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GIRIS VE AMAG

Kisilerin, el tercihlerine gore siniflandirilmasinda gesitli
yontemler kullanilmakta ve bunun sonucu degigik siniflandirmalar or-
taya cikmaktadir. E1l tercihini bir ikilem olarak goren dikotik goriis
yanlilarina pgore insanlar ya saglaktir, yada solaktir. Ancak, saglak
ve solak oranlari egit degildir., Dikotik goriigii savunanlara gore,
insanlarin % 90'1 saglak, % 10'u solaktair. E1 tercihinin ¢ok boyutlu
bir siire¢ oldugunu savunan siireklilik goriisii yanlilarina gore ise,
yogun saglakliktan yogun solaklipga kadar gesitli dereceler vardir(4).
Annett(1985) yogun saglakliktan yofun solakliga kadar sekiz boyut
bildirmigtir(3). Siireklilik goriisii yanlilari pratikte kisileri el ter-
cihine gore saglak,solak ve ambidekster(iki elli) olarak iice ayirma-
Y1 uygun gormiislerdir. Annett(1985) insanlarin % 66'sinin saglak,

% 30'nun ambidekster ve % 4'niin solak oldugunu bildirmistir(4).
TAN(1988), 1100 yiiksek okul Ofrencisiyle gergeklestirdigi galismada
saglak oranini %66.,1, ambidekster oranini % 30.5 ve solak oranini % 3.4
bulmustur(39). Bu sonuglar, insan el tercihi dagilim yOniinden kiiltii-
rel farklar bulunmadigini gostermektedir.

Gliniimiiz bilim adamlarindan gogu, el tercihinin, insanoglunun
genetik olarak belirlenen ozelliklerinden biri oldugu ve insanin bu
0zelligi ile tek oldugu kanisindadir. E1 tercihinin genetik belirle-
nigi konusunda gesitli modeller Onerilmis isede heniiz el tercihiyle
ilgili bir gen izole ecilememigtir(3).

Gofgu fizyolojik ve patolojik olayin aydinlatilmasinda oldugu
gibi el tercihinin noral mekanizmalarinin aydinlatilmasinda da hay-

van modellerinin onemi biiyiiktiir(10,7).




Biyolojik evrim agisindan diisiiniildiifiinde insan digindaki diger
memelilerde de populasyon diizeyinde manuel asimetrinin olmasi bekle-
nebilir. Urnegin, kopeklerde el tercihini belirlemek igin uygulanan
yeni bir yontemle insandakine benzer yakin bir el tercihi dagilima
izlenmistir(38).

Bianki ve arkadaslari ev farelerinde yogun saglaklik beyaz fa=-
relerde ise yogun solaklik bildirmistir(5).

Manuel asimetri, serebral asimetri ve biligsel fonksiyonlar
birbirleri ile etkilegen sistemler olabileceginden, manuel asimetri-
nin aragtirilmasi giiniimizde Onem kazanmigtir. Ancak, insanda el ter-
cihinin ve hayvanda penge tercihinin noral mekanizmalari heniiz
aydainlatilmamistir. Hayvanda penge tercihinin insandakine biraz ben-
zer sekilde kaymasi, disi hayvanlarda saglak oraninin erkeklere go-
re daha yiiksek olmasina baglanmistar(40).

Sunulan g¢alismada manuel ve serebral asimetrinin kaynagina
bir yaklasim olarak, sag ve sol hemisferlerde Kan Beyin Bariyerinin
permeabilite farklari aragtirilmigtir. Disilerde saglaklik oraninin
erkeklere gore daha yiiksek olusunun (39,40) yaninda, Kan Beyin Bari-
yerinde erkeklere gore daha zayif oldufu bildirilmistir(24). Bu iki

ozellik arasindaki baglanti bu g¢alismanin planlanmasinin nedenidir.




GENEL BirLGgIdLlER

SPINO-SEREBRAL MOTOR ASIMETRI

El tercihinin noral mekanizmalari heniiz aydinlatilmamistar(7).
Saglakligin veya solaklifiw intrauterin konum ve hormonal etkiler¥ ile
agiklamaya galisan gorisler varsada, yaygin goriis el tercihinin gene-
tik olarak belirlenen bir Gzellik olusudur. Konuya genetik agidan yak-
lasanlar oczellikle el tercihinin gebelik ortasaindan itibaren izlenebi-
len goz asimetrisi, parmak izi asimetrisi ve serebral acimetrilerle bir-
likte oluguna dikkat gekmektedirler. (evresel etkenler ilizerinde duran-
lar ise, aile ve ikiz g¢alismalarinda elde edilen bulgularain klasik ge=~
netik yaklasimlarla agiklanmasi g¢alismalaranda kargilagilan zorluklara
deginmektedirler(3),

Jordan(1911), el tercihinin kalitaimi konusunda ilk onerilen ¢ift
gen teorisi, Ozellikle solak anne ve babadan dogan saglak gocuk olgusu-
nu aciklamada yetersiz kalmistir(2Xde Bu teoriyi daha tutarli hale ge-
tirmek igin cesitli oneriler getirilmistir. Ramley(1913)'in onerisine
gore, solak anne babadan (L x L) olan saglak cocukta (rl) genotipi 85z
konusudur. Ancak, buradaki (1) geni (r) genine gore daha qekiniktir(32);
kRife, gekinik genotip lizerine gevresel etkenlerin stz konusu duruma yol
agtigi ileri siirmiistiir(29). Dgfer aragtirmalar iée. (LxL) anne babadan
olan saglak gogukta (LxL) genotipi bulundufunu ancak, bu resesif genle-
rin penentramslarinin diisiik oldufunu savunmuslardir(43),

Annett(1972) 'de poligenetik teoriyi GOnerdi. Amnett'in bulgulari

g e
surell

11111k glrislne dayanmaktadiy Angak,akrabalar arasinda el tercihi

dagilimlarini ag¢iklamada yetersiz kalda(z2) Bu ragtiricinin saga
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kayma teorisine gore, hayvanlarda penge tercihi ve insanl}arda el terci-
hi dagilimi sansa baglidir., Ancak, konusma merkezinin sol hemisferde
olusmasina yol agan gen (rs geni) saglaklik igin avantaj olusturmakta-
dir. Bu avantaj sansa bagli dagilim gosteren gan egrisi apsisinde eg-
rinin saga kaymasina yol agmaktadair(3,4).

