ., infant ve - daha nadiren
teratoid/rabdoid | .. . ventrikiil ve tanimlanan
. kiigiik o SMARCA4 .
tiimor (AT/RT) diger i embriyonal
cocuklar . degisikligi .
posterior tumor
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Tipik
Tiimér Tipik yas posterior ~ Temel molekiiler WHO CNS5

grubu fossa ozellikler yaklagimi
yerlesimi
fossa
bolgeleri
Molekiiler
. olarak
e 1 Ozellikle
Dl.fﬁl.Z midline Covcukluk pons/beyin H3 K27-altered tam.mla.nar.l
gliom cagi sani pediatrik tip
P diffiiz yiiksek

dereceli gliom

Kaynak: Louis ve ark., 2021; Bale ve Rosenblum, 2022; Mengide ve ark., 2023,
Kurokawa ve ark., 2022, d’Amati ve ark., 2024.

WHO CNSS5 ile DNA metilasyon profillemesi, yeni nesil
dizileme ve diger molekiiler yontemlerin noropatolojik tanidaki
onemi belirgin sekilde artmisti. DNA metilasyon profillemesi
ozellikle histomorfolojik olarak belirsiz olgularda, yeni veya nadir
tiimdr tiplerinin tanimlanmasinda ve medulloblastom ile ependimom
gibi molekiiler acidan heterojen tiimorlerin alt gruplandirilmasinda
giiclii bir tanisal aracti. DNA ve RNA tabanli yeni nesil dizileme
yontemleri ise mutasyonlar, kiiclik insersiyon/delesyonlar ve gen
flizyonlar1 gibi tanisal veya tedavi agisindan anlamh degisikliklerin
saptanmasina olanak saglamaktadir. (Bertero L M. L., 2024)

2024 yilinda yayimlanan pediatrik SSS tiimorleri derlemesi
de WHO CNS5'in giincel pediatrik ndroonkoloji pratiginde patoloji
raporunun yalnizca morfolojik tan1 igermemesi gerektigini;
histolojik, immiinohistokimyasal ve molekiiler verilerin klinik
acidan anlamh  bir entegre tamida  Dbirlestirilmesini
vurgulamaktadir. Molekiiler degisikliklerin bir boliimii yalnizca
smiflandirict degil, ayni zamanda prognostik veya potansiyel
terapotik  belirtegler oldugundan, molekiiler karakterizasyon



giiniimiizde multidisipliner pediatrik néroonkolojik karar siirecinin
ayrilmaz bir parcasi haline gelmistir. (d'Amati A, 2024)

Klinik Bulgular ve Tam

Pediatrik posterior fossa tiimorlerinin klinik prezentasyonu;
tiimoriin anatomik lokalizasyonu, biiytime hizi, dordiincii ventrikiil
ve beyin omurilik sivis1 (BOS) dolasim yollariyla iligkisi, serebellar
veya beyin sap1 yapilari tutma derecesi ve hastanin yasi tarafindan
belirlenmektedir. Posterior fossanin sinirli  anatomik hacmi
nedeniyle klinik tablo ¢ogunlukla intrakraniyal basin¢ artisi,
serebellar disfonksiyon ve beyin sapy/kraniyal sinir bulgularinin
farkh kombinasyonlarindan olusur. Medulloblastom, ependimom
ve diger orta hat yerlesimli tiimorlerde dordiincii ventrikiil ¢ikis
yollarinin obstriiksiyonu hidrosefaliyi 6n plana c¢ikarabilirken;
serebellar hemisferik lezyonlarda koordinasyon bozukluklari, pontin
ve diger beyin sap1 tiimorlerinde ise kraniyal sinir ve uzun traktus
bulgular1 daha belirgin olabilir. Bu nedenle pediatrik posterior fossa
timorlerinde  klinik degerlendirme semptomlarin  tek tek
degerlendirilmesinden ¢ok yas, anatomik lokalizasyon ve
semptom birlikteliklerinin analizine dayanmalidir. (Mengide JP,
2023)

Intrakraniyal Basin¢ Artis1 Bulgular

Posterior fossa tiimorlerinde intrakraniyal basing artiginin
temel mekanizmasi, timdriin dordiincii ventrikiil, akuadukt veya
ventrikiiler ¢ikis yollarini komprese ederek obstriiktif hidrosefaliye
yol a¢masidir. Hidrosefali bu hasta grubunda son derece sik
goriilmektedir. Yakm tarihli, 35 merkezden 800 pediatrik posterior
fossa tiimorii hastasmi igeren prospektif ¢ok uluslu bir kohortta
preoperatif hidrosefali 515 hastada (%64) saptanmistir. (Laustsen
AF, 2026) Intrakraniyal basing artis1 daha biiyiik ¢ocuklarda
cogunlukla bas agnsi, bulanti, tekrarlayan kusma ve gorsel
yakinmalar ile ortaya c¢ikar. Bas agrismm progresif karakter

--35--



kazanmasi, 6zellikle kusma veya yeni gelisen ndrolojik bulgularla
birliktelik gostermesi intrakraniyal kitle agisindan uyaricidir.
Ilerlemis hidrosefalide papilodem, diplopi, biling diizeyinde
degisiklik ve altinci kraniyal sinir paralizisi gelisebilir. VI. sinir
paralizisinin yalnizca primer pontin tutulumun degil, artmis
intrakraniyal basinca bagli bir false localizing sign olarak da ortaya
cikabilecegi unutulmamalidir.

Hidrosefali gelisimi tiimor lokalizasyonu ve biyolojisiyle de
iligkilidir. Zhang ve arkadaslarinin 197 pediatrik posterior fossa
timori hastasmi degerlendirdigi glincel seride, tiimoriin 6zellikleri
ve perioperatif faktorlerin postoperatif semptomatik hidrosefaliyle
iligkili oldugu gosterilmis; metastatik hastalik ve postoperatif
intraventrikiiler kan bagimsiz risk faktorleri olarak saptanmistir. Bu
veriler, posterior fossa tiimorlerinde BOS dolasim bozuklugunun
yalnizca mekanik obstriiksiyon degil, hastaligin ve tedavinin ¢esitli
ozellikleriyle iligkili dinamik bir silire¢ oldugunu gostermektedir.
(Zhang N, 2022)

Serebellar Bulgular

Serebellar disfonksiyon posterior fossa tiimdrlerinin
lokalizan norolojik bulgularmin basinda gelir. Klinik patern biiyiik
Olciide tlimoriin vermis, serebellar hemisfer veya serebellar
pedinkiillerle iliskisine baghdir. Orta hat ve vermian lezyonlarda
aksiyel kontrol daha fazla bozuldugundan trunkal ataksi, genis
tabanh yiiriime ve postiiral instabilite 6n plana c¢ikarken;
serebellar hemisferik tutulumda ipsilateral ekstremitelerde dismetri,
disdiadokokinezi ve intansiyonel tremor daha belirgin olabilir.
Nistagmus, sakkadik bozukluklar ve diger okiilomotor anomaliler de
serebellar veya beyin sap1 baglantilarinin etkilenimine eslik edebilir.

Ataksi 6zellikle cocukluk ¢aginda 6nemli bir lokalizasyon
bulgusudur; ancak kii¢lik ¢ocuklarda klasik parmak-burun veya diz-
topuk testleriyle degerlendirme her zaman miimkiin degildir. Bu
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nedenle yeni baslayan dengesizlik, sik diisme, yiiriime
paterninde degisiklik, merdiven ¢ikmada zorlanma veya daha
once kazanilmis motor becerilerin kaybi serebellar patoloji
acisindan klinik anlam tasiyabilir. Posterior fossa tiimorleri tizerine
giincel derlemeler, yliriiyiis ve koordinasyon bozukluklarini
medulloblastom, serebellar gliomlar ve diger posterior fossa
tiimorlerinin tipik prezentasyon bilesenleri arasinda gostermektedir.
(Mengide JP, 2023) Serebellar bulgularin degerlendirilmesinde
yalnizca mevcut defisitin tanimlanmasi degil, bunun orta hat—
hemisfer—pedinkiil diizeyinde anatomik lokalizasyonunun
yapilmast da onemlidir. Bu yaklagim, nérogoriintiilleme Oncesinde
olas1 tiimor yerlesimine iliskin klinik bir 6ngorii saglayabildigi gibi,
cerrahi 6ncesi norolojik bazal durumun belgelenmesi agisindan da
degerlidir.

Beyin Sapi ve Kraniyal Sinir Bulgulan

Beyin sap1 ve kraniyal sinir bulgular1 6zellikle pontin veya
diger midline gliomlarda, dordiincii ventrikiil tabanina komsu
tiimorlerde ve posterior fossa lezyonlariin beyin sapmi belirgin
sekilde komprese ettigi olgularda goriiliir. Klinik tablo; okiilomotor
bozukluklar, diplopi, nistagmus, fasiyal gii¢siizliik, disfaji,
disfoni, dizartri ve uzun traktus bulgularimi igerebilir. Tutulan
anatomik seviyeye bagli olarak VI, VII, IX, X ve daha nadiren diger
kraniyal sinirlere ait defisitler izlenebilir.

Diffiiz midline gliom bu klinik-anatomik iliskinin belirgin
orneklerinden biridir. Jang ve arkadaslarinin 2022 tarihli klinik
serisinde diffiiz midline gliomlarin klinik ve anatomik acidan
heterojen oldugu, ancak midline lokalizasyonun hastalarin nérolojik
prezentasyonunu dogrudan belirledigi  gosterilmistir. Pontin
lezyonlarda kraniyal sinir disfonksiyonu, ataksi ve uzun traktus
bulgularinin birlikte bulunmasi beyin sap1 tutulumunu diisiindiiren
onemli bir klinik oriintiidiir. (Jang SW, 2022)
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Yasa Ozgii Klinik Ozellikler

Pediatrik posterior fossa tlimorlerinin tanisindaki en 6nemli
giicliiklerden biri, klinik prezentasyonun ¢cocugun gelisim diizeyine
gore onemli olgiide degismesidir. Infantlarda ve Kiiciik
cocuklarda semptomlar genellikle daha az lokalizan ve daha
nonspesifiktir. Bas agrisin1  ifade edemeyen veya denge
bozuklugunu tarif edemeyen c¢ocuklarda tekrarlayan kusma,
irritabilite, uykuya egilim, beslenme giicliigli, kilo aliminda
yavaglama, gelisimsel duraklama veya gerileme ilk belirtiler olabilir.
Acik siitiirler ve fontanel intrakraniyal hacim artisini kismen
kompanse edebildiginden kiigiik cocuklarda bas ¢evresinin
persentil egrisinde hizla yiikselmesi, makrosefali veya gergin
fontanel intrakraniyal basing artisinin 6nemli gostergeleri olabilir.

Motor gelisimini tamamlamamis c¢ocuklarda serebellar
bulgular da farkli bigimde ortaya ¢ikabilir. Yeni yiirlimeye baslayan
bir ¢ocukta yliriimenin bozulmasi, daha sik diisme, destek ihtiyacinin
artmasi veya onceden kazanilmis motor becerilerin kaybedilmesi
klasik “‘ataksi” tanimindan daha degerli klinik ipuglar1 olabilir.
Ayrica persistan veya agiklanamayan kusmanin gastrointestinal
nedenlere baglanmasi, davranis degisikliklerinin primer pediatrik
sorun olarak yorumlanmasi ya da motor gerilemenin gelisimsel
varyasyon olarak kabul edilmesi tanimin gecikmesine neden olabilir.
Bu nedenle yasla uyumsuz, progresif veya birden fazla norolojik
sistemi diisiindliren yakinmalarin birlikteligi 6zellikle 6nemlidir.

Okul cagindaki cocuklarda ve addélesanlarda ise klinik
tablo genellikle daha kolay lokalize edilir. Bag agrisi, sabahlar1 veya
Valsalva ile artabilen kusma, goérme yakinmalari, diplopi, bas
donmesi, dengesizlik, genis tabanli yiiriime, ataksi ve dismetri daha
acik bigimde tarif edilebilir. Bu yas grubunda progresif bas agrisi1 +
kusma + yeni gelisen yiirime/koordinasyon bozuklugu
kombinasyonu posterior fossa kitlesi agisindan oOzellikle dikkat

cekicidir. Kraniyal sinir defisiti, motor giigsiizliik, disfaji veya biling
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degisikliginin eklenmesi ise beyin sapt tutulumu ya da ileri
intrakraniyal basing artig1 olasiligni yiikseltir.

Gilincel pediatrik beyin tiimorii  yaklagiminda klinik,
radyolojik ve molekiiler bilgilerin birbirinden bagimsiz degil,
birlikte degerlendirilmesi gerektigi vurgulanmaktadir. Klinik
prezentasyon anatomik lokalizasyona iligkin ilk ipucunu saglarken,
norogoriintiileme lezyonun kompartimanmni ve yayilimimi ortaya
koymakta; kesin tani ise giiniimiizde histopatolojik ve molekiiler
verilerin entegrasyonuna dayanmaktadir. (Viaene, 2023)

Sonug olarak pediatrik posterior fossa tiimorlerinde tanisal
yaklagimda en kritik nokta, yasa uygun olmayan veya progresif
semptom kiimelerini erken tammmaktir. Kiiciik cocuklarda
tekrarlayan acgiklanamayan kusma, irritabilite, gelisimsel gerileme,
makrosefali ve yeni gelisen motor beceri kaybi; daha biiyiik
cocuklarda ise progresif bas agrisi, kusma, ataksi, dismetri ve
kraniyal sinir bulgular1 posterior fossa patolojisi agisindan uyarici
kabul edilmelidir. Bu bulgulardan birkaginin birlikte bulunmasi veya
progresif seyretmesi durumunda kraniyal ndrogoriintiileme
geciktirilmemelidir.

Norogoriintiileme

Pediatrik  posterior fossa tiimorlerinin degerlendirilmesinde
ndérogoriintiileme; lezyonun tanimlanmasi, anatomik kokeninin
belirlenmesi, hidrosefali ve beyin sap1 basismin ortaya konmasi,
ayirict tanmin daraltilmasi ve cerrahi planlamanin yapilmasi
acisindan temel Oneme sahiptir. Gilincel yaklasimda manyetik
rezonans goriintileme (MRG) temel ve tercih edilen
goriintiileme yontemidir. Tiimoriin lokalizasyonu, hastanin yas1 ve
ozellikle diflizyon ozellikleri pediatrik posterior fossa kitlelerinin
ayrimmda en yararli radyolojik parametreler arasinda kabul
edilmektedir. (Lieb JM, 2023) (Jung, 2024)
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Bilgisayarh Tomografi

Bilgisayarli tomografi (BT), hizli erisilebilirligi ve akut
hidrosefali, hemoraji, kalsifikasyon ve belirgin kitle etkisini kisa
stirede gosterebilmesi nedeniyle Ozellikle acil bagvurularda
yararhidir. Kontrastsiz BT ile ventrikiiler dilatasyon, transependimal
BOS gecisi, posterior fossa kitle etkisi ve bazi tiimorlerde
goriilebilen kalsifikasyonlar saptanabilir. Bununla birlikte posterior
fossada kemik artefaktlari, sinirli yumusak doku kontrastt ve
iyonizan  radyasyon  maruziyeti nedeniyle BT,  timor
karakterizasyonunda MRG'nin yerini tutmaz. Pediatrik hastalarda
radyasyon yiikiiniin azaltilmas1 gerektiginden, stabil hastalarda
ayrintili timor degerlendirmesi ve cerrahi planlama icin MRG tercih
edilmelidir. (Jung, 2024)

Konvansiyonel Manyetik Rezonans Goriintiileme

MRG, posterior fossa tiimorlerinde anatomik
lokalizasyonun, tiimor siirlarinin, dérdiincii ventrikiil ve beyin sap1
iligkilerinin, leptomeningeal yayilimin ve cerrahi koridorlarin
degerlendirilmesinde temel modalitedir. Standart pediatrik beyin
tiimori protokoliinde pre- ve postkontrast 3D T1-agirlikli goriintiiler,
T2-agirlikl goriintiiler, FLAIR, duyarlilik temelli sekanslar ve DWI
yer almalidir. Gerektiginde spinal MRG, 6zellikle medulloblastom
ve diger leptomeningeal yayilim potansiyeli bulunan tiimorlerde
evreleme amaciyla eklenir. Giincel protokol Onerileri hem
standardizasyonu hem de takip incelemeleri arasinda
karsilastirilabilirligi vurgulamaktadir. (Huisman TAGM, 2023)

Konvansiyonel MRG'de ilk degerlendirme noktasi tiimoriin
kokenidir. Dordiincii ventrikiil tabani veya catisi, vermis, serebellar
hemisfer, serebellopontin a¢1 ve beyin sapt ayrimi ayirict taniyi
belirgin 6lgiide daraltir. T1 ve T2 sinyal ozellikleri, kistik veya
nekrotik komponentler, hemoraji, kontrastlanmanin paterni ve
foraminal uzanim daha sonra birlikte degerlendirilmelidir. Ancak bu

--40--



bulgular arasinda Onemli Ortiisme oldugundan yalnizca
konvansiyonel sekanslarla giivenilir histolojik tani her zaman
miimkiin degildir; bu nedenle DWI/ADC ve gerektiginde ileri MRG
teknikleri tanisal gliveni artirmaktadir. (Lieb JM, 2023)

Difiizyon Agirhkh Goriintiilleme

Difiizyon agirhkh goriintileme (DWI) ve goriiniir
difiizyon katsayis1 (ADC), pediatrik posterior fossa tiimorlerinin
ayirici tanisinda en degerli ileri MRG bilesenlerinden biridir. ADC,
tiimoriin mikroyapis1 ve hiicreselligi hakkinda dolayl bilgi saglar;
yiiksek hiicresellik ekstraseliiler su hareketini kisitlayarak diisiik
ADC degerleri olusturur.

Bu iligki medulloblastomda 6zellikle belirgindir. Giincel
meta-analizde medulloblastom, ependimom ve pilositik astrositom
icin ortalama ADC degerleri sirasiyla yaklasik 0,76 x 1073, 1,10 x
1073 ve 1,49 x 10 mm?*/sn olarak bildirilmistir. Dolayisiyla genel
egilim medulloblastom < ependimom < pilositik astrositom
seklindedir (Surov ve ark., 2022). Bununla birlikte ADC esiklerinin
cihaz, sekans, ROI yerlesimi ve 6l¢iim metoduna gore degisebildigi
unutulmamali; sabit bir esik tek basma histolojik tami olarak
kullanilmamalidir. (Dury RJ, 2022)

Bu ayrim daha yeni klinik verilerle de desteklenmektedir.
2024 tarihli bir ¢aliyjmada medyan ADC degerleri pilositik
astrositomlarda 1786,2 x 10° mm?/sn, ependimomlarda 1144,9 x
10° mm?/sn, medulloblastomlarda ise 666,1 x 10° mm?/sn
bulunmus ve ii¢ grup arasinda anlamli farkhilik gosterilmistir. Bu
nedenle DWI/ADC, ozellikle konvansiyonel goriintiileme
bulgularinin ~ ortiistiigli  vakalarda Onemli bir tamamlayici
biyobelirtegtir. (Pehlivan UA, 2024)

Perfiizyon ve MR Spektroskopi
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Perfiizyon MRG, tiimoriin vaskiilaritesi ve hemodinamik
ozellikleri hakkinda bilgi saglar. Pediatrik néroonkolojide dynamic
susceptibility contrast (DSC), dynamic contrast-enhanced
(DCE) ve kontrast madde gerektirmeyen arterial spin labeling
(ASL) teknikleri kullanilabilir. ASL'nin iyonizan radyasyon ve
intravendz kontrast madde gerektirmemesi pediatrik hasta grubunda
onemli bir avantajdir. Perfizyon parametreleri, timor derecesinin
tahmini ve canli timor dokusunun belirlenmesinde yararl olabilir;
ancak pediatrik tiimorlerde erigskinlere gore daha az standardize
edilmis olup tek basina tamisal degildir. 2024 tarihli sistematik
derleme ve meta-analiz de ASL ve DSC'nin pediatrik beyin
timorlerinde diisik ve yiiksek dereceli tiimdér ayriminda
kullanilabilecegini, ancak teknik heterojenligin devam ettigini
gostermistir. (Vella S, 2025) (Troudi A, 2022)

Proton MR  spektroskopisi (*H-MRS) ise tiimor
metabolizmasimi degerlendirir. Genel olarak artmis kolin, azalmis
N-asetilaspartat (NAA) ve yliksek dereceli tiimorlerde laktat/lipid
pikleri malignite lehine metabolik ipuclar1 saglayabilir. Bununla
birlikte posterior fossa lezyonlarinda kiigiik hacim, kemik-hava ara
yiizleri ve heterojen tiimor yapisi teknik kaliteyi etkileyebilir. Bu
nedenle perfiizyon ve spektroskopi, konvansiyonel MRG ve
DWI'nin tamamlayicisi olarak degerlendirilmelidir;
histomolekiiler tanmin yerine gegmez. (Nikam RM, 2022)

Tiimérlere Ozgii Goriintiileme Ozellikleri

Medulloblastom, cogunlukla solid ve hiperseliiler bir
timordiir. Klasik olarak orta hat/vermis ve dordiincii ventrikiil
komsulugunda yerlesebilmekle birlikte molekiiler alt tipe gore
serebellar hemisferik yerlesimler de goriilebilir. T1-agirhikh
goriintiilerde genellikle iso-hipointens, T2-agirlikli goriintiilerde ise
yogun hiicresellige bagl gorece diislik veya heterojen sinyallidir. En
karakteristik 6zelliklerinden biri belirgin difiizyon kisitlanmasi ve
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diisiik ADC degeridir. Kontrastlanma degisken olabilir ve
heterojenlik, nekroz veya kistik alanlar goriilebilir. (Dasgupta A,
2022) Posterior fossa ependimomu c¢ogunlukla dordiincii
ventrikiilden koken alir ve lateral resesler araciligiyla foramen
Luschka, kaudalde ise foramen Magendie yoOniinde uzanim
gosterebilir. Genellikle T1'de iso-hipointens, T2'de hiperintens ve
heterojendir; kistik degisiklik, nekroz ve kalsifikasyon goriilebilir.
Kontrastlanmas1  ¢ogunlukla  heterojendir. ADC  degerleri
medulloblastomdan daha yiiksek, pilositik astrositomdan daha diisiik
olma egilimindedir. Giincel caligmalar ayrica PFA ve PFB
ependimomlarmin =~ MRG  fenotiplerinin  farklilagabilecegini
gostermistir; PFA tiimorlerinde kalsifikasyon, belirgin hidrosefali,
posterior fossa foraminalarina invazyon ve heterojen/incomplete
kontrastlanma daha sik bildirilmistir. (Leclerc T, 2024)

Pilositik astrositom tipik olarak serebellar hemisferde
yerlesen, 1yi smirli ve siklikla kistik komponent ile kontrastlanan
mural nodiil iceren bir lezyondur; ancak solid veya daha kompleks
morfolojiler de goriilebilir. Solid komponent T1'de iso-hipointens,
T2'de belirgin hiperintens olup ¢ogu olguda belirgin kontrastlanma
gosterir. Distik hiicreselligi nedeniyle genellikle belirgin difiizyon
kisitlanmasi gostermez ve ADC degerleri medulloblastom ve
ependimoma gore daha yiiksektir. Giincel pediatrik pilositik
astrositom serileri klasik kistik-mural nodiiler goériiniimiin yaninda
onemli sayida atipik morfolojik patern bulunabilecegini de
gostermektedir. (Opancina V, 2023 )

Pediatrik posterior fossa tlimorlerinin baslica radyolojik
ayirici 0zellikleri Tablo 2'de 6zetlenmistir.

Tablo 2. Pediatrik posterior fossa tiimérlerinin radyolojik ayirici
tanisi



Posterior fossa Pilositik

Ozellik Medulloblastom . .
ependimomu astrositom
Vermis/orta hat veya IV. ventrikiil; lateral Slid;klﬁl .
Tipik serebellar hemisfer; resesler, Luschka ve serebe a.
. o e hemisfer; daha
lokalizasyon  IV. ventrikiil Magendie yoniinde az siklikla
komsulugu uzanim .
vermis
Cogunlukla solid, Siklikla kist +

Solid-heterojen; kist,

Morfoloji hlpers.eluler.; . nekroz ve kalsifikasyon mur al nodill;
heterojen/kistik Sriilebilir solid varyant
alanlar olabilir & miimkiindiir

Tl Iso-hipointens Iso-hipointens Iso-hipointens
Gorece . . .

