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OZET

Dogal ortamlarindan alinan Spermophilus citellus’lar deneyler esnasinda laboratuvar
sartlarinda beslenmis ve korunmustur. Hibernasyonda olan ve hibernasyon
sonrasindaki deney gruplart anestezi altinda disekte edilerek hem 1sik mikroskobu
hem de elektron mikroskobunda incelenmek iizere karaciger ve ince bagirsaktan
doku ornekleri alinmistir. S. citellus'un hibernasyon esnasinda ve sonrasinda ince
bagirsak ve karaciger dokularinda bazi degisiklikler gdzlenmistir. Ince bagirsakta
hibernasyon esnasinda villuslarin boylarinda ve kript derinliginde azalma, epitel
hiicrelerinde par¢alanma ve inflamasyon alanlarinin (6zellikle kan damarlart
cevresinde) olustugu tespit edilmistir. Villus uzunlugundaki azalma en ¢ok
duodenumda ve en az ileumda gézlenmistir. Karacigerde ise hibernasyon esnasinda
glikojen taneciklerinin azalmasi ve hibernasyon sonrasi1 duruma gore bu taneciklerin
toplu halde bulunmasi, hibernasyon sonrasinda yildiz seklinde goriilen glikojen
taneciklerinin hibernasyon esnasinda yuvarlaklagtigi tespit edilmistir. Ek olarak
karacigerde hibernasyon esnasinda cekirdek ve endoplazmik retikulum etrafinda
glikojen taneciklerinin sayilarinin azalmasi, mitokondrilerin kii¢iilmesi, endoplazmik
retikulum yapilarinin bozulmasi, kupffer hiicrelerinin artmasi, hepatik venlerin
limeninin daralmasi gibi degisiklikler hibernasyon esnasinda tespit edilmistir.
Hibernasyon esnasinda ince bagirsak ve karacigerde meydana gelen bu degisiklikler

hibernasyon sonrasi ortadan kalkmustir.

Anahtar Kelimeler: Hibernasyon, Karaciger, ince Bagirsak, Spermophilus citellus,

Glikojen



EXAMINATION OF HISTOLOGICAL AND CYTOLOGICAL STRUCTURE OF
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ABSTRACT

Spermophilus citellus, taken from their natural environment, were fed and preserved
under laboratory conditions during the experiments. Experimental groups in
hibernation and after hibernation were dissected under anesthesia, and tissue samples
were taken from the liver and small intestine for examination under both light
microscopy and electron microscopy. Some changes were observed in the small
intestine and liver tissues of S. citellus during and post-hibernation. During
hibernation in the small intestine, it was determined that the villi lengths and crypt
depths decreased, epithelial cells were fragmented and areas of inflammation
(especially around blood vessels) were formed. The decrease in villus length was
observed mostly in the duodenum and least in the ileum. In the liver, it was
determined that the glycogen particles decreased during hibernation and these
particles were found in bulk according to the situation post-hibernation, and the
glycogen particles, which were seen as stars post-hibernation, became rounded
during hibernation. In addition, during hibernation in the liver, changes such as
decrease in the number of glycogen particles around the nucleus and endoplasmic
reticulum, shrinkage of mitochondria, deterioration of endoplasmic reticulum
structures, increase in kupffer cells, narrowing of the lumen of hepatic veins were
detected during hibernation. These changes that occurred in the small intestine and
liver during hibernation disappeared post-hibernation.

Keywords: Hibernation, Liver, Small Intestine, Spermophilus citellus, Glycogen
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1. GIRIS

Doga canlinin yagamini devam ettirebilmesi i¢in canliya ev sahipligi yapan bir
alandir. Canlilarin hayatta kalabilmesi i¢in bu alanda miicadele etmesi gerekir. Bu
miicadeleyi her tiirlii fiziksel ve c¢evresel faktorlere karsi stirdiiriirler. Cevresel
faktorlerde oOzellikle iklimsel degisiklikler olduk¢a Onemlidir. Canlinin hayatta
kalabilmesi icin degisen kosullara adapte olmasi gerekir. Ornegin, kis aylar1 kar
yagisinin fazla oldugu, canlinin besin bulmakta zorlandigi, sicakligin oldukga
diistiigli aylardir. Canli bu aylarda degisen kosullara karsi kendini koruma altina
almasi gerekir. Bu korumayi da kis uykusu olarak adlandirilan hibernasyona gegerek
saglar (Buck ve Barnes, 1999). Her canli igin hibernasyon bir zorunluluk degildir.
Hibernasyona yatan canlilarin basinda; sincap (Sciuridae), kirpi (Erinaceinae),
yarasa (Chiroptera) ve kokarca (Mephitidae) gibi canlilar gelmektedir (Shanti,
1996).

Dogada siklikla goriilen sincaplar, Rodentia takiminda yer alan canlilardir. Rodentia
takimina ait Sciuriade ailesinin bir iiyesi olan S. citellus’larin kis uykusuna yattigi
bilinmektedir. Spermophilus, Tirkiye’de 3 farkli tiirle yayilis gostermektedir. Bu
tiirlerden S. xanthoprymnus ve S. taurensis Anadolu bolgesinde goriiliirken S. citellus
Trakya’da yayilis gostermektedir. Taksonomi basamaklari ise Animalia— Chordata—
Mammalia— Rodentia— Sciuridae —S. citellus seklindedir (Avci ve ark., 2014; Giir,
2007).

Hibernasyon bir siire¢ olarak tanimlanabilir ve hibernasyona yatan canlilar i¢inde bu
slirecin siiresi degisebilir. Canlilar hibernasyona girdiginde metabolizma hizlari,
hibernasyona yatmadan Onceki doneme gore olduk¢a yavaslar. Normal viicut
sicakliklar1 diiser. Ornegin, Artrika Gelengesi olarak bilinen S. paryyi normal viicut
1s1s1 37°C’dir. Ancak hibernasyona gectiginde viicut 1sis1 -3°C’ye kadar diiser (Buck
ve Barnes, 1999).

Hibernasyona yatan canlilarin kalp atig hizlari, soluk alip-vermeleri yavaslar, viicut
igerisinde enerji harcanmasina neden olan mekanizmalar belli bir siireligine askiya

alinip derin bir hipotermik siirece gecis baslar (Boyer ve ark., 1999).



Canlilar hibernasyona ge¢meden once kendisine 1s1 yalitiminin oldugu bir barinak
secer. Sonrasinda barmagina gida stogu yapar. Bunun nedeni hibernasyon esnasinda
ara ara beslenme ihtiyact duymalaridir. Hibernasyona yatan canlilar sadece
barmagina degil ayn1 zamanda viicuduna da besin depolar. Viicudunda besinlerin
stoklanmasi hibernasyon i¢in olduk¢a 6nemlidir. Stoklama goérevini viicutta karaciger
meydana getirir. Karaciger, canlinin a¢ veya tok olmasi durumunda farkh
fonksiyonlar iistlenir. Ornegin, tokluk halinde besinlerden aldig: glikozu glikojen
seklinde stoklar ve viicutta stoklanan glikojen ise aglik halinde pargalanip, kana
glikoz transferi gergeklesir. Bu bakimdan karaciger hibernasyon igin kritik goreve
sahip olan organlardan biridir (Keppens ve ark., 1993).

Karaciger metabolik fonksiyonlarin diizenlenmesinin yan1 sira Savunmada da rol alir.
Ornegin karacigerde bulunan kupffer hiicreleri hibernasyon igin olduk¢a 6nemli
gorev istlenir. Bu hiicreler karacigerde savunma elemani olarak goriilmektedir.
Viicuda yabanci bir madde girdiginde bunu ortadan kaldirmak i¢in gerekli olan
savunma sistemini harekete ge¢irip, immiin sistem gibi biiyiik bir orduyu hareket
ettirmek yerine, bu durum i¢in 6zellesmis olan kupffer hiicreleri karacigerde harekete

gecip savunma gorevini tistlenir (Bouma ve ark., 2010).

Karacigerin fonksiyonel gérevlerinin arasinda; organik maddelerin metabolizmasini
diizenlemek, safra kesesinin ve karacigerin durumlar1 hakkinda belirte¢ olarak
kullanilan bilirubin metabolizmasini diizenlemek, safranin tiretimini ve salinimini
gerceklestirmek, toksisitenin azaltilmasi i¢in detoksifikasyon mekanizmalarini

gerceklestirmek bulunur (Soyder, 2008; Townsend ve ark., 2001).

Boyle 6nemli gorevlere sahip olan organda hibernasyon esnasinda bazi degisiklikler
meydana gelir. Bu degisikliklerin basinda glikojen depolarinin azalmasi, kupffer
hiicre sayilariin artmasi, hepatik venlerin liimenlerinin daralmasi1 gelmektedir.
Hibernasyondan sonraki donemde ise bu degisiklikler ortadan kalkip hibernasyondan
onceki donem gibi normal diizeye donmektedir (Lindell ve ark., 2005; Atmaca,
2010; Genis, 2012).

Viicutta ayni karaciger gibi olduk¢a dnemli rol iistlenen ve hibernasyonda da kritik

role sahip olan bir diger organ ise sindirim sisteminin bir pargast olan ince



bagirsaktir. Ince bagirsak oldukgca uzun bir yapiya sahiptir ve ii¢ boliimden
olusmaktadir. Proksimal kisima lokalize olan bolime duodenum, orta kisimdaki

boliime jejenum ve distal kisimdaki bolime ileum denir (Junqueira ve ark., 1992).

Besin yoluyla viicut igerisine pekg¢ok madde alinir. Alinan her maddenin de
parcalanip, besinin yararli kismmin viicut igerisine alinmasi ve viicutta
kullanilmayacak kisimlarin ise viicut digina atilmasi gerekir. Bu bakimdan alinan
besinin yararli kisminin ayirt edilebilmesi, emiliminin saglanabilmesi i¢in dncelikle
onun parcalamasi gerekir. Bu parcalanma olay1 sindirim olarak tanimlanir ve

sindirim bir kanal boyunca gergeklesir (Giilmez, 2016).

Doudenumda, diger bdliimlerden ayrilmasini kolaylagtiran ve mukus salgisi iireten
Brunner bezleri bulunur. Bu bezlerin enzim aktivitesinin devamliliginin saglanmasi
ve iirogasteron sekresyonu gibi gorevleri bulunur. Ince bagirsagin duodenumdan
sonra gelen boliimlerinde ise besinlerin emilimi gerceklesir (Kierszenbaum, 2006;
Eroschrnko, 2001).

Ince bagirsakta olduk¢a onemli gorevler iistlenen bazi yapilar bulunmaktadir. Bu
yapilar; villiler, goblet hiicreleri, kriptler, mikrovilluslar, enterositler, paneth

hiicreleri, farklilasmamis kok hiicreler, entero-endokrin hiicrelerdir.

e Villiler parmaks1 uzantilardir (Arinci ve Elhan, 2006).

e (Goblet hiicreleri mukus sekresyonunu gergeklestirir. Bu sekresyon sayesinde
sindirim kanali kayganlasir, pankreatik enzimlerden mukozay1 korur, bakteri
invazyonuna karsi bir bariyer olusturur (Kierszenbaum, 2006; Selimoglu,
2007).

e Enterositler su ve besinlerin absorbsiyonunun ger¢eklesmesini saglar
(Murathanoglu, 1996).

e Paneth hiicreleri liberkithn kriptalarinin tabaninda bulunur. Liberkiihn
kriptalar1 yeni bagirsak mukozal hiicrelerinin tiretilmesini saglar (Gartner ve
Hiatt, 2001).

e Farklilasmamis kok hiicreler diger bagirsak hiicrelerine doniisebilen kok

hiicrelerdir (Ross ve ark., 1995).



Hibernasyon esnasinda karacigerde oldugu gibi ince bagirsakta da bazi degisiklikler
meydana gelir. Villuslarin boylarinin kisalmasi, Villilerin yapisinin  bozulmasi,
villilerin daginik bir sekilde bulunmasi, villiler arasi mesafenin artmasi, Kript
derinliginin azalmasi, mukozal kiitle kayiplarinin yasanmasi ve epitel hiicrelerin
par¢alanmas1 meydana gelen degisikliklerdir. Hibernasyon sonrasinda ise bu yapilar
hibernasyona yatmadan 6nceki donem gibi normal hallerine geri doner (Altmann,

1972; Carey, 1990).

Bu ¢aligmanin amaci hibernasyona yatan Rodentia takiminin bir tiyesi S. citellus 'un
karacigerinde ve ince bagirsaginda hibernasyon esnasinda ve sonrasinda meydana

gelecek histolojik ve sitolojik degisiklikleri incelemek ve tespit etmektir.