El tercihinin nicelifgi konusundaki goriislerden olan siireklilik
goriigiine gore el tercihi siirekli normal dagilim gosterir. Annett(1985),
yogun saglakliktan yogun solakliga kadar 8 boyut oldupu bildirildi(4),

PDzellikle sinir sistemiyle ilgili birgok fonksiyonun ve patolo-
jik olﬁyln aydinlatilmasinda oldugu gibi el tercihi ve diger asimet-
rik ozelliklerin noral mekanizmalarinin arastirilmasinda da hayvan
deneylerinin onemi biiyiiktiir. Insanlarda el tercihi olayinin hayvanlar-
da benzeri olarak penge tercihi kabul edilebilir(8,10).

TAN(1987)'in kopeklerde plaster sckme testi ile gerceklegtirdi-
gi galisma diginda penge tercihi tesbit c¢alismalarinan tiimiinde besine
uzanma teste kullanilmaktadar(38).

Yakolev ve Rakig(1966), sag elle ilgili alfa motor ndronlara
ulagan pramidal 1if sayisinin sol elle ilgili alfa motor ndronlara ge=-
len piramidal lif sayisindan fazla oldufunu gosterdiler(49). Daha son-
ra Yakovlev(1972) solaklarda bu durumun tersinin s5z konusu oldugunu
bildirdi(50).

Goode ve arkadaslar1(1980),ihsanda-sag ve sol solues kaslarini
innerve eden alfa motor noronlar arasinda eksitabilite farklaliklarainai
bildirdiler. Ancak, bu eksitabilite farklilaklari ile el tercihi ara-
sinda bir korelasyon bulamadilar(16).Bunakarsilik insanda, el tercihi
ile spinal motor noronlarin eksitabilitesi arasinda ters iliski bu-

lundugu ilk olarak TAN(1985) tarafindan gosterilmistir(37).




Sag ve sol ekstremitelerle ilgili alfa motor ndronlaran fonksﬁyonel
bakimindan farkli kortikal innervasyona sahip olmalari spinal motor
lateralizasyonun nedeni ya da nedenlerinden biri olakakhilir(37).
Suprasspinal merkezlerden bagimsiz olarak spinal motor asimet-
rinin varliga ilk olarak TAN(1984) tarafindan gosterilmistip, Pediler-
de yapilan bu galismada s6z konusu asimetri ile penge tercihi arasin-

da bir korelasyon bulunamamistir(36).




KAN=BEYIN BARIYERI

Ilk olarak intravencz Trypan mavisi gibi asit boyalar enjekte
edildigi zaman oteki dokularin boyanmasina karsin beyin ve medulla
srinalin boya almamasi Kan Beyin arasinda bir seddin varligini dii-
siindiirmiistiir (19).

Beyin, genel kan dolasimindan, diger organlara gore daha fazla
kan aldigi halde plazmada bulunan maddelerin beyin dokusu ig¢ine ge-
¢isi sinmirladir. Bazi maddeler Srnegin proteinler gibi biiyikk molekii-
li maddler plazmadan beyin dokusuna gegemez. Ayni sekilde viicuda alina
bir gok ilagda beyin dokusuna ulasamaz, Bu sekilde degisik dogal kan
maddeleri yani sira, ilaglara karsi beyni koruyucu yada beyinin bu
maddelere ve ilaglara karsi segici alimini ayarlayan bir mekanizma
80z konusudur. Bu fizyolojik ve kismen de anatomik olan mekanizmaye
KAN BEYIN BARIYERI adi verilir. Sekil- 1'de,beyin dokusunun kesitinde
kapikllerdexa kan arasindaki barier noron ve astrositlerin konumlari
gorilmektedir,

:Ilaglar ve degisik maddeler plazmadan beyin omirilik sivisi-
nada (BOS) kolaylikla gegemezler; burada. belirli kurallara .yan se=-
gici permeabilite s5z konusudur. Buda KAN-BOS ENGELI ada ile belir
lenmistir. Beyin ile oJUS arasanda engel olusturan bir mekanizma pra-
tik olarak kabul edilmemektedir,

Kraniospinal bosluk iginde baslica iig sivi kompartmani var-
dir,Bunlar, plazma, BOS ve beyin dokusunda bulunan eksraseliiler s1
vl kompartmanidir. Beyin dokusunda bulunan ekstraseliiler kompartman
noron ve glialar arasinda ultrastriiktiiral boslw lar halinde bulu-

nur. Ekstraseliiler bosluk, total beyin dokusunun yaklasik % 10-20
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ini kapsar. CElektron mikroskopik olarak 200 A' liik bogluklar i-
¢inde ekstraseliiler sivi dolasir. Kan beyin barajini agsan maddeler
ve ilaglar noronlara ulagmadan once bu ekstraseliiler bogluga gegerler
Beyin ve omirilikte lenfatik sistem olmadigi ig¢in, ekstraseliiler si-
vi, noron ve glial hiicrelerinde periseliiler araliklarindanr "nlanes==I
beyinden ¢akan artik maddeleri, BOS'a iletir. BOS'aanda Araknoid vi
liler ve vendz siniisler yolu ile kana doniis olur,