A Genellikle hiperintens, Belirgin

12 ﬁgf;lgglez:mtens veya heterojen hiperintens

< . Genellikle heterojen; .
Kontrastlanma }ll) eglsken, siklikla molekiiler alt tipe gore Mural nodqld§
eterojen SR siklikla belirgin
degisebilir
<. Genellikle
DWI Belirgin kisitlanma Orta derecede/degisken kisitlanma yok
kisitlanma
veya hafif

ADC En diisiik Orta En yiiksek

Ayrict .. Hiperseliilarite + IV. ventrikiilden Kistik lezxon "

radyolojik s . mural nodiil +

. diisik ADC foraminalara uzanim ..

ipucu yiiksek ADC

Kaynak: Jaju ve ark., 2022; Surov ve ark., 2022; Lieb ve ark., 2023; Leclerc ve
ark., 2024

Medulloblastom

Medulloblastom, embriyonal kokenli, yiiksek dereceli
malign bir santral sinir sistemi tiimorii olup ¢ocukluk ¢aginin en
onemli malign posterior fossa neoplazilerinden biridir. Giiniimiizde
medulloblastom tek bir hastalik olarak degil; farkli gelisimsel
kokenlere, molekiiler degisikliklere, klinik davranislara ve prognoza
sahip biyolojik olarak heterojen tiimorlerden olugan bir grup olarak
kabul edilmektedir. WHO CNSS5, bu heterojenligi taniya dogrudan

yansitarak ~ medulloblastomlarm  histolojik  ve  molekiiler
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ozelliklerinin birlikte degerlendirilmesini 6n plana ¢ikarmistir.
(Cotter JA, 2022)

Epidemiyoloji ve Klinik Ozellikler

Medulloblastom agirlikli olarak ¢ocukluk ¢aginda goriiliir ve
pediatrik yas grubundaki en sik malign beyin tiimorlerinden biridir.
Yas dagilimi molekiiler gruplara gore belirgin farkliik gosterir:
SHH-aktive tliimorler infantlarda ve daha ileri yas gruplarinda
bimodal dagilim gdsterirken, WNT-aktive tiimorler daha ¢ok biiyiik
cocuklarda; non-WNT/non-SHH tiimorler ise agirlikli olarak
cocukluk c¢aginda goriiliir. Molekiiler gruplar arasinda anatomik
yerlesim farkliliklar1 da bulunmakta; SHH tiimorleri 6zellikle biiylik
cocuklarda serebellar hemisferlerde daha sik izlenirken, non-
WNT/non-SHH tiimérler ¢ogunlukla orta hat/vermis ve dordiincii
ventrikiil komsulugunda yerlesmektedir. (Sursal T, 2022) Klinik
prezentasyon tliimoriin posterior fossa yerlesimi ve BOS dolagimini
engellemesiyle iligkilidir. Bas agrisi, bulanti-kusma, yiirlime ve
denge bozuklugu, trunkal veya ekstremite ataksisi ve dismetri sik
goriiliir. Dordiincli ventrikiil obstriikksiyonuna bagli hidrosefali
intrakraniyal basing¢ artisina yol acabilir. Kiiclik cocuklarda ise
irritabilite, gelisimsel gerileme, beslenme giicliigii ve makrosefali
gibi daha nonspesifik bulgular gorilebilir. Tan1 sirasinda
leptomeningeal yayilim bulunabilmesi medulloblastomu diger
bir¢ok pediatrik posterior fossa tiimdriinden ayiran ve evreleme ile
tedavi planmi dogrudan etkileyen 6nemli bir 6zelliktir.

Histopatoloji

Medulloblastom  histolojik  olarak  kiigiik, yuvarlak,
hiperkromatik niikleuslu ve yiiksek niikleus/sitoplazma oranina
sahip hiicrelerden olusan, mitotik ve apoptotik aktivitesi yliksek
embriyonal bir tiimdrdiir. Onceki WHO siniflamalarinda classic,
desmoplastic/nodular (DN), medulloblastoma with extensive
nodularity (MBEN) ve large cell/anaplastic (LC/A) ayr1 histolojik
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varyantlar olarak ele alinitken, WHO CNS5  bunlar
“medulloblastoma, histologically defined” baslhig1 altinda
toplamaktadir. Molekiiler olarak tanimlanabilen olgularda ise
molekiiler siniflama taninin merkezindedir. Tiim medulloblastomlar
biyolojik agresiflikleri nedeniyle CNS WHO grade 4 olarak kabul
edilmektedir. (Choi, 2023) Histolojik patern ile molekiiler grup
arasinda belirli iligkiler bulunmaktadir. WNT-aktive ve non-
WNT/non-SHH tiimorlerin  biiylik bolimii  klasik morfoloji
gosterirken, desmoplastik/nodiiler ve MBEN paternleri 6zellikle
SHH-aktive medulloblastomlarla iliskilidir. Large cell/anaplastic
morfoloji ise 6zellikle baz1 yiiksek riskli SHH ve non-WNT/non-
SHH tiimorlerde goriilebilir. Bununla birlikte histolojik goriiniim tek
basina molekiiler grubu giivenilir bicimde belirleyemediginden
giincel tanida immiinohistokimyasal ve molekiiler analiz gereklidir.
(Cotter JA, 2022)

Mobolekiiler Simiflama

WHO CNSS5'e gore medulloblastomlarin  molekiiler
siiflamasi temel olarak WNT-activated, SHH-activated ve non-
WNT/non-SHH biyolojik eksenlerine dayanir. SHH-aktive
medulloblastomlar TP53 durumuna gére SHH-activated and TP53-
wildtype ve SHH-activated and TPS53-mutant olarak ayrilir. Non-
WNT/non-SHH kategorisi ise tarihsel olarak Group 3 ve Group 4
olarak tanimlanan tliimorleri kapsamaktadir. DNA metilasyon
profillemesi ve genomik ¢alismalar bu ana gruplarin kendi i¢lerinde
de dnemli biyolojik heterojenite tasidigini gostermistir. (Sursal T,
2022)

WNT-aktive  medulloblastomlar ~ medulloblastomlarin
yaklasik %10'unu olusturur ve genel olarak en iyi prognoza sahip
molekiiler gruptur. Bu tiimorlerde WNT sinyal yolunun aktivasyonu
karakteristikti;, CTNNB1 mutasyonlari, niikleer [-katenin
ekspresyonu ve siklikla kromozom 6 monozomisi 6nemli molekiiler
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ozelliklerdir. Daha nadir olarak germline APC degisiklikleri WNT
aktivasyonuyla iliskili olabilir. WNT tiimorleri 6zellikle biiyiik
cocuklarda goriilir ve tedaviye yiiksek duyarliliklart nedeniyle
giiniimiizde tedavi de-eskalasyonu c¢aligmalarinin  baslica
hedeflerinden birini olusturmaktadir. Bununla birlikte tedavi
azaltilmasi standart klinik uygulamada molekiiler grup bilgisine
dayanarak kontrolsiiz bi¢cimde yapilmamali, uygun protokol ve
klinik ¢alisma cergevesinde degerlendirilmelidir. (Sursal T, 2022)

SHH-aktive medulloblastomlarda Sonic Hedgehog sinyal
yolunun anormal aktivasyonu s6z konusudur. PTCH1, SUFU ve
SMO basta olmak iizere SHH yolak genlerindeki degisiklikler ile
MYCN ve GLI2 amplifikasyonlar1 bu grupta goriilebilir. WHO
CNS5 agisindan TP53 durumu oOzellikle 6nemlidir; SHH-
activated/TP53-mutant tlimorler daha agresif biyolojik davranig ve
kotii prognozla iliskilidir. Germline TP53 degisikliklerinin Li-
Fraumeni sendromu ag¢isindan da klinik 6nemi bulunmaktadir.
(Louis DN, 2021)

SHH grubu kendi i¢inde homojen degildir. DN A metilasyon
ve transkriptom analizleri yas, genetik degisiklikler ve prognoz
acisindan farkli alt gruplar ortaya koymustur. Bu biyolojik
heterojenlik Ozellikle hedefe yonelik SHH yolak inhibitorlerinin
kullanimi agisindan Onemlidir; hedeflenebilirligin  yolaktaki
molekiiler degisikligin diizeyine bagh olabilecegi unutulmamalidir.
(Sursal T, 2022)

WHO CNS5'te non-WNT/non-SHH medulloblastom,
tarthsel Group 3 ve Group 4 tiimorlerini kapsayan molekiiler
kategoridir. Buradaki terminolojik ayrim onemlidir: Group 3 ve
Group 4 biyolojik kavramlan ortadan kalkmus degildir; ancak
WHO CNSS5 tanisal ¢ergevesinde tek bir non-WNT/non-SHH timor
tipi altinda ele alimmaktadir. Ileri DNA metilasyon profillemesi bu
kategorinin sekiz molekiiler alt gruba ayrilabildigini gostermektedir.
Dolayistyla 6nceki klinik ¢aligmalarin Group 3/Group 4 sonuglari
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giincel literatiirde hald 6nemini korumakla birlikte, bunlar WHO
CNSS5'in iist diizey tanisal kategorisi olan non-WNT/non-SHH
baglaminda yorumlanmalidir. Group 3 biyolojisi 6zellikle MYC
amplifikasyonu, metastatik hastahk ve Kkotii prognoz ile
iliskilendirilebilirken, Group 4 daha heterojen bir klinik seyir
gosterir ve  MYCN, CDK6, KDM6A, PRDM6 gibi cesitli
molekiiler degisikliklerle iliskilidir. Bununla birlikte tek bir
molekiiler degisikligin  biitin non-WNT/non-SHH olgularda
prognozu aciklamadigi ve giincel risk degerlendirmesinin klinik ve
molekiiler degiskenlerin birlikte degerlendirilmesini gerektirdigi
vurgulanmalidir. (Rechberger JS, 2023)

Medulloblastom grubuna ait alt tiplerin 6zellikleri Tablo 3’ te
goriilmektedir.

Tablo 3. Medulloblastom molekiiler gruplari ve bagslica klinik-
molekiiler ozellikleri

Ozellik WNT-activated SHH-activated ~ hon-WNT/non-
SHH
Infant ve
Tipik yas Ozellikle bityiik eriskinlerde 51y olarak
dagilimi ¢ocuklar/adolesanlar belirgin, cocukluk cagi
¢ocuklarda da
goriiliir
Biiyiik
Tipik Degisken; orta hat veya ¢ocuklarda Siklikla orta
. . siklikla .
lokalizasyon lateral posterior fossa hat/vermis
serebellar
hemisfer
Temel yolak WNT/B-katenin Sonic Hedgehog Heterojen
Onemli PTCHI, SUFU, MYC, MYCN,
molekiiler gﬂ:ﬁ:ﬂ QPC’ SMO, TP53,  PRDM6, KDM6A,
ozellikler MYCN, GLI2  CDKG®6 ve digerleri
Eskl{arast} Ma - WNT SHH Group 3 ve Group 4
terminolojisi
Metastaz . - . - Ozellikle baz1
egilimi Gorece diistik Alt tipe bagh Group 3
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Non-WNT/non-

Ozellik WNT-activated SHH-activated SHH
biyolojilerinde
yiiksek

Genel Molekiiler alt Heterojen; bazi

prognostik En iyi tipe/TP53 Group 3 alt

egilim durumuna bagli tiplerinde kotii
. TP53-wildtype / Tek WHO tipi;
WHO CNss  Molekiller olarak TP53-mutant  molekiiler olarak
taniml -
ayrimi heterojen

Kaynak: Cotter ve Hawkins, 2022; Sursal ve ark., 2022; Louis ve ark., 2021
Evreleme ve Risk Siniflamasi

Medulloblastomda postoperatif evreleme, lokal hastaligin
yan1 sira Kraniospinal yayilhmin degerlendirilmesini gerektirir.
Erken postoperatif kraniyal MRG ile rezidii tiimér miktar:
belirlenmeli; kontrasthh spinal MRG ve uygun zamanda BOS
sitolojisi ile leptomeningeal yayilim arastirilmalidir. Tarihsel olarak
metastatik hastalik Chang M evrelemesi ile M0-M4 seklinde
tanimlanmis ve M1-M4 hastalik yiiksek riskle iligskilendirilmistir.
Gilinitimiizde ise evreleme verileri molekiiler 6zelliklerden bagimsiz
degerlendirilmemelidir.

Geleneksel klinik smiflamada ii¢ yas ve iizerindeki
hastalarda metastaz bulunmamasi ve belirgin postoperatif rezidii
olmamas1 ortalama/standart risk grubuyla iliskilendirilirken;
metastatik hastalik, belirgin rezidii, baz1 histopatolojik 6zellikler ve
kiigiik yas yiiksek risk gostergeleri olarak kullanilmigtir. Ancak
modern risk stratifikasyonu molekiiler grup, metastatik durum,
TPS53 degisikligi, MYC/MYCN amplifikasyonu ve diger
genomik ozellikleri birlikte degerlendirmektedir. Nitekim klinik ve
molekiiler risk  smiflamalarinin = her zaman  Ortiismedigi
gosterilmistir. (Cho HW, 2022) Bu nedenle “standart risk—yiiksek
risk” ikili siniflamast klinik pratikte halen yararli olmakla birlikte,
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giincel yaklasim giderek entegre klinik-molekiiler risk
stratifikasyonuna dogru ilerlemektedir.

Cerrahi Tedavi

Cerrahi tedavinin amaglar1 histopatolojik ve molekiiler tani
icin yeterli doku elde edilmesi, intrakraniyal basing ve BOS dolasim
bozuklugunun giderilmesi ve maksimum giivenli tiimoér
rezeksiyonunun gerceklestirilmesidir. Cerrahi yaklasim tiimoriin
orta hat, serebellar hemisfer veya dordiincii ventrikiille iliskisine
gore planlanmalidir. Dordiincii  ventrikiile uzanan tiimorlerde
cerebellomediiller fissiir iizerinden telovelar koridor, uygun
olgularda vermisin boliinmesini Onleyen anatomik bir yaklasim
saglayabilir.

Modern medulloblastom cerrahisinde kritik kavram “gross
total resection ne pahasmna olursa olsun” degil, maximal safe
resection olmalidir. Ozellikle tiimdriin dordiincii ventrikiil tabanina,
beyin sapma, serebellar pedinkiillere veya kritik norovaskiiler
yapilara yapisik oldugu durumlarda agresif rezeksiyon kalici
norolojik morbiditeye yol agabilir. Bu yaklasimi destekleyen 1100
molekiiler olarak karakterize edilmis hastay1 kapsayan 2024 tarihli
coklu kohort analizinde subtotal rezeksiyon tek bagina bagimsiz kotii
prognostik faktor olarak bulunmamis ve izole bir risk ozelligi
olarak tedavi yonetimini belirlememesi gerektigi bildirilmistir.
(Keeling C, 2024 ) Dolayisiyla kiiciik bir rezidiiyii ortadan kaldirmak
amaciyla beyin sapi, dordiincii ventrikiil tabani veya serebellar
pedinkiillerde kalict defisit olusturma riski tasiyan diseksiyondan
kagmilmalidir. Cerrahi basarmin degerlendirilmesinde yalnizca
rezeksiyon yiizdesi degil, postoperatif norolojik fonksiyonun
korunmasi da temel sonlanim noktasidir.

Radyoterapi ve Kemoterapi

Medulloblastomun postoperatif tedavisi hastanin yasi,

metastatik durumu, rezidii tiimdr, histopatolojik ve molekiiler
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ozelliklerine gore belirlenir. Radyoterapi uygulanabilecek yastaki
standart riskli cocuklarda tedavinin temelini kraniospinal 1s1nlama
(CSI), primer tiimor yatagina boost ve ¢cok ajanh kemoterapi
olusturur. Kemoterapi protokollerinde siklikla platin bilesikleri,
vinkristin, siklofosfamid ve/veya lomustin gibi ajanlar c¢esitli
kombinasyonlarda kullanilmaktadir. Modern radyoterapide hedef
yalnizca hastalik kontroliinii saglamak degil, normal beyin dokusu,
koklea, hipotalamo-hipofizer eksen ve diger kritik yapilarin
maruziyetini azaltarak geg toksisiteyi smirlamaktir.

2025 tarihli sistematik derleme ve meta-analizde standart
riskli pediatrik medulloblastom tedavisindeki baslica radyoterapi
gelismelerinin kraniospinal dozun azaltilmasi, boost hacminin
tiim posterior fossadan tiimor yatagina daraltilmasi ve daha
konformal tekniklerin kullamilmasi oldugu gosterilmistir.
Calismada 2002 hastanin birlestirilmis sonuglarinda 5 yillik
progresyonsuz sagkalim %76,9, genel sagkalim ise %83,8 olarak
bildirilmistir. (Edvardsson A, 2025 )

Ozellikle ii¢ yasin altindaki ¢ocuklarda gelismekte olan
beynin radyasyona duyarliligi nedeniyle radyoterapiyi geciktirmek
veya miimkiin oldugunca azaltmak amaciyla yogun kemoterapi
temelli stratejiler uygulanabilir. Tedavi se¢cimi molekiiler alt grup
ve risk Ozelliklerine gore oOzellestirilmelidir. Giincel klinik
arastirmalar bir yandan WNT gibi 1yi prognostik gruplarda tedavi de-
eskalasyonu ile uzun dénem ndrokognitif ve endokrin toksisiteyi
azaltmayi, diger yandan yiliksek riskli hastalarda tedaviyi
yogunlagtirmayr veya molekiiler hedefli ajanlar1 kullanmay:
amaglamaktadir. (Kim DT, 2025)

Prognoz ve Molekiiler Risk Stratifikasyonu

Medulloblastomda prognoz artik yalnizca yas, metastaz ve
rezeksiyon miktartyla agiklanmamaktadir. Molekiiler grup ve alt
grup, metastatik durum, TP53  statiisi, MYC/MYCN
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amplifikasyonu, histolojik 6zellikler ve kromozomal degisiklikler
birlikte degerlendirildiginde c¢ok daha hassas bir risk profili
olusturulabilmektedir. WNT-aktive medulloblastomlar genel olarak
en iyi prognoza sahip grubu olustururken, SHH grubunda prognoz
TP53 durumu ve diger molekiiler 6zelliklere gére dnemli 6lgiide
degisir. Non-WNT/non-SHH kategorisi ise prognostik agidan son
derece heterojendir; 6zellikle metastatik ve MY C-amplifiye Group
3 biyolojisi kotii sonuglarla iliskilidir. (Sabet K, 2026)

Molekiiler  siniflandirmanin  temel klintk  sonucu,
medulloblastom tedavisinin “her hastaya ayni1 yogunlukta tedavi”
modelinden biyolojik riske uyarlanmis tedaviye dogru ilerlemesidir.
Iyi prognostik hastalarda tedaviye bagli ndrokognitif, endokrin,
isitsel ve vaskiiler gec¢ etkileri azaltmak amaciyla giivenli de-
eskalasyon stratejileri arastirilirken, yiiksek ve cok yiliksek riskli
molekiiler alt gruplarda tedavi yogunlastirilmasi ve hedefe yonelik
tedaviler arastirilmaktadir. 2026 tarihli  giincel pediatrik
medulloblastom derlemesi de ¢agdas klinik aragtirmalarin biyolojik
olarak elverigli hastalikta tedavi yogunlugunu azaltmaya, cok yiiksek
riskli gruplarda ise yeni tedavi stratejileri gelistirmeye yoneldigini
vurgulamaktadir. Bu nedenle medulloblastomda giincel tedavi
paradigmas1 maksimum giivenli cerrahi rezeksiyon, eksiksiz
kraniospinal evreleme, WHO CNS5 uyumlu molekiiler tani ve
entegre risk stratifikasyonu temelinde kisisellestirilmis adjuvan
tedavi olarak Gzetlenebilir. Molekiiler smiflandirma artik yalnizca
patolojik bir tanimlama araci degil; prognozun belirlenmesi, tedavi
yogunlugunun seg¢ilmesi ve gelecekteki hedefe yonelik tedavilerin
planlanmas1 acisindan klinik karar siirecinin merkezinde yer
almaktadir. (Cotter JA, 2022)

Serebellar Pilositik Astrositom

Serebellar pilositik astrositom (PA), cocukluk ¢aginin en sik
goriilen diisiik dereceli glial tiimorlerinden biridir ve posterior
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fossada oOzellikle serebellar hemisferlerde Onemli bir yer tutar.
Giincel siniflamada pilositik astrositom, pediatrik tip diffiiz diistik
dereceli gliomlardan ayrilarak “circumscribed astrocytic gliomas”
ailesi igerisinde degerlendirilmektedir. Molekiiler agidan bu
timorlerin  biiyiikk ¢ogunlugunda MAPK/ERK sinyal yolunun
aktivasyonu temel biyolojik olaydir. Bu nedenle giiniimiizde tani
yalnizca  histomorfolojiye  degil, gerektiginde  molekiiler
degisikliklerin degerlendirilmesine de dayanmakta; tedavi yaklagimi
ise cerrahi rezeksiyon ile fonksiyonel korunma arasindaki dengeyi
esas almaktadir. (Bale TA, 2022)

Klinik ve Radyolojik Ozellikler

Serebellar pilositik astrositomlar cogunlukla okul 6ncesi ve
okul ¢ag1 cocuklarinda ortaya ¢ikar ve yavas biiyiiyen tiimorler
olmalar1 nedeniyle klinik belirtiler haftalar veya aylar igerisinde
progresif olarak gelisebilir. Bas agrisi, kusma, yiirlime ve denge
bozuklugu, ataksi ve dismetri en sik goriilen belirtiler arasindadir.
Dordiincii  ventrikiil basis1 veya BOS dolagiminin bozulmasi
durumunda obstriiktif hidrosefali gelisebilir. Giincel 100 hastalik
serebellar PA cerrahi serisinde tani sirasinda hidrosefali hastalarin
%79'unda bildirilmis, bu bulgu posterior fossa yerlesiminin klinik
onemini gostermistir. (Ruella M, 2023 ) MRG'de klasik goriintim, iyi
simirh  kistik bir lezyon ve kontrast tutan mural nodiil
bicimindedir; ancak tamamen solid, heterojen veya multikistik
paternler de goriilebilir. Solid tlimér komponenti genellikle T1-
agirlikli  sekanslarda iso-hipointens, T2-agirlikli sekanslarda
hiperintens goriiniir ve siklikla belirgin kontrastlanma gosterir.
Diisiik hiicresellik nedeniyle medulloblastomdan farkli olarak
belirgin diflizyon kisitlanmas1 beklenmez ve ADC degerleri
genellikle yiiksektir. Bu radyolojik 6zellikler tanisal agidan yararh
olmakla birlikte tek basma histolojik veya molekiiler tani yerine
gecmez.
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Histopatolojik ve Molekiiler Ozellikler

Pilositik astrositom histolojik olarak karakteristik bicimde
bifazik patern, piloid hiicreler, Rosenthal lifleri ve eozinofilik
graniiler cisimciklerle iligkilidir. Bununla birlikte bazi tiimorlerde bu
klasik Ozelliklerin tiimii bulunmayabilir. WHO CNS5'te pilositik
astrositom, circumscribed astrocytic gliomas ailesinde yer almakta
ve CNS WHO grade 1 olarak siiflandirilmaktadir. Pediatrik diistik
dereceli gliomlarin erigskin tip diffiiz gliomlardan ayr1 biyolojik
gruplar olarak yeniden yapilandirilmasi, WHO CNS5'in pediatrik
noropatolojideki en Onemli degisikliklerinden biridir. Pilositik
astrositom biyolojisinin temelini RAS-RAF-MEK-ERK/MAPK
sinyal yolunun aktivasyonu olusturur. En karakteristik
degisikliklerden biri KIAA1549::BRAF fiizyonudur ve 6zellikle
pediatrik serebellar PA'larda sik goriiliir. Bunun disinda BRAF
p-V600E, NF1 iliskili degisiklikler, FGFR1, RAF1, NTRK ve diger
daha nadir MAPK yolak degisiklikleri tanimlanmistir. MAPK yolak
aktivasyonunun c¢ok farkli molekiiler mekanizmalarla ortaya
cikabilmesi, pilositik astrositomun morfolojik olarak tek tip
goriinmesine ragmen molekiiler agidan heterojen oldugunu
gostermektedir. (Pizzimenti C, 2024) Molekiiler testlerin klinik
onemi yalnizca tanisal degildir. Ozellikle rezeksiyonun miimkiin
olmadigi, progresif veya rekiirren olgularda BRAF ve MEK
inhibitorleri tedavi seceneklerini dogrudan etkileyebilmektedir. Bu
nedenle sistemik tedavi disiiniilen pediatrik diisiik dereceli
gliomlarda MAPK yolak degisikliginin tanimlanmas1 giderek daha
onemli hale gelmistir.

Cerrahi Tedavi

Serebellar pilositik astrositomda tedavinin temelini cerrahi
olusturur. Cerrahinin hedefi, miimkiin oldugunda gross-total
rezeksiyon (GTR) saglamak ve ayni zamanda serebellum,
serebellar pedinkiiller, beyin sap1 ve kritik ndrovaskiiler yapilarin
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fonksiyonunu korumaktir. Sinirly, yiizeyel veya iyi ayrisan serebellar
tiimorlerde GTR c¢ogu kez kiiratif olabilir. Giincel 200 hastalik
pediatrik serebellar PA serisinde ilk cerrahide GTR orant %74,5
olarak bildirilmistir. (Kameda-Smith MM, 2024)

Bununla birlikte rezeksiyonun anatomik olarak miimkiin
olmasi ile giivenli olmas1 aym kavram degildir. Tiimoriin beyin
sapina, serebellar pedinkiillere veya dordiincii ventrikiil tabanma
yapisik oldugu durumlarda agresif rezeksiyon kalici motor,
koordinasyon veya kraniyal sinir defisitlerine ve posterior fossa
sendromuna yol agabilir. Bu nedenle modern cerrahi yaklagimda
ama¢ “her kosulda total rezeksiyon” degil, maksimum giivenli
rezeksiyondur. Ozellikle diisiik dereceli biyoloji ve uzun beklenen
yasam siiresi goz Oniine alindiginda, kiiciik ve giivenli olmayan bir
rezidii birakilmas1 bazi hastalarda ciddi kalic1 norolojik morbiditeye
tercih edilebilir.

