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Elektromanyetik alanlar insanlarda terapi amaçlı uzun zamandır kullanılmakta olup etkinliği 

bilinmektedir. Bu günlerde doku rejenerasyonu için kullanımı önerilmektedir. Sinir 

rejenerasyonu için elektrik kullanılması dahili olarak veya cilt dışı olarak uygulanmaktadır. 

Sinir hücrelerinde akson uzamasını ve sinir rejenerasyonunu uyarmak için doğru akım (DC) 

elektrik alanlarının kullanımı çeşitli çalışmalarda uygulanmıştır. Çalışmamızda DRG sinir 

hücrelerinin kontrollü ve yönlü büyümesi elektromanyetik alan kullanılmıştır. Önceki başarılı 

çalışmalarda kullanılan sistemlere ve sinyal özelliklerine benzer tipte sinyal üretebilecek 

kuvvetlendirici tasarlanmıştır. Sinir hücrelerinin uzamasının tek bir yöne olması planlandığı 

için asimetrik dalga formu şeklinde üretilmiş sinyal hücrelere uygulanmıştır. DRG hücrelerinin 

seçilme sebebi ise bu tip sinir hücrelerinin rejenerasyon yeteneğinin diğer sinir hücrelerine göre 

daha fazla olmasıdır. Birçok çalışmada DRG sinir hücreleri tercih edilmiştir. 
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Electromagnetic fields have been used for therapy in humans for a long time and their 

effectiveness is known. These days, its use is recommended for tissue regeneration. The use 

of electricity for nerve regeneration is applied internally or extracutaneously. The use of direct 

current (DC) electric fields to stimulate axon elongation and nerve regeneration in nerve cells 

has been applied in various studies. In our study, electromagnetic field was used for 

controlled and directional growth of DRG nerve cells. An amplifier is designed that can 

produce a signal type similar to the systems and signal properties used in previous successful 

studies. Since the elongation of the nerve cells is planned to be in one direction, the signal 

produced in the form of an asymmetric waveform was applied to the cells. The reason for 

choosing DRG cells is that this type of nerve cells have a higher regeneration ability than 

other nerve cells. DRG nerve cells have been preferred in many studies. 

July 2022,  87 pages. 

Keywords:  Nerve regeneration, PEMF, DRG  



1 

 

 

 
 

1. GİRİŞ 

Elektromanyetik alan uygulamaları uzun zamandır insanlarda terapi için kullanılmakta 

ve son birkaç yıldır doku rejenerasyonu için önerilmektedir. Bu konuyla ilgili ilk çalışmalar 

Basset tarafından ortaya konulmuştur [2]. Sinir rejenerasyonu için elektrik kullanımı elektrotlar 

aracılığıyla ya dahili olarak (invaziv olarak) veya harici olarak (invaziv olmayan şekilde) 

elektrik veya elektromanyetik alanlar şeklinde uygulanır. Uygulamalarda elektrik akımı ve 

ortaya çıkan elektrik alan doğrudan üretilerek dokulara verilir. Bu şekilde yürütülen çalışmalar 

McCaig ve Borgens tarafından ortaya konulmuştur [3], [4]. 

Sinir hücrelerinde akson uzamasını ve sinir rejenerasyonunu uyarmak için doğru akım 

(DC) elektrik alanları çeşitli çalışmalarda kullanılmıştır [5]–[9]. Elektrotlar elektrik alanını 

sağlamak için kullanıldığından, bu yöntemler invazivdir. İnvaziv olmayan darbeli manyetik 

alanlar (PMF-Pulsed Magnetic Fields), çeşitli hücre tiplerinin hem in vitro hem de in vivo 

büyümesini sağlamak için başarıyla uygulanmıştır [10]–[14]. 

Hücre kültürlerini düşük frekansa maruz bırakmak için kullanılan çoğu bobin sistemi 

PMF için düzenlenmiş dairesel bobinler (Helmholtz bobinleri çifti) olarak kullanılmaktadır. 