Sekil- 2'de Kan Beyin Engelini olugturan temeli yapi olan kapille
endoteli ve bunu gepe ¢evre saran astrosiiik glia ayaklari sematik ola-
rak goriilmektedir. Beyin kapillerlerinin bazi Onemli morfolojik ozel
likleri vardir. Endotel hiicrelerinin yan kisimlari son derece kalan
interseliiler baglantilar Olugtururgynlara " TIGHT JUNCTION "(SIKI BAG-
LANTI) denir. "Tight junction" lar endotel hiicreleri arasindan mole-
kiiler difflzyonu ileri derecede sinirlayarak bazi maddelerin ve
ilaglarin endotel hiicresi ve membranlarindan ge¢isini zorunlu hale ge-
tirir. DBoylece endotelyum, engeli yapan diger mikroskopik yapilar
la beraber kana gdre beyin ve BOS'daki maddelerin konsantrasyonlari-
n1 saptayan bir diizenleyici sistem gibi davranir. Yagda eriyen maddele:
C02, 02 ve H20 Kan Beyin Bariyerini gegerken suda eriyen maddeler, Na,
K, Mg ve Cl gibi iyonlar, proteinler, bikarbonatlar Kan Beyin Bariyeri-
ni kolaylikla agamazlar. Beyin kapillerlerinin bazal membrani kalindi:
Entodel hiicrelerinde stoplazmik vezikiillerin sayisi azdir ve pinositoz

olayy yok denecek kadar azdir,

Kan Beyin Bariyerij; morfolojisi ile iliskili bir baska ozellik
kapiller endotelinin dis kisminin astrosit glia ayaklari ile bastan ba-
sa kapli olmasidir., Bazi noktalarda beynin ekstraseliiler sivaisi kapil-

ler membrana ulagabilmektedir.,
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"Tight junction" lar, endotel hiicresi ve glial ayaklarin gevresi
Kan Beyin Bariyeri'nin morfolojik temelini olusturur.

Periferik kapillerlerde diffiizyona elverisli delikler ve pence-
reler bulunur. Ancak koroid pleksusun BOS'a agilan mikro villi tasai-
yan hicrelerinin distalinde bu kez "Tight junction" lar yer almistair.
Bunlar, biiyllk molekiillerin iyonlarin ve suda eriyen maddelerin diffiiz-
yonunu engeller ve koroid pleksus epitelyumu ile beraber Kan- BOS en-
gelini yaparlar. Boylece koroid pleksuslarda salgilanan BOS'un tagidi-
g1 maddeler, plazmadan farkla olur ve beyindeki ekstraseliiler siviya
benzer. €Kil 3 yxan Beyin Bariyerinin morfolojik temelini -plusturan

hiicrelerden Astrosit'in noron, kapiller, piameter ve ependim ile ilis-

kileri gosterilmistir,

Kan Beyin Engeli, Kan-BOS engeli ile Beyin BOS iligkileri, koo-
paratif bir calisma ile beyinin ekstraseliiler sivi yapisini diizenlen,
Beyinin ekstraseliiler sivi durumu, ndral mikro gevrenin ayarlanmasin-
G& L_uel homeostatik mekanizmalarin baginda gelir. Boylece ndronlar
optimal bir i¢ ortam ve dis elektrolit dengesi ile normal eksitabilite-
leri ve iletme yeteneklerini devam ettirirler ve metabolizmalari gerek-
sinimlerine uygun bir gekilde ayarlanmis olur.

Kan Beyin Bariyerin'de dogal maddelerin plazmadan beyine gegisi
asagidaki kurallar iginde olusur.

1 ) Gok biiyiikk molekiiller her iki yonde Kan Beyin engelini asamaz
lar. Bunlarin basinda proteinler gelir,

2 ) Suda eriyen maddeler ve iyonlar engeli kolaylikla asamazlar

3 ) Iyonize olmus maddeler engeli asamazlar.

4 ) Yagda eriyen maddeler, CO2, 02 ve su engeli hizla asarlar,
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5 ) Kapiller endoteli ve gliyal ayaklarda bulunan yiiksek oran-
daki enzimler, ornegin Kolinesteraz, Karbonik anhidraz, Dopa-dekarbok-
silaz gibi enzimler, plazmada bulunan nsrotransmitterlerin gegisini
engeller. Bu maddelerin prekiirsorleri engeli sabilirler. Bu durumda
beyin kapiller endoteli bu transmitterler ve Pn maddeleri igin bir tu-
zak mekanizmasi olusturur. Bu mekanizmaya METABOLIK KAN BEYIN BARIYEF
denir. Ornegin Dopa, beyine bir aktif transport mekanizmasi ile gire-
bildigi gibi enfiotel hiicreleri igerisinéki Dopa-dekarboksilaz enzimi
ile Dopamine doniigme saglanarak, beyine gegig engellenebilir. Bgnzeri
tuzak mekanizmalari Seratonin prekiirsiirii 5-Hidrositriptofan ve GABA
iginde s0z konusudur,

6 ) Bir c¢ok maddenin plazmadan beyine gegmesi, enerji gerektire
aktif transport mekanizmasi ve tasiyici sistem yolu ile olusur. Uzelli
le beyin metabolizmasi igin gerekli maddelerin beyin dokusuna gegisi
lokal ve genel gereksinimlerine gore plazmadan beyine aktif transport
ve kolaylastiralmis difiizyonla saglanir., Burada baslica &4 aktif trans

port sisteminden scz edilir.

a - Glukoz ve diger monosakkaritler igin.
b - Esansiyel ndtral amino asitler icin.
¢ - Esansiyel bazik amino asitler igin.

d - Laktik ve piriivik asit ig¢in.