Bu yaklasim giincel sonuglarla da desteklenmektedir. 100
hastalik 2023 serebellar PA kohortunda total rezeksiyon %67
oraninda saglanmis, serebellar mutizm sendromu %15 oraninda
goriilmiis ve bunun Ozellikle tiimor lokalizasyonu ile pontin
invazyonla iligkili oldugu bildirilmistir. Bu veriler cerrahi basarinin
yalnizca rezeksiyon oraniyla degil, uzun doénem fonksiyonel
sonuclarla birlikte degerlendirilmesi gerektigini gdstermektedir.
(Ruella M, 2023 )

Rezidiiel/Rekiirren Hastahk

Subtotal rezeksiyon sonrasinda her rezidiiel tlimoriin derhal
yeniden opere edilmesi veya adjuvan tedavi almas1 gerekli degildir.
Pilositik astrositomlarin biyolojik davranis1 ¢ogunlukla indolandir
ve kiiciik, stabil, asemptomatik rezidiiler seri MRG ile izlenebilir.
Ozellikle ikinci cerrahinin beyin sap1 veya derin serebellar yapilarda
yiiksek morbidite riski tasidigi olgularda aktif radyolojik izlem
uygun bir yaklasim olabilir.
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2024 yilinda yayimlanan 200 serebellar PA hastasini igeren
seride subtotal rezeksiyon sonrasi bazi ¢ocuklarin ikinci cerrahiye
ihtiya¢ duymadan izlenebildigi; tekrar ameliyat edilen hastalarda ise
cerrahi ve ek tedavi ylikiiniin arttig1 ve uzun donem endokrin, isitsel
ve norokognitif komplikasyonlarin daha sik goriildiigii bildirilmistir.
Bu sonuglar ikinci cerrahi kararinin yalnizca rezidii varligina degil;
progresyon, semptomlar, anatomik erisilebilirlik ve beklenen
cerrahi morbiditeye gore verilmesi gerektigini desteklemektedir.
(Kameda-Smith MM, 2024)

Progresif, semptomatik veya cerrahi olarak uygun olmayan
hastalikta sistemik tedavi glindeme gelir. Geleneksel kemoterapi
seceneklerinin yaninda, molekiiler hedefli tedaviler pediatrik diisiik
dereceli gliomlarin tedavi paradigmasinit Onemli Olgiide
degistirmistir. BRAF V600 mutasyonlu pediatrik diisiik dereceli
gliomlarda dabrafenib—trametinib kombinasyonu, randomize faz II
calismada karboplatin—vinkristin tedavisine gore daha yiiksek
objektif yanit orani (%47'ye kars1 %11) ve daha uzun progresyonsuz
sagkalim gostermistir. (Bouffet E, 2023) Benzer sekilde BRAF
fiizyonu/rearanjmam1 veya BRAF V600 degisikligi tasiyan
relaps/refrakter pediatrik diisiik dereceli gliomlarda tip II RAF
inhibitorii tovorafenib, FIREFLY-1 calismasinda klinik aktivite
gostermis ve BRAF-altered relaps/refrakter pLGG i¢in yeni bir
hedefe yonelik tedavi secenegi olusturmustur. (Kilburn LB, 2024)

Prognoz

Serebellar pilositik astrositomun prognozu genel olarak
olduk¢a iyidir. Tam rezeksiyon saglanan lokalize hastalarda uzun
donem hastalik kontrolii ve sagkalim oranlar1 yiiksektir. Bununla
birlikte prognozu yalnizca yasam siiresi ile degerlendirmek yeterli
degildir; cerrahi komplikasyonlar, serebellar mutizm, kalic1 ataksi,
motor koordinasyon bozuklugu ve ndrokognitif etkiler uzun donem
yasam kalitesini belirleyebilir. Yirmi yillik takip verilerini iceren
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giincel bir serebellar PA serisinde GTR'nin ¢ogu hastada uzun donem
hastalik kontrolii sagladigi, ancak total rezeksiyon sonrasinda dahi
gee rekiirrenslerin goriilebilecegi bildirilmistir. Bu nedenle basarili
cerrahi sonrasinda dahi uzun donem klinik ve radyolojik takip
gereklidir. (Elwatidy SM, 2022)

Sonu¢ olarak serebellar pilositik astrositomda giincel
yaklagim; maksimum giivenli cerrahi rezeksiyon, WHO CNSS5
uyumlu histomolekiiler tani, MAPK yolak degisikliklerinin
gerektiginde karakterizasyonu ve rezidiiel/rekiirren hastahkta
risk-adapte izlem veya molekiiler hedefli tedavi temelinde
sekillenmektedir. Ozellikle cocuklarda uzun yasam beklentisi
nedeniyle cerrahi tedavinin basarist yalnizca GTR oraniyla degil,
norolojik fonksiyonun ve uzun donem yasam Kalitesinin
korunmasiyla degerlendirilmelidir.

Posterior Fossa Ependimomlar:

Posterior fossa ependimomlari, ¢ocukluk ¢aginin 6nemli
malign posterior fossa tiimdrlerinden biridir ve gliniimiizde yalnizca
histolojik 6zellikleriyle degil, anatomik kompartiman ve molekiiler
profilleriyle tanimlanmaktadir. WHO CNS5 ile posterior fossa
ependimomlarinin posterior fossa group A (PFA) ve posterior fossa
group B (PFB) olarak ayrilmasi, bu tiimorlerin biyolojik davranisini
ve prognozunu anlamada temel bir degisiklik olusturmustur. Bu iki
grup benzer histolojik gorlinlimler gosterebilmekle birlikte yas
dagilimi, epigenetik profil, anatomik yerlesim ve klinik sonuglar
acisindan belirgin farklilik tasir. (Yamaguchi J, 2023 )

Klinik ve Radyolojik Ozellikler

Posterior fossa ependimomlart ¢ogunlukla dérdiincii
ventrikiil ve cevresindeki yapilardan gelisir. Klinik prezentasyon
biiyiik 6l¢iide tiimdriin BOS dolagimmni bozmasi ve beyin sapi,
serebellum veya kraniyal sinir yapilar1 tizerinde olusturdugu basiya

baglidir. Bas agrisi, bulanti-kusma, ataksi ve dengesizlik sik goriiliir;
--57--



dordiincii ventrikiil obstriiksiyonuna bagl hidrosefali 6zellikle
kiiciik ¢ocuklarda belirgin olabilir. Beyin sap1 ve alt kraniyal
sinirlerle yakin iligkili lezyonlarda diplopi, fasiyal gii¢siizliik, disfaji
veya diger fokal norolojik defisitler tabloya eklenebilir.

MRG posterior fossa ependimomunun degerlendirilmesinde
temel goriintilleme yontemidir. Tiimorler genellikle T1-agirlikli
sekanslarda 1so-hipointens, T2-agirlikli goriintiilerde hiperintens ve
heterojen yapidadir; kistik degisiklik, nekroz, hemoraji ve
kalsifikasyon goriilebilir. Kontrastlanma siklikla heterojendir.
Ependimom i¢in klasik radyolojik ipuglarindan biri, tlimoriin
dordiincii ventrikiilden foramen Luschka ve foramen Magendie
boyunca uzanabilmesidir. Bu “plastik™ biiylime paterni, lezyonun
lateral resesler ve serebellopontin agiya dogru yayilmasina neden
olabilir DWI'de difiizyon kisitlanmas1 medulloblastoma gore
genellikle daha az belirgindir. (Mu W, 2023) Molekiiler gruplar
arasinda bazi radyolojik farkliliklar da tanimlanmistir. Giincel ¢ok
merkezli bir ¢calismada PFA tiimérlerinin daha Kkiiciik yaslarda
goriildiigii, paramedian yerlesim, kalsifikasyon, hidrosefali ve
posterior fossa foraminalarina uzanimm bu grupta daha belirgin
oldugu; PFB'nin ise daha ileri yaslarda ve siklikla daha midline bir
goriiniimle ortaya ¢iktig1 gosterilmistir. (Leclerc T, 2024)

WHO CNSS Siniflamasi

WHO CNSS5, ependimal tliimorlerin siniflandirilmasinda
histolojik derecelendirmeden biiyiik 6l¢iide anatomik lokalizasyon
ve molekiiler tanmmmlamaya gecisi temsil etmektedir.
Ependimomlar  supratentorial, posterior fossa ve spinal
kompartimanlara ayrilmakta; posterior fossa ependimomlar1 ise PFA
ve PFB olmak iizere iki molekiiler timor tipi seklinde
tanimlanmaktadir. Bu ayrim esas olarak DNA metilasyon profiline
dayanir.  Molekiiler analiz ~miimkiin olmadiginda  bazi
immiinohistokimyasal belirtecler, 6zellikle H3K27me3 ekspresyon
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paterni, yardimci surrogate marker olarak kullanilabilir. Onceki
smiflamalarda kullanilan “anaplastic ependymoma” terminolojisi ise
WHO CNS5'te ayr1 bir tanisal timor tipi olarak kaldirilmistir. (Saito,
2023) Bu degisiklik klinik agidan 6nemlidir; ¢iinkii klasik histolojik
goriinim veya histolojik grade tek basina posterior fossa
ependimomlarmin  biyolojik davranigin1  giivenilir  bicimde
yansitmamaktadir. Molekiiler siniflama ise yas dagilimi, rekiirrens
riski ve sagkalim agisindan daha anlamli prognostik bilgi
saglamaktadir. (Yamaguchi J, 2023 )

Posterior Fossa Ependymoma Group A — PFA

PFA ependimom, posterior fossa ependimomlarinin
pediatrik yas grubundaki baskin molekiiler tipidir ve 06zellikle
infantlar ile kiiciik ¢cocuklarda goriliir. Epigenetik olarak H3K27
trimetilasyonunun azalmasi/’kayb1 PFA biyolojisinin karakteristik
ozelliklerinden biridir ve H3K27me3 immiinohistokimyasi
molekiiler smiflandirmaya yardimci olabilir. PFA tiimorleri siklikla
dordiincii ventrikiiliin lateral bolimleri ve lateral reseslerle iliskili
olup foraminal uzanim gosterebilir. (Bertero L R. A., 2022) Klinik
acidan PFA'ni en 6nemli 6zelligi daha agresif biyolojik davranis
gostermesi ve PFB'ye kiyasla daha kotii prognozla iliskili
olmasidir. Rekiirrens ve metastatik yayilim riski daha yiiksektir.
Yakm tarihli 412 posterior fossa ependimomu hastasinin
degerlendirildigi calismada PFA, PFB'ye kiyasla hem genel
sagkalim hem de progresyonsuz sagkalim agisindan anlamli olarak
daha kotii sonuglarla iliskili bulunmustur. (Wang B, 2024)

Posterior Fossa Ependymoma Group B — PFB

PFB ependimom cocukluk ¢aginda PFA'ya gore daha az
siktir ve genellikle daha biiyiik ¢ocuklar, adélesanlar ve geng
eriskinlerde  goriilii. PFA'dan farkli olarak H3K27me3
ekspresyonunun korunmast beklenir. Radyolojik olarak PFB
tiimorleri daha c¢ok orta hatta, dordiincii ventrikiil tabaniyla iligkili
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solid-kistik kitleler seklinde izlenebilir; ancak goriintiilleme
bulgularinda 6nemli Ortiisme bulundugundan PFA/PFB ayrimi
yalnizca MRG ile kesin olarak yapilamaz. (Soni N, 2024)

PFB'nin klinik seyri genel olarak PFA'dan daha olumludur.
Giincel molekiiler kohortlarda PFB hastalarinda progresyonsuz ve
genel sagkalimm belirgin  bigimde daha yiiksek oldugu
gosterilmistir. Bununla birlikte molekiiler grup tek basmna tedavi
kararmi belirleyen bir faktor olarak degerlendirilmemeli; rezeksiyon
durumu, metastatik hastalik ve diger klinik 6zelliklerle birlikte ele
almmalidir.

Cerrahi Tedavi

Posterior fossa ependimomlarinda tedavinin temelini
maksimum giivenli cerrahi rezeksiyon olusturur. Bununla birlikte
bu tiimorlerde gross-total rezeksiyon, pilositik astrositoma gore
anatomik olarak ¢ok daha zor olabilir. Bunun temel nedeni tiimoriin
dordiincii ventrikiil tabani, lateral resesler, serebellomediiller fissiir,
foramina Luschka ve Magendie, beyin sap1 ve kritik nérovaskiiler
yapilarla yakm iligkisidir.

Dordiincii  ventrikiiler tiimorlerde telovelar yaklasim,
cerebellomediiller  fissiirtin  dogal anatomik  planlarindan
yararlanarak tela choroidea ve gerektiginde inferior medullary
velumun acilmasiyla dordiincii  ventrikiile erisim  saglar.
Ependimomun lateral reses veya foramen Luschka boyunca uzandigi
olgularda lateral tiimor komponentlerinin giivenli mobilizasyonu
ozellikle onemlidir. Ancak bu bolgede PICA dallar, kraniyal
sinirler ve beyin sapi ile yakin iliski cerrahi sinirlar1 belirleyebilir.

Cerrahi agidan en kritik yap1 dordiincii ventrikiil tabamidir.
Tiimor tabana infiltre olmus veya yogun sekilde yapismissa, agresif
diseksiyon VI-XII. kraniyal sinir cekirdekleri ve yollari, uzun
traktuslar ve vital beyin sap1 yapilarinda kalic1 hasara neden olabilir.

Benzer sekilde foramen Luschka disina uzanan komponentlerde alt
--60--



kraniyal sinirler ve PICA ile olan iligki dikkatle degerlendirilmelidir.
Bu nedenle cerrahi hedef “gross-total rezeksiyon ne pahasina
olursa olsun” degil, kalic1 norolojik morbidite yaratmadan
maksimum giivenli rezeksiyon olmalidir.

Bununla birlikte rezeksiyon derecesinin prognostik dnemi
giicliidiir. Pediatrik intrakraniyal ependimom serileri GTR'nin daha
1y1 hastalik kontroliiyle iligkili oldugunu gostermektedir. 2022 tarihli
pediatrik seride de rezeksiyon derecesi uzun donem sonuglari
etkileyen temel degiskenlerden biri olarak degerlendirilmistir.
(Narin F, 2022) Bu nedenle giivenli sekilde erisilebilir rezidi
varliginda, 6zellikle postoperatif MRG ile rezidii saptanirsa, secilmis
olgularda  second-look  surgery  multidisipliner  olarak
degerlendirilebilir.

Radyoterapi

Cerrahi sonrasi lokal konformal radyoterapi, Ozellikle
pediatrik  intrakraniyal ependimomlarin  tedavisinin  temel
bilesenlerinden biridir. Ependimomlar medulloblastomdan farkli
olarak rutin olarak kraniospinal 1smmlama gerektirmez; lokalize
hastalikta radyoterapi genellikle primer tiimdr yatagi ve uygun
marjinleri kapsayacak sekilde uygulanir. Kraniospinal tedavi ancak
dissemine hastalik gibi 6zel durumlarda giindeme gelir.

Modern tedavide konformal foton radyoterapisi ve proton
tedavisi, gelismekte olan normal beyin dokusuna verilen dozu
azaltmak ag¢isindan Onem tasir. Kiiciik cocuklarda radyoterapiye
bagli ndrokognitif, endokrin ve vaskiiler ge¢ toksisiteler 6zel dnem
tagir. Bununla birlikte ependimomda lokal kontroliin kritik olmasi
nedeniyle radyoterapiyi yalnizca yas nedeniyle geciktirmek her
zaman uygun degildir. Ug yas ve altindaki 101 gocugu igeren uzun
donem deneyim, kesin cerrahi sonrasinda konformal radyoterapinin
cok Kkiiciik cocuklarda dahi uygulanabilir bir tedavi yaklagimi
oldugunu gostermistir. (Howe GN, 2023)
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Proton tedavisinin amaci tiimor kontroliinii korurken integral
dozu ve normal dokularin maruziyetini azaltmaktir. 2026 tarihli
giincel meta-analizde pediatrik intrakraniyal ependimomlarda
proton radyoterapisi sonrasi 5 yillik genel sagkalim yaklasik %83,
lokal kontrol yaklasik %8S ve progresyonsuz sagkalim yaklasik
%74 olarak bildirilmistir; subtotal rezeksiyon inferior lokal kontrol
ve PFS ile iligkili en 6nemli degiskenlerden biri olmustur. (Viani
GA, 2026)

Kemoterapinin ependimomdaki rolii ise smirhidir. Giincel
derlemelerde maksimum giivenli cerrahi ve radyoterapinin tedavinin
temelini olusturdugu, kemoterapinin 6zellikle kiiciik ¢ocuklarda
radyoterapiyi erteleme, rezidiiel hastalik veya rekiirren olgular gibi
secilmis durumlarda kullanilabilecegi belirtilmektedir; ancak
standart lokal kontrol agisindan radyoterapinin yerini giivenilir
bigimde aldig1 gosterilmis degildir. (Yamaguchi J, 2023 )

Prognoz

Posterior fossa ependimomlarinda prognoz molekiiler grup,
rezeksiyon derecesi, lokal hastahk kontrolii, metastatik durum
ve baz1 kromozomal degisikliklerin birlikte degerlendirilmesine
baghdir. Gliniimiizde yalnizca histolojik dereceye dayali prognostik
yaklasimim yetersiz oldugu agiktir. PFA ve PFB ayrimi bu agidan
ozellikle 6nemlidir.

412 hastayi iceren giincel ¢alismada PFA grubunun PFB'ye
kiyasla genel sagkalim acisindan yaklasik {i¢ kat, progresyonsuz
sagkalim agisindan ise dort katin {izerinde artmis risk ile iligkili
oldugu gosterilmistir. (Wang B, 2024) Daha giincel E-HIT2000
temelli molekiiler risk analizinde de belirgin farklilik izlenmistir: 5
yillik PFS/OS degerleri PFA i¢cin %45/%77, PFB icin ise
%90/%100 olarak bildirilmistir. Bu sonug¢lar molekiiler
smiflamanin prognostik degerini giiclii bicimde desteklemektedir.
(von Hoff K, 2026)
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PFA icinde de biyolojik heterojenite bulunmaktadir.
Ozellikle kromozom 1q kazamim gibi degisiklikler daha agresif
hastalikla iligkilendirilebilir. Rekiirren infratentorial ependimomlar1
inceleyen sistematik derleme ve meta-analizde PFA hastalarinin
PFB'ye gore daha kotii postprogresyon sagkalimina sahip oldugu, 1q
kazanimi bulunan tiimdrlerin ise 6zellikle olumsuz seyir gosterdigi
bildirilmistir. (Montgomery EY, 2022)

Sonug¢ olarak posterior fossa ependimomlarinda cagdas
tedavi paradigmas1 maksimum giivenli rezeksiyon + WHO CNSS5
uyumlu PFA/PFB molekiiler smiflamasti + uygun lokal
radyoterapi + uzun donem klinik ve radyolojik takip seklinde
Ozetlenebilir. Cerrahi acidan gross-total rezeksiyon dnemli bir hedef
olmakla birlikte, dordiincii ventrikiil tabani, lateral reses, foramina
Luschka, beyin sapi, kraniyal sinirler ve PICA gibi kritik yapilarin
invazyonu s6z konusu oldugunda kalici norolojik morbiditeden
kaginmak onceliklidir. Molekiiler smiflama ise 6zellikle PFA ve PFB
arasindaki belirgin prognostik farklilik nedeniyle artik posterior
fossa ependimomlarinin tan1 ve risk degerlendirmesinin ayrilmaz
parcasidir.

Diger Pediatrik Posterior Fossa Tiimorleri

Medulloblastom, pilositik astrositom ve ependimom
pediatrik posterior fossa tiimdrlerinin biiyiik boliimiinii olusturmakla
birlikte, bu bdlgede daha nadir fakat biyolojik ve tedavi acisindan
onemli baska neoplaziler de goriilebilir. Ozellikle atipik
teratoid/rabdoid tiimor (AT/RT), diffiiz midline gliom H3 K27-
altered ve diger pediatrik tip yiiksek dereceli gliomlar, agresif
davranislar1 ve molekiiler olarak tanimlanmis 6zellikleri nedeniyle
ayiricl tanida 6nem tasir. Buna karsilik bazi nadir embriyonal ve
gliondronal tiimorler daha indolan seyir gosterebilir. WHO CNSS ile
bu heterojen grubun siniflandirilmasinda morfolojik tanidan cok
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entegre histomolekiiler yaklasim 6n plana ¢ikmistir. (Patel T S. G.,
2024 )

Atipik Teratoid/Rabdoid Tiimor

Atipik teratoid/rabdoid tiimor, 6zellikle infantlar ve ii¢ yas
altindaki cocuklarda goriilen, son derece agresif bir embriyonal
santral sinir sistemi tiimoriidiir. Supratentorial veya infratentorial
yerlesim gosterebilmekle birlikte pediatrik posterior fossada
medulloblastom ve diger yiiksek hiicreli timorlerle radyolojik olarak
karisabilir. MRG'de genellikle biiyiik, heterojen, nekrotik veya
hemorajik komponentler iceren ve degisken kontrastlanan bir kitle
seklinde izlenir. Klinik bulgular posterior fossa yerlesimli diger
timorlerde oldugu gibi hidrosefali, kusma, irritabilite, ataksi ve
beyin sap1 basisma bagli norolojik defisitleri icerebilir. Giincel
posterior fossa derlemelerinde AT/RT 6zellikle cok kiigiik
cocuklarda hizli progresyon gosteren kitlelerin ayirict tanisinda
vurgulanmaktadir. (Formentin C J. A., 2023 )

T/RT'nin molekiiler tanimlamasmimn temelini SWI/SNF
kromatin yeniden diizenleme kompleksindeki degisiklikler
olusturur. Olgularin biliyiikk c¢ogunlugunda SMARCBI1 geninin
bialelik inaktivasyonu ve buna baglh INI1/BAF47 protein
ekspresyon kaybi1 saptanir. Daha kiigiikk bir alt grupta ise
SMARCA4 degisiklikleri bulunur ve BRGI1 ekspresyon kaybi
goriilebili. SMARCA4-altered AT/RT'lerin SMARCBI-deficient
tiimorlerden molekiiler olarak farkli bir grup olusturabilecegi
gosterilmistir. (Holdhof D, 2021) (Smith HL, 2025)

Epigenetik ve transkriptomik caligmalar AT/RT'yi ATRT-
TYR, ATRT-SHH ve ATRT-MYC olmak iizere li¢ ana molekiiler
alt gruba aymrmisti. Bu alt gruplar yas, anatomik yerlesim,
epigenetik profil ve gen ekspresyonu acisindan farklilik
gostermektedir.  Ozellikle ~ATRT-TYR'min infantlarda  ve
infratentorial yerlesimde daha sik goriilebildigi, ATRT-SHH'in ise
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kendi iginde anatomik farklilik gosteren alt kiimeler tasidigi
bildirilmistir. Bununla birlikte giincel tedavi halen cerrahi, yogun
kemoterapi ve secilmis olgularda radyoterapi temellidir; molekiiler

alt gruplara 6zgii standart tedavi heniiz yerlesmis degildir. (Ho B,
2020)

Diffiiz Midline Gliom, H3 K27-Altered

Diffuse midline glioma, H3 K27-altered, WHO CNS5'te
pediatrik tip diffliz yliksek dereceli gliomlar ailesi igerisinde
tanimlanan ve CNS WHO grade 4 kabul edilen molekiiler olarak
taniml1 bir timordir. Eski literatiirde kullanilan “diffuse intrinsic
pontine glioma — DIPG” terimi klinik-radyolojik bir kavram olarak
Oonemini korusa da, histomolekiiler tani agisindan tiim DIPG'lerin H3
K27-altered DMG olmadig1 ve tiim H3 K27-altered DMG'lerin de
ponsta bulunmadigi dikkate alimmalidir. Bu tiimorler pons basta
olmak tizere talamus, orta beyin ve spinal kord gibi midline
yapilarda gelisir. Pediatrik olgularda pontin yerlesim baskindir.
(Vallero SG, 2023)

Pontin tiimorler MRG'de tipik olarak ponsu diffiiz bicimde
genisleten, infiltratif, T1 hipointens ve T2/FLAIR hiperintens
lezyonlar seklinde goriiliir. Kontrastlanma degisken olup nekroz ve
heterojenite daha agresif olgularda belirginlesebilir. Klinik olarak
kraniyal sinir defisitleri, uzun traktus bulgular1 ve ataksinin
birlikteligi karakteristiktir. Molekiiler diizeyde temel olay, histon
H3'te K27 trimetilasyonunun global kaybma yol agan
degisikliklerdir; H3-3A veya H3C2/H3C3 gibi histon genlerindeki
K27M degisiklikleri bu mekanizmanm 6nemli 6rnekleridir. WHO
terminolojisindeki “H3 K27-altered” ifadesi yalnizca klasik K27M
mutasyonlarin1  degil, ayni biyolojik ekseni etkileyen diger
molekiiler mekanizmalar1 da kapsayacak bicimde genisletilmistir.
(Nonnenbroich LF, 2024),
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Cerrahi rezeksiyon infiltratif pontin lokalizasyon nedeniyle
genellikle miimkiin degildir. Giincel stereotaktik biyopsi teknikleri
ise kabul edilebilir morbiditeyle histolojik ve molekiiler tani
saglayabilmektedir. Standart tedavinin temelini fokal radyoterapi
olusturmasina ragmen uzun dénem prognoz halen kotiidiir; hedefe
yonelik ajanlar, epigenetik tedaviler ve immiinoterapotik
yaklagimlar aktif arastirma konusudur. (Mandorino M, 2024)

Yiiksek Dereceli Pediatrik Gliomlar

WHO CNSS3, pediatrik yiiksek dereceli diffiiz gliomlarin
eriskin IDH-mutant/IDH-wildtype diffiiz gliomlardan biyolojik
olarak farkli oldugunu kabul ederek “pediatric-type diffuse high-
grade gliomas” ailesini olusturmustur. Bu aile; diffuse midline
glioma, H3 K27-altered; diffuse hemispheric glioma, H3 G34-
mutant; diffuse pediatric-type high-grade glioma, H3-wildtype
and IDH-wildtype; ve infant-type hemispheric glioma olmak
lizere dort ana tiimdr tipini igerir.