2. KURAMSAL TEMELLER VE KAYNAK ARASTIRMASI

2.1. Spermophilus citellus’un sistematik durumu

S. citellus’un siniflandirilmasi (Helgen ve ark., 2009):

e Regnum: Animalia (Hayvanlar)
e Classis: Mammalia (Memeliler)
e Ordo: Rodentia (Kemiriciler)

e Subordo: Sciuromorpha

e Familia: Sciuridae

e Subfamilia: Xerinae

e Genus: Spermophilus

e Species: Spermophilus citellus

S. citellus (Resim 2.1) yaygin olarak Avrupa yer sincabi olarak adlandirilirmaktadir.
Topluluk halinde yasarlar. Hibernasyona yatmak, tiremek, barmmak ve dinlenmek
icin kendilerine yuva insa ederler. Diinya lizerinde farkl: tiirleri de bulunmaktadir. S.
citellus haricinde diinya tizerinde S. xanthoprymnus, S. taurensis, S. dauricus, S.
suslicus ve S. alashanicus gibi tiirler de yayilis gostermektedir. Yasadiklar: yerler,
renkleri, boyutlart ve viicutlarindaki bazi cesitlilikler nedeniyle farkli sekilde
adlandirilmislardir (Giindiiz ve ark., 2007). Normalde ayirt edilmeleri oldukca zor
olmas1 nedeniyle yasadiklar1 yerler tanimlama konusunda biiylik avantaj
saglamaktadir. Tirkiye’de 3 farkli cografik alanda yayilis gostermektedirler (Harita
2.3). Bu tiirlerden S. xanthoprymnus ve S. taurensis Anadolu boélgesinde goriiliirken
S. citellus Trakya’da yayilis gosterir (Harita 2.1). Birbirleri arasinda baz1 farkliliklar
bulunmaktadir (Cizelge 2.1). S. citellus’lar diinyanin daha ¢ok kuzey bati1 kisminda,
Cek Cumhuriyeti, Avusturya, Slovakya, Macaristan, Kuzey Sirbistan-Karadag ve
Bati Romanya; giiney dogu kisminda ise Giiney Sirbistan, Makedonya, Yunanistan,
Bulgaristan ve giiney Romanya’dan Tiirkiye, Trakya ve Moldova’da goériilmektedir
(Harita 2.2).



S. citellus’larin boyutlar1 ve viicut agirlaklar yasa, cinsiyete ve gevresel kosullara
gore degisebilir ancak genellikle (Giir, 2010; Krystufek ve Vohralik, 2005; Ramos ve
ark., 2014);

e govdeleri yuvarlak ve kuyruklar1 kisa,

e gozleri beyazimsi-sarimsi renkte,

e kuyruklar1 herhangi bir desen bulunmamakta,
e kulaklar hafif tiiyli,

e viicudun arkas1 ve yanlar1 krem renginde,

e sirt ylizeyleri cogunlukla siyahtir.

Cizelge 2.1. S. citellus’larn karsilastirilmas: (Ramos ve ark., 2014)

Spermophilus Spermophilus Spermophilus
citellus taurensis xanthoprymnus
FIZIKSEL FARKLILIKLARI FIZIKSEL FARKLILIKLARI
S.citellus ’lar S.taurensis ‘lere gore: S.citellus ’lar S.xanthoprymnus ’lara gore:
e Sirtlarindaki kirmizi tiiyler az e Benekleri ¢ok belli degil
e Karin alt tarafi daha sar1 e Kuyruk daha uzun
e Arka ayaklar1 daha kisa e Tiiyler daha koyu
e Viicut boyutlar1 daha kisa
e Sirtlarindaki koyu seritler ile

daha uzun kuyruk

S.citellus’lar hibernasyona yatarlar ve hibernasyon esnasinda Otermik bir
uyarilmalarla boéliinen diizenli torpor yasarlar (Strijkstra, 1999). Hibernasyon
esnasinda canli uzun siire boyunca besin alamadigindan ve sicakligin diisiisiinden
kaynakl1 hayati riskin olusmamasi i¢in hayvanin beyini viicuda implus gonderip ara
ara uyandirtlmay1 saglar (Reudiger ve ark., 2007). Ortalama olarak 6termik viicut
sicakliklar1 hibernasyon esnasinda daha diisiik, hibernasyon sonrasinda ise daha

yiiksektir (Hut ve ark., 2002). Hibernasyon esnasinda kan sekeri konsatrasyonlari



azalmasina ragmen hemoglobin seviyeleri degismez ve karacigerin metabolik
fonksiyonlar1 azalmis olmasina ragmen antioksidan savunma sistemleri ayni

seviyededir (Buzadzic ve ark., 1990).
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Harita 2.2. S. citellus’un diinyada cografik yayilimi (Anonim, 2009)



AKDENIZ
Harita 2.3. Spermophilus larin Tiirkiye’de cografik yayilimi (Giir ve ark., 2010)

ReSIm 2.1: Salvia 11e beslenen yetlskln bir S. citellus (Ramos ve ark., 2014)




2.2. Hibernasyon

Canlilar degisen kosullara kars1 hayatta kalabilmek i¢in kendilerini ortama adapte
etmeleri gerekir. Mevsimsel degisikliler canlilarin zorlandig1 bir durumdur. Yaz aylari
canlilarin besin bulabilmesi, yasayabilmesi i¢in oldukga elverisliyken kis aylari daha
cok yagis alan, oldukca soguk gegebilen ve besinlerin bulunmasi i¢in oldukca
elverigsiz aylardir. Canlilar kis aylarin1 rahat gegirebilmek igin kendilerini bu zorlu
kosullara hazirlamalar1 gerekir. Bu donemi ne kadar az hasarla atlatirlarsa onlar i¢in 0
kadar iyidir. Bu yiizden bazi canlilar gerekli hazirliklarin1 yaparak kis donemini
uyuyarak gecirmeyi tercih ederler. Bu uyku donemi ise hibernasyon olarak
adlandirilir. Ancak bu uyku normal bir uykudan daha farkli bir sekilde ilerler.
Ornegin, normal uykudan farkli olarak beyin faaliyetleri, metabolizma hizlari, soluk
alip-vermeleri, sindirim ve bosaltim sistemleri yavaslar, viicut sicakliklar1 diiser.
Canlilarda bu durumun goriilmesinin nedeni ise enerji harcanmasint minimum diizeye
indirmek istemesinden kaynaklanir. Ne kadar ¢ok enerji harcarsa 0 kadar besine
ihtiya¢ duyacaktir. Ortamda da besin eksikligi bulundugundan enerji harcamasini en
aza indirip, kendini derin bir hipotermik uyku siirecine gecirir. Bu siire¢ uyku ve

uyusukluk hali seklinde goriilmektedir (Nedergaard ve ark., 1990).

Tabiattaki her canlinin hibernasyona yattigini diistinmek yanlistir. Bazi canlilar
hibernasyona yatip zorlu kis donemini uykuyla atlatmayi tercih ederlen bazi canlilar
bu zorlu kosullar1 uyanik gegirirler. Ornegin Kuslar mobilite yetenegine sahip olan
canlilardir. Bu yetenekleri sayesinde sert iklimsel kosullar altinda yasamak zorunda
kalmay1p daha 1liman bir bolgeye gog edebilirler. Bu yiizden hibernasyona yatmazlar.
Ancak hibernasyona yattig1 bilinen Phalaenoptilus nuttallii olarak adlandirilan bir kus
tiirti vardir. Bu tiir Kuzey Amerika’'nin giiney kesimlerinde goriiliir ve hibernasyona

yattig1 bilinir (Shanti, 1996; Woods ve ark., 2018).

Hibernasyona yatan canlilar i¢in bir smiflandirma yoktur. Sicakkanli-sogukkanli
hayvanlar veya omurgali-omurgasiz hayvanlarda hibernasyona yatabilirler. Viicut
sicakliklar1 ¢evresel faktorler tarafindan ayarlanan canlilar sogukkanli canlilardir ve bu
canlilarin viicut sicakliklart bulundugu ortama gore artar ya da azalir. Bu bakimdan
ortamdaki sicakligin degismesiyle kendilerine uygun olan ve diger canlilarin ona zarar

veremeyecegi bir yer buldugunda durgun bir doneme girerler. En ¢ok bilinen
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sogukkanli hayvanlardan biri olan ve 6zellikle kis aylarinda dere kenarlarinda siklikla
donmus sekilde goriilen kurbagalar hibernasyona yatarlar. Donmus olan kurbagalarin
kis aylar1 sonrasinda da normale donmeleri i¢in tamamen donmus olsalar bile
viicutlarindaki seker oranlarmi arttirarak uyanabilir. Sogukkanli hayvanlarin aksine
viicutlar1 sabit 1sida bulunan sicakkanli hayvanlar ise beklenmedik durumlara karsi
kalitsal bir cevap olustururlar. Metabolizmalarini diizenleyip, gida maddelerini

stoklayarak derin bir hipotermik siirece girerler (Chen ve ark., 2011).

Hibernasyona yatan canlilarin av olmamak i¢in giivenli yer bulmasi olduk¢a 6nem arz
eder. Ciinkii hibernasyon esnasinda canli savunmasiz bir hale geleceginden disaridan
gelecek saldirilara karsi koyamaz. Ornegin, su habitatinda bulunan canlilar en dipteki
kuma girerek veya kayalarin arasi gibi kendi i¢in daha giivenli yerlere girerek zorlu kis
stiresini gecirirler. Kis aylarinda havanin sogumasi ayn1 zamanda suyun sogumasina
hatta buz tutmasina bile neden olabilir. Baz1 alabalik tiirleri tamamen donup tekrar
hayata donebilirler. Ama yine de yar1 bilingli ya da yar1 bilingsiz ¢evresel etkilere karsi
cevap verirler (Soyano ve Mushirobira, 2018).

Hibernasyona yatan canlilar hibernasyona ge¢mek i¢in ¢evreden bazi uyarilar alirlar.
Bu uyarilarin basinda giinlerin kisalmasi, sicakligin giderek diismesi, yiyecek
eksikliginin baglamasi gibi temel uyarilar bulunmaktadir. Biyolojik saatlerinde
degisiklikler meydana gelir ve canlimin viicudunda g¢esitli hormon sekresyonu
gerceklesir. Degisen kosullara karsi hibernasyona yatan canli metabolik faaliyetlerini
askiya alarak, derin bir hipotermik siire¢ ile viicuttaki enerjilerini koruma altina alirlar.
Hibernasyona yatmayan tiirlerde ise yag ve post miktarlarinda artig goriiliir. Daha fazla
1s1 kazanmak i¢in metabolizmalarini arttirir ve 1s1 kaybimi engellerler. Sicakkanl
hayvanlar enerjilerinin ¢ogunlugunu viicut sicakligini sabit tutmada kullanirlar.
Memeli hibernasyona yatan canlilar enerjilerini koruyabilmek i¢in hem metabolik
fonksiyonlar1 askiya alir hem de viicut 1sisi1 disiiriirler. Hibernasyona yatmayan
memeliler ise 1s1 kaybimi engellemek icin farkli yollar1 kullanirlar. Biiyiik viicutlu
memeliler diisiik sicakliklar1 daha ¢abuk tolere edebilir. Hibernasyona yatan her canli
ayni siirede hibernasyonda kalmaz. Olumsuz kosullar ortadan kalkana kadar canli
uykusuna devam eder. Memeliler kis uykusuna yattig1 siire boyunca belli araliklarla

uyanabilirler. Her canlinin hibernasyondan uyanis stireleri farklilik gosterebildigi gibi
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hibernasyon esnasindaki uyku modelleride birbirinden farklidir. Bu farkliliklarin biri
torpor derinlikleridir. Hibernasyon esnasinda viicut 1sis1 ne kadar diismiisse torpor o

kadar derin gerceklesir (Geiser, 2013).

Rodentia grubundaki kii¢iik kemirgenler ve sincaplar derin bir torpor dénemi
gecirirler. Torpor donemi kalp atis hizinin azaldigi ve viicut 1si1simin diistiigii donem
olarak adlandirilir (Barnes, 1989; Geiser ve Ruff, 1995). Bu siiregte canliya ¢ok
biiyiik bir etki uygulanmadig: siirece ufak bir temasla genellikle uyanmaz. Yarasalar
veya kemiriciler hibernasyon esnasinda olduk¢a derin bir sekilde uyuyabilirler.
Karnivor canlilarda ise uyandirilma c¢ok c¢abuk gerceklesir. Normalde viicut
sicakliklart 35°C den -3°C’ye kadar bir diislis gosterebilen canlilar bulunurken (S.
paryii) bazi canlilar hibernasyon esnasinda viicut sicakliklarin1 30-31°C’de (ayilar)
koruyabilir. Bu canlilar ara ara uyanarak viicut 1sisin1 yiikseltebilir, daha 6nceden
depoladiklar1 besinleri tiiketebilir ve bosaltim gergeklestirebilirler. Viicut sicakligi
yiikksek oldugunda disaridan gelecek herhangi bir tehdide karsi daha hizli cevap

verebilme ve uyanabilme yetenegine sahip olurlar (McLean ve Towns, 1981).