Glukoz,"Coziilebilen Stereospesifik" bir kimyasal mekanizma ile aktif

olarak gegirilir., Ayni biokimyasal tagiyici sistem, galaktoz v.b. di-
Zer monosakkaritleride gegilebildifi ig¢im glukoz, bu maddelerle kimya-
sal bir yarisma igerisindedir. Ancak normal kosullarda difer monosakka

ritleride nadiren plazmada bulunduklari igin tasiyici sistem glukoz
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transferinde kullanilir, Insanda kan sekeri 19 mg/l100 ml altina diistii-
giinde hipogliseminin serebral belirtileri ortaya g¢akar. Biiyiikk notral
ve bazik esansiyel amino asitler, L-Sistem ve bazik amino asit siste-
mi denen ektif transport sistemi ile beyine aktararlar. Glukoz'da
oldugu gibi ayni amino asit grubu iginde bir yarisma . !zZnizmasi s0z
konusudur.

7 ) K, Ca ve Mg gibi iyonlarain gegisi, beyin ekstraseliiler si-
visindaki durumlari ile kontrol edilirler. Bu iyonlarin plazmada nors
mal limitler: igindeki oynamalarina karsin, beyindeki konsantrasyonla-
ri1 gok az degigir. Ve ekstraseliiler sivi katyonlarinda, tasiyici sister
lerle diizenlendigi sdylenir,

8 ) Beyinin Gzel bolgelerinde Kan Beyin Engeli bulunmaz. Bunla®
Beyin sapinda Area postrema, Norohipofiz, Eminensiya Medialis ve Pinea:
bez dir. Bu durumun fizyoloijik onemi olmasi gerektir. Ornefin Area
Postrema, beyin sapi emetik merkezlere dahil bolgedir, Plazmada bulu=-
nan maddelerin ve Ozellikle toksit materyellerin belirli konsantras-
yonlara varmasi ile bulanti kusma yolu ile uyari ve savunma mekanizma-
s1 saglanir. Boylece plazmadaki hormonal homest&az ve '"feed bakk" meka-
nizmalari kolaylikla galismis olur. Diger bolgelerde ayni uyarinin
gerektigi hormon meydana getiren bolgelerdir.

Kan Beyin ve Kan-BOGS Engelleri Santral sinir sistemi ig¢in koru=-
yucu bir sistem kabul edilirsede farmakolojik agidan ve sapgaltim pra-
tiginde bazan bir sorun olarak ortaya gikmaktadir. Noronlara etkili
olabilecek gesitli ilaglar Kan Beyin Engelini asamadiklari ig¢in sagal=-
timda uygulamasinda kullanilamazlar, UOte yandan barajin kendisi sag-
altimda ©zel sorunlar yaratabilir, Santral sinir sistemi &nfeksiyon=-

larinda da Kan Beyin Engeli ve Kan-BOS engeli sorun yaratabilir.
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Birgok antibiyotikler normalde beyne kolaylikla gegemezler. Aku:

donemde inflamasyon Kan Beyin Engelinde ilaglarin permeabilitesini ar-
tirir ve antibiyotikler beyne daha kolay geqerler‘ Akut infeksiyo:
donemi gegtikten sonra Kamn Beyin ve Kan BOS barajlari yeniden normale
donerler.

Santral sinir sistemini kolay gegebilen ilaglar, iyonize olmaya:
kiigiik molekiillii ilaglar, orneZin genel aneséezikler, yagda eriyebilen
ilaglardir. Iyonize olanlar, suda eriyenler ve plazma proteinlerine
sikica baglanmis ilaglar engeli asamazlar, Plazma pH'si da ilag gegi-
sinde etkileyen sistemdir, ciinkii pH degismesi ilacain iyonize olmasi ils
ilgilidir. Bazi ilaglar ise aktif transport mekanizmalari ile engeli
agarlar,

Metilen Mavisi; biitiun proteinleri boyama ozelligine sahiptir.
Kapali fomiilii C16 H18 C1 N3 3H20 seklinde bazik boyadair. Koyu yesil
kokusuz ve kristal yapi gosterir.

Evans Mavisij; Vital bir boya olup, plazma proteinlerine ve Oozel-
likle albumine baglanip Boya-Albumin Kompleksini olusturur(19,28,33,
45,12,41,1,15,17, =y),

Yukarida agiklandigi gibi beyin kapilleri endotel hiicreleri pe-
riferik kapili.erden farkla bir yapiya sahiptir, Bu kapiller endotel
hiicreleri arasinda '"Tight junction" denilen Gzel siki baglantilar var-
dir ve pinositoz ile tramnsport da yok denecek kadar azdir. Bu ozel ya-
piya yiiz yildan beri Kan Beyin Zngeli deyimi kullanilmaktadair. Fizyolo-
jik jrkosullarda kandaki iyon, norotransmitter degismelerinden noronla-
rin Vorunmasini saglayan bu bariyer)qe$itli patolojik kosullarda ve

konviwulziyonlarda bozulmaktadair,




I1k defe elektrosok ile Kan Beyin Bariyerinin deneysel olarak
proteinlere gegirgenliginin arttifal diger bir ifade ile yikaldiga 1959
yilinda kedilerde yapilan deneylerle gosterilmigtir(30).

Daha sonra Lee ve arkadaslari(1906), tavsanlarda tekrarianan
elektrosok ile Kan Beyin Bariyerinin yikaimaini tesoii etmiglerdir(23).

Ziylan ve arkadaslari Aremin Hipertansiyonuyla Kan Beyin Bariye
rinin yakaldagini gostermistir(52).

Temesvari ve arkadaslari(1988), yeni dogmus domuz yavrular
bileteral deneysel pneumothoraks'la Kan Beyin Bariyeri permeabilitesi-
nin artigini gostermistirlerdir.