Posterior fossada bu grubun en karakteristik tiyesi H3 K27-
altered DMG olmakla birlikte, H3-wildtype/IDH-wildtype
pediatrik diffiiz yiiksek dereceli gliomlar nadiren serebellum ve
diger infratentorial yapilarda da goriilebilir. Bu tiimorler nekroz,
mikrovaskiiler proliferasyon, yliksek mitotik aktivite ve belirgin
infiltratif biliylime gosterebilir; ancak kesin smiflama icin
morfolojinin yaninda histon durumu, IDH durumu ve gerektiginde
DNA metilasyon profili gibi molekiiler analizler gereklidir. Bu
nedenle bir pediatrik posterior fossa tiimoriiniin yalnizca
“glioblastom” bi¢iminde morfolojik olarak adlandirilmasi giincel
smiflama agisindan ¢ogu durumda yetersizdir. (Patel T S. G., 2024 )

Tedavi, anatomik lokalizasyon ve molekiiler tipe gore
degismekle birlikte erigilebilir lezyonlarda maksimum giivenli
rezeksiyon, ardindan radyoterapi ve uygun sistemik tedaviler temel
yaklagimi olusturur. Bununla birlikte pediatrik yiiksek dereceli
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gliomlarin molekiiler heterojenitesi nedeniyle eriskin glioblastom
protokollerinin ~ sonuglart1  dogrudan pediatrik  popiilasyona
genellenmemelidir.

Nadir Embriyonal ve Glionéronal Tiimoérler

WHO CNSS5 ile medulloblastom disindaki embriyonal
timorlerde de 6nemli molekiiler yeniden siniflamalar yapilmistir.
Embryonal tumor with multilayered rosettes (ETMR), CNS
neuroblastoma, FOXR2-activated ve CNS tumor with BCOR
internal tandem duplication bu spektrum igerisinde yer alan
molekiiler olarak tanimlanmis tiimorlerdir. Bu lezyonlarin ¢ogu
supratentorial yerlesimli olmakla birlikte, nadir
infratentorial/posterior fossa olgular1 bildirildiginden 6zellikle ¢ok
kiigiik cocuklardaki yiiksek hiicreli embriyonal tiimorlerin ayirict
tanisinda dikkate alimmalidir. Eski ve heterojen “CNS-PNET”
terminolojisi artik kullanilmamalidir; histolojik olarak benzer
goriinen bu tiimorlerin DNA metilasyon ve molekiiler profilleri
farkli biyolojik antitelere karsilik gelmektedir. (Gianno F, 2022)

Gliondronal tiimorler ise genel olarak daha diisiik dereceli ve
indolan seyirli neoplazilerdir. Posterior fossa agisindan 6zellikle
rosette-forming glioneuronal tumor (RGNT) 6nemlidir. RGNT tipik
olarak dordiincli ventrikiil, serebellar vermis ve diger midline
yapilarda gelisen, solid-kistik goriiniim gosterebilen CNS WHO
grade 1 bir tlimordiir. WHO CNSS5'e gore bifazik glial ve norositik
morfoloji temel tanmisal Ozelliktir; molekiiler olarak FGFR1
degisiklikleri, siklikla PIK3CA/PIK3R1 veya NF1 degisiklikleriyle
birlikte goriilebilir. (Appay R, 2022) RGNT'nin klinik seyri
cogunlukla yavastir ve semptomatik, erisilebilir lezyonlarda cerrahi
temel tedavidir. Bununla birlikte posterior fossadaki kritik anatomik
yapilara yakilik nedeniyle pilositik astrositomlarda oldugu gibi
maksimum giivenli rezeksiyon ilkesi gegerlidir. Genel olarak
gliondronal tiimorlerde MAPK yolak degisikliklerinin giderek daha
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iyi tanimlanmasi, bu grubun klasik histolojik siniflandirmadan
molekiiler temelli siniflandirmaya geg¢isinin dnemli bir Ornegini
olusturmaktadir. (Komori, 2024)

Sonu¢ olarak, daha nadir pediatrik posterior fossa
tiimorlerinde tanisal yaklasim yalnizca anatomik lokalizasyon veya
morfolojiye dayandirilmamalidir. AT/RT'de SMARCB1/SMARCA4
kaybi, DMG'de H3 K27 yolak degisiklikleri, pediatrik yiiksek
dereceli gliomlarda WHO CNS5 uyumlu molekiiler ayrim ve nadir
embriyonal/gliondronal tiimorlerde DNA metilasyon ve spesifik
genetik degisiklikler, kesin taninin temel bilesenleri haline gelmistir.
Bu molekiiler ayrim yalnizca tiimor adlandirmasimni degil, prognozu,
cerrahi stratejiyi ve giderek artan Olclide hedefe yonelik tedavi
segceneklerini de etkilemektedir.

Cerrahi Tedavi Prensipleri

Pediatrik posterior fossa tiimdrlerinde cerrahi tedavinin
temel amaglari; histomolekiiler tan1 i¢in yeterli doku elde edilmesi,
kitle etkisinin ve BOS dolagim bozuklugunun giderilmesi, miimkiin
olan en yiiksek onkolojik kontroliin saglanmasi ve norolojik
fonksiyonlarm korunmasidir. Posterior fossanin smirli hacmi ve
dordiincii ventrikiil tabani, beyin sapi, serebellar pedinkiiller,
kraniyal sinirler ve posterior dolasim damarlariyla yakin iligkisi
nedeniyle cerrahi planlama yalnizca rezeksiyon derecesine
odaklanmamalidir. Giincel yaklagim, tiimdr biyolojisi ve anatomik
ozellikleriyle birlikte beklenen ndrolojik morbiditeyi degerlendiren
maksimum giivenli rezeksiyon (maximal safe resection) prensibine
dayanir. (Formentin C M. L., 2024)

Preoperatif Degerlendirme

Preoperatif degerlendirmede ayrintili ndrolojik muayenenin
yaninda kontrastli kraniyal MRG temel incelemedir. Tiimoriin
vermis, serebellar hemisfer, dordiincli ventrikiil, lateral reses,

foramina Luschka ve Magendie, serebellar pedinkiiller ve beyin
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saptyla  iliskisi  cerrahi  koridorun  se¢iminde  Ozellikle
degerlendirilmelidir. Dordiincli ventrikiil tabanina yapisiklik veya
invazyon, foraminal uzanim, biliylk damarlarla iligki ve
leptomeningeal yayilim olasilig1 preoperatif olarak tanimlanmalidir.
Medulloblastom ve ependimom gibi BOS yoluyla yayilim
potansiyeli tasiyan tiimdrlerde kraniospinal evreleme ayrica
planlanmalidir. (Formentin C M. L., 2024)

Hastanin mevcut ataksi, kraniyal sinir defisitleri, disfaji,
motor kayip ve biling durumu ameliyat oncesinde ayrimntili olarak
kaydedilmelidir. Hidrosefalinin derecesi ve klinik toleransi
degerlendirilirken 6zellikle kiigiik ¢ocuklarda bas ¢evresi, kusma,
letarji ve papilodem gibi bulgular dikkate alinmalidir. Cerrahi strateji
tiimOriin yalnizca goriintiileme 6zelliklerine degil, olas1 histoloji ve
biyolojisine gore de farkhilastirilmalidir: 1yi smirli serebellar
pilositik astrositom ile dordiincii ventrikiil tabanina yapisik
ependimom veya infiltratif beyin sap1 gliomunun cerrahi hedefleri
ayni degildir.

Hidrosefali Yonetimi

Posterior fossa tiimorli ¢ocuklarda hidrosefali sik
goriilmekle birlikte, tiim hidrosefalik hastalarda tiimor
rezeksiyonundan once rutin BOS diversiyonu gerekli degildir.
Yonetim;  intrakraniyal basing artismin  klinik  siddeti,
ventrikiillomegali derecesi, hastanin ndrolojik durumu, timor
rezeksiyonunun ne kadar kisa stirede gerceklestirilebilecegi ve kalici
hidrosefali riskine gore bireysellestirilmelidir. Giincel uluslararasi
cok merkezli ¢alismada da preoperatif hidrosefali icin EVD, ETV ve
dogrudan tiimdr rezeksiyonu arasmnda optimal stratejinin halen
kesinlesmedigi vurgulanmistir. (Henriksen KA, 2025)

Klinik olarak stabil, hizla tiimor cerrahisine alinabilecek ve
dekompansasyon bulgular1 bulunmayan ¢ocuklarda dogrudan tiimor
rezeksiyonu uygun olabilir; ¢linkii obstriiksiyonun nedeni ortadan
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kaldirildiginda hidrosefali de diizelebilir. Buna karsilik belirgin
intrakraniyal hipertansiyon, hizli ndrolojik kotiilesme, ileri
ventrikiilomegali veya timdr cerrahisinin gecikecegi durumlarda
preoperatif BOS diversiyonu gerekli olabilir.

Eksternal ventrikiiler drenaj (EVD) hizli ve kontrolli
BOS drenaji saglamasi, intrakraniyal basincin izlenebilmesi ve
perioperatif donemde drenaj miktarinin ayarlanabilmesi acisindan
avantajhidir. Ancak enfeksiyon, hemoraji, kateter komplikasyonlari
ve asir1 hizli drenaja baglh basing degisiklikleri goz Oniinde
bulundurulmalidir. 100 ¢ocukluk 2023 Viyana serisinde hastalarin
%380'inde basvuruda radyolojik hidrosefali bulunmus ve %49'una
EVD yerlestirilmis; arastirmacilar secilmis hastalarda EVD'nin
giivenli ve etkili bigimde kullanilabilecegini bildirmistir. (Hedrich C,
2023) Bununla birlikte bagka bir 2023 kohortunda klinik olarak
stabil cocuklarda tiimor rezeksiyonu sirasinda rutin profilaktik
EVD kullaniminin daha iyi klinik veya radyolojik sonug¢ sagladigi
gosterilememistir. (Verhey LH & Group, 2023)

Endoskopik iiciincii ventrikiilostomi (ETV) secilmis
obstriiktif hidrosefali olgularinda suntsuz kalict BOS diversiyonu
saglayabilir. Bununla birlikte tim posterior fossa tliimorlerinde
rezeksiyon oncesi rutin ETV uygulanmasini destekleyen yeterli
kanit bulunmamaktadir. Postoperatif persistan hidrosefalide ise ETV
veya ventrikiiloperitoneal sant (VPS) secenekleri degerlendirilebilir.
Hydrocephalus Clinical Research Network'lin 241 hastalik ¢ok
merkezli analizinde postoperatif hidrosefali icin ETV ve VPSnin
toplam basarisizlik oranlar1 benzer bulunmus (%31,0 ve %33,9);
ancak ETV basarisizliklar1 daha erken ortaya c¢ikarken VPS
basarisizlik riskinin daha uzun siire devam ettigi bildirilmistir.
(Dewan MC, 2023)

Dolayisiyla pratik yaklagim “hidrosefali varsa mutlaka
once BOS diversiyonu” seklinde olmamalidir. Stabil hastada erken
timor rezeksiyonu; akut dekompansasyonda veya gecikmis
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cerrahide kontrollii EVD; uygun secilmis obstriiktif olguda ETV ve
postoperatif persistan hidrosefalide ETV/VPS seceneklerinin
bireysellestirilmesi daha rasyonel bir algoritmadir.

Hasta Pozisyonlandirilmasi

Posterior fossa cerrahisinde pozisyon sec¢imi tiimoriin
lokalizasyonu, planlanan cerrahi koridor, hastanin yasi, hidrosefali
varlig1 ve cerrah/anestezi ekibinin deneyimine gore yapilmalidir.
Prone veya modifiye prone pozisyon, median suboksipital ve
dordiincii ventrikiiler yaklagimlarda genis ve simetrik bir ¢alisma
alan1 saglamas1 nedeniyle pediatrik posterior fossa cerrahisinde sik
kullanilir. Bagm kontrollii fleksiyonu suboksipital alan1 agarken asir1
fleksiyondan kaginilmali; ¢ene-sternum mesafesi, venoz doniis ve
endotrakeal tiip giivenligi korunmalidir. 2024 tarihli pediatrik
dordiincii ventrikiil serisinde modifiye prone pozisyonda telovelar
yaklagim kullanilarak 40 cocuk opere edilmis ve 39'unda ClI
posterior ark rezeksiyonuna gereksinim duyulmamistir. (Cho A,
2024)

Park-bench/lateral pozisyon, 6zellikle serebellopontin agi,
lateral serebellar hemisfer veya foramen Luschka'nin lateralindeki
lezyonlarda uygun calisma acgis1 saglayabilir. Sitting veya semi-
sitting pozisyon ise yercekimiyle vendz ve BOS drenaji, temiz
cerrahi alan ve bazi midline lezyonlarda ergonomik goriis avantaji
saglayabilmesine ragmen vendz hava embolisi, hemodinamik
degisiklik ve pneumocephalus riski nedeniyle deneyimli pediatrik
norosirlirji-ndroanestezi ekipleri gerektirir. Dort yasindan kiiciik 24
cocukta gergeklestirilen 26 semi-sitting ameliyat1 igeren 2022
serisinde vendz hava embolisi %23,1 oraninda saptanmig; buna
karsin  uygun intraoperatif —monitdrizasyon ve deneyimli
multidisipliner ekip ile ciddi kalict komplikasyon bildirilmemistir.
(Hermann EJ, 2023)

Telovelar Yaklasim
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Telovelar yaklasim, cerebellomediiller fissiiriin dogal
koridorunu kullanarak vermisi bolmeden dordiincii ventrikiile
ulagsmay1 amagclar. Tonsillerin mobilizasyonu sonrasi tela choroidea
acilir ve gerekli oldugunda inferior medullary velumun kontrollii
acilmastyla lateral ve rostral ekspojur genisletilebilir. Ozellikle
dordiincii ventrikiil, lateral reses ve foramen Luschka'ya uzanan
tiimorlerde dnemli bir cerrahi koridordur.

Bununla birlikte telovelar yaklasimin transvermian
yaklagima gore postoperatif ndrolojik komplikasyonlari kesin olarak
azalttigint sdylemek mevcut kanitlarla dogru degildir. 2024
sistematik derleme ve meta-analizinde 7 calisma ve 848 hasta
degerlendirilmis; kraniyal sinir defisiti, serebellar mutizm, diplopi,
BOS kacagi/diversiyon ihtiyaci ve postoperatif yiirime bozuklugu
acisindan telovelar ve transvermian yaklagimlar arasinda anlamh
fark bulunmamistir. Bu nedenle yaklasim se¢iminin tiimdr anatomisi
ve cerrahin deneyimiyle bireysellestirilmesi gerekir. (Hanaei S,
2024)

Transvermian Yaklasim

Transvermian yaklasim, inferior vermisin orta hattan
ayrilmasi yoluyla dordiincii ventrikiile dogrudan erisim saglar.
Ozellikle biiyiik, orta hat yerlesimli ve vermisi belirgin bigimde
infiltre eden tiimorlerde secilmis olgularda yararli olabilir.
Dezavantajt normal vermian dokunun manipiilasyonunu
gerektirmesidir. Bununla birlikte posterior fossa
sendromu/serebellar mutizmin yalnizca vermian insizyona baglh
oldugu  seklindeki  basit  yaklasim  gilincel  verilerle
desteklenmemektedir; tiimor lokalizasyonu, dentat ¢ekirdekler ve
dentato-talamik yollar, superior serebellar pedinkiiller, beyin sap1
iliskisi ve cerrahi manipiilasyon gibi ¢ok sayida faktor rol oynar.
Nitekim giincel meta-analizde telovelar ve transvermian yaklagimlar
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arasinda serebellar mutizm agisindan anlamli fark gosterilememistir.
(Hanaei S, 2024)

Retrosigmoid ve Lateral Yaklasimlar

Retrosigmoid ve diger lateral suboksipital yaklasimlar,
serebellopontin ag1, lateral serebellar hemisfer veya foramen
Luschka disma belirgin uzanim gdsteren se¢ilmis lezyonlarda
kullanilabilir. ~ Retrosigmoid  koridor kraniyal sinirler ve
serebellopontin ag¢1 yapilarina dogrudan erisim saglarken, cerrahi
planlamada sigmoid/transvers siniis, PICA/AICA, beyin sap1 ve
kraniyal sinir iligkileri ayrmtili olarak degerlendirilmelidir.
Ependimomlarda foramen Luschka boyunca lateral uzanan tiimér
komponentleri bu agidan 6zellikle onem tasir. Yaklagimin se¢imi
timoriin merkezinden ziyade tiimoriin kritik norovaskiiler
yapilarla iliskisi ve giivenli diseksiyon plam iizerinden
yapilmalidir. (Formentin C M. L., 2024)

Maksimum Giivenli Rezeksiyon Kavrami

Pediatrik posterior fossa cerrahisinin temel ilkesi “gross-
total resection at all costs” degil, “maximal safe resection”
olmalidir. Rezeksiyon derecesi bir¢ok tlimorde hastalik kontroliinii
etkileyebilse de kalic1 beyin sap1, serebellar pedinkiil, kraniyal sinir
veya vaskiiler yaralanma pahasmna mikroskobik ya da kiigiik
makroskopik rezidiiniin ¢ikarilmasi her zaman onkolojik yarar
saglamaz. Cocugun uzun yasam beklentisi diisliniildiigiinde yeni
gelisen disfaji, kraniyal sinir paralizisi, ciddi ataksi veya posterior
fossa sendromu yasam kalitesi lizerinde kalic1 sonuglar yaratabilir.

Bu denge tiimor biyolojisine gore farkh yorumlanmahdir.
Serebellar pilositik astrositomda giivenli GTR ¢ogu kez uzun dénem
kontrol saglayabilir; ancak kritik yapilara yapisik kiiclik ve stabil
rezidiilerin izlenmesi miimkiindir. 2024 tarihli 200 cocukluk
serebellar PA serisi, stabil rezidii hastalikta daha konservatif klinik-
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radyolojik izlemin uygun olabilecegini desteklemektedir. (Kameda-
Smith MM, 2024)

Ependimomda GTR'nin lokal kontrol agisindan 6nemi daha
yiiksektir; bu nedenle glivenli oldugu 6l¢iide rezeksiyon maksimize
edilmelidir, fakat dordiincii ventrikiil tabani, alt kraniyal sinirler
veya vaskiiler yapilara infiltrasyon durumunda kalict morbidite
pahasina radikal diseksiyondan kag¢inilmalidir. Medulloblastomda
ise cerrahi, molekiiler risk smiflamasi ve etkili adjuvan tedavinin
bulundugu multimodal tedavinin bir bilesenidir. Bu nedenle kiiciik
bir rezidiiyli ortadan kaldirmak i¢in agir ndrolojik defisit yaratacak
cerrahi agresyon gerekcelendirilemez. (Kameda-Smith MM, 2024)

Sonug olarak pediatrik posterior fossa tiimor cerrahisinde
basarili tedavi yalnizca postoperatif MRG'de “rezidii yoklugu” ile
tanimlanmamalidir. Uygun BOS yonetimi, dogru pozisyon ve
anatomik koridorun secilmesi, normal serebellar ve beyin sapi
dokusunun korunmasi, tiimor biyolojisine uygun rezeksiyon
hedefinin belirlenmesi ve postoperatif norolojik fonksiyonun
korunmasi cerrahi basarmin birlikte degerlendirilmesi gereken
bilesenleridir. Bu yaklasim, modern pediatrik noroonkolojik
cerrahinin temelini olusturan onkolojik etkinlik ile fonksiyonel
korunma arasindaki dengeyi ifade etmektedir.

Postoperatif Komplikasyonlar

Pediatrik posterior fossa tiimor cerrahisi; dordiincii ventrikiil,
beyin sapi, serebellar pedinkiiller, kraniyal sinirler ve posterior
dolasim damarlarmin yakm anatomik iliskisi nedeniyle 6zgiin
postoperatif komplikasyonlar tasir. Erken donemde BOS kacagi,
psddomeningosel, hidrosefali, kraniyal sinir defisitleri ve vaskiiler
komplikasyonlar goriilebilirken, postoperatif pediatrik serebellar
mutizm sendromu (pCMS) motor, dilsel, bilissel ve affektif
sonuglar1 nedeniyle ¢ocukluk c¢agi posterior fossa cerrahisinin en
karakteristik ~ ve  Onemli  komplikasyonlarindan  biridir.
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Komplikasyonlarin onlenmesinde cerrahi yaklagimin seg¢iminden
daha Onemli olan temel prensip, kritik serebellar-beyin sap1
yapilarinin - ve bunlarin  baglantilarmin - miimkiin  oldugunca
korunmasidir. (Pettersson SD, 2021)

BOS Kacgag1 ve Psodomeningosel

BOS kacagi ve psddomeningosel posterior fossa cerrahisinin
stk karsilasilan yara iliskili komplikasyonlaridir. Yer¢ekiminin
infratentorial insizyon iizerindeki etkisi, yiiksek BOS basinci,
yetersiz dural kapanma ve postoperatif hidrosefali gelisimi bu
komplikasyonlara  katkida  bulunabilir. ~ Klinik  spektrum
asemptomatik subkutan BOS koleksiyonundan persistan yara
kacagi, yara ayrismasi ve menenjite kadar degisebilir. Tedavide
kiigiik ve asemptomatik psddomeningoseller yakin izlenebilirken,
persistan veya progresif koleksiyonlarda basingli pansuman, BOS
diversiyonu ve gerektiginde cerrahi revizyon diisiiniilebilir.

Pediatrik posterior fossa tiimor cerrahisinde su gecirmez
dural kapanma temel koruyucu prensiplerden biridir. Gecici ve
arkadaslarinin 214 pediatrik hastay1 iceren 2024 serisinde otolog
servikal fasya ile duraplasti sonrasmda BOS kacagi %4,2,
psddomeningosel %2,8 oraninda bildirilmistir. (Gecici NN, 2024)
Posterior fossa cerrahisine iliskin sistematik derleme ve meta-
analizlerde kemik flebin yerine kondugu kraniotominin
psddomeningosel/BOS iliskili komplikasyonlar1 azaltabilecegine
iliskin veriler bulunmakla birlikte, 6zellikle pediatrik popiilasyona
0zgl yiiksek diizeyli kanit sinirhidir. (Alhantoobi MR, 2023)

Postoperatif Hidrosefali

Tiimor rezeksiyonu obstriikksiyonu ortadan kaldirmasina
ragmen bazi ¢ocuklarda hidrosefali postoperatif donemde devam
edebilir veya daha sonra ortaya ¢ikabilir. Rezidiiel obstriiksiyon,
intraventrikiiler kanama, inflamatuvar debris, BOS emilim

bozuklugu ve leptomeningeal

hastalik olast mekanizmalar
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arasindadir. Bu nedenle erken postoperatif donemde ventrikiil
boyutlarinin tek basma degerlendirilmesi yerine klinik intrakraniyal
basing bulgulary, seri goriintileme ve mevcut EVD'nin drenaj
gereksinimi birlikte degerlendirilmelidir.

Persistan ~ semptomatik  hidrosefalide =~ ETV  veya
ventrikiiloperitoneal sant gerekebilir. Onceki boliimde tartisildig
iizere, preoperatif hidrosefalinin bulunmasi tiim hastalarda kalic1
BOS diversiyonu gerekecegi anlamma gelmez. Giincel 800
cocukluk, 35 merkezli prospektif kohortta preoperatif hidrosefali
%64 oraninda saptanmig ve hidrosefali ile postoperatif konugsma
bozuklugu arasindaki iligski de ayrica incelenmistir. Bu sonuglar BOS
dolasim bozuklugunun posterior fossa cerrahisinde yalnizca
perioperatif degil, fonksiyonel sonucglarla da iliskili bir degisken
olarak degerlendirilmesi gerektigini gostermektedir. (Laustsen AF,
2026)

Kraniyal Sinir Defisitleri

Kraniyal sinir defisitleri 6zellikle dordiincii ventrikiil
tabanina yapisik tiimorlerin, lateral reses ve foramen Luschka'ya
uzanan ependimomlarin ve beyin sapiyla yakin iliskili lezyonlarin
cerrahisinden sonra goriilebilir. VI. ve VII. kraniyal sinirler ile alt
kraniyal sinirler (IX-—XII) cerrahi acgidan ozellikle Onemlidir.
Postoperatif diplopi, fasiyal parezi, disfaji, disfoni, azalmis gag
refleksi, dil hareketlerinde bozukluk ve aspirasyon gelisebilir. Alt
kraniyal sinir disfonksiyonu aspirasyon pndmonisi ve beslenme
sorunlar1 nedeniyle erken donemde 6nemli morbidite olusturabilir.