Iklimsel degisikliklere karst bazi canlilar farkli uyku dénemlerini tercih ederler. Bu
uyku doénemleri kis uykusu (hibernasyon) ve yaz uykusu (estivasyon) olarak
adlandirilir. Estivasyon ve hibernasyon aslinda birbirine benzer basamaklarda
gerceklesir. Estivasyon ¢ol ortaminda yasayan canlilarda goriiliir. Burada da asil eksik
olan temel ihtiya¢ su’dur. Cilinkii ¢6l ortamlarinda yaz aylar1 sicaklik ¢ok yiiksek
oldugundan su buharlasir ve canlinin suyu bulmasi zorlasir ancak kis aylarinda yagan

az da olsa yagmur sayesinde suya erisim daha rahat gerceklesir (Wade, 1930).

2.2.1. Hibernasyondan ¢ikan bir canlida gozlenen fizyolojik degisiklikler

Hibernasyona yatan canlilarda viicutlarinda 1s1 kaybi meydana gelir. Hibernasyon
esnasinda ihtiyaclarim1 karsilamak icin gergeklestirilen ara ara uyanmalar ve
hibernasyondan ¢ikmak i¢in son uyanma ile viicut sicakliklar1 artmaya baslar. Ancak
hibernasyondan onceki viicut 1sis1 seviyesine hemen ulasamaz. Bu seviyeye erismeyi,
cevrenin 1s1 ve hibernasyona yatan canlinin viicudu belirler. S. citellus hibernasyon
esnasinda ara ara uyanislar gosterirken osilasyon yapar. Uyarilan yag dokusu ile ortaya

¢ikan 1s1 viicudun sicakligini bir miktar arttirir ve canlida titreme meydana gelir, kalp
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atis hiz1 artar, soluk alip-vermeleri artar. Canlida idrar ¢ikisi goézlemlenebilir. Cilinkii
bosaltim sistemleri yavas yavas hizlanir. Bunun nedeni hibernasyonda canlida
bosaltim sistemi ve sindirim sistemi ¢alismasi azalmist1 ancak ara ara uyanmayla bu
sistem calismas1 artmaya baslar. Bu ara uyanis bittiginde ise kalp atis hizlari, soluk
alip-vermeleri, metabolizma hizi, viicut sicaklig1 eskiye hizli bir sekilde doner. Canli
uyku Oncesi durumuna yavastan geciyor olmasina ragmen hala uykusu devam eder.
Ancak hibernasyona yatan memelilerden Elektroansefalografi kaydi alindiginda bu
kayida gore canlinin uyumak yerine uykusuzluk yasadigir goriiliir. Ara uyanislarda
canli fazla miktarda enerji harcanmaktadir. Canli hibernasyondan g¢iktiktan sonra
hibernasyon onceki donemine hizla geri doner. Viicut sicakliklari yiikselir, kalp atig
hizlar1 normale doner, askiya alinan metabolik fonksiyonlar yeniden kullanilmaya

baslar (Buck and Barnes, 2000).

2.3. Karaciger

Canlilarin viicudunda bulunan her bir organ yasamin devamlilig1 i¢in 6nemli bir rol
uistlenir (Sekil 2.1). Viicutta metabolik fonksiyonlarin ger¢eklesmesini saglayan organ
karacigerdir. Bu organ viicut igerisinde abdominal boslukta, diyaframin altina lokalize
olmustur (Yurdakul ve ark., 2005).
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Karaciger, 6n bagirsagin endoderminden ve septum transversumun mezoderminden

olusur. Karaciger olusmaya baslayacagi zaman oOncelikle 6n bagirsagin ventral

kismindan divertikiil ad1 verilen bir yap1 gelisir. Bu yap1 iki kissmdan meydana gelir.

Bunlardan birincisi Duktus sistukus adi verilen safra kesesini ve safra kanalim

meydana getiren kraniyal kisim, ikincisi ise karacigerin olusumunu saglayan kaudal

kisimdir (William ve ark., 2008; Jarnagin ve ark., 1997).

Karaciger lobiiller bir yapiya sahiptir. Ratlardaki karaciger de memelilerde oldugu gibi
¢ok lobludur (Resim 2.2). Karaciger loblar1 farkli sekilde adlandirilmiglardir (Sekil
2.2). Bunlar (Kongure ve ark., 1999; Aller ve ark., 2009; Zanchet ve Montero., 2002);

Orta lob, medyan olarak da adladirilan bu loblar oldukga biiyliktiir ve
karacigerin toplam agirhiginin yaklasik olarak %38’lik kismini olusturur. Sekil
olarak diizgiin bir goriiniime sahip degildir. Diyaframa ve abdominal duvara
falsiform ligament ile baglhdir.

Sol lateral lob, dikey bir yarik ile iki kisima bolinmiistiir. Bu kisimlardan
biiyiikk olan ve orta lob hacminin 2/3’liik kismini olusturan sag orta lob iken
orta lob hacminin 1/3’liik kismini olusturan kisim ise sol orta lob olarak
adlandirilmistir. Sol lateral lob sekil olarak eskenar dortgene benzer bir
yapidadir. Midenin 6n yiizeyinde bulunur. Ust yiizey disbiikey sekildedir ve
diyafram tarafindan ¢evrelenmistir.

Sag orta lob, hem sol hepatik damarlarin hem de sag hepatik damarlarin
bilesenlerini igerir. Sag orta lob vena cava’nin saginda bulunup, orta lobun
neredeyse tamamiyla kaplanir. Karaciger agirliginin yaklasik olarak %22 sini
olusturur.

Kaudat lob olarak adlandirilan lob sag lateral lobun arka kismindadir.
Karaciger agirliginin yaklasik olarak %8’ini olusturan bu lob vena portal ile
inferior kava venin sol kisminda yer alir. Parakaval ve Speigel olmak iizere iki
kisimdan olugmaktadir. Bu kisimlardan Speigel lob yaklasik olarak karaciger
agirliginin %4’tini olustururken Parakaval lob yaklagik olarak %2-3’{ini
olusturur. Kaudat lobun superior kismi yemek borusu ve midenin 6n kismina
dogru, posterior kismi1 ise bu yapilarin arkasinda yer alir. Her ikisi de ¢ok ince

bir periton tabakasi, hepatoduodenal ve hepatogastrik ligamentlerle kaplidir.
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Sekil 2.2: Rat ve insan karacigeri (Martins ve Neuhans, 2007).

Rat karacigeri loblardan olusmasina ragmen loblar birbirine yaslandiginda yiizeyleri
oldukgca diiz sekilde goriiliir ancak bu durum kaudat lob i¢in gecerli degildir. Karaciger
morfolojik olarak ele alindiginda falsiform adi verilen ligament sayesinde iki loba
ayrilir. Bu loblar sag ve sol loblardir. Normalde insan viicudunda karaciger loblari
incelendiginde sag lob, sol lobdan daha biiyiik oldugu gériilmesine ragmen hacimsel
olarak ratlarin karacigerindeki loblar yaklasik olarak aynidir. Visseral yiiz i¢ biikey
sekilde bulunup, mide, duodenum, pankerasin {ist kismi, sag bobrek ve bobrekiistii
bezleriyle iliskilidir. Sigan karacigerinin inferior kisminda insanlarda oldugu gibi H
seklinde bir yap1 géstermez. Bu ylizeyin tamami periton ile kaplanmistir. Portal kisim
icinden portal ven, hepatik arter, sinirler, hepatik kanal ve lenfatikler gecer. Posterior
yiizey ise tamami periton ile ¢evrilmez ve diyafram ile dogrudan temas halindedir.

(Martins ve Neuhans, 2007).

Karacigerdeki ligamentler ratlarda ve insanlarda benzer islev gostermektedirler. Rat
karacigeri diyaframin alt ylizeyine ve karin 6n duvarina 5 ligament ile baglidir. Bu
ligamentler; falsiform, koroner, iki tane peritoneal kivrim ve son olarak fibroz bir

kordon olan yuvarlak ligamenttir (Aller ve ark., 2009; Zanchet ve Montero., 2002).

e Falsiform adi verilen ligament ince bir periton katmanidir. Diyaframin alt

yiizeyine ve sag rektus karin kasinin arka yiizeyine yapisik halde bulunur.
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e Koroner bag adi verilen ligament ise list ve alt tabaka olmak iizere iki
tabakadan olusur. Ust tabaka karacigerin iizerinden diyaframim altna kadar
gider. Ucgensel sekilde sag ve sol ligamentlere ayrilir. Sagdaki iicgensel
sekilde bulunan ligament iist sag lobun sag kisminda yer alir. Koroner
ligamentin alt ve lst tabakalarinin birlesmesiyle olusmus diyaframa dogru
ilerleyen yapidir. Sol iicgensel ligament ise sol lobun iist yiizeyinin arka
kismin1 diyaframa baglayan yapidir.

e [Kaudat siirecte (parakaval kisim) ise ince ligamentlerle dorsal diyaframa dogru
baglanir. Karacigerin sag alt lobu ise diyaframa bagli bir sekilde bulunur.

e Yuvarlak ligament ise fibroz bir kordon olarak bulunan bir ligamenttir.

Karaciger icin oOnemli ligamentlerden digerleri ise hepatogastrik ligament ve
hepatoduodenal ligamenttir. Karaciger hepatogastrik ligament sayesinde mideye

baglanabilirken hepatoduodenal ligament sayesinde de duodenuma baglanir.

Resim 2.2. S. citellus karaciger boliimleri (1. Lobus hepatis sinister medialis 2. lobus hepatis
sinister lateralis 3. Gaster 4. Ren sinister 5. Lobus hepatis dexter 6. Duodenum 7.
Dalak) (Anonim, 2020).

Viicuttaki organlarin beslenmesi kanda taginan oksijen vasitasiyla gergeklesir. Kalpten
pompalanan kan viicudun farkli bdlmelerine dogru yola ¢ikar. Bu agidan kanin
taginmasinda gorev alan kan damarlarinin da gesitleri bulunmaktadir. Temel olarak
kan damarlar1 arter ve ven diye iki sekilde ayrilabilir. Arter damarlar1 olarak

adlandirilan atardamarlar kami kalpten alip viicudun diger bdlmelerine transferini
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gerceklestirirken, ven olarak adlandirilan toplardamarlar ise viicuttaki farkl
boliimlerden alinan kani kalbe tasima gorevi bulunur. Karacigerde ise bu transferler
portal venler ve portal arterler ile saglanir yani Karacigerde de damarlasma da iki
sekildedir (Sekil 2.3). Portal arterler, total kan akimini dengede tutarken portal venler
ise emilimi gerceklestirilen maddelerin, kanin karacigere gotiiriilmesini saglar. Ancak
lipitler de boyle olmaz. Onlarda lenf damarlariyla transferi saglanir. Portal vendeki
kan1 biiyiik dolasima girmeden karacigere gecer. Portal venler de total kanin yaklagik
%75’ini getirmekte ve fonksiyonel dolagimi saglamaktadir. Hepatik arterlerde ise

kanin yaklasik %25°1 gelir ve burada besleyici dolagimi saglamis olur (Welseh, 1994).

A RAT KARACIGERI

RAT KARACIGERI C RAT KARACIGERI

Sekil 2.3. Sicanlarin hepatik venlerinin (A), portal venlerinin (B) ve biliyer sisteminin (C) en
yaygin anatomisi (Martins ve Neuhans, 2007).

Karacigerde meydana gelen dolagim sirasiyla agiklanacak olunursa; Karacigerden
“hepatik portal ven” gelir. Bu “interlobal venlere” ayrilir. Interlobal venlerde
“interlobiiler venlere” ayrimi gergeklesir. Buradaki damarlardan ayrilmis olan
“perilobiiler veniil” karacigeri ¢evreler. Perilobiiler venlerden ayrilan kollar, hepatik

hiicre kordonlar1 arasina uzamakta ve hepatik siniizoidleri olusturmaktadir. Vena
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santralisler sublobiiler venlere agilir. Bu sublobiiler venler ise biraraya gelip hepatik
veni meydana getirir. Karacigerden ¢ikan hepatik ven, inferior vena kava damarinda
sona erer. Karaciger histolojik olarak incelendiginde lobiiler yapiya sahip oldugu
gozlemlenir. Bu lobiiller karacigerin fonksiyonel ve yapisal birimi olarak tanimlanir.
Bir karaciger lobiiliiniin temel yapisi sunlardan olusur: Hepatositler, kupffer hiicreleri,
siniizoid, portal ven, safra kanali, hepatik arter, lenfatik kanal, terminal lenfatikler,

disse aralig1, safra kanalcigi (Aytekin ve ark., 2006).