Rapoport ve arkadaslari(1988), farelerde yapilan galigmada sag
A, carotis external'dan girerek 1.8 mola lik arabindz 0.64 ml/sn o=
raninda verilerek tek tarafli olarak Kan Beyin Bariyerinin yikilmasini
intraveskiiler Evans mavisi verilerek beyinin ipsilateral boyanmasi ile
gostermigslerdir. Bu osmotik yikiligin "Tight junction" larda kalica
bir tahribat yapmadigi saptanmigtair(27).

Diger arastirmalarda(1989), yirmi giinliik disi ve erkek yavru sz
canlara bariyer traseri olarak evans mavisi verilmis ve 1.8 mg/Kg bicu
cuiline ile konvulziyonlar.. olusturuymusturr difer bir grup aa 24 &)
ve sonrasi digi ve erkek erigkin siganlara avni doz konvulzan madde
verilerek Kan Beyin Bariyeri'min yikim oranlari karsgilagtirilaiyor., Yav
ru siganlarda konvulzanlardan sonraki Kan Beyin Bariyeri Yakiminin no

mal eriskin siganlara nazaran daha az olduBumm gosteriymistir(24).

Baska bir caligmada ise, digi sicanlar ve erkek siganlar iizerin
de ovarrektomi ve kastrektomi yapilmis, Operasyondan 12 giin sonra eter
narkozu altinda siganlarin A, Femoralis ve V., Femoralisine polietilen

kanil takilarak bariyer traseri evans mavisi 4 ml/Kg verilerek 5 dakik
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sonra 1,8 mg/Kg bicuculline hem erkek hemde digi siganlara verilerek
konvulziyon olusturuldufunda digilerin erkskler arasinda bir anlamla
fark gozlenmistir, Operasyon yapilmamis erkek ve disi siganlarda ya-
pilan ¢alismada erkeklerde % 60, disilerde % 90 oraninda Kan Beyin Ba-
riyeri gegitli derecelerde yikilmistir, Buda ovarektomili digilerde
bariyerin korundugu gosterilmistir. Ovarektominin hangi mekanizmayla
bariyeri korudugu tam clarak agiklanamamig isede Ostrojen hormonlari-
nin Kan Beyin Bariyeri permeabilitesi lizerinde spesifik etkilerinin
disilerdeki bu asiri bariyer yikimindan sorumlu olabilecefine degi=-. -

nilmigtir(24),
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MATERYAL VE METOT

Deneyler .13 digi, 9 erkek mongrel kedide yapildi. Kedilerin
penge tercihlerini belirlemede besine uzanma testi kullanildi. Penge
tercihleri belirlenern kedilerde Kan Beyin Bariyeri permeabilitesi de-

gigiklikleri iizerinde galisgilda.

BESINE UZANMA TESTI

Bu test igin kapagina 5X5cm boyutlarinda bir delik agilmis olar
4L5x45x34em boyutlarinda Wahmann gelik kafes kullanildi. Kafesin dort
duvari igine konan kedinin disariyl gormesine olanak verecek sekilde
delikliydi. Kafes iginde. kafes tabanindan 4cm yiiksekte, kedilerin iize-
rine konacagi gelik bir izgara vardi. Kafes kapagina agilan deligin al-
kenari kafes tabanindan llém_yﬁksekliginde ve kafesin sag ve sol duvar-
larindan esit uzakliktaydi.

Kedi kafese alindiktan sonra kafes oniinde hazirlanan 10 cm yiik-
seklifinde ozel platforma bir besin pargasi kondu ve kedinin bu §ar¢a-
ya iatedigi penge ile uzanmasin& olanak saglandi. Her kedide ortalama
on seans(on giin) calisilan deneyin her seansinda ortalama 50 besin par-
gasi kullanildai. Kedilerin besin parcalarini almada kac kez sa#. kac
kez sol on pengelerini kullandiklari sayildi. Elde edilen ortalama de-
gerlerin istatistiksel analizine gore kediler saglak, solak ve ambi-
dekster olarak ilig gruba ayrildi. Resim-l'de sap pengesini kullanarak
besine uzanan bir kedi goriiimekte. Resim-11 de scl ©on pengesini kulla=-

narak besine uzanan bir kedi codriilmektedir,




|
o
1

Resim -1 : Besiine uzanma testi. Sag on pengesini kullanarak besine

uzanan bir kedi.

-n
bl B 1 60 1

Hesim =11 : bBesineuzanma testi. 50l on pengesini kKullanarak besine

uzanan bir kedi,
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KAN - BEYIN BARIYERI

Penge tercihleri saglak, solak ve ambidekster olarak belirle-
nen kediler operasyondan hemen oOnce tartilarak agirliklari belirlendi.
Operasyonun ilk safhasinda denev hayvanlari yari agik eter anestezisi
ile anesteziye edildiler. Bu safhada trakeotomi yapilarak trekaya
"Y" kaniilii takildi, Kaniiliin bir ugu eter sisesine baglandi ve difer uc
avarlanan bir sistemge havaya agildi., Boylece deney hayvaninin operas-
yon miiddetince, eter anestezisi altinda kalmasi sajglandi.

A, Femoralis baglanarak kaniile edildi. Civali bir manometreye
baglandi. Boylece arteryel kan basincinin deney boyunca kontrolu sag-
landa,

V. Femoralis'ede polietilen kaniil takilarak, traser ve ilag¢ in-
jeksiyonlarainda kullanildi.

paha sonra kafatasinda trepanasyon ile simetrik beyin bdlgeleri
agildi. Duramater ince pens ve iris makasi yamdimi ile kaldirailda,

Arteryel kan basincini artirmak ve Kan Beyin Engelini yikmak

igin 5 cc Macrodeks + 1 cc Novadral ( Norfenefrin-HCl 10 mg) bilesigi
‘30 sn de intravencz olarak verildi,

Her iki hemisferde Kan Beyin Bariyeri'min permeabilitesinin
indeksi olarak kabul edilen traser maddesi olan Evans mavisi veya Me-
tilen mavisi karisimindan 5 dakika sonra 2ml/Kg dlarak intravencz ve-

rildi.