Bu nedenle yeni gelisen disfaji veya ses degisikligi bulunan
cocuklarda yutma fonksiyonunun erken degerlendirilmesi ve
gerektiginde enteral beslenme destegi onemlidir. Defisitlerin bir
boliimii 6dem veya gecici noropraksiye bagli diizelebilmekle
birlikte, niikleer veya fasikiiler hasar kalict olabilir. Prospektif
Avrupa ¢ok merkezli ¢alismasinda hem primer hem de tekrarlayan
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posterior ~ fossa  cerrahilerinden  sonra  kraniyal  sinir
disfonksiyonunun klinik agidan anlamli bir risk olmaya devam ettigi
gosterilmistir. (Grenbaek JK, 2022)

Vaskiiler Komplikasyonlar

Vaskiiler komplikasyonlar daha seyrek olmakla birlikte ciddi
norolojik sekellere neden olabilir. Posterior inferior serebellar arter
(PICA), anterior inferior serebellar arter (AICA), superior serebellar
arter ve bunlarin beyin sap1 perforanlarinin dogrudan yaralanmasi,
trombozu veya vazospazmi serebellar ya da beyin sap1 iskemisine
yol agabilir. Ozellikle ddrdiincii ventrikiiliin lateral resesi ve foramen
Luschka ¢evresinde PICA'nin tonsillomediiller ve telovelotonsiller
segmentleri cerrahi diseksiyon agisindan 6nem tasir.

Cerrahi srrasinda arterlerin yalnizca ana gévdelerinin degil,
beyin sap1 perforanlarinin korunmasi da esastir. Postoperatif yeni
gelisen biling bozuklugu, beklenmeyen motor defisit, ciddi ataksi
veya kraniyal sinir bulgularinda hematomun yam sira arteriyel
iskemi ve vendz infarkt da diistiniilmeli ve erken norogoriintiileme
yapilmalidir. Bu komplikasyonlarin 6nlenmesi, anatomik planlara
sadik mikrocerrahi diseksiyon ve tiimor kapsiilii ile kritik damarlar
arasinda giivenli plan bulunmadiginda radikal rezeksiyondan
kacinilmasiyla dogrudan iligkilidir.

Posterior Fossa Sendromu / Serebellar Mutizm Sendromu

Posterior fossa tiimor cerrahisi sonrasi ortaya ¢ikan serebellar
mutizm, giinlimiizde daha dogru bi¢cimde postoperatif pediatrik
serebellar mutizm sendromu (post-operative pediatric
cerebellar mutism syndrome; pCMS) olarak tanimlanmaktadir.
Uluslararas1 Delphi konsensusuna gére pCMS; posterior fossa timor
cerrahisinden sonra gelisen gecikmis baslangich mutizm veya
konusmada belirgin azalma ile birlikte emosyonel labilite ile
karakterizedir; tabloya hipotoni, orofaringeal disfonksiyon/disfaji ve

cerebellar cognitive affective syndrome bilesenleri eslik edebilir.
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Konusma bozuklugu cogunlukla gecici olmakla birlikte motor,
biligsel, affektif ve konusma-dil defisitlerinin diizelmesi tam
olmayabilir. (Gudrunardottir T & Group, 2016)

Terminolojik olarak “posterior fossa syndrome” ile
“pCMS” tamamen es anlamh kabul edilmemelidir. Posterior
fossa cerrahisi sonrasinda kraniyal ndropatiler, uzun traktus
bulgulari, serebellar motor sendrom, vestibiiler bozukluklar, biligsel-
affektif degisiklikler ve mutizm farkli kombinasyonlarda ortaya
cikabilir. Bu nedenle giincel literatiirde, karakteristik gecikmis
konusma azalmasiy/mutizm tablosu i¢in daha spesifik olan pCMS
teriminin kullanilmasi tercih edilmektedir. (Schmahmann, 2020)

Risk faktorleri

pCMS gelisimi tek bir cerrahi faktorle agiklanamaz.
Pettersson ve arkadaslarinin 28 ¢caliyma ve 2.276 cocugu kapsayan
sistematik derleme ve meta-analizinde; beyin sap1 invazyonu,
dordiincii ventrikiil invazyonu, superior serebellar pedinkiil
tutulumu, medulloblastom histolojisi, biiyiitk medulloblastom ve
vermian insizyon anlamli risk faktorleri olarak bulunmustur.
Ozellikle dérdiincii ventrikiil invazyonu (OR 12,84), superior
serebellar pedinkiil invazyonu (OR 6,77) ve beyin sap1 invazyonu
(OR 4,28) giiclii anatomik iligkiler gostermistir. (Pettersson SD,
2021)

Bu kanitlar 2026 tarihli en giincel sistematik derlemeyle
daha da genisletilmistir. Salman ve arkadaslar1 61 ¢alisma ve toplam
5.653 pediatrik hastayr degerlendirerek medulloblastom, yiiksek
dereceli histopatoloji ve orta hat yerlesimini 6nemli preoperatif
belirleyiciler; vermis insizyonu, superior serebellar pedinkiil
tutulumu ve gross-total rezeksiyonu ise bildirilen Onemli
intraoperatif risk faktorleri arasmnda tanimlamistir. Bununla birlikte
bu degigskenler birbirinden bagimsiz  degildir;  6rnegin
medulloblastomlarin orta hatta, dordiincii ventrikiil ve serebellar
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pedinkiillere yakin yerlesme egilimi cerrahi faktorlerle timor
biyolojisinin etkilerini i¢ i¢e gecirmektedir. Bu nedenle GTR'nin
pCMS'nin dogrudan nedeni oldugu seklinde yorum yapilmamalidir.
(Salman A, 2026)

Olas1 anatomik ve fonksiyonel mekanizma

Giincel patofizyolojik model, pCMS'yi yalnizca vermis
hasarinin sonucu olarak ag¢iklamamaktadir. En giiclii hipotez,
serebellumun supratentorial motor, dilsel, biligsel ve aftektif aglarla
baglantisin1 saglayan dentato-talamo-kortikal (DTC) efferent
yolaklarin cerrahi veya perioperatif hasaridir. Dentat ¢ekirdekten
cikan lifler superior serebellar pedinkiil araciligiyla ilerleyerek
mezensefalonda caprazlasir, talamusa ve ardindan motor/premotor
ve assosiasyon kortekslerine ulasir. Bilateral veya fonksiyonel olarak
anlamli hasar bu serebello-serebral aglarin gecici ya da kalici
disfonksiyonuna yol agabilir. DTI calismalar1 6zellikle superior
serebellar pedinkiil ve DTC traktindaki postoperatif degisiklikleri
pCMS ile iliskilendirmektedir. (Sinha VD, 2023)

Bu mekanizma ayni zamanda sendromun neden yalnizca
konusma kaybindan ibaret olmadigmi agiklamaktadir. Serebello-
serebral aglarin bozulmasi sonucunda mutizm/azalmis konusma,
dizartri, disfaji, hipotoni, ataksi, emosyonel labilite, irritabilite,
apati ve yiiriitiicii-bilissel bozukluklar farkli kombinasyonlarda
goriilebilir. Gilincel goriintiileme ¢alismalar1 da beyin sap1 ve
pedinkiiler 6dem ile daha sonraki posterior fossa yapisal
degisikliklerinin pCMS ile iliskisini desteklemektedir. (Setia V,
2025) pCMS gelisiminde rol oynadig1 diisiiniilen baslica anatomik
yapilar, dentato-talamo-kortikal yolak ve bunlarm klinik sonuglarla
iliskisi Sekil 1°de sematik olarak gosterilmistir.

Sekil 1. Posterior fossa sendromu/pCMS 'nin olasi anatomik

mekanizmalart
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Posterior fossa sendromu / pediatrik serebellar mutizm sendromu (pCMS)

Olast anatomik mekanizmalari

1. Posterior fossa tiimorii 2. Dordiincii ventrikiil / 3. Cerrahi manipiilasyon, 4. Dentat cekirdek ve
beyin sap1 / superior iskemi, 6dem veya superior serebellar pedinkiil
serebellar pedinkiil iliskisi dogrudan trakt hasan Superior
¢ serebellar pedinkil

Superior

serebellar pedinkill ,'
ventrikiil
__—— Beyin sapr T % 4
! « Cerrahi diseksiyon ve retraksiyon TNl e
imé * Vaskiiler yaralanma / iskemi R2oce =
Medulloblastom, ependimom o o Odem \‘e)';nﬂamasyon Dentat gekirdek
ve diger posterior fossa timorleri * Dentato-talamo-kortikal trakt hasani
5. Dentato-talamo-kortikal yolakta bozulma 6. Serebello-serebral diassizis / 7. Klinik bulgular
kortikal ag disfonksiyonu
Serebral korteks =
(motor, premotor ve Motor aglar Azalmis konusma
assosiasyon alanian) (koawsma, motor planlama) Vveya mutizm
Kognitif aglar
Talamus * \,  (yuratocd islevler)
Wk y) D
! }
= N o= E
%~ serebellar pedinkil sk Limbik aglar S !
()  (dekussasyon) A\ " (duygu-davranss) Disfaji / hipotoni
(gt g b s '
y : Dentat gekirdek ‘”{' = 4
.;( Emosyonel labilite
Serebellum Serebellar-giktidaki bozulma sonucunda (iritabilte, apati, duygudurum degisikiiklerf)
serebell bral aglarin hij y

8. Uzun donemde olasi sekeller
- Z o
Dilsel bozukluklar % Bilissel bozukluklar Affektif ve davramigsal Motor sekeller
(ifade ve alici dil) (viratiici istevier, dikkat, sorunlar (ataksi, ince motor beceri
7o Ofrenme) (anksiyete, depresyon, sosyal uyum) bozukluklan)
v

Kaynaklar: van Dijk et al., 2017; Pettersson et al., 2022; Salman et al., 2026.

Onleme ve klinik yonetim

pCMS'yi kesin olarak onledigi kanitlanmis tek bir cerrahi
yaklagim veya farmakolojik tedavi bulunmamaktadir. Cerrahi agidan
amag, miimkiin oldugunca dentat ¢ekirdekleri, superior serebellar
pedinkiilleri ve derin serebellar efferent yolaklari korumak,
gereksiz vermian ve beyin sapt manipiilasyonunu azaltmak ve
fonksiyonel yapilar pahasina radikal rezeksiyondan kac¢inmaktir.
Telovelar yaklasim anatomik olarak vermisi koruma avantajina
sahip olsa da, daha Once tartisildig1 gibi mevcut karsilastirmali
veriler yaklagim se¢iminin tek basma pCMS riskini ortadan
kaldirdigin1 gostermemektedir. Bu nedenle risk azaltimi “telovelar
yaklasim kullanilmasi”ndan daha genis bir fonksiyon-koruyucu
mikrocerrahi strateji olarak ele alimmalidir. Preoperatif MRG
temelli modellerin gelecekte yiiksek riskli hastalar1 tanimlamada
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yararl olabilecegine iliskin sonuglar da bulunmaktadir; 218 hastalik
2023 calismasinda klinik ve multiparametrik MRG-radiomics
modelinin pCMS o6ngoriisiinde yiiksek aywrt edicilik gosterdigi
bildirilmistir. (Yang W, 2023)

pCMS gelistiginde tedavi esas olarak multidisipliner
rehabilitasyona dayanir. Erken donemde yutma ve aspirasyon
riskinin degerlendirilmesi, beslenme destegi ve fizik tedavi; daha
sonraki donemde yogun konusma-dil terapisi, ndropsikolojik
degerlendirme, okul performansmin takibi ve
emosyonel/davranigsal rehabilitasyon onemlidir. Konugsmanm geri
donmesi tam ndrolojik iyilesme anlamima gelmez; ¢ocuklarda kalict
dizartri, dil bozukluklar, yiiriitiicii islev kayb1 ve davranigsal/affektif
sorunlar devam edebilir. Bu nedenle pCMS vyalnizca erken
postoperatif bir komplikasyon degil, uzun donem norofonksiyonel
ve noropsikolojik takip gerektiren bir sendrom olarak
degerlendirilmelidir. (Gudrunardottir T & Group, 2016)

Adjuvan Tedavi ve Multidisipliner Yaklasim

Pediatrik posterior fossa tliimorlerinde adjuvan tedavi,
histolojik tanidan ziyade giderek artan dlgtide WHO CNS5 uyumlu
entegre histomolekiiler tani, hastanin yasi, rezeksiyon derecesi,
metastatik durum ve tiimore 6zgii molekiiler risk profili temelinde
planlanmaktadir. Medulloblastom, posterior fossa ependimomu,
pilositik astrositom, atipik teratoid/rabdoid tiimor (AT/RT), diffiiz
midline gliom (DMG), diger pediatrik yiiksek dereceli gliomlar ve
nadir embriyonal/gliondronal tiimdrler birbirinden belirgin bigimde
farkli biyolojik davranis gosterdiginden, tiim posterior fossa
timorlerine uygulanabilecek tek bir adjuvan tedavi algoritmasi
bulunmamaktadir. Giincel yaklagimin temel amaci maksimum tiimor
kontroliinii saglarken gelismekte olan santral sinir sisteminde
radyoterapi ve sistemik tedavinin uzun donem noérokognitif,
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endokrin ve norosensoriyel toksisitelerini miimkiin oldugunca
azaltmaktr.

Radyoterapi

Radyoterapinin endikasyonu ve tedavi alani timdr tipine
gore degisir. Medulloblastomda, uygun yastaki cocuklarda
kraniospinal 1smnlama (CSI), primer tiimor yatagina boost ve
kemoterapi multimodal tedavinin temel bilesenleridir. Giincel klinik
yaklagimda radyoterapi yogunlugu yalnizca klasik klinik risk
faktorlerine degil, giderek artan bigimde molekiiler risk
smiflamasina gore diizenlenmektedir. Ozellikle favorable biyoloji
gosteren hastalarda geg toksisiteyi azaltmaya yonelik de-eskalasyon
stratejileri aragtirilmaktadir. 2025 tarihli sistematik derleme ve meta-
analiz, standart riskli medulloblastomda son yillardaki temel
radyoterapi degisikliklerinin CSI dozunun azaltilmasi, boost
hacminin tiim posterior fossadan timor yatagi ve cevresine
kiigiiltiilmesi ve daha konformal tekniklere ge¢is oldugunu
gostermektedir. (Edvardsson A, 2025 )

Posterior fossa ependimomlarinda, Ozellikle PFA
grubunda, maksimum giivenli rezeksiyonu takiben lokal konformal
radyoterapi tedavinin temel bilesenlerinden biridir. Lokalize
hastalikta rutin CSI yerine primer timor yatagma yonelik
radyoterapi tercih edilir; PFA/PFB molekiiler ayrimi giiclii
prognostik bilgi saglamakla birlikte, radyoterapi karar1 rezeksiyon
derecesi, yas ve diger klinik risk faktorleriyle birlikte verilmelidir.
(Yamaguchi J, 2023 )

Serebellar pilositik astrositomda ise tam rezeksiyon
sonrasinda rutin radyoterapi endikasyonu yoktur. Rezidiiel fakat
stabil hastalik da ¢ogu zaman radyolojik olarak izlenebilir. Progresif
ve cerrahi olarak kontrol edilemeyen pediatrik diisiik dereceli
gliomlarda, radyoterapinin uzun donem toksisitesi nedeniyle
ozellikle kii¢iik ¢ocuklarda sistemik veya molekiiler hedefli tedaviler
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oncelendirilebilir. Buna karsilik pontin yerlesimli DMG, H3 K27-
altered icin fokal fraksiyone radyoterapi halen standart tedavinin

temelini  olusturmakta, ancak genellikle kiiratif degildir.
(Damodharan S, 2023)

AT/RT ve diger agresif embriyonal tiimorlerde
radyoterapi, hastanin 6zellikle yas1 ve yaygmligi dikkate alinarak
multimodal tedavinin bir parcasit olarak kullanilabilir. AT/RT
cogunlukla ¢ok kiiciik ¢ocuklarda ortaya ¢iktigindan, radyoterapinin
tiimOr kontroliindeki olas1 yarar1 gelismekte olan beyin tizerindeki
gec toksisiteyle dengelenmelidir. Giincel meta-analiz, AT/RT'de
cerrahi, kemoterapi ve radyoterapiyi igeren multimodal tedavinin
daha 1yi sagkalimla iliskili oldugunu gostermektedir. (Gupta NK,
2024)

Kemoterapi

Kemoterapinin rolii de timor biyolojisine gore belirgin
farklilik gosterir. Medulloblastomda kemoterapi, cerrahi ve uygun
hastalarda radyoterapiyle birlikte standart multimodal tedavinin
temel pargalarindan biridir; tedavi yogunlugu yas, metastatik durum
ve molekiiler risk grubuna gore diizenlenir. Cok kii¢iik ¢cocuklarda
radyasyonun geciktirilmesi veya secilmis durumlarda onlenmesi
amaciyla kemoterapi agirlikli stratejiler ayrica 6nem tasir.

Ependimomda kemoterapinin etkinligi daha smirhidir ve
giiniimiizde maksimum giivenli cerrahi ile lokal radyoterapinin
yerini alan standart bir kemoterapi yaklasimi bulunmamaktadir.
Kemoterapi 6zellikle ¢ok kii¢iik cocuklar, rezidiiel/rekiirren hastalik
veya radyoterapinin ertelenmesinin amaclandig1 secilmis klinik
durumlarda degerlendirilebilir. (Yamaguchi J, 2023 )

AT/RT, sistemik tedavinin o6zellikle Onemli oldugu
timorlerden biridir. Cerrahi sonrasi yogun ¢ok ajanli kemoterapi,
secilmis hastalarda yiiksek doz kemoterapi ve kok hiicre destegi ile

radyoterapiyi iceren multimodal stratejiler kullanilmaktadir. Ancak
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tiimoriin nadirligi, hastalarin ¢ok kiiclik yasta olmasi ve molekiiler
heterojenite nedeniyle tek bir evrensel tedavi protokoli
bulunmamaktadir. 936 hastay1 kapsayan 2024 sistematik derleme ve
meta-analizi de en iyi sonug¢larin multimodal tedaviyle iliskili
oldugunu gostermektedir. (Gupta NK, 2024)

DMG, H3 K27-altered icin ise ¢esitli kemoterapotik ajanlar
arastirilmis olmasina ragmen fokal radyoterapiye eklenen standart
bir sistemik tedavinin belirgin sagkalim istiinliigii heniiz ortaya
konmamistir. Bu nedenle yeni sistemik ajanlarin miimkiin oldugunda
klinik calismalar kapsaminda degerlendirilmesi  6nemlidir.
(Damodharan S, 2023) Diger pediatrik yiiksek dereceli gliomlarda
tedavi, anatomik lokalizasyon ve WHO CNSS5 molekiiler tipine gore
bireysellestirilmeli; eriskin glioblastom tedavi paradigmasi pediatrik
tiimorlere dogrudan genellenmemelidir. Pediatrik HGG'lerin eriskin
timorlerden  belirgin  genomik ve epigenomik farkliliklar
bulunmaktadir. (Blasco-Santana L, 2024) Nadir ETMR gibi
embriyonal tiimorlerde ise cerrahi sonrasi yogun kemoterapi ve
secilmis  hastalarda  radyoterapi  kullanilmasina  ragmen
standartlastirilmis tedavi bulunmamaktadir. Ozellikle ii¢ yasindan
kiigiik ¢ocuklarda radyoterapi toksisitesi Onemli bir tedavi
smirlayicisidir. (Chadda KR, 2023)

Molekiiler Hedefli Tedaviler

Molekiiler hedefli tedaviler pediatrik noroonkolojideki en
onemli giincel gelismelerden biridir ve klinik karsiliginin en belirgin
oldugu posterior fossa tiimor gruplarindan biri pediatrik diisiik
dereceli gliomlar, ozellikle pilositik astrositomlardir. Bu
timorlerde MAPK yolak aktivasyonu ve BRAF degisikliklerinin
tanimlanmasi tedavi se¢imini dogrudan etkileyebilir. BRAF V600-
mutant pPLGG'de BRAF ve MEK inhibisyonu etkin bir tedavi
stratejisidir; randomize faz II calismada dabrafenib—trametinib
kombinasyonu standart karboplatin—vinkristin kemoterapisinden
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daha yiiksek yanit orani ve daha uzun progresyonsuz sagkalim
saglamigtir. (Bouffet E, 2023) BRAF flizyonu/rearanjmani veya
BRAF V600 degisikligi bulunan relaps/refrakter pLGG'de tip II
RAF inhibitorii tovorafenib de yeni bir hedefe yonelik tedavi
secenegidir. Bu gelismeler BRAF V600 mutasyonu ile BRAF
fiizyonlarinin biyolojik olarak ayni degisiklikler olmadigini ve
hedefe yonelik tedavinin spesifik molekiiler alterasyona gore
secilmesi gerektigini gostermektedir. (Singh S, 2025)

Diger posterior fossa tiimorlerinde molekiiler siniflamanin
tedaviye etkisi simdilik daha ¢ok risk smiflamasi ve Kklinik
arastirmalara hasta secimi diizeyindedir. Medulloblastomda
WNT, SHH ve non-WNT/non-SHH ayrimi risk-adapte tedavinin
temelini olustururken SHH yolak inhibitorleri ve diger hedefe
yonelik ajanlar secilmis molekiiler gruplarda arastirilmaktadir.
DMG, H3 K27-altered i¢in epigenetik hedefler, kinase inhibitorleri,
immiinoterapiler ve yeni ilag tagima yontemleri yogun arastirma
konusudur; ancak radyoterapi disinda yerlesmis standart sistemik
hedefli tedavi halen sinirhidir. (Mandorino M, 2024)

AT/RT'de SMARCBI1/INI1 veya daha nadiren SMARCA4
kaybi, tiimor biyolojisinin merkezinde yer almakta ve epigenetik,
hiicre dongiisii, mTOR ve diger molekiiler hedeflere yonelik
caligmalar siirmektedir; ancak bu yaklasimlar heniiz standart
multimodal tedavinin yerini almamistir. (Alva E, 2023) Nadir
embriyonal ve gliondronal tliimdrlerde de spesifik molekiiler
degisikliklerin saptanmasi taniy1 kesinlestirmenin yaninda gelecekte
hedefe yonelik tedavi se¢imini yonlendirebilir; ancak bu gruptaki
kanit diizeyi daha smirhidir.

Pediatrik Noroonkoloji Konseyi

Pediatrik posterior fossa tlimorlerinde tedavi karari ideal
olarak pediatrik nérosiriirji, pediatrik onkoloji, radyasyon
onkolojisi, noropatoloji, nororadyoloji ve molekiiler
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patoloji/genetik  uzmanlarmin  yer aldigi  multidisipliner
noroonkoloji  konseyi tarafindan verilmelidir. ~Gerektiginde
endokrinoloji, fizik tedavi ve rehabilitasyon, néropsikoloji, odyoloji
ve konusma-yutma terapisi ekipleri de siirece dahil edilmelidir.