Bazı çalışmalarda, civciv embriyo dorsal kök ganglionlarından (DRG-Dorsal Root Ganglia) 

sinir hücresi büyümesi üzerindeki PMF etkilerini incelemek için dairesel Helmholtz bobinleri 

kullanılmıştır. PMF'ye maruz bırakılan kuş DRG'sinde sinir hücresi uzunluğu artışı ve 

yönlenmesi gözlemlenmiştir [15], [16]. 

Yatay olarak yerleştirilmiş, bobinler, bobinler arasındaki düzleme dik hücre kültürü 

ortamında nispeten homojen bir manyetik akı yoğunluğu (B) üretir. İndüklenen elektrik alan 

(E) ve akım yoğunluğu (J) ortamdaki dairesel yolları takip eder. Bobinlerdeki akım da (I) aynı 

zamanda dairesel yol izler. Battocletti ve arkadaşları PMF ile biyolojik dokunun uyarılması için 

bir kutu şeklinde bobin sistemi önermişlerdir [17]. 

Bu tez çalışmasında DRG sinir hücreleri bakır levha üzerine yerleştirilerek uygulanan 

değişik dalga formlarında hücre uzama ve yönelim durumlarına bakılmıştır. Diğer 

çalışmalardan farklı olarak bir sargı (Helmholtz bobinleri, kutu yapısı vb.) oluşturmak yerine 

düz bir levha üzerinde elektrik alan (eşlik eden manyetik alan) etkilerine odaklanılmıştır. PMF 
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tipinde 10kHz üçgen, kare ve testere dişi dalga formları kuvvetlendirilerek üzerinde hücrelerin 

olduğu bakır levhaya uygulanmıştır. Uygulama sırasında hücrelerin ortam şartlarını sağlamak 

için bakır levhanın inkübatör içinde olması gerekliliği vardır ve test düzeneği bu yapıya uygun 

olarak hazırlanmıştır. 

Kuvvetlendirici katı, bakır levhaya uygulanan güç değerinin arttırılmasını sağlayacak 

(sağladığı yüksek akımları devamlı verebilecek yapıda) ve uzun süreler çalışabilecek şekilde 

tasarlanmıştır. DRG sinir hücrelerinin bir gün alana maruz bırakıldığı testler yapılmıştır. Sistem 

kuvvetlendiriciyi besleyebilecek güçte bir transformatör, kuvvetlendiricinin beslemesini 

sağlayan doğrultucu, kuvvetlendirici ve gerekli soğutucu elemanlardan oluşmaktadır. Gerekli 

dalga formları işaret üretecinden sağlanarak kuvvetlendirici ile kuvvetlendirilip bakır levhaya 

verilmiştir. 

Yapılan çalışmanın benzetim sonuçlarını ölçülen değerlerle karşılaştırabilmek için 

Comsol programında elektromanyetik analizler yapılmıştır. Bu aşamada boş bakır levha için üç 

ayrı dalga formunda (üçgen dalga, kare dalga ve testere dişi dalga) gerçekte uygulanan işaretler 

benzetim ortamında uygulanarak levha üzerindeki alan ve potansiyel değişimleri incelenmiştir. 

Daha sonra hücrelerin bakır levhaya yerleşimi sonucu hücreler üzerindeki alan ve potansiyel 

değerleri incelenmiştir. Hücrelerdeki uzamaların boyutu ve yönleriyle ilgili olarak benzetim 

sonuçları ile karşılaştırmalar yapılmıştır. 