Canlilarin viicudunda bir¢ok metabolik olaylar meydana gelir. Bu metabolik olaylar
sonucunda da cesitli atiklar ortaya cikar. Aciga cikan metabolik atiklar viicut i¢in
toksik hale doniisiir. Bu yiizden hemen viicuttan uzaklastirilmas: gerekir. Ornegin
metabolik fonksiyonlar sonucu ortaya ¢ikan serbest radikaller viicut i¢in zararli olup
oksidatif strese neden olabilirler. Bu durumun meydana gelmemesi i¢in de bu zararli
yapilarin yok edilmesi, toksisitesinin giderilmesi gerekir. Bu acidan karaciger oldukca
onemli roller {istlenir. Cilinkii bu organda metabolik aktivitelerin diizenlenmesi
gerceklestirir.  Bu  aktivitelerin  basinda organik maddelerin  diizenlenmesi
(karbonhidrat-protein-yag), safra ve karacigerin durumu hakkinda belirte¢ olarak
kullanilan bilirubinin metabolizmasimin diizenlenmesi, safra iiretiminin-saliniminin

diizenlenmesi ve detoksifikasyon gelmektedir (Soyder, 2008).

Cesitli sebeplerden kaynakli organlarda hasarlar meydana gelebilir. Meydana gelen
hasarin ne oldugunun tespitinin yapilabilmesi i¢inde bazi islemler gergeklestirilip, bazi
testler uygulanabilir. Ornegin, Karaciferde meydana gelen hepatobiliyer hasar
gostermek i¢in basta ALT (Alanin aminotransferaz), AST (Aspartat aminotransferaz),
ALP (Alkalen fosfat) ve GGT (Gama Glutamiltransferaz) gibi bazi fonksiyonel testler
uygulanir. Uygulanan bu testler ile karacigerde hasar olup olmadigi anlasilabilir.
Burada amac¢ karaciger aktivitesini gostermek degil de inflamasyondan
programlanmamig hiicre Olimiine kadar giden araliktaki hepatobiliyer hasari

gostermektir (Noyan, 2012).

Karacigerde meydana gelen hasarin tespit edilebilmesi i¢in kullanilan baz1 fonksiyonel

testler (Sonsuz, 2007);
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I. Aminotransferazlar (ALT-AST): Karacigerin ana parankim hiicresi olarak
adlandirilan hepatositlerde meydana gelen hasar sonucunda salinir ve
kanda artis1 hepatobiliyer hasar1 gosterir. Intraseliiler enzimlerdir. ALT
karacigerde bulunan bir enzimdir ve hasarin spesifik belirteci olarak
kullanilir. AST ise karaciger hari¢ baska organlarda da bulunur. Ornegin;
kalp kasi, karaciger, bobrek, beyin.

ii. Alkalen fosfatazlar (ALP): Artan miktardaki ALP, karaciger hasarinda
goriilmektedir.

iii. Gama glutamiltransferaz (GGT): Ozellikle karacier hiicrelerinde,
bobrekte, pankreasta, dalak, kalp ve beyinde vardir. Bunlarda meydana
gelecek bir hasar sonucunda da serumdaki GGT seviyelerinin artmis
oldugu goriiliir.

Iv. 5’ Niikleotidaz: Hepatobiliyer doku tarafindan serum i¢ine sekrete edilir.

Karaciger normalde viicut i¢in olduk¢a kritik roller iistlenirken hibernasyonda da
biiyiik bir rol oynar. Cilinkii uzun siiren aglik durumlarinda ya da diizgiin beslenmeme
durumunda karacigerin epitelyum hiicrelerinde tokluk halinde stoklanmig olan
glikojenin depolar pargalanir. Viicut disaridan gelecek tehdide karsi koruyucu bir
mekanizma gelistirmesi ve ortama adapte olmasi i¢in gereken enerjiyi viicuttaki yag
depolarindan saglar. Bu da kandaki yag asit seviyesini yiikseltir. Yiikselen yag asidi
ise karacigerde metabolize edilemediginden trigliserid halinde birikir. Ayriyeten
beslenmedeki proteinin noksanliginda lipitlerin lipoproteine doniisiimiine engel olur

(Yigit, 2001).

Karacigerde hibernasyon esnasinda meydana gelecek degisikliklerden birkagi ise
glikojen depolarinin azalmasi, Kupffer hiicrelerinin sayilarmin artmasi, hepatik
venlerin dar liimene sahip olmasi beklenir. Bu ac¢idan karaciger hem normalde viicut
fonksiyonlar1 i¢in hem de hibernasyondaki canlilarin basarili bir sekilde bu dénemi

gecirmesi i¢in oldukga kritik roller iistlenir (Lindell ve ark., 2005).

Karaciger viicut igerisinde gerceklestirdigi gorevler sayesinde canliligin devamliligi
sorunsuz bir sekilde devam eder. Karacigerin viicutta tistlendigi gorevler ise kisaca su

sekildedir;
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1) Detoksifikasyon: Karacigerin en 6nemli gorevlerinin basinda detoksifikasyon gelir.
Ciinkii detoksifikasyon, viicutta meydana gelen aktiviteler sonucu olusan zararli
maddelerin uzaklastirilmasini, toksik maddelerin toksisitesinin giderilmesini saglar.
Bu toksik maddeler eger viicuttan uzaklastirilmazsa organizma tehlikeye girer
(Townsend ve ark., 2001).

Viicutta yasam boyunca metabolik faaliyetler meydana gelir. Bu faaliyetler sonucunda
da ortaya yikim iriinleri ¢ikar. Yikim tirlinleri oldukga toksik bir yapiya sahiptir ve
kesinlikle bunlarin toksisitesinin giderilmesi gerekir. Bu ac¢idan karaciger énemli bir
gdreve sahip olup, toksisitesinin giderilmesini saglar. Ornegin, metabolik faaliyetler
sonucu agiga c¢ikan serbest oksijen radikalleri eger viicut igerisinden temizlenmezlerse
oksidatif strese neden olurlar. Ve bu oksidatif stres viicutta hasara yol agar.
Beslenmeyle alinan gidalarda kan i¢indeki molekiiller pargalanarak kullanilabilir ve
viicutta saklanabilir bir hale getirebilir. Faydali molekiiller kan yoluyla diger hiicrelere
gonderilirken faydasiz molekiillerin bobrege transferi gergeklestirilir. Oksidasyon,
metilasyon, asetilasyon, esterifikasyon, konjugasyon gibi basamaklarla toksik

maddelerin toksisitesinin giderilmesini saglar (Townsend ve ark., 2001).

2) Eliminasyon: ilaglarm veya metabolizma sonucu olusan atiklarin bosaltimla, safra
ile veya solunum gibi yollarla uzaklagtirilmasi isleminde karaciger 6énemli rol oynar

(Townsend ve ark., 2001).

3) Immiin Yamt: Disaridan gelecek olan herhangi bir tehdide karsi viicut savunma
gelistirir. Karacigerde bunun icin 06zellesmis olan Kupffer hiicreleri bu gorevi

uistlenmektedir (Ross ve ark., 2008; Ratych ve ark., 1996).

4) Glikojen Depolama: Karaciger, karbonhidrat metabolizmasi tizerine etki etmektedir.
Bu etkiler su sekilde agiklanabilir (Guyton, 1986; Kraus-Fredmen, 1984):

e Kan-glikoz seviyesini belli bir esikte tutmak

e Tokluk durumunda glikozu, glikojen halinde depolamak

karacigerin hibernasyon i¢in 6nemli 6zelliklerinden biridir. Clinkd karaciger, tokluk

halinde alinmis olan glikozun daha sonra kullanilmak iizere glikojen taneciklerine
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cevrilmesini saglar. Boylelikle aclik halinde bu depolarin yikilmasi ve kana glikozun

verilmesi gergeklesmis olur (Keppens ve ark., 1993).

5) Safra ve Safra Asidi Uretimi: Karaciger hiicreleri tarafindan safra asidinin {iretimi
gerceklestirilir. Uretilen safra asidi ise safra kesesinde biriktirilir ve ihtiyag
duyuldugunda sindirim kanallarina sekresyonu gergeklestirilir. Sekresyon sonucunda
sindirim, transport, emilim ve toksik maddelerin arindirilmasi ger¢eklestirilmis olur

(Townsend ve ark., 2001).

6) Yaglarin Depolanmasi: Plazma lipitlerinin metabolizmasinda karaciger rol oynar.
Kolestrol, trigliserit ve fosfolipitlerin metabolizmasinda gorev alir. Tokluk halinde yag
asitlerini trigliserit olarak biriktirir. Yag asitlerinin beta oksidasyonu, asetoasasetik asit
olusumu gibi gorevlerinin yani sira silomikronlarin ve lipoproteinlerin yapimi gorevini

de tstlenir (Guyton, 1986).
7) A, D, E, K, B2 vitaminlerinin depolanmasini saglar (Townsend ve ark., 2001).
8) Endojen ve eksojen bilesiklerin biyolojik olarak doniisiimiinii gerceklestirir.

9) Karaciger, protein metabolizmasi tizerine de etki etmektedir. Proteinlerin yapitasi
olan aminoasit metabolizmasinda 6nemli gorevler alir. Bu metabolizma sonucu agiga
cikan, toksisiteye sahip bir madde amonyag1 daha az zarar1 bulunan iireye g¢evirir.
Aminoasitlerin deaminasyonu, plazma proteinlerinin sentezi gorevi de bulunur
(Guyton, 1986). Plazma proteinlerinin (Albiimin, Globulin, Fibrinojen gibi), lipitlerin
sentezini saglar (Sun ve ark., 1997).

10) Bilurubin metabolizmasi iizerinde kritik roller istlenir. Eritrositler kanda bol
miktarda bulunan kan hiicresidir. Solunum yoluyla alinan oksijenin dokulara taginmasi
gerceklestirilir. Solunum yoluyla alinan oksijenin kan yoluyla taginabilmesi i¢in
hemoglobine baglanmasi gerekir. Hemoglobin; hem ve globulinden olusur. Hem
grubu demirin baglanmasini saglar. Eritrositlerin iiretimi fazla miktarda gerceklestirir
ve bir siire sonra par¢alanmalart meydana gelir. Bu pargalanma sonucunda globulin
aminoasitlere parcalanirken, demiri baglayan hem grubu ise bilurubine doniisiimii

meydana gelir. Bilirubin albiimine baglanarak taginimi gerceklesir, karacigere taginir.
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Suda ¢oziinmeyen bilurubin ise karacigerde ¢oziiniir ve kandan safraya geger

(Townsend ve ark., 2001).

2.3.1. Karacigerin histolojisi

Karaciger, disaridan bir bag dokusu ile ¢evreleyen Glisson kapsiilii ile ¢evrelenmistir.
Bu kapsiil ince veya kalin sekilde bulunabilmektedir. Cesitli damarlarin ve sinirlerin
giris-¢ikis yaptigi hilus olarak adlandirilan bolgede kalin olmasina ragmen normalde
ince bir sekilde bulunup, karacigeri destekleme bakimindan biiyiik gorev iistlenir.
Glisson kapsiiliiniin disinda mezotel bulunur. Bu kapsiil karacigerin seklinin

olusmasinda gorev alir (Kalayci, 1987).

Karacigerin ana hiicresi olarak adlandirilan yapilar hepatositlerdir. Bunlar birbirleriyle
baglantili bir sekilde lokalize halde bulunur. Yan yana gelerek bir kordon olustururlar
ve bu kordonlara hepatosit hiicre kordonlari adi verilir. Bu kordonlar arasinda
siniizoidler yer alir. Siniizoid boslugu ile karaciger ana parankim hiicreleri arasinda
biiyiik yapida molekiillerin transferi saglanir. Bu molekiillere 6rnek olarak plazma

proteini veya lipoproteinler verilebilir (Leeson ve ark., 1988).

Kordonlar santral ven ¢evresinde isinsal bir tarzda dizilirler. Karacigerin anatomik
yapilari olan hepatik lobiiller olusur. Bu lobiiller altigen plazma seklindedir ve Kesitler
enine dogru alindiginda alt1 tane kdsesinin bulunup etrafinda bir bag dokusu ile
cevrelenmistir. Bu doku Post-triad bag dokusudur. Bu da portal kanali meydana
getirir. Kilifin en disindaki karaciger ana parankim hiicreleri arasindaki yer Mall

Boslugu’dur. Burada kisa kan damarlar1 bulunur (Ross ve ark., 2008).