Konsey degerlendirmesinde temel soru yalnizca “Hangi
tiimor?” degil, “Hangi molekiiler tiimoér tipi, hangi risk
grubunda ve hangi cocukta?” olmalidir. Medulloblastomda
molekiiler grup ve metastatik durum; ependimomda PFA/PFB profili
ve rezeksiyon derecesi; pilositik astrositomda rezidii/progresyon ve
MAPK-BRAF durumu; AT/RT'de SMARCBI1/SMARCAA4 iligkili
tani ve hastanin yasi; DMG'de H3 K27-altered durum ve eslik eden
molekiiler degisiklikler; diger pediatrik yliksek dereceli gliom ve
nadir embriyonal/gliondronal tiimorlerde ise entegre molekiiler tani
birlikte degerlendirilmelidir. Bu yaklasim adjuvan tedavinin
gereksiz  yogunlastirilmasimi  Onlerken, yiiksek riskli veya
hedeflenebilir molekiiler degisiklik tasiyan hastalarin uygun tedavi
ve klintk ¢aligmalara  yonlendirilmesine  olanak  saglar.
Ependimomda bile gilincel molekiiler smiflamanin gelecekte daha
karmasik ve biyolojiye dayali tedavi stratejilerine zemin hazirlamasi
beklenmektedir. (Yamaguchi J, 2023 )

Sonug olarak pediatrik posterior fossa tiimorlerinde adjuvan
tedavi, histolojik taniya gore standart bir tedavi verilmesi
yaklasimindan; tiimor biyolojisi, molekiiler profil, yas,
rezeksiyon derecesi, hastalik yayilhmi ve uzun donem toksisiteyi
birlikte degerlendiren bireysellestirilmis multimodal tedavi
modeline dogru ilerlemektedir. Medulloblastomda risk-adapte
radyokemoterapi, ependimomda cerrahi sonrasi lokal kontrol,
pilositik astrositomda MAPK/BRAF odakli tedaviler, AT/RT'de
yogun multimodal yaklasgim ve DMG/pediatrik yiliksek dereceli
gliomlarda molekiiler temelli klinik arastirmalar bu paradigmanin
tiimore 6zgii baslica drnekleridir.
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Uzun Dénem Izlem ve Yasam Kalitesi

Pediatrik posterior fossa tiimorlerinde sagkalimn iyilesmesi,
tedavinin bagar1 Olgiitiinli yalnizca tiimdr kontrolii ve genel
sagkalimdan c¢ikararak uzun donem fonksiyonel sonuclar ve
yasam kalitesini de kapsayacak bi¢cimde genisletmistir. Tiimoriin
kendisi, hidrosefali, cerrahi girisim, radyoterapi ve sistemik tedaviler
gelismekte olan sinir sistemi lizerinde birbirini tamamlayan geg
etkiler olusturabilir. Bu nedenle izlem, rekiirrens veya progresyonun
radyolojik olarak saptanmasiyla smirli kalmamali; nérolojik,
norokognitif, endokrinolojik, odyolojik ve psikososyal
degerlendirmeleri iceren yasam boyu survivorship yaklasim
benimsenmelidir. Pediatrik santral sinir sistemi timori sag
kalanlarinda baz1 ge¢ etkilerin tedaviden yillar sonra ortaya
cikabilmesi, izlemin ¢ocukluktan eriskin saglik hizmetlerine gegis
donemine kadar siirdiiriilmesini gerekli kilar. (Otth M, 2022 ) (Paltin
I, 2024)

Norolojik Sekeller

Uzun donem norolojik sonuglar tiimdriin lokalizasyonu,
preoperatif norolojik durum, beyin sap1 ve serebellar pedinkiil
tutulumu, cerrahi morbidite ve adjuvan tedavilere gore degiskenlik
gosterir. Sag kalan cocuklarda ataksi, denge ve koordinasyon
bozukluklari, ince motor beceri kaybi, kraniyal sinir defisitleri,
disfaji, dizartri, motor giicsiizliik ve epilepsi gibi kalic1 veya gec
ortaya ¢ikan sorunlar goriilebilir. Ozellikle pCMS gelisen gocuklarda
konusmanin geri donmesi tam norolojik iyilesme anlamima gelmez;
motor, dilsel, bilissel ve affektif bozukluklarin bir bélimii uzun
donemde devam edebilir. Bu nedenle ndrolojik izlemin fizik tedavi
ve rehabilitasyon, konugma-yutma terapisi ve gerektiginde
vestibiiler rehabilitasyonla birlikte yiiriitiilmesi 6nemlidir. Pediatrik
beyin tiimori sag kalanlariin genel olarak uzun dénem norolojik ve
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noropsikolojik morbidite agisindan yiiksek risk tasidigir giincel
survivorship literatiiriinde vurgulanmaktadir. (Paltin I, 2024)

Norokognitif Sonuclar

Norokognitif ge¢ etkiler pediatrik beyin timori sag
kalanlarinda yasam kalitesini belirleyen baglica sorunlardandir.
Islem hiz1, dikkat, cahsma bellegi, 63renme, yiiriitiicii islevler ve
akademik performans etkilenebilir. Risk 6zellikle kiiciik yasta
tedavi edilen, kraniyal/kraniospinal radyoterapi alan ve ndrolojik
komplikasyon gelisen cocuklarda 6nemlidir. Gelismekte olan beynin
tedaviye duyarliligi nedeniyle bilissel etkiler baslangigta hafif
olabilir ve ¢ocugun yas1 ilerleyip akademik talepler arttikga daha
belirgin hale gelebilir. 2025 tarihli sistematik derleme, pediatrik
beyin timori sag kalanlarinda uzun donem nodrokognitif ve
davranissal sorunlarin egitim, sosyal etkilesim ve ruhsal iyilik halini
etkileyebildigini gostermektedir. Bu nedenle seri noropsikolojik
degerlendirme, yalnizca sorun ortaya ciktiktan sonra degil, risk
temelli survivorship izleminin bir parcasi olarak diisiiniilmelidir.
Biligsel rehabilitasyon, okul temelli diizenlemeler ve seg¢ilmis
hastalarda farmakolojik veya bilgisayar destekli bilissel miidahaleler
kullanilabilmekle birlikte, mevcut miidahale c¢alismalarinin
sonuglar1 heterojendir. (Patel T J. P.-B., 2025)

Endokrinolojik Sorunlar

Endokrin ge¢ etkiler Ozellikle kraniospinal veya
hipotalamo-hipofizer aksi etkileyen radyoterapi sonrasinda 6nem
kazanir ve tedaviden yillar sonra ortaya ¢ikabilir. Biiylime hormonu
eksikligi, tiroid fonksiyon bozukluklari, pubertal gelisim
bozukluklari, gonadal disfonksiyon ve fertilite sorunlar1 uzun donem
izlemin temel bilesenleridir. Posterior fossa tiimorleri anatomik
olarak hipotalamo-hipofizer bodlgeden uzak olmasma ragmen,
ozellikle medulloblastom gibi CSI gerektiren hastaliklarda endokrin
morbidite klinik agidan 6nemlidir. Giincel derlemeler, radyasyona
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baglt endokrin bozukluklarin yillar hatta dekadlar sonra
geligebilecegini ve bu nedenle biiyiime, puberte, tiroid-adrenal
fonksiyonlar ve metabolik durumun uzun siireli sistematik
takibini onermektedir. (Velasquez Restrepo S, 2025)

Isitme ve Diger Tedavi Iliskili Sekeller

Ototoksisite Ozellikle platin bazhh kemoterapi alan
cocuklarda dnemli bir ge¢ tedavi komplikasyonudur. Isitme kaybmim
cocukluk doneminde dil gelisimi, 6grenme ve okul basarisi
iizerindeki etkileri nedeniyle seri odyolojik degerlendirme 6nem
tasir. Bunun yanida radyoterapi ve sistemik tedaviler; gérme
sorunlari, dental bozukluklar, vaskiiler komplikasyonlar, kemik
saghigl sorunlari, metabolik bozukluklar, fertilite problemleri ve
ikincil maligniteler gibi cok farkli ge¢ etkilerle iliskili olabilir.
Medulloblastom sag kalanlarinda  yapilan uzun donem
degerlendirmeler, endokrin, noropsikiyatrik, isitsel ve gorsel
sorunlarin ayni hastada birlikte bulunabilecegini gostermekte ve
organ-spesifik degil biitiinciil izlem gereksinimini
desteklemektedir. (Aktekin EH, 2024 )

Psikososyal Sonuclar ve Yasam Kalitesi

Pediatrik beyin tiimorii sag kalanlarinda tedavinin etkileri
fiziksel iyilesmenin Otesine uzanir. Anksiyete ve depresif belirtiler,
emosyonel ve davranigsal giicliikler, sosyal izolasyon, akran
iliskilerinde sorunlar, okul basarisinda azalma ve ilerleyen yaslarda
egitim, meslek ve bagimsiz yasamla iliskili giicliikler goriilebilir.
Posterior fossa tiimorlerini de igeren sistematik degerlendirmelerde
pediatrik beyin tiimorii sag kalanlarmin saglikli popiilasyona kiyasla
saglikla iliskili yasam kalitesinin bir¢ok alaninda olumsuz sonuglar
gosterebildigi  bildirilmektedir. Infratentorial tiimorlerin yasam
kalitesi tizerindeki etkisini inceleyen sistematik derleme de tiimor
lokalizasyonunun tek basma sonuclar1 agiklamadigini; tedavi ytikdi,
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norolojik morbidite ve diger klinik faktorlerin  birlikte
degerlendirilmesi gerektigini gostermektedir. (Paltin I, 2024)

Bu nedenle modern pediatrik néroonkolojide survivorship,
aktif tiimor tedavisinin tamamlanmasindan sonra baglayan pasif bir
takip donemi degil, tedavi siirecinin devami olarak kabul edilmelidir.
Uzun donem bakim; nodroonkoloji, ndrosiriirji, endokrinoloji,
noroloji, odyoloji, fizik tedavi ve rehabilitasyon, noropsikoloji,
psikiyatri/psikoloji ve egitim destegini kapsayan risk temelli
multidisipliner bir model i¢inde yiiriitiilmeli ve eriskin saglik
hizmetlerine yapilandirilmis gecis planlanmalidir. Temel hedef
yalnizca ¢ocugun yasam siiresini uzatmak degil, bagimsizlik, egitim,
sosyal katilim ve miimkiin olan en yliksek yasam kalitesiyle eriskin
yasama ulagmasini saglamaktir. (Otth M, 2022 )

Gelecek Perspektifleri

Pediatrik posterior fossa tiimorlerinin tan1 ve tedavisindeki
gelecek perspektifi, klasik histopatolojik smniflamadan entegre
molekiiler tami ve bireysellestirilmis tedavi modeline gegis lizerine
kurulmaktadi,. WHO CNSS5 ile belirginlesen bu paradigma
degisiminde DNA metilasyon profillemesi, tlimorlerin histolojik
olarak benzer gorlinmelerine ragmen biyolojik agidan farkli alt
gruplara  ayrilmasini  saglamaktadwr. Gelecekte metilasyon
smiflandirmasmin yeni nesil dizileme ve diger genomik/epigenomik
yontemlerle birlikte daha yaygin kullanilmasi;  6zellikle
medulloblastom, posterior fossa ependimomu ve histolojik olarak
belirsiz pediatrik santral sinir sistemi tiimdrlerinde tanisal dogrulugu
ve risk siniflamasini daha da gelistirebilir.

Liquid biopsy, bu alandaki en dikkat ¢ekici gelismelerden
biridir. BOS'taki dolagimdaki tiimdr kaynakli hiicresiz DNA'nin
(cfDNA/ctDNA) genomik ve epigenomik analizi; gelecekte taninin
desteklenmesi, molekiiler degisikliklerin non-/minimal invaziv
olarak belirlenmesi, tedavi yanitiin izlenmesi ve molekiiler relapsin
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goriintiileme bulgularindan 6nce saptanmasi i¢in kullanilabilir. 2024
yilinda yayimlanan ¢aligmalar, pediatrik beyin tiimorlerinde BOS
kaynakli cfDNA'nin hedeflenmis dizilemesinin uygulanabilir
oldugunu ve BOS cfDNA'sindan DNA metilasyon profillemesiyle
tiimor smiflandirmasinin  miimkiin olabilecegini gdstermistir.
Bununla birlikte O6rneklem biiyiikliiklerinin halen smirli olmasi
nedeniyle liquid biopsy giinlimiizde doku temelli histomolekiiler
tanmmmn  yerini  alan  standart  bir  yOntem = olarak
degerlendirilmemelidir. (Ronsley R, 2024)

Tedavideki gelismeler de ayni1 biyolojik yaklasimi
izlemektedir. BRAF/MEK ve diger MAPK yolak inhibitorleri,
pediatrik diisiik dereceli gliomlarda molekiiler hedeflemenin klinik
pratige gecisinin en belirgin  Orneklerindendir. ~ Gelecekte
medulloblastom, DMG H3 K27-altered, AT/RT ve diger yiiksek
riskli tiimorlerde epigenetik diizenleyiciler, yeni hedefli ajanlar,
immiinoterapiler ve kombinasyon tedavilerinin molekiiler alt
gruplara gore segilmesi beklenmektedir. Bununla paralel olarak risk-
adapted therapy yaklasiminda amag, favorable biyolojiye sahip
hastalarda tedavi yogunlugunu ve geg toksisiteyi azaltirken yiiksek
riskli molekiiler gruplarda tedaviyi biyolojik olarak rasyonel
bigimde yogunlastirmaktir.

Radyoterapide proton tedavisi, Ozellikle uzun yasam
beklentisi bulunan ¢ocuklarda normal beyin, hipotalamo-hipofizer
sistem, koklea ve diger kritik yapilarin gereksiz radyasyon
maruziyetini azaltma potansiyeli nedeniyle 6nem kazanmaktadur.
Pediatrik beyin tiimorlerinde proton ve foton tedavisini karsilastiran
sistematik derleme ve meta-analizde proton tedavisi sonrasinda
bir¢cok ndrokognitif dlciitte daha iyi sonuglar bildirilmistir; bununla
birlikte uzun donem karsilastirmali kanitlarin - gelistirilmesine
gereksinim devam etmektedir. (Wilson JS, 2024)

Cerrahi alanda ise intraoperatif MRG ve ultrasonografi,
gelismis noronavigasyon, traktografi ve norofizyolojik
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monitorizasyon gibi teknolojilerin maksimum giivenli rezeksiyon
kavramint daha da gelistirmesi beklenmektedir. 2024 tarihli
pediatrik intraoperatif MRG sistematik derleme ve meta-analizi bu
teknolojinin noroonkolojik cerrahideki artan roliinii ortaya
koyarken, pediatrik intraoperatif norofizyolojik haritalama ve
monitdrizasyon 6zellikle fonksiyonel yapilari korunmasina yonelik
onemli bir cerrahi yardimci olarak degerlendirilmektedir.
(Adegboyega G, 2024)

Sonug olarak gelecegin pediatrik posterior fossa tiimori
yonetimi, “aym histolojiye aym tedavi” yaklasimindan;
molekiiler tani, dinamik biyobelirtecler, bireysellestirilmis risk
siniflamas1 ve fonksiyon-koruyucu tedaviyi birlestiren hassas
noroonkoloji modeline dogru ilerlemektedir. Bu doniisiimiin temel
hedefi yalnizca sagkalimi artrmak degil, tedaviyi tlimoriin
biyolojisine uyarlayarak uzun donem ndrolojik, norokognitif ve
sistemik morbiditeyi de azaltmaktir.

Sonuc¢

Pediatrik posterior fossa tlimorleri; anatomik yerlesimleri,
histopatolojik 6zellikleri, molekiiler biyolojileri, klinik davranislar
ve tedavi yanitlar1 acisindan heterojen bir neoplazi grubunu
olusturmaktadir. Posterior fossanin sinirli anatomik hacmi igcerisinde
beyin sapi, serebellar pedinkiiller, dordiincii ventrikiil, kraniyal
sinirler ve major vaskiiler yapilarin yakin komsulugu, bu tiimérlerin
hem klinik prezentasyonunu hem de cerrahi yonetimini 6zellikli hale
getirmektedir. Bu nedenle yasa 6zgii progresif klinik bulgularin
erken taninmasi ve uygun norogoriintillemenin geciktirilmeden
gerceklestirilmesi, tanisal siirecin ilk ve kritik basamagini olusturur.
MRG; tiimoriin anatomik kokeninin, beyin sap1 ve dordiincii
ventrikiille iligkisinin, yayilim 6zelliklerinin ve cerrahi koridorlarin
degerlendirilmesinde temel goriintiileme yontemi olmaya devam
etmektedir.
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WHO CNSS5 ile pediatrik santral sinir sistemi tiimdrlerinin
smiflandirilmasi, yalnizca histomorfolojiye dayali yaklagimdan
histolojik, immiinohistokimyasal ve molekiiler verilerin
biitiinlestirildigi entegre tan1 modeline dogru belirgin bir doniisiim
gecirmistir. Medulloblastomlarin WNT-activated, SHH-activated ve
non-WNT/non-SHH gruplari; posterior fossa ependimomlarinin
PFA ve PFB olarak ayrilmasi; pilositik astrositomlarda
MAPK/BRAF yolak degisikliklerinin ve diffiiz midline gliomlarda
H3 K27-altered durumunun  tanimlanmasi, molekiiler
karakterizasyonun yalnizca tanisal degil, ayn1 zamanda prognostik
ve terapdtik onem tasidigini gostermektedir. Bu dogrultuda giincel
tedavi yaklasimi dogru histomolekiiler tani, tiimore 6zgii risk
siniflamas1 ve bireysellestirilmis multidisipliner tedavi iizerine
kurulmalidir. Metinde de medulloblastom i¢in molekiiler taninin risk
stratifikasyonu ve adjuvan tedavi se¢iminin merkezine yerlestigi,
pilositik astrositomda ise molekiiler 6zelliklerin rezidiiel veya
rekiirren hastaligin yonetimini degistirebildigi vurgulanmaktadir.

Cerrahi tedavi, rezeksiyona uygun pediatrik posterior fossa
tiimorlerinin yonetiminde merkezi konumunu korumakla birlikte,
cerrahi basarmin yalnizca gross-total rezeksiyon oraniyla
tanimlanmasi gliniimiizde yeterli degildir. Tiimoriin biyolojisi, dogal
seyri ve adjuvan tedaviye duyarliligi; beyin sap1, dordiincii ventrikiil
tabani, serebellar pedinkiiller, kraniyal sinirler ve vaskiiler yapilarla
iliskisiyle birlikte degerlendirilmelidir. Ozellikle kritik ndrovaskiiler
yapilara yapisik veya infiltre tiimorlerde “ne pahasina olursa olsun
total rezeksiyon” yerine maksimum giivenli rezeksiyon temel
cerrahi  prensip olmalhdir.  Cerrahi sonrasi tedavi ise
medulloblastomda risk-adapte radyokemoterapiden ependimomda
lokal kontrole, MAPK/BRAF-altered diisiik dereceli gliomlarda
hedefe yonelik tedavilerden AT/RT ve pediatrik yiliksek dereceli
gliomlarda tiimore 6zgli multimodal stratejilere uzanan genis bir
spektrumda multidisipliner olarak planlanmalidir.
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Son olarak, pediatrik ndroonkolojide tedavinin amaci
yalnizca sagkalimi uzatmak veya radyolojik tiimdr kontroli
saglamak degildir. Cerrahi ve adjuvan tedavilere bagli norolojik,
norokognitif, endokrinolojik, isitsel ve psikososyal gec¢ etkiler,
cocugun egitimini, bagimsizligin1 ve erigkin donemdeki yasam
kalitesini belirleyebilir; bu nedenle survivorship aktif tedavinin
devami olarak degerlendirilmelidir. Modern pediatrik posterior
fossa tiimor cerrahisinde temel hedef, yalmizca radyolojik total
rezeksiyona ulasmak degil; uzun donem norolojik ve
norokognitif fonksiyonlart miimkiin oldugunca koruyarak
optimal onkolojik kontrol saglamaktir.
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SERVIKAL SPONODiLIU(R/ITiK MYELOPATI:
PATOFIiZYOLOJIDE G%NCEL TEDAVi
YAKLASIMLARINA KAPSAMLI BiR DERLEME

MAHIR ALPAY!
TANER ENGIN?

TAMER TUNCKALE?

Giris
Servikal spondiloz, intervertebral disk dejenerasyonu,
osteofit olusumu ve faset/ligamentum flavum hipertrofisi ile
karakterize, yaglanmayla birlikte neredeyse evrensel olarak goriilen
bir dejeneratif siirectir; bu siire¢ spinal kanalda ilerleyici bir
daralmaya yol a¢tiginda servikal spondilotik myelopati (SSM)
olarak adlandirilan klinik tablo ortaya ¢ikmaktadir. Hastaligin dogal
seyri  genellikle zamanla kademeli kotilesme  seklinde
tanimlanmakla birlikte, bazi olgularda uzun duragan donemlerin
ardindan basamakli norolojik kotiilesme ataklar1  seklinde

seyredebildigi, bireysel hastalarda ilerleme hizinin giivenilir sekilde
ongoriilemedigi bildirilmektedir. (Aljuboori Z, 2019)
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SSM, Amerika Birlesik Devletleri basta olmak iizere
gelismis tilkelerde erigkinlerde spinal kord disfonksiyonunun en sik
nedeni olarak kabul edilmekte ve oOzellikle 50 yas lizerindeki
bireylerde travmatik olmayan spastik parezi/kuadriparezinin baslica
kaynagint olusturmaktadir. (Yarbrough CK, 2012) Bu o6zelligi
nedeniyle hastalik hem norosiriirji hem de noroloji ve fiziksel tip
pratiginde siklikla karsilagilan, ancak ¢ogu zaman semptomlarin
sinsi baslangici nedeniyle ge¢ fark edilen bir klinik antite olarak 6ne
cikmaktadir. (Badhiwala JH, 2020)

Kavramin kokleri, Russell Brain ve arkadaslarinin 1952
yilinda servikal spondilozun norolojik tezahiirlerini sistematik
olarak tanimladig1 ¢aligmaya dayanmaktadir; Clarke ve Robinson ise
1956 yilinda yayimladiklar1 klasik makalede myelopatinin servikal
spondilozun bir komplikasyonu olarak ortaya c¢ikabilecegini
gostermis ve yavag ilerleyen, siklikla alt ekstremite spastisitesi ve
gligsiizliigiiyle seyreden bir tablo tarif etmistir. (Rumi, 2004) Bu
oncii tamimlamalardan bu yana gecen yetmis yil1 agkin siirede tanisal
goriintiileme,  elektrofizyolojik  degerlendirme ve  cerrahi
tekniklerdeki gelismeler, SSM'nin patofizyolojisinin ve yonetiminin
anlasilmasini koklii bicimde doniistiirmiistiir.

Diinya niifusunun yaslanmasiyla birlikte SSM insidansinin
artma egiliminde oldugu ve bu durumun konuyu giincel ve oncelikli
bir arastirma alan1 haline getirdigi vurgulanmaktadir. (Thompson K,
2024) Kiiresel Hastalik Yiikii 2021 verileriyle yapilan bir analizde,
boyun diizeyindeki spinal kord lezyonlarina bagli sakatlik yiikiiniin
ozellikle 45-64 yas araliginda, yani ¢aligma cagindaki niifusta zirve
yaptig1 gosterilmis; bu durum hastaligin yalnizca bireysel degil, is
giicii kayb1 ve saglik sistemine getirdigi ylik acisindan da toplumsal
bir 6neme sahip olduguna isaret etmektedir. (Zhang Y, 2025) Buna
ek olarak, toplumda ve cerrahi dis1 brans hekimleri arasinda
hastaligin yeterince taninmamasi tanisal gecikmelere yol agmakta ve
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bu durum AO Spine'n belirledigi giincel arastirma Onceliklerinin
basinda yer almaktadir. (Elkaim LM, 2023).

Bu boliimde, yukarida 6zetlenen tarihsel ve giincel bilgiler
is1¢inda  servikal spondilotik myelopatinin  epidemiyolojisi,
etiyopatogenezi, klinik bulgulari, tanisal degerlendirme stiregleri,
smiflandirma sistemleri, konservatif ve cerrahi tedavi segenekleri ile
prognoz ve komplikasyonlari son on yilin literatiirii temel alinarak
ele alinip bu sik goriilen ancak ¢ogu zaman ge¢ tan1 alan tablonun
erken taninmasi, dogru siniflandirilmasi ve giincel kanita dayal
yonetimi konusunda klinik pratige dogrudan uygulanabilir, kapsamli
bir kaynak sunulmasi amaglanmaktadir.