Hemisferlerdeki boyanma fark dereceleri 0, +, ++, +++ olarak
degerlendirildi. Daha sonra kedinin beyni gikarilarak ilerki ¢alisma-

lar ig¢in % 10 luk formaldehit icerisinde korunma altina alindilar,
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BULGULAR

BESINE UZANMA TESTI SONUGLARI

Besine uzanma tegti uygulamasi yapilan 22 kediden elde edilen
sonuglar Tablo- 11,111 de gosterilmistir.

Bu tablolardan anlasilacagil gibi, 13 disi 9 erkek kedide besine
uzanma testi yapildi. Bu kedilerin % 45 solak, % 50 saglak ve % 5 ambi:
dekster olarak tesbit edildi.

Erkek kedileri kendi aralarinda ise % 66 solak, % 44 saglak ve
% O ambidekster olarak degerlendirildi. Digi kediler ise % 31 solak,

%61 saglak ve % 7 ambidekster olarak tesbit edildi.

KAN BEYIN BARIYER SONUGLARI

Penge tercihi tesbit edilen 13 digi ve 9§ erkek kedi ilizerinde
Kan RBeyin Bariyer permeabilitesi galigildi.

Sonug¢lar varyans analizine tabii tutuldu. Tablo - V te erkek ve i
disi kedilerde, penge tercihi ile Kan Beyin Bariyeri permeabilitesinin
her iki hemisferdeki gegirgenlik derecesi arasindaki iliskisi gosteril-
mistir.

Bu tablodanda goriildiigii gibi saglak kedilerde sol hemisferin sa-
ga gore daha koyu boyanmakta, solak kedilerde ise sag hemisferinsola

gore daha koyu boyanmakta dir. Ambidekster kedilerde ise sap ve sol

hemisfer arasinda herhangi bir boyanma farki gozlenmedi.




TABLO-11: DiSl KEDILER'DE PENGE TER. VE K.B.B. DENEY SONUGLARI:

B.U.T. K.B.B.
SIRA oD R -1 PeTer., Traser Hemf. Derecd
1 001 6 A, MM, - 0
2 005 -76 L MJM. R. -+
3 006 28 R. E.M. L -
L 007 22 R E.M. L. +
5 009 100 R. E.M. L. e
6 012 -90 L. M.M. L. -
7 015 30 R. M.M. L. +4
8 016 96 R M.M. L 4+
9 017 50 R. M.M. L. -
10 018 -92 L. E.M. L. ++
11 019 -72 L. M.M. R. ++
12 020 30 R. M.M. L. +
13 022 80 Re E.M. L. e
] )

BUT : Besine uzanma testi. K.BeBe. : Kan Beyin Bariyeri

P.Ter. : Penge Tercihi Hemf. : Hemisfer

R : Sag L : Sol

I ———
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TABLO-111: ERKEK KEDILER'DE PENGE TER. VE K.B,B. DENEXL SONUGLARI:

BeUsTe K.B.B.

S1RA k0D R~-1L P.Ter. Traser| Hemf, Derece
1 002 38 R. M.M. L. -

2 003 -94 L. M.M, R. —+
3 004 28 R. E.M. R. +

o 008 18 Ke E.M. L. +

5 010 46 L. E.M. R. ++
6 011 . =54 L. M.M. R. ++
? 013 -100 Le M.M, Ri ++4
8 014 -60 4 Le M.M. Re -+
9 021 -56 L E.M. R. ++




Resim - 3 : Beyni agilmig bir kedide hemisferlerin boyanmadan

onceki goriiniimleri,

Resim - 4 : Evans Mavisi ile + derece boyanma farki gosteren hemis-

ferlerin goriiniimii,
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= y . i . _
Atinett 'is grud Hemisferler'deki Boyanma Farki Dereceleri
plamasi ve LQ
0 - 4+ - —
0 - 20 1 1 - -
21 - 50 - 5 2 =
51 - 80 - - 6 -
81 - 100 - - 1 6
1 6 9 6

TARLC- 1V :ANNETT'IN(1985) PENGE TERCIHI GRUPLAMASI VE HEMIS-

ot st

FERLERDEKI BOYANMA FARKININ DAGILIMI

LQ : LATERALIZASYON SABITESI
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TABLO-V: B,U.T. , LQ. VE BEYIN BOYANMA DERECESI ARASINDAKI 1ILi

SEKS
SIRA L ptsi | ERKEK LQ TRASE | Boy. 94
1 009 x 100 E.M. e+
2 ' 016 x 94 M.M. +++
3 012 X -90 M.M. P
4 018 x -92 E.M. PR
5 022 x -80 E.M. PN
6 005 b 4 =74 M.M. ++
7 019 x -/2 M. M. .-
8 017 x 50 M.M. -
9 020 X 34 M.M. +
10 015 X 30 M.M. ++
11 006 x 28 E.M. -
12 007 x 22 E.M. +
33 001 x 6 M. M 0
14 013 X ~-100 M.M. ++4
15 003 x -94 E.M. e
16 014 x -60 M.M. ++
L7 021 x =56 E.M. -
18 011 x =54 M.M. ++
19 010 x -46 E.M. -+
20 002 x 38 M,M. +
21 004 x 28 E.M. +
22 008 3 20 T.M. +
LQ : Lateralizazyon sabitesi Boy. De. : Boyanma Derecesi
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Cinsiyete 55)!‘8 l:-B.B. ‘::.klm % Si
Boyanma Der,
ERKEK Digt
0 - 8
+ &0 25
++ 50 25
4+ 10 k2

TABLO V1 : ERKEK VE Disi KEDILERDE CINSIYETE GUORE KAN BEYIN
BARIYERI YIKIM DERECE GRUPLARINDA % OLARAK

DAGILIMI.