Karaciger lobiillerine histolojik olarak bakildiginda merkezinde “Vena Centralis”,
kose kisimlarinda ise “Portal Alanlar” bulundugu tespit edilir. Portal alan denilen
kismin igerisinde ise lenf damarlari, sinir fibrilleri, portal ven, safra kanalinin kollari,

hepatik arter yer alir (Perek, 2000).

2.3.2. Karaciger lobiilii

Karacigerde fonksiyonel ve yapisal birim karaciger lobiiliidiir. Bu lobiiliin temel yapis1

ise soyledir (Aytekin ve ark., 2006):
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a) Hepatositler f) Hepatik Arter

b) Kupffer Hiicreleri g) Lenfatik Kanal

¢) Siniizoid h) Terminal Lenfatikler
d) Portal Ven 1) Disse Araligi

e) Safra Kanali J) Safra Kanalcigi

2.3.2.1. Hepatositler

Karacigerin ana parankim hiicresidir. Hepatik lobuliin fonksiyonel kismuidir.
Ekzokrin ve endokrin 6zellikleri bulunmaktadir. Endorin olarak; albumin, globiilin,
lipoprotein, fibrinojen gibi proteinleri ekzokrin olarak da safranin sekresyonunu
gerceklestirir. Karbonhidrat, protein ve lipit metabolizmalarina etki eder (William ve
ark., 2008).

2.3.2.2. Hepatik hiicreler ve safra kanali

Iki venoz siniizoid arasinda bulunur. Cogunlukla iki tabaka halinde dizilir. Tki komsu
hiicrelerin arasindan safra kanali c¢ikar. Safra, karaciger hiicreleri tarafindan
sentezinin ardindan bu kanala aktarilir ve bu kanallarda giderek terminal safra

kanalinda birikir (Townsend ve ark., 2001).

2.3.2.3. Disse aralig1

Karaciger hiicrelerinin bir kismi safra kanalina bakarken diger kismi venoz
sinilizoidlere dogru bakar. Cok ince bir bosluk bulunmaktadir ve buna Disse aralig1
denir. Bu aralik karacigerin ana parankim hiicreleri ile kan damarlar1 arasinda bir
engel olusturur. Buradaki hepatik arteriyol, siniizodilerle iliski kurar. Iliski
sonucunda endotel hiicrelerinin genis porlarindan kolaylikla disse bosluguna

gecebilir (Brzoska ve ark., 2003).

2.3.2.4. Kupffer hiicreleri

Karacigerde savunma amaciyla gorev alan hiicrelerdir. Viicuda yabanct madde
girdiginde ona karsi bir savunma mekanizmasi gergeklestirilir ve immiin sistem

elemanlar1 ona kars1 bir savas acar. Bu organizmada gerceklesen ve biitiin immiin
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sistemin uyarildigir bir olaydir. Ancak karacigerde bu gorev icin 6zellesmis olan
Kupffer hiicreleri bu gorevi listlenip, diger biitlin savunma sistemini hareket ettirmek
yerine bunlar o hiicreye savas agarlar. Kupffer hiicrelerinin makrofaj 6zellikleri
bulunmaktadir. Hepatositlerin  yaklagik %15’ini meydana getirir. Kupffer
hiicrelerinin goérevleri su sekilde agiklanir (Lindell ve ark., 2005; Bouma ve ark.,

2010).
i.  Olgunlasan eritrositleri pargalamak
ii.  Hemoglobini par¢calamak
iii.  Immiin sistemde gérev alan proteinlerin sekresyonu
iv.  Kalin bagirsaktan portal kana gecen bakteriyi yok etme

2.3.3. Hibernasyon esnasinda karacigerde meydana gelen degisiklikler

Karacigerde hibernasyon donemlerinde meydana gelen degisiklikler karaciger icin
belirli fonksiyonel zorlanmalarida beraberinde getirir. Karacigerde hibernasyon
esnasinda bazi degisiklikler meydana gelmektedir (Aldodina ve ark., 1987; Yigit,
2001; Lindell ve ark., 2005). Bu degisiklikler;

a) Glikojen kaynaklarmin azalmasi

b) Hepatik venler daha dar liimene sahip olmasi

c) Savunmada rol alan kupffer hiicrelerinin sayilarmnin artmasi

d) Endoplazmik retikulumun meydana getirdigi kanallarin kisalmasi
e) Cok belirgin olmayan graniillii endoplazmik retikulum goriilmesi

f) Mitokondiriyal matriks sikismasi

gibi degisiklikler meydana gelir. Hibernasyondan sonra ise bu degisiklikler ortadan

kalkip hibernasyon 6ncesindeki hale geri doniis olur.

Hibernasyon esnasinda karaciger mitokondirisinde de degisiklikler meydana gelir.
Mitokondri hiicrenin biyosentetik ve motor aktiviteleri i¢in kimyasal enerjinin
rezervini olusturur. Bu organalde basta cesitli organik maddeler suya ve

karbondioksite indirgenir. Ardindan agiga ¢ikan enerji ise Adenozin trifosfat (ATP)
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’a  donistirtir. Hibernasyon esnasinda mitokondride ve diger mitokondriyal
fonksiyonlarda elektron tasmmmasmin engellenmesiyle sonuglanan yapisal
degisiklikler olusur. Hibernasyon esnasinda mitokondriyal sistem diisiik aktivite
gosterir. Adenin niikleotitlerinin ve oksidatif substratlarin mitokondriye taginiminda
azalma meydana gelir. Ek olarak kalsiyum (Ca*?) ve potasyum (K*) iyonlarmin
enerjiye bagl olarak aliniminda azalma gergeklesir. Bunun nedeni ise elektron
transferinin engellenip, mitokondriyal solunum zincirinin baskilanmasi ve sonug

olarak kismen enerjinin kesilmesidir (Brustovetsky ve ark., 1992).

Sonug olarak hibernasyon esnasinda mitotik indeks kesin bir sekilde azalir, DNA
(Deoksiribontikleik asit) ve RNA (Riboniikleik asit) sentezi azalir, protein iiretimi
azalir (Malatesta ve ark., 2008).

2.4. Sindirim kanal

Canlilarin hayatta kalabilmesi icin siirekli beslenmeleri gerekir. Sindirim diyetle
alman besinlerin viicut tarafindan emiliminin gerceklesmesi i¢in kiigiik parcalara
ayrilmasidir. Disaridan alinan besinlerin emilimini meydana getirildigi yer sindirim

kanalinin en uzun kismi olan ince bagirsaktir (Secor,2001).

2.4.1. ince bagirsak

Abdomen ve pelvis boslugu arasinda bulunur. Kivrimli bir yapiya sahiptir.
Sindirimin biiyiik ¢ogunlugu ince bagirsakta olur. Besinlerin ¢ogu su, elektrolitler ve

vitaminlerin emilimi ince bagirsakta gerceklestirilir (Murathanoglu, 1996).

Ince bagirsagin proksimal kisiminda duodenum, orta kisiminda jejenum, distal
kisminda ise ileum vardir. Bu boliimler birbirinden net bir sekilde ayrimi yoktur.
Mikroskobik farkliliklart azdir (Junqueira ve ark., 1992).

Peristaltik hareketler, segmenter kasilmalar ve miiskiiler mukoza ile villus kas
liflerinin olusurdugu hareketler sayesinde besinlerin transferi viicut igerisinde
saglanmig olur. Burada sindirim kanal1 vasitasiyla ince bagirsaga kadar gelen besinin
ince bagirsakta taginimi miiskiiler mukoza ve villus kas liflerinin meydana getirdigi

hareketlerle saglanir. Ince bagirsagm hiicrelerinden biri olan goblet hiicreleri
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salgiladigi mukus sayesinde bir kayganlik olusturur ve tasima rahat bir sekilde

gergeklesir (Eroschenko, 2012).

Besinlerin igerisindeki yararli maddelerin viicut igersinde kullanimi emilim
sayesinde gerceklesir. Emilimin ylizeyini arttirmak i¢in ince bagirsakta 6zellesmis
hiicreler bulunur. Villuslar, mikrovilluslar, plika sirkiilarisler bu gorevi iistlenirler.
Plika sirkiilarisler emilim yiizeyini ti¢ kat arttirken mikrovilluslar yirmi kat, villuslar
da on kat arttirirlar (Erdogan ve ark., 2007; Gartner ve Hiatt, 2001).

Ince bagirsakta olusan farklilasmis hiicre tiplerinin meydana getirdigi bagirsak
yiizeyini olusturan hiicrelerden biri prizmatik emici hiicrelerdir. Bu hiicreler epitel
yiizeyinde en fazla gozlemlenebilen hiicrelerdir. Fir¢ca kenar mikrovilluslari

barmdirirlar (Ross ve ark., 2008).

Prizmatik emici hiicreler arasinda mukus salgilayan ve ince bagirsakta 6nemli roller
istlenen goblet hiicreleri vardir. Goblet hiicreleri, duodenum ve jejenuma gore

ileumda daha fazla sayida bulunmaktadir (Simon ve ark., 1995).

Bagirsak yilizeyini olusturan bir diger yap1 enteroendokrin hiicrelerdir. Bu hiicreler az

sayida epitellerde ve villuslarda bulunur (Ross ve ark., 1995).

Silindirik epitel hiicrelerinin sonunda lamina propia bulunur. Burada Liberkiihn
kriptlar1 vardir. Bu kriptalarda yeni bagirsak mukoza hiicrelerinin iiretimi

gerceklestirilmektedir (Gartner ve Hiatt, 2001).

2.4.1.1. Duodenum

Ince bagirsagin bu kismi pankreas: kusatir. C seklinde goriilmektedir. Ileum ve
jejenuma gore daha kisa ancak daha genis c¢apli bir boliimdiir (Arinc1 ve Elhan,
2006). Burada Brunner bezleri bulunmaktadir. Brunner bezleri sayesinde mide
asidine kars1 alkali mukus iretimi gerceklestirilir. Salgilanan mukusun en 6nemli
gorevi enzimlerin siirekli olarak islevlerini gerceklestirmesi i¢in gereken kosullari
ayarlamak, {irogasteron sekresyonu gibi gorevleri meydana getirmektir

(Kierszenbaum, 2006; Eroschrnko, 2001).
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2.4.1.2. Jejenum-ileum

Ince bagirsagin en uzun ve en kivrimli boliimleri jejenum ve ileumdur. Bu
boliimlerin ayirt edilmesi olduk¢a zordur. Aralarinda kesin bir sinir ¢izgisi yoktur.
Ancak genel olarak 2/5’i jejenum, 3/5’i ileum oldugu varsayilmaktir. Ayirt edilmesi
zor olan kisimlara “jejenoileum” denir. Jejenum karin boslugunun iist kisminda yer
almaktadir. Ileum ise jejenumun aksine karmn boslugunun alt kisminda bulunur.
Jejenum, ileuma gore biraz daha kalin ve biraz daha koyu kirmizi goriilmektedir.
Ince bagirsakta besin emiliminin gerceklestigi ilk yerlerdir. Lenf folikiillerine
sahiptir. Jejenumda lenf folikiilleri daginik, ileumda daha topludur (Kierszenbaum,
2006).

2.4.2. ince bagirsakta emilim

Ince bagirsaklarda emilim yiizeyini genisletmek oldukca énemlidir. Emilim yiizeyini
genisletebilmek i¢in tunica mucosa ve tunica submucosa tabakalar1 Ozellesir ve
limene dogru katlanmalar yapar. Buna “Kerckring plakalar’” denir ve bu plakalar
emilim yiizeyini arttirmaya yarar. Kerckring plakalarina ayriyetten “Plicae circularis”
de denir. Plicae circularis; ince bagirsagin i¢ yiizeyinde olusan yarim ay seklindeki
yapilardir. Duodedum ve jejenuma gore ileumda daha iyi gelismistir (Gokmen, 2003;
Junqueira ve ark., 1992; Gartner ve Hiatt, 2001).

2.4.2.1. Villuslar

Villuslar parmak seklindeki uzantilardir ve mukozadan limene dogru uzanir. En
fazla duodenumda ve proksimal jejenumda bulunurlar. Uzun siireli aglik veya
hibernasyon esnasinda villuslarda degisiklik meydana gelir. Bu degisikliklere 6rnek
olarak, villuslarinin boylarinin kisalmasi, villilerin yapilarin bozulmasi ve villilerin
daginik bir sekilde bulunmasi séylenebilir (Gartner ve Hiatt, 2001; Arinct ve Elhan,
2006).