Bizim çalışmamızda levhaya uyguladığımız elektromanyetik alan asimetrik testere dişi 

şeklindeki üçgen dalga ile modüle edilmiştir. Çalışmamızın önceki çalışmalardan farklı olan 

tarafı ve neticede de önemli değişiklikler beklediğimiz diğer iki sinyal tipinden (üçgen dalga ve 

kare dalga) ziyade bu sinyal tipidir. Testere dişi sinyalinin yapısı gereği, sinyalin yükselme 

bölgesinde süresi uzun, indüklenme düşüktür. Sinyalimizin düştüğü bölgede ise süre kısa ve 

indüklenme yüksektir. Hipotezimizde uygulanacak olan her iki durumun sinir hücresinin 

uzamasını nasıl etkileyeceği değerlendirilecektir. Yani incelenmek istenen, uzun süre ama 

düşük indüklenme değeri mi yoksa kısa süre ve yüksek indüklenme değeri mi sinir hücrelerinin 

yönelmesinde etkili olduğudur. Bu çalışamadan elde edilen sonuçlar ile sinir hasarlarının 

iyileşmesinde PMF kullanılarak tek bir yönde iyileşme sağlanması ve normal koşullarda 

iyileşmesi mümkün olmayan sinir hasarlarının tedavi edilmesi için çalışmamız önemli bir 

referans olacaktır. 
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2. KAVRAMSAL ÇERÇEVE 

2.1. OMURİLİK HASARINA BAĞLI FELÇ  

 

Amerika Birleşik Devletleri'nde yıllık omurilik yaralanması (SCI) insidansı, her yıl 

yaklaşık 12.500 yeni vaka olup, mevcut tahmin milyonda 853'tür[18]. Birincil travmatik SCI, 

omurgaya mekanik darbeden kaynaklanır, bu da yer değiştirmiş kemik veya intervertebral 

diskten spinal kanalın akut sıkışmasına veya kaza anında omuriliğin (SC) akut bükülmesine yol 

açar [19]. İlk yaralanmadan sonra, SC'deki hasar, travmayı takip eden saatlerde devam eder ve 

ikincil SCI'ye yol açar. Bu ikincil hasar, artan serbest radikallerin varlığından, hücre zarı işlev 

bozukluğundan, hücre ölümü ve nöroinflamasyondan kaynaklanır, sadece hasarlı alan içinde 

değil, aynı zamanda bozulmamış komşu SC'den de nörodejenerasyona yol açar [20]–[25]. 

Yaralanmış omurilik nadiren düzgün bir şekilde iyileşir. Pro-inflamatuar makrofajlar, uzun 

süreli bir inflamatuar fazı güçlendirir ve yeniden yapılanma uygun şekilde başlatılmaz, bu 

nedenle makrofaj aktivasyonunun muhtemel bir katkı sağladığı görülür [26]. SCI'den sonraki 

ilk 24 saat içinde mikroglia fagositoz hasarlı materyal[27]. 2-3 gün sonra dolaşımdan periferik 

makrofajlar yaralı omuriliğe aktığında, hemen hasarlı aksonları ve diğer döküntüleri fagosite 

etmeye başlarlar. 7. günde, maksimum sayılara ulaştıklarında, hasarlı dokuyu fagosite etmede 

mikroglia'nın çok ötesine geçerler [27]. Hem makrofajların hem de mikroglianın belirsiz 

varlığı, SCI'nin ikincil etkilerine katkıda bulunabilir, bu sayede nöroenflamasyon skarlaşmaya 

[28] ve sinir hasarına [29] yol açar.  

Omurilik keskin bir delici kuvvetle yırtıldığında veya yumuşatıldığında, künt bir 

kuvvetle (en yaygın olarak ezildiğinde veya sıkıştırıldığında) veya bir vasküler hasar ile 

enfarktüs oluştuğunda, omurilikte normalde “birincil yaralanma” olarak adlandırılan nörolojik 

bir hasar başlar[30] 

Yaralı insan omuriliğinin görüntülenmesi ve histolojisine dayanarak, travmatik SCI, 

Bunge ve meslektaşları tarafından “boşluk oluşumu ile kontüzyon (çürüme), büyük sıkıştırma 

veya yırtılma'' olarak sınıflandırılmıştır. [31] 