Epidemiyoloji

SSM'nin gercek yaygmmhigma iligkin kesin veriler smirl
olmakla birlikte, Kuzey Amerika'da yapilan ¢aligmalarda insidansin
milyonda en az 41, prevalansin ise milyonda en az 605 oldugu
bildirilmistir. (Nouri AT. L., 2015) Tayvan'da 12 yillik ulusal bir veri
taban1 tizerinden yiiriitiilen kohort calismasinda SSM'ye bagh
hastane yatis1 insidanst 100.000 kisi-yilinda 4,04 olarak
hesaplanmistir. (Wu JC, 2013) Hindistan'da tek bir tersiyer spinal
merkezde 18 yillik veriler degerlendirildiginde ise hastane temelli
insidansin yaklasik 100.000 kisi-yilinda 7,4 oldugu, semptomatik
hastaligin toplumda %2-3 oraninda goriilebildigi bildirilmistir.
(Dave BR, 2025) Hastalarin biiylik cogunlugu taniy1 50'li yaslarinda
almakta, semptomatik hale gelme 40 yasindan oOnce nadiren
goriilmekte; servikal kanal darhigi 70 yas iizerindeki bireylerin
yaklasik %9'unda saptanmaktadir. (Thompson K, 2024) Amerikan
Aile Hekimleri Akademisi'nin gilincel derlemesinde ortalama
basvuru yasmnm 64 oldugu belirtilmektedir. (Kane SF, 2020)
Hastaligin erkeklerde kadinlara kiyasla belirgin sekilde daha sik
goriildiigl, bildirilen erkek/kadin insidans oraninin 2,7:1 ile 11:1
arasinda degisebildigi rapor edilmistir. (Oughourlian TC, 2024)
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Japon toplumunda genel popiilasyon prevalansinin %1,9-4,3
arasinda degistigi, servikal myelopatili hastalarda ise bu oranin
%?25'e kadar ¢ikabildigi bildirilmektedir. Ayni ¢alismada Asya-
Pasifik  merkezlerinin,  posterior longitudinal ligaman
ossifikasyonuna (OPLL) bagh olgular1 Kuzey Amerika
merkezlerine kiyasla belirgin daha sik (%35'e kars1 %12) yonettigi
vurgulanmistir.  (Cheung JPY, 2019) UK Biobank verileri
kullanilarak yapilan bir kohort ¢calismasinda Asya kokenli bireylerde
hastalik riskinin goreceli olarak daha diisiik bulundugu, ancak
calisma popiilasyonunun biiyiik 6lgtide Avrupa kokenli bireylerden
olusmasi nedeniyle bu bulgunun temkinli yorumlanmasi1 gerektigi
belirtilmistir. Ayn1 UK Biobank temelli ¢alismada kalitsal yatkinliga
dair kanitlarin giderek arttigi, ancak spesifik genetik belirteclerin
halen netlesmedigi; sigara kullanimi1 ve agir fiziksel is yiikiiniin ise
beklenenin aksine bu kohortta anlamli bir iligki gostermedigi
bildirilmistir. (Shlykov MA, 2023) Buna karsin giincel bir sistematik
derlemede sigara kullanimi, temas sporlarma katilim, bas lizerinde
diizenli agir ylik tasima ve disk dejenerasyonuyla iliskili MMP-2 ve
kollajen IX genleri ile OPLL ile iligskili kollajen VI ve XI
genlerindeki varyasyonlarm potansiyel risk faktorleri arasinda
sayildig1 belirtilmektedir. Konjenital faktorler arasinda ise servikal
kord-kanal uyumsuzlugu, Klippel-Feil sendromu, Ehlers-Danlos
sendromu ve Down sendromu gibi durumlarm da risk artisiyla
iliskilendirildigi rapor edilmektedir. (Baucher G, 2022)

Etiyoloji ve Patofizyoloji

Dejeneratif Kaskad: Disk Dehidratasyonu, Yiikseklik Kayba,
Aniiler Yirtiklar

Servikal spondilotik myelopatiye giden siireg, tipik olarak
intervertebral diskin yasa bagli dejenerasyonuyla baslamaktadir;
disk ¢ekirdeginin su igerigini kaybetmesi (dehidratasyon), disk
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yiiksekliginde azalma ve anulus fibrozusta yirtiklarla karakterize bu
sire¢, omurga iizerindeki mekanik yiik dagilimint bozmaktadir.
(Gibson J, 2018 ) Yapsal yiik, tekrarlayan mikrotravma ve
kemik/kas/disk fizyolojisindeki yasa bagli degisimlerin bir araya
gelmesiyle ortaya cikan bu dejenerasyon, disk mesafesinin
cokmesiyle birlikte komsu yapilara aktarilan mekanik stresi
artirmaktadir. Doksan bes yasinda asemptomatik erkeklerin
%95'inde ve 60-65 yas lizerindeki asemptomatik bireylerin biiylik
cogunlugunda servikal radyografide dejenerasyon bulgusu
saptanabildigi, bu nedenle radyolojik dejenerasyonun klinik
myelopatiyle  her zaman  Ortlismedigi  vurgulanmaktadir.
(Fotakopoulos G, 2023)

Osteofit Olusumu ve Faset Hipertrofisi

Disk yiiksekligi azaldikca vertebra endplate'leri artan
mekanik strese maruz kalmakta ve buna yanit olarak osteofitler
gelismektedir; bu kemik ¢ikimtilar, disk dejenerasyonuna sekonder
gelisen hipermobiliteyi kompanse etmek amaciyla endplate'in yiik
tastyan yiizey alanini artirmaya yonelik dogal bir mekanizma olarak
yorumlanmaktadir. (Mattei TA, 2011) Faset eklemlerdeki hipertrofi
de benzer bir dejeneratif yanit olarak gelismekte ve spinal kanalin
posterolateral smirlarinin daralmasina katkida bulunmaktadir. (Kelly
JC, 2012)

Ligamentum Flavum Hipertrofisi ve '"Buckling"

Ligamentum flavumdaki elastin lifleri normalde ekstansiyon
sirasinda ligamentin spinal kanala dogru katlanmasii (buckling)
onleyerek kord basisin1 engellemektedir; ancak yasla birlikte elastin
degradasyonu, kalmlagma ve bazi olgularda kalsifikasyon gelismesi
bu koruyucu mekanizmayr bozmakta ve ekstansiyon sirasinda
ligamentin dorsalden korda dogru katlanmasina yol acabilmektedir.
(Sayit E, 2013) Dinamik goriintiileme yontemleri kullanilarak
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yapilan yakin tarihli bir ¢aligmada, ligamentum flavum
"buckling"inin asil olarak intervertebral instabilite ve disk
yiiksekligi  kaybiyla iliskili oldugu, bu bulgunun yalnizca
ligamentum flavum hipertrofisinden ayirt edilmesi gerektigi ve
cerrahi planlamada dinamik instabilitenin degerlendirilmesinin
onemli oldugu gosterilmistir. (Kalidindi, 2022)

Statik Kompresyon Mekanizmalari: Kanal Cap1 Daralmasi,
Kord Deformasyonu

Osteofitik biiylimenin ventralden, ligamentum flavum
kalinlagmasinin ise dorsalden spinal kanali daraltmasi sonucu kord
iizerinde dogrudan statik kompresyon olusmakta; semptomlarin
genellikle spinal kordun sagittal ¢apmin en az %30 oraninda
azalmasiyla ortaya c¢iktigi bildirilmektedir. (Young , 2000)
Konjenital olarak dar bir spinal kanala sahip bireylerde ayni
derecede dejeneratif degisikligin dahi daha erken ve siddetli
myelopatiye yol acabildigi, bu nedenle kanal-kord uyumsuzlugunun
bagimsiz bir statik risk faktorii olarak degerlendirildigi
belirtilmektedir. (Tu, 2021)

Dinamik Faktorler: Fleksiyon-Ekstansiyon Sirasinda Kord
Gerilimi ve Stres

Statik kompresyona ek olarak, boynun normal hareket
aciklig1 da spinal kord hasarmi artirabilmektedir; fleksiyon sirasinda
kord uzayarak gerilmekte ve 6n kompresyona maruz kalirken,
ekstansiyon sirasinda ligamentum flavumun invajinasyonu ve
kordun kisalip kalinlagsmasi yoluyla ek basi olusabilmektedir. (Akter
F, 2020) Dinamik boyun pozisyonlarmm kord hemodinamigi
iizerindeki etkisini inceleyen bir ¢alismada, fleksiyon pozisyonunda
motor iletim fonksiyonlarmin duyusal iletime kiyasla daha belirgin
sekilde bozuldugu, bunun kismen motor yolaklarin iskemiye
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duyarliliginin  daha yiiksek olmasindan kaynaklanabilecegi
gosterilmistir. (Yu Z C. X., 2021)

Vaskiiler Patofizyoloji: Mikrosirkiilasyon Bozuklugu, iskemi

Kronik mekanik kompresyon, spinal kordun mikrovaskiiler
yapilarii da dogrudan etkilemekte; bu durum kan akiminin yeniden
dagilimma, mikroinfarktlara ve nihayetinde noral hasara yol
acmaktadir. (Sabharwal ve digerleri, 2026) Norovaskiiler iinitenin
(kilcal damar, astrosit u¢ ayagi ve noron kompleksinin)
ultrastriiktiirel diizeyde incelendigi bir deneysel ¢alismada, kronik
kompresyonun kan-omurilik bariyerinde yikima yol actig1 ve bu
yikimimn mikroglia aktivasyonu ile noroinflamatuar siirecleri
tetikleyen onemli bir basamak oldugu gosterilmistir. (Li G-S, 2022)
skeminin, hastaligim molekiiler diizeydeki temel nedenlerinden biri
olarak kabul edildigi ve kordun oksijen/besin yoksunluguna maruz
kalmasmin geri doniisii zor bir apoptotik kaskadi baglattig
vurgulanmaktadir. (Etheridge, 2014)

Hiicresel ve Molekiiler Mekanizmalar: Apoptoz,
Noroinflamasyon, Demiyelinizasyon

Mekanik ve iskemik hasarin tetikledigi hipoksi kaskadimnin,
hem hiicre dis1 (TNF-o aracili)) hem de hiicre i¢i pro-apoptotik
yolaklar1 (p53, JNK) aktive ederek nodroinflamasyona ve
ndron/oligodendrosit dliimiine yol agtig1 bildirilmektedir. (Dolan RT,
2016) Oligodendrositlerin apoptozunun aksonal demiyelinizasyona,
ndronal hasara ve norolojik disfonksiyona yol acan kilit bir basamak
oldugu, ayrica mikroglial hiicrelerin dejenere doku ve myelin
kalintilarinin fagositozunda gorev alarak noroinflamatuar siireci
stirdiirdiigi gosterilmistir. (Li ve digerleri, 2022) Bu bulgular,
cerrahi dekompresyon sonrasi ndroprotektif tedavi stratejilerinin
(6rn. glutamat antagonistleri) gelistirilmesine yonelik giincel
arastirmalarin temelini olusturmaktadir. (Akter F, 2020)
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Genetik Yatkinhk

Kalitsal yatkinliga dair kanitlarmm son yillarda arttig,
kollajen, biiyiime faktorii ve vitamin D reseptorii genlerindeki
varyantlarin kanal dejenerasyonuna ve kord wvulnerabilitesine
katkida bulunabilecegi  bildirilmektedir; yakm tarihli  bir
transkriptomik-imputasyon ¢alismasinda  dejeneratif servikal
myelopatiyle iliskili 16 doku-spesifik gen tanimlanmistir. (Donnally
III  ve digerleri, 2023) Posterior longitudinal ligaman
ossifikasyonunun (OPLL) belirgin bir 1wksal/cografi genetik
yatkmlik gosterdigi, Japon toplumunda insidansinin %1,9-4,3, diger
Asya iilkelerinde ortalama %3,0 iken Kafkas kokenli
popiilasyonlarda yalnizca %0,1-1,7 oldugu bildirilmektedir. (Tu,
2021)

Servikal Spondilotik Myelopatide gdzlenen patofizyolojik
mekanizmalar Resim- 1’ de gosterilmistir.

Servikal Spondilotik Myelopatide Patofizyolojik Kaskad

1. DEJENERATIF KASKAD VE MEKANIK KOMPRESYON
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Resim -1: Servikal Spondilotik Myelopati’ de patofizyolojik kaskad.
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Klinik Bulgular

Servikal spondilotik myelopatide en sik bildirilen motor
bulgular iist ekstremite giigsiizliigli ve el becerisi (dexterity)
kaybidir; yakin tarihli bir prospektif ¢aligmada st ekstremite
giicsiizliiglinlin Youden indeksine gore %46, el beceriksizliginin ise
%350 tanisal ayirt edicilik gosterdigi bildirilmistir. (Soufi K, 2025)
Amerikan Aile Hekimleri1 Akademisi dergisinde yayimlanan bir
derlemede de azalmis el becerisi, alt ekstremite giigsiizliigli ve
hiperreflekssinin hastaligin klasik muayene bulgular1 arasinda yer
aldig1 belirtilmektedir. (Kane SF, 2020)

Duyusal bulgular agisindan, el uyusuklugu ve parestezi
hastaligin en yiiksek duyarliliga sahip semptomlar1 arasinda
sayllmakta; bir kapsamli derlemede el uyusuklugu ve el
parestezilerinin tant i¢in olduk¢a duyarli bulgular oldugu
bildirilmektedir. Ust ekstremite uyusuklugunun Youden indeksinin
%357 oldugu, ancak bes duyusal modalitenin (dokunma, agri,
vibrasyon, pozisyon, sicaklik) ayri ayri test edilmesinin tanisal
acidan zayif bir aymrt edicilik gosterdigi belirtilmistir. (Sharma S,
2025)

Yiirliylis ve denge bozuklugu klinik tabloda 6ne ¢ikan bir
diger unsurdur. Myelopatik yiirliylisiin siklikla dengesiz, genis
tabanli ve spastik olarak tarif edildigi, bunun bozulmus
propriosepsiyon ile iist motor néron disfonksiyonunun bir arada
bulunmasindan kaynaklandigi; DSM hastalarinda yiiriime hizinin
azaldigi, adim uzunlugunun kisaldig ve ¢ift destek siiresinin arttig1
gosterilmistir. (Jiang Z & AO, 2024) Bu meta-analizde referans
alinan bir kohort ¢aligmasinda yiirliylis bozuklugunun myelopati
tanisinda %91 gibi yiiksek bir duyarliliga sahip oldugu bildirilmistir.
(Harrop JS, 2010) Tandem yiiriiyiisiin ise %66 duyarlilik ve %84
ozgiillikle tanida degerli bir muayene bulgusu oldugu rapor
edilmistir. (Sharma S, 2025)

119



Mesane veya bagirsak disfonksiyonunun hastaligin siddetli
olgularinda ortaya c¢ikabilen bir bulgu oldugu ve otonomik
disfonksiyonun tanisal acidan yiiksek ozgiillik gosterdigi, ancak
erken evrede nadir goriilmesi nedeniyle tarama amacl kullanimmin
siirlt kaldigr belirtilmektedir. (Sharma S, 2025) Aile hekimligi
pratigine yonelik bir derlemede de bagirsak/mesane kontrolii
kaybmin, hastaligin hafif parestezi ve beceri kaybindan siddetli
yliriiylis bozukluguna uzanan spektrumunun en ileri ucunda yer
aldig1 vurgulanmaktadir. (Kane SF, 2020)

Fizik muayenede kullanilan patolojik reflekslerin tanisal
performans: literatiirde ayrmtili olarak incelenmistir. Tromner
isaretinin %97 duyarhilik ve %35 Ozgiilliikle tarama amacgli en
degerli bulgulardan biri oldugu, Hoffmann isaretinin ise %89
duyarlilik ve %41 ozgiillik gosterdigi bildirilmistir. (Sharma S,
2025) Buna karsin Babinski isareti, klonus ve ters supinator
isaretinin yiiksek 0Ozgiilliige (%93-100 arasinda) sahip olmasi
nedeniyle taninin dogrulanmasinda, hiperrefleksi ve Tromner isareti
gibi duyarl bulgularm ise tarama amacli kullanilmasinin 6nerildigi
belirtilmistir. (Jiang Z & AO, 2024) Boyun fleksiyonuyla tetiklenen
elektriksel carpma hissi seklinde tarif edilen Lhermitte belirtisinin de
klasik olarak degerlendirilen bulgular arasinda yer aldigi, ancak
hastaligin erken doneminde klinik tablonun heterojen olmasi
nedeniyle tani kriterlerinin duyarlilik-6zgiilliik dengesini saglamakta
zorlandig1 vurgulanmaktadir. (Hilton B, 2022)

Ayirt edici klinik ipuglarma bakildiginda, hastaligin 6zellikle
motor bulgularin baskin oldugu erken evrelerde amyotrofik lateral
skleroz (ALS) ve multipl skleroz (MS) ile karisabildigi, bu {i¢
durumun ortak motor semptomlar nedeniyle tanisal zorluk yarattig:
bildirilmistir; ayirt edici noktalar arasinda hastalikta boyun ve omuz
agrisnin, MS'te gorsel bozukluklarin, ALS'de ise bulbar
semptomlarin  ve duyusal defisit yoklugunun One ¢iktig1
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belirtilmektedir. (Klumb S, 2025) Saf motor tutulum gosteren ve
sfinkter disfonksiyonu bulunmayan baz1 olgularin "servikal
spondilotik amyotrofi" olarak adlandirildig1 ve ALS ile klinik olarak
karigabildigi vurgulanmigtir. (Ghasemi, 2016) Birinci basamak
hekimlerine yonelik bir derlemede, tiimdr, siringomiyeli, enfeksiyoz
ve nutrisyonel miyelopatiler ile periferik tuzak noropatilerinin de
ayirict tanida degerlendirilmesi gerektigi, tanisal gecikmenin siklikla
bu ayirimm yapilamamasindan kaynaklandigi belirtilmektedir.
(Milligan J, 2019)

Tanisal Degerlendirme

Manyetik rezonans  goriintileme (MRG), servikal
spondilotik myelopatinin tanisinda ve siddetinin
degerlendirilmesinde altin  standart yontem olarak kabul
edilmektedir; ancak hastanin ¢ekim sirasinda noétral ve statik
pozisyonda bulunmasi, fleksiyon-ekstansiyon hareketleriyle
tetiklenen dinamik faktorlerin gozden kagmasina yol agabilmektedir.
(Luizari VPG, 2024) Bu sinirliligi gidermek amaciyla gelistirilen
dinamik fleksiyon-ekstansiyon MRG'nin, statik goriintiilemede
saptanamayan hareket-bagimli kanal daralmasi ve intramediiller
sinyal degisikliklerini ortaya koydugu; 19 calismay1 kapsayan yakin
tarihli bir sistematik derlemede ekstansiyon pozisyonundaki
bulgularin ameliyat Oncesi fonksiyonel skorlarla ve postoperatif
ndrolojik iyilesmeyle anlamli korelasyon gdsterdigi bildirilmistir.
Direkt grafi ve bilgisayarli tomografinin (BT) ise kemik yapilarin
(osteofit, OPLL, faset dejenerasyonu) degerlendirilmesinde ve
cerrahi planlamada MRG'yi tamamlayic1 bir rol listlendigi, 6zellikle
MRG'ye kontrendikasyonu olan hastalarda BT myelografinin
alternatif olusturdugu vurgulanmaktadir. (Baram A, 2025)

Elektrofizyolojik testler, goriintiileme bulgular1 ile klinik
tablo arasinda uyumsuzluk olan olgularda spinal kordun fonksiyonel
biitiinliiglinii nesnel olarak degerlendirme imkan: sunmaktadir.
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Elektromiyografi (EMGQG), sinir iletim ¢aligmalari, motor uyarilmis
potansiyeller (MEP) ve somatosensdriyel uyarilmis potansiyellerin
(SEP) spinal kordun presemptomatik patolojik degisikliklerini
saptamada yararli oldugu ve klinik/radyografik degerlendirmeyi
tamamlayici nitelikte oldugu bildirilmektedir. (Yu Z P. W., 2022)
Karsilagtirmali bir calismada, MEP'lerin myelopatiyi saptamada
SEP'lere kiyasla daha yiiksek duyarlilik gosterdigi ve MRG
bulgulariyla daha iyi korele oldugu, distal kaslardan (abduktor
pollisis brevis, adduktor hallusis) kaydedilen MEP yanitlarinin
myelopatik hastalarda radikiilopati grubuna kiyasla belirgin sekilde
daha sik kayboldugu rapor edilmistir. (Haghighi SS, 2011) EMG'nin
ayrica eslik eden periferik noropati veya radikiilopatiyi dislamak
amactyla ayirici tani stirecinde kullanildig: belirtilmektedir. (Yu Z P.
W., 2022)

Laboratuvar degerlendirmesi, esas olarak myelopatiye yol
acabilecek tedavi edilebilir alternatif nedenleri diglamaya yoneliktir.
Yasl popiilasyonda klinik veya subklinik vitamin B12 eksikliginin
prevalansinin %20'ye kadar c¢ikabildigi, B12 eksikliginin spinal
kordun posterior ve lateral kolonlarini etkileyen subakut kombine
dejenerasyona yol agabildigi ve bu tablonun servikal myelopati ile
birlikte de bulunabildigi bildirilmektedir. Ayn1 derlemede, Schilling
testinin glinlimiizde nadiren kullanildigi, bunun yerine serum
homosistein ve metilmalonik asit diizeylerinin normal B12
degerlerine sahip hastalarda dahi eksikligi saptamada daha yiiksek
ozgillik sagladigi vurgulanmaktadwr. B12 eksikligine bagh
myelopatide MRG'de posterior kolonlarda karakteristik ters-V
seklinde T2 hiperintensitesinin goriilebilecegi, bu bulgunun servikal
spondilotik myelopatiden ayirt edici bir ipucu sundugu
belirtilmektedir. Enfeksiy6z veya otoimmiin miyelopati siiphesi olan
olgularda ise tam kan sayimi, sedimantasyon, C-reaktif protein ve
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gerektiginde spesifik otoantikor panellerinin degerlendirilmesi
onerilmektedir. (Nouri A P. K., 2019)

Ayirict tani agisindan, servikal spondilotik myelopatinin
motor bulgular1 baskin erken evrelerde amyotrofik lateral skleroz
(ALS) ile karisabildigi, ancak ALS'de bulbar tutulum ve duyusal
defisit yoklugunun ayirt edici oldugu bildirilmektedir. Multipl
sklerozda gorsel bozukluklarin ve ataklarmn, servikal spondilotik
myelopatide ise boyun/omuz agrisinin 6n planda oldugu
vurgulanmaktadir. (Klumb S, 2025) Periferik ndropatinin de st
ekstremite paresteziast ve refleks kaybiyla servikal myelopatiyi
taklit edebilecegi, ancak periferik noropatide iist motor ndron
bulgularmin  (hiperrefleksi, Babinski, klonus) bulunmadigi
belirtilmektedir. Ileri yastaki hastalarda idiyopatik normal basingl
hidrosefalinin (NBH) de gozden kagirilmamasi gereken bir tani
oldugu; NBH ve servikal spondilotik myelopatinin her ikisinin de
yiiriiylis bozuklugu ve mesane disfonksiyonuyla seyredebildigi, bu
nedenle klinik tablolarin Ortiisebilecegi bildirilmektedir. Ayni
calismada, dekompresyon cerrahisi planlanan 83 servikal myelopati
hastasmin beyin MRG'leri incelendiginde 6nemli bir kisminda NBH
ile uyumlu ventrikiiler genisleme saptandigi, bu nedenle atipik veya
yanitsiz olgularda ek kraniyal goriintiilemenin degerlendirilmesi
gerektigi vurgulanmistir. (Yu, 2025) Aywrict tanida kullanilan
ozellikler Tablo-1" de goriilmektedir.

Tablo 1— Aywici Tam Kriterleri Karsilastirma Tablosu

Durum Ayirt Edici Klinik Ozellik Ayirt Edici Test/Bulgu

Bulbar semptomlar, EMG'de yaygin denervasyon,
duyusal defisit yoklugu = normal duyusal ileti

Gorsel bozukluk, atak-
Multipl skleroz remisyon paterni, geng
yas

ALS

Beyin/kord MRG'de demiyelinizan
plaklar, oligoklonal bant
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Durum Ayirt Edici Klinik Ozellik Ayirt Edici Test/Bulgu

B12 cksikligi Simetrik duyusal ataksi, Diisiik serum B12, yiiksek

(SCD) glossit, kognitif homosistein/MMA, T2'de ters-V
yavaslama isareti

Periferik Ust motor néron bulgusu EMG/sinir iletim ¢alismasinda

noropati yoklugu, refleks kaybi aksonal/demiyelinizan patern

Normal Blhssgl yavaslama, uriner Kraniyal MRG'de ventrikiilomegali,

basingh inkontinans, genis tabanli

. . ; o
hidrosefali yiiriiyis Evans indeksi >0,3, tap test yaniti

Goriintiileme bulgularma bakildiginda MRG'de T2-agirlikli
sekanslarda goriilen artmus sinyal intensitesinin, spinal kordda 6dem,
gliozis veya myelomalaziyi yansittigi, buna karsm T1-agirlhikl
sekanslardaki diisiik sinyalin kronik ndral doku kaybini gosterdigi
bildirilmektedir. (Donnally III ve digerleri, 2023) Bu sinyal
degisikliklerinin standardize edilmesi amaciyla gelistirilen bir
smiflandirmada, tip 0 normal sinyali, tip 1 kordun aksiyel alaninin
ticte ikisinden fazlasini kaplayan, sinirlar1 belirsiz ve soluk diffliz T2
hiperintensitesini, tip 2 ve tip 3 ise kordun iicte ikisinden azini
kaplayan fokal T2 hiperintensite paternlerini tanimlamaktadir.
(Zileli, 2019) Otomatik sinyal analizi kullanan yakin tarihli bir
calismada, DSM hastalarinin T2 sinyal varyabilitesinin saglikli
kontrollere kiyasla anlamli derecede yiiksek oldugu ve "T2
myelopati indeksi" adi verilen bu Olciimiin %86,5-92 arasinda
degisen egri alt1 alan degerleriyle radyolojik tanida ytliksek dogruluk
gosterdigi  bildirilmistir.  (Hohenhaus M, 2023) Kord
kompresyonunun derecelendirilmesinde nicel yontemler giderek
daha fazla kullanilmaktadir. Muhle smiflandirmasi, spinal kanal
darligin1 grade 0'dan (subaraknoid mesafede daralma yok) grade 3'e
(kord kompresyonu veya deplasmani) kadar derecelendirmektedir.
(Donnally III ve digerleri, 2023) Buna ek olarak maksimal kanal
daralmasi1 (MCC) ve maksimal kord kompresyonu (MSCC) gibi
nicel dl¢iitler kullanilmakta; MSCC, kompresyon seviyesindeki kord
capimin, Ust ve alt komsu patolojik olmayan segmentlerin ortalama
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capma oranlanmasiyla hesaplanmaktadir. Ayni calismada,
preoperatif JOA skoru ile birlikte MCC ve MSCC degerlerinin
kullanildig1 bir nomogramin, cerrahi sonrasi klinik prognozu %88-
89 gibi yiiksek bir ayirt edicilikle dngdrebildigi bildirilmistir. (Wang
J, 2022) Myelomalazi bulgularinin prognostik dnemi literatiirde
tartismali bir konu olmaya devam etmektedir. T1-agirhikli
gorlintiilerdeki  diigiik  sinyal degisikliginin, kronik  kord
kompresyonuna bagli olarak cerrahi sonrasi kotii prognozla iliskili
bir faktor oldugu konusunda goriis birligi bulundugu, buna karsin T2
hiperintensitesinin prognostik degerinin halen tartismali oldugu
belirtilmektedir. Ayrica ¢cok segmentli T2 sinyal degisikliginin, T1
sinyal degisikligine kiyasla ileri evre myelopati hastalarinda daha sik
goriilmesi nedeniyle sonuglar1 6ngérmede daha duyarl bir gosterge
oldugu bildirilmistir. (Ferndndez de Rota JJ, 2007) Buna karsin
altmus alt1 hastalik bir seride, izole T2 hiperintensitesinin varliginin
cerrahi sonras1 JOA skorlarinda anlamli bir fark yaratmadigi, yani
T2 hiperintensitesi bulunan hastalarin da olumlu klinik sonuglar
alabildigi gosterilmistir. (Zhang KZ, 2009) Bu ¢eligkili bulgular,
myelomalazinin tek basina degil, kompresyon derecesi, semptom
stiresi ve preoperatif fonksiyonel durum gibi diger degiskenlerle
birlikte degerlendirilmesi gerektigine isaret etmektedir.

Siniflandirma ve Siddet Degerlendirme Sistemleri

1972 yilinda tanimmlanan Nurick siniflamasi, servikal
myelopatide en eski ve halen yaygin kullanilan derecelendirme
sistemlerinden biridir; ylirlime fonksiyonu ve istihdam edilebilirlik
arasindaki iligkiye dayanan bu sistem, herhangi bir puanlama 6l¢egi
kullanmaksizin hastalar1 grade O'dan (yalnizca kok semptomlari,
kord bulgusu yok) grade 5'e (yataga/sandalyeye bagimli) kadar alti
basamakta smiflandirmaktadir; grade 2, tam zamanli ¢aligmayi
engellemeyen hafif yiiriime giicliiglinli, grade 3 ise tam zamanli
caligmay1 ve ev islerini engelleyen belirgin yiirlime gligliigiinii ifade
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etmektedir. (Revanappa KK R. V., 2011) Skalanin hizli uygulanabilir
olmasi ve yalnizca ambulasyonu esas almasi, klinik pratikte tercih
edilmesinin baslica nedenidir.