Sayisi

Kedi

SEKiL

pist

ERKEK ’
—— o
o
1
\
0 + 4+ +4 4+ K.B.B. Yikilma Der:z2cesi

H Disi ve Erkek Kedilerde cinsiyete gore hemisferlerde Kan Beyin Bariyeri Yaikaim

derecesi dagilima,
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Resim - 5 : Beyni agilmis bagka bir kedide hemisferlerin boyanma-

dan onceki goriiniimleri,

&
~

Res:i: : Evarg Havisi ile ++ derece boyanma farki gosteren nemico-

ferlerin goriiniimleri,
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Hemisferlerin boyanma fark dereceleri 0, +, ++, +++ olmak ii-
zere dort kategoride degerlendirildi., Hemisferlerdeki boyanma farka
Kan Beyin Bariyeri permeabilitesi orani olarak ele aldik. Boyanmanin
fazla oldugu hemisferde Kan Beyin Bariyeri permeabilitesinin de daha
fazla olacagi kabul edildi. Yapilan galismada penge tercihi degerlen-
dirilirken sag on penge ortalamasinin, S0l on penge ortalamasindan
Lateralizasyon sabitesi (LQ) saptandi.

Annett(1985) in gruplandirilmasinda oldufu gibi, penge tercihin-
de yogun solakliktan yofZun saglakliga kadar sekiz gruptaki Kan Beyin
Bariyeri yikim derecesi arasindaki fark Tablo-l1lV de kargilastairilmis-
tir. Bu tabloda goriildiigi gibi, lateralizasyon sabitesi (LQ) degeri
artikca her iki hemisfer arasindaki boyanma farki artmaktadar.

Onii¢ disi, dokuz erkek kedide yapilan qallsméda, penge tercihinc
digi kedilerin erkek kedilere gore daha saglak oldugu saptandi. Erkek
kedilerin % O'da O, % 40'inda +, % 50'inde ++, % 10'da +++ gozlendi.
Digi kedilerde ise, % 8'zinde 0, %25'sinde +, %25'sinde ++, %42'sinde
+++ gozlendi.

Resim- 3,5 de beyni agilmis bir kedide hemisferlerin boyanmadan
onceki goriiniimi gosterilmistir. Resim- 4 de ise + derece boyanma far-
k1 gosteren hemisferler goriilmektedir. Resim- 6 da so}ak bir kedide

sag hemisferin ++ derece boyanma farki goriilmektedir,




- FL -

ERKEK VE Disi KEDILERDE PENGE TIRCIHEI DAGILIMI

Sunulan galigmada 22 mongrel Kedide besine uzanma testi kulla-
nilarak penge tercihi tesbiti yapildi. Bu kedilerdeki penge tercihi
% 50 saglak, % 45 solak ve % 5 ambidekster olarak saptandi. Bu sonug-
lara gore kedilerin % 95'i anlamli olarak safga yada sola kayan penge
tercihi vapmistair. Ancak, bu oranlar insanda oldugu gibi belli bir
gostermemektedir. Bu nedenle bu dagilim bir sans d=gilim olarak kabul
edilebilir, Diger taraftan, bu sonuglar, Cole(1955)'un kedilerde besi-
ne uzanma testi kullanarak yaptigi galismanin sonuglarina uyum goster-
memektedir(8). Cole'un galismasinda, kedilerden % 20'sinin saglak, %41!
sinin ambidekster ve % 38.3'niin solak oldugu saptanmistir.Sunulan ga-
lismada ve Cole'un calisgmasinda penge tercihi ©lgiimli besine uzanma tes-
ti ile yapilmistir. Istatistiksel deperlendirmelerin farkli olusu bu
celiskinin nedeni olabilir.

Elde ettigimiz saglak,solak ve ambidekster oranlari, Pinch(1941)
in sempanzelerde, Annett(1985)'in orangutanlarda, Warren ve arkadas-
lar1(1967) 'nin rhesus maymunlarinda, Tsai ve Peterson(1934)'un ratlar-
da ve Collins(1969)'in farelerde, TAN ve arkadaglarinin(1989) kediler-
de elde ettifi saglak sayisi egittir solak sayisi seklindeki sansa

baglir pence tercihi sonuglariyla uyumludur(3,4,9,13,26,45,40,47).

sonuglarina gore penge tercihi ozellikleri cinse bagli olarak incelen-
mistir. Dokuz erkek kedinin % 44'ii sajflak ve % 66's1 solak olaral tes-

bit edildi., Digi oniig¢ kedide ise, % 6l'isaglaklik, % 31 solaklik ve
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% 7 ambilateralite tesbit edildi. Bu sonug¢lara gore disilerde sajlak-
lik orani daha yiiksek bulunmustur. Insanlapda, tam saglaklik ve tam
solaklik oranlari kadinlarda erkeklerden daha yiiksek bulunmustur(39).
" TAN ve arkadaslari(1989) &,u. sonugu elde etmiglerdir(40). Bu bulgu-
lar, disilerde serebral asimetrinin erkeklere gore daha belirgin ol-