Mekanik yaralanma, dakikalar ve haftalar içinde meydana gelen ve daha fazla nörolojik 

hasara yol açan“ikincil yaralanma”olarak tanımlanan bir dizi biyolojik olaya yol açar. Son 

olarak, yaralanmadan günler veya yıllar sonra ortaya çıkabilen ve beyin bölgeleri de dahil 



4 

 

 

 
 

olmak üzere hem ortograd hem de retrograd yönlerde nörolojik bozukluklara yol açan kronik 

bir fazın başlangıcı vardır. [32] 

İkincil ve kronik fazı oluşturan biyokimyasal ve hücresel olayları anlamak, lezyon 

yayılmasını en aza indirecek ve rejenerasyonu iyileştirecek umut verici tedavilere yol 

açabilecek önemli bilgiler sağlayabileceğinden son derece önemlidir. [33] 

Bu ikincil olaylar aşağıdakiler gibidir: 

Vasküler değişikliklere kanama, vazospazm, tromboz, otoregülasyon kaybı, kan beyin 

bariyerinin yıkılması ve inflamatuar hücrelerin infiltrasyonu dahildir. Bu ödem, nekroz ve 

iskemiye yol açar. [34]–[36] 

Serbest radikal oluşumu ve lipid peroksidasyonu – omurilik nöronlarında oksidatif 

ölüme neden olur [37] omurilik kan akışı tekrar ödem ve inflamatuar yanıta yol açar [38], [39]. 

Serbest radikaller, hücre zarının çoklu doymamış yağ asidi ile reaksiyona girerek, hücresel ve 

hücre altı organel zarlarının normal fosfolipid mimarisinin peroksidasyonuna ve bozulmasına 

yol açar. 

Apoptoz-travmatik yaralanmalar da dahil olmak üzere çeşitli gelişimsel ve hastalık 

durumlarında görülen programlanmış hücre ölümünün bir şeklidir. SCI'den sonra apoptozun 

varlığını gösteren güçlü morfolojik ve biyokimyasal kanıtlar vardır [40] 

 İnflamatuar yanıt – travmayı takiben yerleşik mikroglia aktive olurken, hızla infiltre 

olan lökositler artan miktarda sitokin ve reaktif oksijen türleri (ROS) salmaya başlar [41]. Bu, 

daha yüksek lökosit ekstravazasyonuna ve daha fazla doku hasarına izin verecektir[42]. 

Son olarak, kronik faz, beyaz cevher demiyelinizasyonu, gri cevher çözünmesi, bağ dokusu 

birikimi ve glial skar oluşumuna yol açan reaktif gliozis gibi olayları içerir. Glial yara izi, 

aksonların içinden büyümesini engelleyen fiziksel bir bariyer gibi davranır. Ağırlıklı olarak 

reaktif astrositler, mikroglia/makrofajlar ve hücre dışı matris molekülleri, özellikle kondroitin 

sülfat proteoglikanlar tarafından oluşturulur [43]–[45] 
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2.2 OMURİLİK HASARINA BAĞLI FELÇİNDE TEDAVİSEL YAKLAŞIMLAR 

Merkezi sinir sistemi oluşabilecek hasar durumlarına iyileşme yönünde tepki 

verebilmektedir. Öğrenme süreci, beceri edinme ve özellikle bir yaralanmaya tepki, nöronal 

yeniden organizasyona, sinaptik yeniden düzenlemelere, nöronal aktivasyon modelinde 

değişikliklere ve sağlam veya lezyonlu akson kollateral filizlenmesine yol açar.[33] 

 

2.2.1. Omurilik Hasarına Bağlı Felç Tedavisinde Hücresel Yaklaşımlar 

Hücre terapötikleri, omurilik yaralanmasını (SCI) tedavi etmek için en umut verici 

yaklaşım olarak ortaya çıkmaktadır. Hücre terapötiklerinin mekanizması, yaygın olarak, 

nakledilen hücreler ve konakçı hücreler arasındaki, yerel mikro ortamı değiştiren ve dolayısıyla 