2.4.2.2. Goblet hiicreleri

Ince bagirsaktaki enterositlerin arasina lokalize olurlar. Villuslarda daha ¢ok sayida,
kriptalarda daha az sayida bulunurlar. Duodenumdan ileuma dogru sayilar artar. En

fazla duodenumda goriiliir (Erdogan ve ark., 2007). Mukus sekresyonunu saglar.
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Mukus glikoprotein yapidadir. Bu sekresyonlar sayesinde sindirim kanali
kayganlasir, pankreatik enzimlerden mukozay1 korur, bakteri invazyonuna karsi

bariyer olusturur (Kierszenbaum, 2006; Selimoglu, 2007).

2.4.2.3. Enterositler

Enterositlerin en 6nemli gorevi su ve besinlerin absorpsiyonudur. Uzun ve silindirik
bir yapidadir. Cekirdikleri bazala dogru oval bir sekilde bulunmaktadir. Villuslarda
¢ok az sayida bulunur. Turnorverleri 2-4 giindiir (Murathanoglu, 1996).

2.4.2.4. Paneth hiicreleri

Liberkiihn kriptalarin tabaninda bulunurlar. Yaklasik yirmi giinlik 6miire sahiptirler.
Cok sayida asidofilik salgi graniilleri, mitokondrileri vardir. Lizozim olarak
adlandirilan antimikrobiyal madde salgilarlar. Bagirsak florasini kontrol ederler.

Cinko zenginligine sahiptirler (Ross ve ark., 1995).

2.4.2.5. Indiferansiye hiicreler

Bu hiicreler farklilasmamis kok hiicrelerdir. Mitotik aktiviteye sahiplerdir.
Ribozomlar1 iyi gelismistir. Hiicre dongiileri kisadir. Entero-endokrin hiicreler

haricinde diger tiim mukozal epitel hiicrelerine farklilagabilirler (Ross ve ark., 1995).
2.4.2.6. Entero-endokrin hiicreler

Sindirim sisteminde gorev almak {izere hormon ve aminleri sekrete eder. Kriptalarda

bulunur (Ross ve ark., 1995; Erdogan ve ark., 2007).

a) S hiicreleri (Sekretin): Cesitli gorevlerinin yani1 sira su sekresyonunu saglar.

b) T hiicreleri (Kolesistokinin): Pankreatik enzim sekresyonunu ve safra kesesi
kontraksiyonlarini arttirir.

¢) K hiicreleri (Gastrik Inhibitdr Peptit): Gastrik asit yapimini azaltir.

d) Mo hiicreleri (Motilitin): Bagirsak motilitesini arttirir.

2.4.2.7. Liberkiihn kriptleri

Ince bagirsak mukozasinda bulunurlar. Bu kisimda yeni bagirsak mukozal hiicreleri

dretilir. Viicudun en dinamik dokusu olarak karsilasilmaktadir. Kript derinligi
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olduk¢a 6nemlidir. Ciinkii bu derinlik besinlerin emilimi {izerine etkisini ifade eder.
Kript derinligindeki artis hiicre yenilenme hizinin bir gostergesidir. Kriptler ne kadar
derin olursa villuslarda o kadar uzun olur. Hibernasyon esnasinda veya uzun siireli
aclik durumlarinda hem kript derinliginde hem de mitotik aktivitesinde azalmalar
meydana gelir. Hibernasyon esnasinda programlanmis hiicre Oliimiine yol agan

hiicreler de artis meydana gelir (Gartner ve Hiatt, 2001).

2.4.3. Hibernasyon esnasinda ince bagirsak

Uzun siiren aclik canlida sadece viicudun biiyiimesi ve gelismesi lizerine etki etmez.
Ayni1 zamanda farkli organlarida degisen derecede etkiler. Bu organlardan bir
tanesini de ince bagirsaktir. Bagirsak, karaciger ve pankreas ozellikle uzun stireli

acliktan etkilenen organlardir (Steiner, 1968).
Hibernasyon esnasinda ince bagirsakta meydana gelen degisiklikler ise;

a) Villuslarin boylarinin kisalmasi, villi yapilarinin bozulmasi, villilerin daginik
bir sekilde bulunmasi (Colakoglu ve ark., 2000),

b) Kript derinliginin azalmasi (Goodland, 1988),

€) Mukozal kiitle kayiplarinin meydana gelmesi (Carey, 1990),

d) Epitel hiicrelerin pargalanmasi1 ve Ozellikle kan damarlari etrafinda
inflamasyon bolgelerinin bulunmasi (Carey, 1990),

e) Liberkiihn kriptalarinin epitelinde apoptaza neden olan hiicrelerin sayilariin

artmas1 meydana gelir (Goodland, 1988).

Hibernasyon esnasinda canlilarin viicut 1silar1 -3 °C’ye kadar diiger (Lyman ve
Chatfield, 1995). Ara uyanislarinda ise bu viicut 1silar1 bir miktar artar. Hibernasyon
sonlaria dogru canli daha fazla ara uyanislar meydana getirir. Boylelikle viicut 1s1s1
eski haline dogru yiikselmeye baslar (Carey, 1990). Luminal igerik noksanligi,
intestinal mukozay1 ve diiz kasin atrofisine neden olur. Bu da bagirsak aktivasyonuna
bir bariyer olusturur. Bazi hibernasyona yatan tiirlerde de enzim hareketliligi

PO

degistigi tespit edilmistir (Raul ve ark., 1982; Karasov ve Diamond, 1983).
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3. MATERYAL VE YONTEM

3.1. Materyal

Bu calismaya Nigde Omer Halisdemir Universitesi Hayvan Deneyleri Yerel Etik
kurulundan 27.03.2019 tarihinde 31936052/050.99 numarali dosya ile onay alinarak
baglanmistir. Bu g¢alismada kullanilan S. citellus’lar Agustos 2019 - Ekim 2019
tarihleri arasindaki arazi ¢alismasinda Edirne/Enez’den toplanarak, laboratuvarda
daha onceden hazirlanan kafeslere koyulmustur. Bu kafeslerin tercihi yapilirken
birey sayis1 ve bireylerin yasayabilecegi kosullar g6z 6niinde bulundurulacak sekilde
tercih edilmistir. Bireyin yasam alan1 olarak deneyde segilen kafes 425x265x150 LF-
3 tipindeki, zemin alan1 800 cm? olan bir konvansiyonel kafestir. Bu kafeslerin tercih
edilmesinin 6nemli nedenlerinden biri otoklavlanabilir olmasi, canlinin
olusturabilecegi herhangi bir darbeye karsi direngli olmasi, kirlendiginde kolayca
temizlenebilir olmas1 ve bu tiir canlilar i¢in uygun bir kafes olmasidir. Kafesin
igerisine canlilarin su ihtiyacini karsilanmasi i¢in suluklar, beslenmesi i¢in ise havug,
biskiivi, misir gevregi ve salatalik koyulmustur. Bunun disinda canliya herhangi bir
takviye gida kesinlikle yapilmamustir. Dogal ortamlari olusturulmaya calisiimustir.
2019 yiinim Ekim aymda S. citellus laboratuvara getirilmistir. Hibernasyon
esnasindaki ve hibernasyon sonrasindaki her deney grubu igin 7 tane S.citellus
kullanilmistir. Kis kosullar1 saglanarak canlilarin hibernasyona yatmalar1 tesvik
edilmistir. Hayvanlar bu sartlar olusunca hibernasyona ge¢is icin ilk uyariyr
almiglardir. Toplanan S. citellus’lar uygun kosullar saglanarak Aralik 2019-Nisan
2020 tarihleri arasinda hibernasyona yatmislardir (Resim 3.1). Bireyler diseksiyon

zamanina kadar kontrolsiiz laboratuvar kosullarinda bakilmistir.

Hayvanlarin  hibernasyon esnasindaki  diseksiyonlar1  10.04.2020 tarihinde
gerceklestirilmistir. 26.05.2020 tarihinde ise hibernasyon sonrast grubun diseksiyon

islemleri gerceklestirilmistir (Resim 3.2 ve Resim 3.3).

Disekte edilen 6rneklerin istatiksel analizi Bagimsiz Orneklem T testi ile yapilmustir.



Resim 3.1. Hibernasyon esnasindaki S. citellus

Resim 3.2. S. citellus’un organlar (1. Karaciger 2. Ince bagirsak 3. Yemek Borusu 4. Mide
5. Pankreas)
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Resim 3.3. S. citellus karaciger ve ince bagirsak goriintiisii (1. Karaciger 2. Ince Bagirsak)

3.2. Yontem

3.2.1. Isik mikroskobu i¢cin preperatarin hazirlanmasi

Isik mikroskobu igin alinan dokular %10’luk tamponlu nétral formaldehit
sollisyonunda tespit edilmistir. Tespit sonrasi formaldehitin uzaklasmasi i¢in su ile
yikama yapilmistir. Daha sonrada dokulardan suyun uzaklagmasi igin yiikselen alkol
serilerinden (%30, %50, %70, %80, %90, %100, %100) gecirilip dehidrasyon
yaptlmistir. Seffaflagtirma i¢in ise ksilol kullanilip sonrasinda parafin gomme
ortamina alinip bloklar hazirlanmistir. Bu bloklardan 4-8 mikron kalinliginda kesitler
alinip Periodic Acid Shiff ile boyandiktan sonra 1sik mikroskobunda incelenerek

mikrofotograflar ¢cekilmistir (McMannus, 1948).

3.2.2.Elektron mikroskobu icin preperatarin hazirlanmasi

Elektron Mikroskobu igin uygun biiyiikliikte alinan doku 6rneklerini, birinci fiksatif
olan %2,5’luk glutaraldehit soliisyonu ile fikse edilip tamponla yikandiktan sonra
ikinci fiksatif olan %1°lik Osmiumtetraoksit (OsOas) soliisyonunda fikse (1.5-2 saat)
edilmistir. Dokular OsOs4 ile muamele edildikten sonra tampon ile yikama
gergeklestirilmistir. Dehidrasyon icin de aseton serilerinden gecirilmistir (%30, %50,

%70, %80, %90, %100, %100). Dokular her basamakta 15 dk tutulmustur. Blok
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boyama i¢in ise %70°1ik asetonda doymus uranil asetat soliisyonu hazirlanip, dokular
15 dakika civarinda bu seride bekletilmistir. Dehidre edilen dokular gdmme ortamina
(Araldite regine) alinarak bloklar olusturulmustur (Glauert, 1958). Bu gomme
ortaminda blok yapilan 6rnekler polimerizasyon igin 37°’lik etiivde 24 saat, 45°C’lik
etiivde 24 saat ve 60°C’lik etiivde 24 saat bekletilmistir. Daha sonrasinda olusturulan
bu bloklardan Ultramikrotom (RMC Ultramicrotome PowerTome PT-XL)’ da
kesitler almmustir. Alman kesitler Ondokuz Mayis Universitesi Karadeniz ileri
Teknik Uygulama ve Arastirma Merkezindeki JEOL JSM-7001F marka Gegirimli
Elekton Mikroskobunda (TEM) incelenerek mikrofotograflari ¢ekilmistir.

Resim 3.4. Transmission Electron Microscopy (TEM)
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4. ARASTIRMA SONUCLARI VE TARTISMA

4.1. Arastirma sonuclari

Yapilan c¢alismalar sonucunda bireylerin hibernasyona gegmeden Once besin
aliniminin iyice azaldigi, bireyin kivrilarak 1s1 kaybini en aza indirebilmek i¢in cenin
pozisyonuna girdigi ve hibernasyon esnasinda ara ara uyanmalar ger¢eklestirdikleri

gbzlenmistir.

4.1.1 Isik mikroskobunda karacigerin ve ince bagirsagin histolojik ve sitolojik

incelenmesi

Karaciger hiicreleri 151k mikroskobunda genel olarak incelendiginde tek katli kiibik
epitel hiicrelerine sahip oldugu, hepatosit kordonlarinin santral venden disariya dogru
1sinsal dizilimde bulundugu ve santral venlerin (Resim 4.1) etrafindaki siniizoitlerin
varlig1 hibernasyon esnasinda (Resim 4.2) ve hibernasyon sonrasinda (Resim 4.3) da

gorilmiistiir.

Hibernasyon esnasinda savunmada rol alan kuppfer hiicrelerinin sayilarinin daha
fazla oldugunun hibernasyon sonrasinda ise sayilarinin azaldigi tesbit edilmistir

(Resim 4.1).