dugunu gostermektedir,
ERKEK VE DIsI KEDILERDE KAN-BEYIN BARIYERI PERMEABILITESI

Bu galigmanin genel bilgiler boliimiinde belirtildigi gibi, Kan
Beyin Bariyeri birgok etken tarafindan yikilabilmektedir., Deney hay-
vanlarinda yapilan galismalar, geng ve yasli veya eriskin hayvanlarda
Kan Beyin Bariyerinin yikiminin esit olmadigini gostermiglerdir(24),
Sunulan galismada, genelde el tercihi ve diger tiim sistemlerin sereb-
ral lateralizasyon ile ilgili oldugu kabul edildiginden(37), Kan Beyin
Bariyeri yikim derecesi ile el tercihi arasinda da bir iliski olabile-
ce*i diigiiniildi. Onbes saglak kedide, Kan Beyin Bariyerinin sol hemis-
ferde sag hemisferden dereceli olarak daha c¢abuk yikildigi bulundu,.
Solak alti kedide ise Kan Beyin Bariyerinin sa@ hemisferde scl hemis-
ferde daha belirgin olarak yikildigi, Ambidekster kedilerde Kan Bevin
Bariyerinin yaikilabilmesi yoniinde anlamli bir fark bulunmadigi tes-
bit edildi. Ayrica Kan Beyin Bariyerinin yikam derecesi ile Annett'in
yofun saglaklikdan yogun solaklipa kadar derecelendirdifi el terci-
hi siniflandirmasi(4) ile kedide penge tercihi arasinda Snemli bir ko-
relasyon saptandi., Saf eksi sol penge kullanimi 80-100 de saf penge
kullanan saglak ii¢ kediden hepsinin Kan Beyin Bariyeri yikim derecesi

+++, 50-80 olan saglak bir kedinin Kan Beyin Bariyeri yikim derecesi
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++, 20=-50 arasmndaaunlan yedi saglak kediden bes tanesinin yikim dere-
cesi+, iki kedide ise ++ olarak bulundu. Solak kedilerde isi Sajg ek-
si sol penge kullanmasi -100 den -80'e kadar olan alti kedide yikam
derecesi +++, bir kedide ++, Sap eksi sol farki =50 ile =80 arasi
olan solak kedilerin hepsinin bariyer yikim derecesi ++, saf eksi
sol farki O ile20 olan iki kedinin bariyerinin yikim dereceleri biri-
nin + digerinin ise : olarak saptandi. Bu deneylerde Kan Beyin Bari-
yeri arteryel kan basinci ve osmotik basincin artiralmasi ile yikil-
di. Normal beyin kapillerlerinde endotel hiicrelerini birbirlerine bag-
layan"Tight junction™ lar bu etkeller tarafindan agilarak verilen bo-
yaya baglanmis olan proteinler beyine gegebilmektedirler. Bunun boy-
le oldugu Rapoport(1976) tarafindan gosterilmistir(27)., Saglaklarda
sol hemisfer sol hemisfer dominanttir. Dominant hemisferde kapillerler-
den madde alisverisinin diger hemisfere oranla daha yofun olmasi bek-
lenir., Bizim galismamizda dominant hemisferin kapiller yofunlugu yo-
niinden digerine gore daha iistiin oldugu saptandi. Kapiller yogunlugu
"Tight junction'" larin yogunlugu igin bir indeks olarak kabul edile-
bilir. Her iki hemisferin deneysel akut hipertansiyon esnasinda Evans
mavisi ile asimetrik olarak boyanmaya baglamasi '"Tignt junction' sayi-
s1 veya yapisi ile ilgili olabilir,., Buda dominant hemisferin daha yo-
gun kapillarizasyonuna baglidir.

Sunulan ¢alismada, Kan Beyin Bariyeri asimetrisi disi ve erm
kek kedilerde cinse bagli olarakta incelendi. Erkek kedilerin % 10'unda
Kan Beyin Bariyeri yikaim derecesi +++, % 50'sinde ++, % 40'inda ise

+ olarak tesbit edildi. Disi kedilerde Kan Beyin Bariyeri yikim dere-
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ce % 42'sinde +++, % 25'inde ++, % 25'inde + ve % 8'inde 0.oldugu
gozlendi. O halde digi kedilerde Kan Beyin Bariyeri permeabilite asi-
metrisi erkek kedilere oranla belirgindir. Bu ozellik disi cinsiyet

hormonlarinin etkisine bagli olabilir,
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OZET

Bu galismada, erkek ve digi kedilerde Kan-Beyin Bariyerinin
serebral asimetrisi arastirildi. Penge tercihi besine uzanma testi
ile saptanmistir. Kan-Beyan bariyerinin yikilmas: ig¢in hipertansiyon
olusturulmus ve kana hipertonik sivi verilmigtir.

Deney hayvanlari % 50 saglak, % 45solak ve % 5 ambidekster ola-
rak tesbit edildi. Bu oranlar, sansa bagli olarak kedilerde saglaklak
solaklik oranlarinin populasyon seviyesinde bir epfilim gostermedigi
kanisini desdeklemektedir,

Sag ve sol beyin hemisferlerinde Kan-Beyin Bariyeri permeabi-
litesi ile penge tercihi arasinda pozitif bir korelasyon bulundu.
Diger taraftan penge tercihinde lateralizasyon sabitesi artikca bo-
yanén hemisferin permeabilitesinin de arttifi izlendi. Saglak disi
kedilerde manuel asimetri erkeklere oranla daha belirgin olarak sap-
tanda; buna bagli olarak digi kedilerde Kan-Beyin Bariyeri asimetri-

si erkeklere nazaran daha belirgin olarak tesbit edildi.




In this study, the preference assessed by food reaching
test was studied in cats in relation to blood-brain barrier permeabili-
which was increased by acute hipertesion.

According to the results of the food reaching test of the cats,
50 % was found to be right-pawed, 45 % left-pawed and 5 % ambilateral,
The above proportiomns is not in accord "'with those found previously
by other investigators.

There was a positive correlation between the cerebral asymmet:
of the blood-brain barrier and paw preference. It was also found that
there was a positive correlation between paw preference and the
permeability of the blood-brain barrier.

Furthermore, the asymmetry of paw preference was found to be
higher in female than males, indicating & more pronounced blood-brain

barrier permeability asymmetry in the formers than the latters,
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