Japon Ortopedi Dernegi (JOA) skoru, 1985 yilinda Hukuda
ve arkadaslar1 tarafindan tanimlanmis; st ekstremite motor
fonksiyonu, alt ekstremite motor fonksiyonu, duyu ve mesane
fonksiyonunu degerlendiren, 0-17 puan araliginda ve dncelikle Dogu
Asya popiilasyonlarinda kullanilan bir sistemdir. 1991 yilinda
Benzel ve arkadagslar1 tarafindan Bat1 popiilasyonlarina uyarlanarak,
sfinkter fonksiyonunun ayr1 bir bilesen olarak degerlendirildigi 0-18
puanlik modifiye JOA (mJOA) skoruna doniistiiriilmiistiir ve bu
versiyon gliniimiizde 6zellikle cerrahi sonug takibinde standart arag
olarak kabul edilmektedir. (Kato S, 2015) Her iki skorda da diisiik
puanlar daha agir myelopatiyi gostermekte; cerrahi sonrasi iyilesme
oran1 genellikle Hirabayashi yontemiyle [(postoperatif JOA-
preoperatif JOA)/(normal JOA-preoperatif JOA)x100]
hesaplanmakta ve %75 iizeri miikemmel, %50-74 1yi, %25-49 orta,
%25 alt1 zayif olarak smiflandirilmaktadir. (Tiirkoglu ME, 2021)
Ancak literatiirde ii¢ farkli mJOA versiyonunun bulundugu, bu
versiyonlarin ¢eviri ve puanlama yapilari arasinda 6nemli farkliliklar
oldugu, bu nedenle farkli caligmalarda kullanilan "mJOA" teriminin
birbirinin yerine kullanilmasinin sonuclarin karsilastirilabilirligini
zorlastirdig1 vurgulanmaktadir. (Kato S, 2015)

Ranawat smiflamasi, baslangicta romatoid artrite bagl
servikal myelopatiyi degerlendirmek amaciyla gelistirilmis olmakla
birlikte, servikal myelopati siniflandirma sistemleri arasinda halen
yer almaktadir. Nurick ve JOA/mJOA'dan farkl olarak sayisal bir
puanlama yerine norolojik defisitin niteligine dayanan bu sistem
hastalar1 sinif I (nérolojik defisit yok), smif II (hiperrefleksi ve
dizestezi ile subjektif gii¢siizliik) ve smif [II'e (uzun yol bulgulariyla
birlikte objektif gligsiizlik) ayirmakta, smf III kendi iginde
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ambulatuar (IIIA) ve non-ambulatuar (IIIB) olarak alt
gruplandirilmakta ve Ozellikle romatoid artrite bagli myelopati
olgularinda tercih edilmektedir. Bu olgularda smif IIIB gibi en agir
tutulumlu hastalarda dahi cerrahi tedavi sonrasi fonksiyonel iyilesme
saglanabildigi bildirilmistir. (Janssen I, 2020)

Bu ii¢ skorlama sisteminin klinik kullanimi yaygin olmakla
birlikte, 6nemli sinirliliklar1 da bulunmaktadir. Doksan ii¢ hastay1
iceren bir karsilastirmali caligmada, ameliyat Oncesi donemde
Nurick grade ile alt ekstremite mJOA skoru arasinda iyi bir
korelasyon bulundugu, ancak takipte olgularin %11,8'inde iki skala
arasinda uyumsuzluk gelistigi; bunun baslica nedeninin, hastalarin
alt ekstremite mJOA skorunda belirgin bir iyilesme olmaksizin dahi
ise geri donebilmesi oldugu belirtilmistir. (Revanappa KK R. V.,
2011) Hindistan popiilasyonunda yiriitiilen bir dogrulama
calismasinda ise, orta siddetli myelopatili (Nurick grade 2 ve 3)
hastalarda standart Nurick derecelendirmesi ile kiiltlirel/etnik
uygulamalara gore uyarlanmig modifiye versiyon arasinda belirgin
bir uyumsuzluk (kappa=0,07) saptanmis, bu durumun skorlarin
farkli toplumsal ve mesleki baglamlarda birebir uygulanmasinin
smirliligmma isaret ettigi vurgulanmustir. (Revanappa KK M. R.,
2015) Ayrica mJOA'nin sfinkter disfonksiyonu alt bileseninin,
skalanin diger bilesenlerinden farkli bir yapiyr 6lctiigli ve genel
yasam kalitesi Olceklerinin alt boyutlariyla anlamli korelasyon
gostermedigi bildirilmektedir; bu bulgu, tek bir toplam skorun
hastaligin ~ ¢cok  boyutlu  klinik  etkisini tam  olarak
yansitamayabilecegine isaret etmektedir.

Tedavi Yaklasimlar

Konservatif Tedavi

Konservatif tedavi, hafif-orta siddetli ve norolojik olarak
stabil hastalarda ilk basamak yaklasim olarak degerlendirilmektedir;
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fizik tedavi, sert veya yumusak boyunluklarla immobilizasyon,
servikal traksiyon, masaj, manipiilatif tedavi, epidural/faset
enjeksiyonlar1 ve yliksek riskli aktivitelerden kaginma bu yaklagimin
bilesenleri arasinda sayilmaktadir. (Kane SF, 2020) Altmis dokuz
hastay1 i¢eren bir Japon ¢aligmasinda, klinik sonug ile hastalik stiresi
ve konservatif tedavinin yogunlugu arasinda anlamli korelasyon
saptanmig; tedavinin, hastalara yeterli agiklama yapildiktan sonra
yogun sekilde uygulanmasi durumunda etkili olabilecegi, ancak
semptomlarda degisiklik olmamasi veya kotiilesme durumunda
zamaninda cerrahiye gecilmesinin 6nemli oldugu vurgulanmustir.
(Yoshimatsu H, 2001 ) Giincel bir derlemede de konservatif
tedavinin kiiratif olmadigi, ancak semptomlarin hafif, stabil veya
yavas ilerleyici oldugu dikkatle se¢ilmis olgularda etkili olabilecegi;
basarili bir konservatif strateji icin bireysellestirilmis tedavi
planlamasi, hasta egitimi ve diizenli klinik takibin sart oldugu
belirtilmektedir. Konservatif tedavinin kisitliligi, olgularin ¢ogunda
yalnizca semptomatik rahatlama saglamasi ve altta yatan mekanik
kompresyonu ortadan kaldirmamasi; bu nedenle diizenli araliklarla
(tipik olarak 3-6 ayda bir) klinik ve noérolojik muayene ile
progresyon agisindan yakin takip gerektirmesidir. (Park JB, 2025)

Cerrahi Tedavi Endikasyonlar

Cerrahi tedavi, orta-siddetli myelopati, progresif norolojik
defisit veya konservatif tedaviye yanitsiz olgularda endike kabul
edilmektedir; AO Spine'in giincel klinik pratik rehberi, myelopatik
bulgusu olmayan ancak goriintiilemede belirgin kord kompresyonu
saptanan hastalarda dahi cerrahi ile ilgili yOnlendirici Oneriler
sunmaktadir. (Fehlings MG, 2025) Giincel derlemede, travmatik
olmayan spondilotik kord basisina ek olarak spondilotik bir omurga
zemininde gelisen akut travmatik santral kord sendromunun da
tedavi planlamasinda kritik bir husus olarak ele alinmas1 gerektigi
vurgulanmaktadir. (Park JB, 2025)
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Anterior Yaklasimlar: ACDF ve Korpektomi

Anterior servikal diskektomi ve flizyon (ACDF), tek veya
cok seviyeli disk diizeyinde patolojiyi dogrudan hedefleyen bir
tekniktir; korpektomi ise vertebra govdesinin kismen ¢ikarilmasini
gerektiren, genellikle vertebra arkasi patolojinin (6rn. OPLL) baskin
oldugu olgularda tercih edilen daha genis bir dekompresyon
secenegidir. Cok seviyeli servikal spondilotik myelopatide ACDF ile
korpektomiyi karsilastiran 878 hastalik bir meta-analizde, klinik
sonucglarin (JOA skoru, flizyon orani) iki teknik arasinda benzer
oldugu, ancak ACDF'nin radyografik sonuglar (lordoz korunumu) ve
toplam komplikasyon oran1 acisindan daha avantajli oldugu
bildirilmistir. (Wang T, 2016) Baska bir meta-analizde de ACDF'de
intraoperatif kan kaybinin ve komplikasyon sayisinin korpektomiye
kiyasla anlamli derecede daha diisiik oldugu, buna karsin ameliyat
stiresi, flizyon basarisizligi ve norolojik iyilesme oranlar1 agisindan
iki teknik arasinda anlaml fark bulunmadigi gosterilmistir. (Wen
7Q, 2015) Bu bulgular, ¢ok seviyeli olgularda miimkiin oldugunda
ACDF'nin, vertebra arkasi patolojinin daha genis dekompresyon
gerektirdigi durumlarda ise korpektomi veya kombine tekniklerin
tercih edilmesi gerektigine isaret etmektedir.

Posterior Yaklasimlar: Laminektomi (£Fiizyon) ve
Laminoplasti

Laminektomi ile fiizyon (LF), posterior elemanlarin
cikarilmastyla genis bir dekompresyon saglarken, servikal
biyomekanigi degistirerek komsu segment dejenerasyonu riskini
artirabilmektedir; laminoplasti (LP) ise omurganin dogal
kinematigini  korumayr  amaclamakla  birlikte,  yetersiz
dekompresyon, boyun agrisi ve tekrarlayan stenoz riskiyle
iliskilendirilebilmektedir. (Daher M, 2024) Cok seviyeli servikal
OPLL'de bu iki teknigi karsilastiran bir meta-analizde, LF'nin
servikal lordozu korumada LP'ye iistiin oldugu, buna kargm LP'nin

--129--



daha diisiik cerrahi travmayla iliskili oldugu; kifoz hattinin (K-line)
posterior cerrahi se¢iminde degerli bir kriter olabilecegi, K-line
pozitif olgularda laminoplastinin, K-line negatif olgularda ise
laminektomi ve flizyonun tercih edilebilecegi bildirilmistir. (Ma L,
2018) 1rk bir laminoplasti ve otuz bir laminektomi-fiizyon hastasinin
karsilastirildigi bir calismada ise JOA, SF-12 ve VAS skorlarindaki
tyilesmenin iki grup arasinda benzer oldugu, servikal sagittal
dizilimde her iki grupta da anlamli degisiklik olmadig1 gosterilmistir.
(Blizzard DJ, 2017)

Kombine Yaklasimlar

Cok seviyeli veya kompleks olgularda, 6zellikle belirgin
kifotik dizilim bozuklugu ile birlikte ileri derecede vertebra arkasi
patoloji bulunan hastalarda anterior ve posterior yaklasimlarin
kombine edilmesinin giindeme gelebildigi; bu yaklagimin progresif
kifozun Onlenmesi agisindan en giivenilir yontem olarak
degerlendirildigi, ancak 6nemli 6l¢iide uzamis ameliyat siiresi (baz1
serilerde 5 saati asan) ve buna bagl artmis cerrahi risk tasidigi
belirtilmektedir. (Epstein, 2015) Giincel bir derlemede de, sagittal
dizilim bozuklugunun (sagittal vertikal eks, T1 egim acis1) ciddi
oldugu kompleks olgularda cerrahi kararm yalnizca dekompresyon
degil, ayn1 zamanda dizilimin yeniden yapilandirimasini da
hedeflemesi gerektigi vurgulanmaktadir. (Park JB, 2025)

Yaklasim Se¢im Kriterleri

Cerrahi yaklasim seciminde en belirleyici radyografik
faktorlerden biri servikal dizilimdir; kifotik dizilimi olan veya K-line
negatif olan hastalarda posterior dekompresyonun (6zellikle izole
laminoplastinin) yetersiz kalabilecegi, bu olgularda anterior
yaklasimmn veya laminektomit+fiizyonun tercih edilmesi gerektigi
bildirilmektedir. (Ma L, 2018) Kompresyon seviyesi sayist da
onemli bir belirleyicidir: tek veya iki seviyeli olgularda ACDF
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genellikle yeterli dekompresyon saglarken, iic veya daha fazla
seviyeyi ilgilendiren olgularda korpektomi, ¢ok seviyeli ACDF veya
posterior teknikler arasinda se¢im yapilmasi gerekmektedir. (Wang
T, 2016) Hasta yas1 ve komorbidite durumu da cerrahi sonuglari
dogrudan etkilemektedir; cerrahi sonucglarin daha geng, sigara
kullanmayan, komorbiditesi az ve yiirliylis bozuklugu bulunmayan
hastalarda daha iy1 oldugu bildirilmektedir. (Kane SF, 2020) Anterior
ve posterior yaklasimlar:1 karsilagtiran randomize bir ¢aligmada,
anterior grupta Boyun Oziirliiliik Indeksi ve agr1 skorlarinm bir yil
sonunda daha iyi oldugu, buna karsm posterior grupta ameliyat
stresinin daha kisa ve disfaji oranmin daha diisiikk oldugu
gosterilmistir. (El-Ghandour NMF, 2020)

Prognoz ve Komplikasyonlar

Cerrahi Sonrasi Fonksiyonel Iyilesme Oranlar

Yiiz kirk iki hastay1 iceren yakin tarihli bir ¢alismada, cerrahi
sonrast JOA skorunun 3. ayda ortalama %8,9, 12. ayda ise %12,2
oraninda iyilestigi; en belirgin iyilesmenin, ameliyat 6ncesi JOA
skoru 12'nin altinda olan siddetli myelopatili hastalarda goriildiigi
bildirilmistir. (Noufal Y, 2025) Farkli yas gruplarini karsilastiran bir
calismada, kord fonksiyonunda iyilesmenin en belirgin sekilde
ameliyat sonrasi ilk 6 ay icinde, Ozellikle ilk hafta iginde
gerceklestigi, bu siireden sonra iyilesmenin plato ¢izdigi
gosterilmistir. (Zhang RJ, 2018) Laminoplasti sonras1 fonksiyonel
iyilesmeyi inceleyen bir caligmada ise, hastanede yatis siiresince tist
ekstremite fonksiyonundaki (el becerisi testi) degisimin, bir yil
sonraki cerrahi sonucu Ongdrmede degerli bir erken belirteg
olabilecegi bildirilmistir. (Fudo T, 2023)

Prognozu Etkileyen Faktorler

Semptom siiresi, yas, preoperatif norolojik siddet ve kord
sinyal degisikligi literatiirde tutarli sekilde bildirilen prognostik
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faktorlerdir. Az once bahsedilen 142 hastalik calismada, semptom
sliresinin stirekli iyilesme miktarmi 6ngdrmedigi, ancak her ek ay
preoperatif semptomun, 3. ayda klinik olarak anlamli iyilesme (>1,5
puan) elde etme olasiligin1 %0,7 oraninda azalttigi bulunmustur.
(Noufal Y, 2025) Yiiz yirmi hastalik bir ¢aligmada, 40 yasin altinda
olmak, semptom siiresinin 12 aydan kisa olmasi, tek seviyeli
kompresyon ve T2 intramediiller hiperintensitenin bulunmamasi gibi
faktorlerin cerrahi sonrasi1 olumlu sonucu anlamli sekilde etkiledigi
gosterilmistir. (Singh T, 2025) Hastaya 06zgii faktorler arasinda
diyabet, ileri yas, sigara kullanimi, mental saglik sorunlari ve
obezitenin de sonuglar1 olumsuz etkileyebildigi; MRG'de T2
hiperintensitesi ile klinik semptom siiresi ve siddetinin de kot
prognozla iligkili oldugu bildirilmektedir. (Su BW, 2022) Altmis bes
hastalik prospektif bir calismada da yas, semptom siiresi, myelopati
siddeti, spinal dizilim, cerrahi teknik, kompresyon seviyesi sayisi ve
maksimal kord kompresyon bolgesindeki transvers alanin, hem
baslangi¢ fonksiyonel skorlar1 hem de postoperatif sonuglari
bagimsiz sekilde ongordiigii bildirilmistir. (Karpova A, 2013)

Erken Komplikasyonlar

C5 sinir kokii palsisi, 6zellikle posterior dekompresyon
sonras1 goriilen, deltoid ve biseps kaslarinda gii¢siizliikle karakterize
onemli bir erken komplikasyondur; 25 c¢alismayi1 kapsayan bir
sistematik derlemede posterior dekompresyon sonrasi havuzlanmis
insidansin %5,8 oldugu, laminektomi sonrasi bu oranin %11,3'e
kadar ¢ikabildigi, agik kapi laminoplasti sonrasi ise %4,5 oldugu
bildirilmistir. (Gu Y, 2014) Yakm tarihli genis kapsamli bir meta-
analizde, laminektomi sonrast C5 palsi oraninin %8 (kalic1 orani
%1,44), posterior dekompresyont+fiizyon sonrast  %7,03,
laminoplasti sonrasi ise %5,11 oldugu bildirilmistir. (Stockman IG,
2026) Risk faktorleri arasmmda OPLL varlhigi, dar intervertebral
foramen, laminektomi teknigi, asir1 kord kaymasi ve erkek cinsiyetin
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yer aldig1 vurgulanmaktadir. Anterior yaklasimlarda ise disfaji, ses
kisiklig1 (rekiirren/superior laringeal sinir hasar1) ve nadiren
vertebral arter yaralanmasinin goriilebilecegi, bu komplikasyonlarin
oranlarinin sirasiyla yaklasik %2,7, %1,3 ve %4,1 olarak bildirildigi
belirtilmektedir. (Kane SF, 2020) Yara yeri enfeksiyonu ve norolojik
yaralanma gibi kisa donem komplikasyonlarin toplamda olgularin
%6,2-7,1'inde goriildiigii bildirilmektedir. (Pennington Z, 2020)

Ge¢ Komplikasyonlar

Iki bin yetmis sekiz ACDF olgusunu igeren genis bir seride
toplam reoperasyon oranmin %5,63 oldugu, gec reoperasyonlarin
(%3,56) cogunlukla komsu segment hastaligindan, erken
reoperasyonlarin  ise  ¢ogunlukla postoperatif —hematomdan
kaynaklandigi; semptomatik psddartroz nedeniyle revizyon oranmin
ise yalnizca %0,58 oldugu bildirilmistir. (Shousha M, 2019) Komsu
segment hastaligmin kiimiilatif riskinin yilda %1,6-4,2 arasinda
degistigi, ACDF sonras1 60 aydan uzun takipte hastalarin %92'sinde
komsu segmentlerde dejeneratif degisiklik gelistigi bildirilmekte;
ancak bu radyolojik progresyonun her zaman klinik semptomla
iligkili olmadig1 vurgulanmaktadir. (Li J, 2016) Uzun segment
flizyonlarin erken komplikasyon riskini artirirken, kisa segment
fiizyonlarin yillar i¢cinde komsu segment hastalig1 riskini artirdigi da
belirtilmektedir. Semptomatik komsu segment hastalig1 nedeniyle
revizyon cerrahisi gereken hastalarda, anteriordan tekrar ACDF
yapilan grupta disfaji oraninin posterior revizyon grubuna kiyasla
anlamli sekilde daha yiiksek oldugu; buna karsm posterior revizyon
grubunda enfeksiyon, hematom, yara ayrigmasi ve rehabilitasyon
merkezine sevk oranlarinin daha yiiksek oldugu bildirilmistir.
(Bydon M, 2014) Psddartroz ve eslik eden komsu segment hastaligi
bulunan olgularda posterior servikal dekompresyon ve flizyonla
yapilan revizyonun etkili bir se¢enek oldugu, ancak hasta bildirimli
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sonuglardaki iyilesmenin sinirlt kaldigi bildirilmektedir. (Schmidt
GO, 2023)

Sonug¢

Bu boliimde ele alinan giincel literatiir, servikal spondilotik
myelopatinin erigkinlerde en sik edinsel spinal kord disfonksiyonu
nedeni oldugunu, dejeneratif kaskaddan (disk dehidratasyonu,
osteofit/faset hipertrofisi, ligamentum flavum buckling) baslayarak
statik-dinamik kompresyon ve mikrovaskiiler-hiicresel hasar
mekanizmalariyla ilerleyen ¢cok basamakli bir patofizyolojiye sahip
oldugunu ortaya koymaktadir. Klinik tani; motor, duyusal, yliriiyls
ve sfinkter bulgularmin fizik muayene bulgulariyla (Hoffmann,
Tromner, Babinski, klonus) birlikte degerlendirilmesine, MRG'nin
altin standart goriintiileme yontemi olarak elektrofizyolojik testler ve
laboratuvar degerlendirmesiyle desteklenmesine dayanmaktadir.
Nurick, JOA/mJOA ve Ranawat gibi smiflandirma sistemleri,
hastaligin  siddetinin standardize edilmesinde degerli olmakla
birlikte kendi i¢lerinde onemli smirliliklar tasimaktadir. Tedavide,
hafif-orta olgularda konservatif yaklasimlar denenebilirken, orta-
siddetli ve progresif olgularda cerrahi dekompresyonun (anterior,
posterior veya kombine) etkili oldugu; yaklasim sec¢iminin kord
dizilimi, seviye sayisi, hasta yast ve komorbiditelere gore
bireysellestirilmesi gerektigi goriilmektedir.

Giincel literatiirdeki en belirgin tartisma noktalarindan biri,
hafif dereceli DSM'nin yonetim stratejisidir. Mevcut kilavuzlar orta
ve siddetli olgularda cerrahi dekompresyonu giiclii kanitlarla
desteklerken, hafif olgularda 6nemli bir bilgi boslugu bulundugu ve
optimal yonetimin halen belirsizligini korudugu bildirilmektedir.
Bazi klinisyenlerin progresyonu dnlemek amaciyla erken cerrahiyi
savundugu, bazilarmin ise baslangigcta konservatif izlemi tercih
ettigi; omurga uzmanlar1 arasinda yapilan uluslararasi bir anket
calismasinda hafif DSM tedavisi konusunda fikir birligi
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bulunmadiginin ortaya kondugu belirtilmektedir. (Al-Shawwa A,
2025 ) AO Spine'n giincel kanita dayali Oneri derlemesinde,
cerrahinin hafif DSM i¢in de olumlu klinik sonuglarla gegerli bir
secenek oldugu kosullu olarak Onerilmekle birlikte, anterior ve
posterior yaklasimlar arasinda sonuglarin biiyiikk Olglide esdeger
oldugu (farkli komplikasyon profilleriyle) vurgulanmaktadir.
(Fehlings MG, 2025) AO Spine'in giincel kanita dayali oOneri
derlemesinde, cerrahinin hafif DSM i¢in de olumlu klinik sonuglarla
gecerli bir secenek oldugu kosullu olarak onerilmekle birlikte,
anterior ve posterior yaklasimlar arasinda sonuglarin biiyiik 6lciide
esdeger oldugu (farkl komplikasyon profilleriyle)
vurgulanmaktadir.

Gelecek arastrma yonelimleri acgisindan, hastaligin
ongoriilemeyen dogal seyri, deteriorasyonu oOnceden haber
verebilecek prediktif goriintiileme yontemleri ve biyobelirteclere
olan ihtiyac1 artirmaktadir. Bu dogrultuda, beyin omurilik sivisinda
Olciilen glial fibriler asidik protein (GFAP), nérofilament light (NFL)
ve fosforile norofilament-H (pNF-H) gibi beyaz cevher hasar1 ve
astrogliozis belirteclerinin, DSM hastalarinda kontrol grubuna
kiyasla anlamli derecede yiiksek bulundugu ve cerrahi sonrasi klinik
sonucu ongdrmede potansiyel bir ara¢ olabilecegi bildirilmistir. AO
Spine'ln  giincel Onerilerinde ayrica makine Ogrenmesi tabanli
kiimeleme analizinin, hastalar1 agri, medikal frailty ve yasam kalitesi
iizerindeki etkiye gore fenotiplere ayirarak daha kisisellestirilmis
danismanlik saglayabilecegi vurgulanmaktadir. Cerrahi teknikler
acisindan ise robotik ve ndronavigasyon destekli sistemler, minimal
invaziv spinal cerrahi, hareket koruyucu teknikler (disk artroplastisi)
ve biyolojik ajanlarm kullaniminin, ameliyat siiresini kisaltma,
hastanede kalis siiresini azaltma ve sonuglar1 iyilestirme potansiyeli
tastyan gelisme alanlar1  arasinda sayildigir  belirtilmektedir.
(Sangondimath G, 2020)
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Sonu¢ olarak, servikal spondilotik myelopati, erken
taninmast durumunda biiyiik 6l¢iide 6nlenebilir ndrolojik hasara yol
acan, ancak toplumda ve birinci basamak hekimleri arasinda
yeterince taninmayan bir klinik tablo olmaya devam etmektedir.
Klinisyenlerin, Ozellikle hafif olgularda bireysellestirilmis karar
verme siirecini benimsemesi, biyobelirte¢ ve gelismis goriintiileme
teknolojilerindeki ilerlemelerin ise gelecekte daha nesnel ve erken
tani/prognoz ongoriisii saglamasi beklenmektedir.
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