Hibernasyon hiicre icerisindeki glikojen yogunlugunun daha az oldugu tesbit
edilmistir. Hibernasyon esnasinda besin depolar1 bittiginden glikojen azligina bagh
olarak PAS pozitif reaksiyonun daha az gergeklestigi (Resim 4.1), hibernasyon
sonrasinda ise beslenmeye baslanma ile hiicre i¢i glikojen depolarinin artisi
gerceklesmis ve buna bagl olarak yogun PAS pozitif reaksiyon tesbit edilmistir
(Resim 4.3 ve Resim 4.4).
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Resim 4.1. Hibernasyon esnasinda S. citellus kupffer hiicreleri. PAS boyamasi (40x)

Resim 4.2. Hibernasyon esnasinda S. citellus’un karaciger histolojisi. PAS boyamasi (40x)
(SV; Santral ven, S; Sinuzoit, H; Hepatositler, KH; Kupffer hiicreleri)
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Resim 4.3. Hibernasyon sonrasinda S. citellus’'un karacigeri (SV; Santral ven). PAS
boyamasi (40x)

» 3 "'i_ & :‘ . ’ 4 lF .
Resim 4.4. Hibernasyon sonrasinda S. citellus un karacigerindeki
PAS boyamasi (40x)

hepatositlerin goriiniimii.
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Ince bagirsak mukoza tabakasi, submukoza tabakasi, miiskiiler tabaka ve son olarak
da seroza tabakasindan olusmaktadir (Resim 4.5). Mukoza tabakasi tek kath
mikrovilluslu silindirik epitel hiicrelerinden ve bunlar arasinda yerlesen goblet
hiicrelerinden olusmaktadir. Hibernasyon esnasinda ve sonrasinda S. citellus’larin
ince bagirsak yapilart 151k mikroskobunda detayli olarak incelendiginde duodenum,

jejenum ve ileumda bazi degisiklikler gozlemlenmistir.

Hibernasyon esnasinda ve hibernasyon sonrasinda da goblet hiicreleri tesbiti

yapilmistir. Her iki durumda da goblet hiicreleri bulunmustur (Resim 4.6).

Hibernasyon esnasinda ince bagirsakta bag dokusunun oldugu kisimda inflamasyon
alanlar1 goriilmiistiir. Hibernasyon sonrasinda ise inflamasyon alanlaria ¢ok fazla

rastlanmamustir (Resim 4.7).

Hibernasyon esnasinda besin alinimi olmadigindan villuslarin boylarimin kisaldig
(Resim 4.8) beslenme basladiktan sonra ise villilerin boyunun uzadigi ve buna bagl
olarak yiizey alaninin genisledigi (Resim 4.9) tesbit edilmistir (Cizelge 4.1).

Hibernasyon sonrasi villiler normal uzunluklarina ulasmiglardir.

Hibernasyon esnasinda kript derinliklerinde de degisiklikler meydana gelmistir.
Hibernasyon sonrasindaki kriptlerin derinligi hibernasyon esnasindakine gére daha
fazladir (Cizelge 4.1).

Hibernasyon esnasinda villi uzunluklar istatiksel olarak incelendiginde sirasiyla
duodenum, jejenum ve ileum igin (656,5 + 52,141; 641,5 + 27,772; 530,5 + 20,641)
farkli diizeyde oldugu saptandi. Villi yiizey alanlarina bakildiginda (235413,65 +
46057,34; 353650,35 + 50302,20; 169819,05 + 29498,46) ve son olarak da kript
derinligine bakildiginda (91 + 10,58; 98 + 12,50; 121,5 + 13,08) farkli diizeylerde
oldugu saptand1 (Cizelge 4.1).

Hibernasyon sonrasinda duodenum, jejenum ve ileum igin sirasiyla villi
uzunluklarmin (959,5 + 28,372; 903,5 + 31,334; 816,5 + 26,808), villi yiizey
alanlarimin (610015,65 + 66405,15; 697472,5 + 79430,18; 397845,85 + 79617,88) ve
son olarakta kript derinliklerinin (140 + 19,46; 124 + 13,53; 129 + 16,18) farkh
diizeyde oldugu saptandi (Cizelge 4.1).



37

Cizelge 4.1. S. citellus’larin hibernasyon esnasinda ve hibernasyon sonrasindaki

istatiksel analizleri

B:g;:ak 2:_3}12? Uz\lflilllllilgu Villi Yizey DL(rgﬁitgi
Bolimi (um) Alant (pm?) (um)
Duodenum 20 65526135 21%‘81537%ii 91 +£10,58
"EASNDA | e | 0| GSs sl
fleum 20 ;%%if 16299%98’2? 1215 + 13,08
Duodenum 20 92589357; 616%%10%615; 140 + 19,46
SONRASNDA | semm | 20 | B3E | 9|
fleum 20 8216%%;: 3 9779%‘;57’!88? 129+ 16,18

Resim 4.5. Hibernasyon sonrasinda S. citellus’'un duodenumu. PAS boyamasi (40x) (S;
Seroza, Bkt; Boyuna kas tabakasi, Hkt; Halkasal kas tabakasi, Sm; Submukoza,
Mkz; Mukoza)
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&1 A nfa“&ﬁ'

PAS boyamasi (40x) (GH;

Resim 4.6. Hibernasyon esnasinda S. citellus’un duodenumu.
Goblet Hiicresi, KD; Kan Damar1)

Resim 4.7. Hibernasyon esnasinda S. citellus 'un jejenumu. PAS boyamasi (40x) (Pnt; Paneth
Hiicresi)
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3 ) ) . . :
!

e & ) J : \ : : -
Resim 4.8. Hibernasyon esnasinda S. citellus 'un ileumu. PAS boyamasi (40x)

b o't g% $Fa . o < .
Resim 4.9. Hibernasyon sonrasinda S. citellus 'un ileumu. PAS boyamas1 (20x)

[\

J
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Sonu¢ olarak yapilan incelemelerde hibernasyon esnasinda ve hibernasyon
sonrasinda karacigerde ve ince bagirsakta da bazi1 degisikliklerin meydana geldigi

tespit edilmistir.
4.1.2 Elektron mikroskobunda karacigerin histolojik ve sitolojik incelenmesi

S. citellus disekte edildikten sonra alinan ince bagirsak ve karaciger Gegirimli

Elektron Miksroskobu (Transmisson Electron Microscopy-TEM) ile incelendiginde;

S. citellus’larin karaciger dokularinda glikojen tanecikleri hibernasyon esnasinda
daha az oldugu (Resim 4.10) hibernasyon sonrasinda ise bu graniillerin sayilarinin
artti@1 goriilmiistiir (Resim 4.11). Hibernasyon sonrasinda, hibernasyon esnasindaki

duruma gore hepatik hiicrelerin glikojen bolgelerinde glikojen birikimi artmstir.

Hibernasyon sonrasinda (Resim 4.11) hibernasyon esnasindaki duruma gore
endoplazmik retikulum daha belirgin bir sekilde goriilmiistiir. Hibernasyon esnasinda
endoplazmik retikuluma az rastlanmistir. Endoplazmik retikulum sisternalart daginik

bir sekilde, genellikle parcalanmis ve diizensiz goriilmiistiir (Resim 4.12).

Glikojen tanecikleri hibernasyon esnasinda daha yuvarlak bir sekilde ve kiimelenmis
halde (Resim 4.12) goriiliitken hibernasyon sonrasinda kristal-yildiz seklinde ve

karaciger dokusunda (Resim 4.13) cogu yerde yayilmis halde goriilmiistiir.

Hibernasyon esnasinda glikojen tanecikleri c¢ekirdek etrafinda az bir sekilde
gortiliirken (Resim 4.12) hibernasyon sonrasinda en fazla gekirdek etrafinda ve

endoplazmik retikulumun etrafinda gozlenmistir (Resim 4.14).

Hibernasyon sonrasinda mitokondriler daha biiyiikk ve kristalar1 daha belirgin bir
sekilde gozlemlenirken (Resim 4.14) hibernasyon esnasinda mitokondrilerin

kiiciildiigti ve kristalarinin neredeyse hi¢ goriilmedigi tesbit edilmistir (Resim 4.12).
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lum  KITAM
30.0kV USTEM SEM WD 4.0mm

Resim 4.10. Hibernasyon esnasinda S. citellus’un karacigeri. TEM Goriintiisii (x20 000)
(Gly; Glikojen tanecikleri, ER; Endoplazmik Retikulum, N; Niikleus)

Resim 4.11. Hibernasyon sonrasinda S. cifellus’un karacigeri. TEM Goriintiisii (x10 000)
(Gly; Glikojen, ER; Endoplazmik Retikulum, N; Niikleus, M; Mitokondri)
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Resim 4.12. Hibernasyon esnasinda S. citellus 'un karacigeri. TEM Goriintiisti (x15 000)
(Gly; Glikojen, ER. Endoplazmik Retikulum N; Niikleus, M. Mitokondri)

nm KITAM
30.0kV USTEM SEM WD 4.0mm

Resim 4.13. Hibernasyon sonrasinda S. cifellus’un karacigeri. TEM Goriintiisii (x30 000)
(N; Niikleus, Gly; Glikojen tanecikleri)
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X 8,000 30.0kV USTEM

Resim 4.14. Hibernasyon sonrasinda S. citellus 'un karacigeri. TEM Goriintiisii (x8 000)
(Gly; Glikojen, ER; Endoplazmik Retikulum, M; Mitokondri, Nuc; Niikleolus)
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4.2. Tartisma

Yapilan ¢alismada S. cifellus larin hibernasyon esnasinda ve sonrasinda karaciger ve
ince bagirsaklarinda meydana gelen bazi degisiklikler hem 151k mikroskobu hem de

elektron mikroskobuyla incelenerek arastirilmistir.
Hibernasyon ile ilgili literatiirde pek ¢ok ¢alisma goze ¢arpmaktadir.

Literatiide Nedergaard ve arkadaslar1 (1990), Buck-Barners (1999), Geiser (2013) ve
Roots (2006) gibi arastirmacilar yaptiklari calismalarda bazi canlilarin iklimsel
degisiklik gibi olumsuz kosullarda hibernasyona yattiklarindan bahsetmislerdir. Bu
olumsuz kosullar1 da havanin sogumaya baglamasi ve besin eksikliginin yasanmasi
olarak tanimlamislardir. Bu c¢alismalardaki gibi bizim ¢alismamizda da S.
citellus’larin degisen kosullara karsi kendi viicudunu savunmaya alip, derin bir

hipotermik siirece girdigi tesbit edilmistir.

Boyer ve arkadaslari (1999), yapmis olduklar1 ¢alismada hibernasyona yatan
canlilarin uykuya yavas yavas gectiklerini, soluk alip vermelerinin yavasladigini,
kalp atis hizlarinin azaldigini, viicut sicakliklarinin diistiigiinti tespit etmislerdir.
Calismamizda S. citellus’larin  bulundugu laboratuvardaki oda sicakliginin
azalmasiyla viicut sicakliklarinin diigmeye bagladigi, nefes alip verme hizlarmin
azaldigi, ara ara wuyanmalar gergeklestirdigi, besin alinmminin  azaldigi
gbzlemlenmistir. Bu bakimdan Boyer’in yaptigi ¢alismayla benzer sonuclar elde

edilmistir.

Lafontanie ve Allard (1964) tarafindan yiiriitiilen ¢alismada karaciger hiicrelerine
elektron mikroskobunda bakilmis ve organeller incelenmistir. Ozellikle
caligmalarinda glikojen depolarina bakmislardir. Calismamizdaki gibi uzun siireli

aclik durumunda glikojen taneciklerinin azaldigini tespit etmislerdir.

Hibernasyon esnasinda karacigerde meydana gelen degisikliklerden bir digeri ise
karacigerin kendi savunucu hiicresi olarak adlandirilan kupffer hiicrelerindeki
degisikliklerdir. Lindell ve arkadaslar1 (2005), Atmaca (2010) tarafindan yiiriitiilen
caligmalarda karacigerde uzun siireli aglik ve hibernasyon gibi durumlardan kaynakli

kupffer hiicrelerinin sayilarinda artis oldugu tespit edilmistir. Bizim yiirlittiigimiiz
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caligmada da kupffer hiicrelerinin hibernasyon esnasinda, hibernasyondan sonraki
duruma gore daha fazla oldugu tespit edilmistir. Bu bakimdan literatiirdeki

caligmalar ile kiyaslandiginda bulunan sonuclar benzerlik gostermektedir.

Pfeifer ve Bertling (1977) tarafindan yiiriitilen bir ¢alismada aglik sonrasinda
yeniden beslenen siganlarin karaciger hiicrelerinin onarici sekilde biiylimesi sirasinda
otofajik bozulmanin morfometrik c¢alismalarin1 incelemislerdir. Caligmalarinda
hayvanlarin yeniden beslenmeye baglamasiyla mitokondrilerin sayilarinin arttigi,
glikojenin arttig1 tespit edilmistir. Bizim g¢alismamizda da hibernasyon esnasinda
uzun siire a¢ kalan S. citellus’larin karacigeri elektron mikroskobunda incelediginde
mitokondrilerin daha kiigiik oldugu hibernasyon sonrasinda beslenmeye basladiginda
ise sayilarinin arttigi, boyutlarinin biiytiidiigii, igerisindeki kristalarin daha net belli
oldugu tesbit edilmistir. Bizim c¢alisamamizdan farkli olarak arastirmacilar
caligmalarinda Sprague dawley ratlarini incelemisler ve ratlari bes giin boyunca ag
birakip, besinci giiniin aksami beslemiglerdir. Calismamizda ise S. citellus’lar
hibernasyonda oldugu i¢in ¢ok daha uzun siire beslenememis ve hibernasyondan
sonra arastirmacilarin ¢alismalarina gére daha uzun stire (1,5 ay) beslenip karaciger
dokusu disekte edilmistir. Hibernasyon sonrasinda hibernasyon esnasindakine goére
degisiklikler daha net goriilmiistiir. Pfeifer ve Bertling’in caligmasinda canlilarin
aclik siiresi kisa olmasina ragmen bizim ¢alismamizdaki gibi mitokondrilerin aglik
esnasinda kii¢lildiigli, yeniden beslenmeyle boyutlarinin biiylidiigi tespit edilmistir.
Bu bakimdan elde edilen sonuglar arastirmacilarin ¢alismalariyla benzer

bulunmustur.

Giliven ve Ercan 2001 yilinda yaptiklari calismada sigan karacigerinde 1sik ve
elektron mikroskobuyla tamoksifenin etkinligini incelemislerdir. Arastirmalarinda
Sprague dawley ratlar1 kullanmislardir. Calismalarinda kontrol grubu ve tamoksifen
uygulanan grup olmak fiizere iki grubu incelemislerdir. Kontrol grubundakilere
bakildiginda 151k mikroskobu incelemelerinde hepatosit sitoplazmasinda PAS pozitif
boyanan glikojenlerin homojen dagildigi ve ince partikiiler sekilde bulundugu
gozlemlemislerdir. Elektron mikroskobu incelemelerinde ise kontrol grubunun
hepatosit niikleuslar, sitoplazmadaki organel dagilimlar1 ve glikojen taneciklerinin

ince yapida oldugunu tesbit etmislerdir. Bizim yaptigimiz arastirmada da
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hibernasyon sonrasinda hepatosit igerisindeki glikojen yogunlugu beslenmeye bagl
olarak arttig1 i¢in 1s1k mikroskobu incelemesinde PAS boyamasinin daha yogun
gerceklestigi tesbit edilmistir. Bu agidan Giiven ve Ercan’in yaptifi ¢alismadaki
kontrol grubuyla benzer sonuclar elde edilmistir. Arastirmacilarin ¢alismalarinda
kontrol grubu beslenmesinde eksiklik olmadigi i¢in bizim g¢alismamizdaki

hibernasyon sonrasi durum ile sonuglar parallelik gostermistir.

Hibernasyonda degisiklige ugrayan bir diger organ ise ince bagirsaktir. Literatiirde
ince bagirsagin, a¢ kalma siliresi boyunca degisiklige ugradigi Colakoglu ve
arkadaslar1 (2000) tarafindan tespit edilmistir. Calismalarinda a¢ biraktiklari
siganlarin ince bagirsak mukozalarini incelemisler ve a¢ kalma siiresi boyunca
villuslarin kisaldiginin tespitini yapmuglardir. Tekrar sicanlara yemek verilmeye
basladiginda ise bu durumun diizeldiginin ve eski haline dénmeye basladiginin
tespitini yapmislardir. Calismamizda hibernasyon esnasinda villuslarin boyu
ortalama olarak duodenum i¢in 656,5 mikron, jejenum i¢in 641,5 mikron ve ileum
icin 530,5 mikron bulunurken, hibernasyondan sonraki 6l¢iimde duodenum igin
959,5 mikron, jejenum i¢in 903,5 mikron ve ileum i¢in 816,5 mikron bulunmustur.
Bu sonuglarla Colakoglu ve arkadaglarinin yaptiklari ¢alisma kiyaslandiginda paralel
sonuglar elde edilmis olup hibernasyon esnasinda villilerin boylarinin kisaldigi,

hibernasyon sonrasinda ise boylarinin uzadig tespit edilmistir.

Calismamizda sadece hibernasyon esnasinda villilerin boyunun kisaldiginin degil
aynt zamanda villiler arasindaki mesafeninde arttiginin, villilerin daginik
bulundugunun, kript derinliginin azaldigmin tespiti yapilmistir. Goodlad ve
arkadaglart (1988) yaptiklart ¢alismada agligin kript derinliginde azalmaya, Kript
hiicre proliferasyonunda azalmaya, villuslarin boylarinda azalmaya yol actigini
belirtmislerdir. Bu yapilarda azalmanin olmasi besin eksikliginin neden oldugu bir
durum olarak tanimlanmistir. Besin alinmaya bagladiktan sonra yapilarin eski haline
geri donmeye basladigt bizim c¢alismamizda tesbit edilmistir. Calismamizda
hibernasyon esnasinda bu yapilarda azalmanin meydana geldigi, hibernasyon

sonrasinda ise bu yapilarin uzamaya basladigi tesbit edilmistir.

Erb ve arkadaslar1 (2001) yaptiklar1 ¢alismada ratlar1 a¢ biraktiklarinda mukozada
degisikliklerin oldugunun, kriptlerin ¢apinda ve boyunda azalma meydana geldiginin
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tesbitini yapmislardir. Calismalarinda meydana gelen degisiklikleri tespit edebilmek
icin taramali elektron mikroskobunu kullanmislardir. Calismamizda da
hibernasyondaki S. citellus larin kriptalarin derinliginde azalmanin meydana geldigi
tespit edilmistir. Bizim ¢alisamamizda hibernasyon esnasinda duodenumdaki Kript
derinligi 91 mikron, jejenumda 98 mikron ve ileumda 121,5 mikron olgiilmiistiir.
Hibernasyondan sonra ise duodenumdaki kript derinligi 140 mikron, jejenumda 124
mikron ve ileumda ise 129 mikron olmustur. Uzun siireli ag¢higin kriptalarin
derinligini etkiledigi literatiirdeki bu ¢alisma ile paralel bulunmustur. Erb ve
arkadaglarinin yaptigi ¢alismada bizim g¢alismamizdan farkli olarak sadece ince
bagirsagin jejenum boliimii incelenmis ve kriptalarin boylarina ek olarak ¢aplarinida

Olemiislerdir. Bizim ¢alismamizda kriptalarin ¢aplar1 6l¢tilmemistir.

Literatiirde kriptalar1 inceleyen bir diger ¢alisma ise Chaudhary ve arkadaslarinin
(2000) yaptiklar1 ¢alismadir. Calismalarinda besin aliniminin bagirsak mukozasini
etkiledigini ifade etmislerdir. Chaudhary’in yaptigi ¢alismada uzun siiren aglikta
kripta hiicrelerini proliferasyonunda azalmaya neden oldugu, mitotik aktivitede
azalmalar meydana geldigini belirtmiglerdir. Bu sonuclar ile c¢alismamiz
karsilastirildiginda paralel sonuglar elde edilmistir. Bizim c¢alismamizda hiicre
proliferasyonunun villuslarin boylarinin uzamasina bagli olarak hibernasyon
sonrasinda yogun bir sekilde meydana geldigi tesbit edilmistir. Arastirmacilarin
yaptig1 calismada uzun siireli aglik durumundaki veriler hibernasyon esnasindaki

buldugumuz sonuglar ile benzerlik gostermektedir.

Kriptlerle ilgili yapilmis olan Goodland ve arkadaslarmin (1984) yaptiklar
caligmalarin bir digerinde ise farelerin duodenumda, jejenumda ve ileumda bir
giinlik aghgm kripta tretim hizininda azalmaya neden oldugu, yeniden
beslenmelerinde de en az dokuz saat sonraya kadar azalmanin meydana geldigini
tespit etmislerdir. Bizim c¢aligmamizda ise kriptalardaki tiretimin hibernasyon

esnasinda azaldigi, hibernasyon sonrasinda ise arttig1 tesbit edilmistir.

Clarke (1975) vyaptg1 arastirmada acglik sonrasinda beslenen ratlarin ince
bagirsagindaki mukozal mimariyi ve epitel hiicrelerindeki degisiklikleri incelemistir.
A¢ olan ve yeniden beslenen ratlarin villus yiiksekligine, kript derinligine,

kript/villus oranina, kript hiicre iiretim hizina ve villus basina diisen epitel hiicre
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sayilarina bakmustir. Ratlar yeniden beslendiginde villus yiiksekliginin arttigini, kript
derinliginin ve kript/villus oraninin degismedigini, villus basina diisen epitel hiicre
sayisinin arttigini tesbit etmistir. Bizim ¢alismamizdan farkli olarak calismasinda
ratlar1 kisa siire (3 giin boyunca) a¢ birakmis ve sadece ince bagirsagin jejenum
boliimiinii incelemistir. Ancak bizim ¢aligmamizda S. citellus’lar ¢cok daha uzun siire
hibernasyonda kalmis ve hibernasyon sonrasinda 1,5 ay beslenmislerdir. Clarke’in
caligmasma ek olarak c¢alismamizda ince bagirsagin ii¢ boliimiide incelenmistir.

Jejenumda goriilen degisiklikler Clarke’in ¢alismasiyla benzerlik géstermektedir.

Martins ve arkadaslari (2001) yaptiklart g¢alismada ise uzun siiren agligin
duodenumda ve jejenumdaki mikrovilli tizerine etkisini ve ALP (Alkalen fosfataz)
seviyesini arastirmiglardir. Calismalarinda Wistar si¢anlarini kullanmiglardir. Ag
durumdayken sicanlarin ALP seviyesinin diisiik oldugunun, yeniden beslenmede ise
seviyelerinin arttigin1  bulmusladir. Ek olarak c¢alismalarinda gida aliniminin
bagirsaktaki epitelyal hiicrelerin proliferasyonu i¢in énemli bir uyar1 olusturdugunu
tespit edip, hiicre bolinmesinin aclik ile azaldigmi tesbit etmislerdir. Bizim
calismamizda ise Martins ve arkadaslarinin ¢alismalarindaki gibi enzim seviyelerine
bakilmamistir. Ancak c¢alismamizda hibernasyon sonrasinda proliferasyonun
hibernasyon esnasindakine gore daha fazla oldugu tespit edilmistir. Bu bakimdan
calismamizdaki sonuglar Martins ve arkadaglarinin calismalariyla benzerlik

gostermektedir.

Habold (2004) ve arkadaslarinin yaptig1r calismada viicut depolarmin tiikenmesine
iliskin ratlarda aglik ve yeniden beslenmenin jejenum morfolojisi ve hiicresel
aktivitesini incelemislerdir. Calismalarinda taramali elektron mikroskobu kullanarak
jejenumdaki morfolojik degisiklikleri, kriptlerdeki epitel hiicre proliferasyon hizini,
villuslarda go¢ hizin1 ve son olarak immiinohistokimyasal yontemlerle villuslarin
uclarindaki apoptozu incelemislerdir. Ag¢lik durumunda mukozal yapinin kdtiilestigi,
villus ucunda apoptozun gergeklestigi, yeniden beslenme ile mitotik aktivitenin
arttig1 tesbit edilmistir. Bizim calismamizda ise hibernasyonda villi yapilarinda
kisalmanin meydana geldigi, hibernasyondan sonra ise mitotik aktivitenin artip villi

uzunlugunun eski haline hizla dondiigliniin tesbiti yapilmstir. Habold ile ¢alismamiz
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arasinda agliga bagli olarak jejenumda meydana gelen villilerdeki degisiklikler

paralellik gostermektedir.

S. citellus’larin hibernasyon ve hibernasyon sonrasi karaciger ve sindirim kanalinin
histolojik ve sitolojik yonden incelemek c¢alismamizin amacini olusturmaktadir. Bu
dogrultuda incelemeler yapildiginda uzun siireli aghigin canlinin viicudunda ¢esitli
degisikliklere yol agtigi, metabolik agidan Onem tasiyan karacigerin ve baglica
sindirimde gorev alan ince bagirsak gibi organlarin yapilarinda histolojik ve sitolojik

degisikliklere yol actig1 yapilan ¢alisma sonucunda tespit edilmistir.
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5. SONUCLAR VE ONERILER

Bu c¢alisma S. citellus’un hibernasyonda ve hibernasyon sonrasinda hiicre ve
dokularinda beslenmeye bagli olarak ortaya ¢ikan degisiklikleri belirleyip bu konuda
daha sonra yapilacak olan bilimsel ¢alismalara temel olusturarak bilim diinyasina

katkida bulunacaktir.
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