SCI sonrası histolojik veya fonksiyonel sonuçları etkileyen doğrudan etkileşim olarak 

tanımlanır. Şimdiye kadar, farklı araştırma grupları tarafından geliştirilen birçok deneysel 

onarım stratejisi, kaçınılmaz merkezi sinir sistemi (CNS) ortamını iyileştirerek çeşitli hücre 

nakilleri için aksonal büyümeyi teşvik etmeye odaklanmıştır. Özetle, farklı SCI modellerinin 

farklı deneylerde farklı avantajları ve dezavantajları mevcuttur. Kontüzyon ve kompresyon 

modelleri, klinik uygulamada SCI'li hastaların patofizyolojisi ile yakından ilişkilidir, oysa 

hemiseksiyon ve transeksiyon, spinal aksonal rejenerasyon çalışması için daha değerlidir. Bu 

nedenle, hayvan modelini daha değerli kılmak için, omurilik transeksiyonunun primat modeli 

en iyi araştırma modellerinden birisidir. 

 

2.3. OMURİLİK HASARINA BAĞLI FELÇTE ELEKTROMANYETİK ALAN 

UYGULAMALARI 

 

Elektrik alanlar zamana bağlı olarak değişen manyetik alanlar vasıtası ile 

indüklenebilirler [46], [47]. Elektromanyetik alanın hücre zarında enzim veya iyon akışını 

tetiklediği ve nöronun gelişiminin bu sayede olduğu bilinmektedir [48]. Uygun kültür 

koşullarında tutulan ve elektromanyetik alan uygulanan Dorsal Kök Gangliyonu (DRG) 

hücrelerinin, elektromanyetik alan uygulanmayan hücrelere göre birkaç kat daha fazla 

büyüdüğü bilinmektedir [49]. DRG hücre organları duyusal sinir hücrelerini içerir. Bu hücreler 
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tek kutuplu, çevre dokular, deri, kas ve iç organların merkezi sinir sistemi ile “spinal dorsal 

boynuz” üzerinden bağlandığı iki aksonlu nöron türüdür. Duyusal sinir hücreleri dokunma, ağrı, 

termal gibi duyumlar da dahil olmak üzere somatik duyu iletim sistemini oluşturur. Bu nedenle, 

DRG hücre kültürü yaygın olarak duyusal hücresel mekanizmaları, duyusal sinir hücreleri ve 

sinirsel gelişim fizyolojik fonksiyonları incelemek için kullanılır. Nöronal hücre kültürü 

elektrofizyoloji, sinyal iletimi, nörotransmitter ya da kalsiyum görüntüleme ile ilgili 

çalışmalarda uygulanabilir. Toplamda 808 DRG hücresi kullanılan bir çalışmada hücreler tepe 

değeri 4 mT olan elektromanyetik alana tabi tutulmuşlardır. Bahsedilen elektromanyetik alan 

karşılıklı yerleştirilmiş Helmholtz tipi bobinler vasıtası ile hücrelere uygulanmıştır. DRG 

büyüme yönlerini incelenmek için hücreler petri kaplarına ekilmiştir. Ekilen kaplar dört 

bölgeye ayrılıp bu bölgeler numaralandırılmıştır. DRG büyümesi kontrol gruplarında tüm 

bölgelerde birbirine çok yakın gözlemlenirken, darbeli manyetik alanın (Pulsed Magnetic Field-

PMF) uygulandığında, manyetik alan çizgileri ekseninde DRG’lerin her iki yönde daha fazla 

geliştiği gözlemlenmiştir [50].  

Çeşitli çalışmalarda, yaralanmadan sonra omurilik dokusunda plastisitenin gerçekleştiği 

doğrulanabilmiştir. Bu çalışma ilk olarak tam omurilik transeksiyonlu felçli kedilerin bir koşu 

bandında yürümek için eğitilebileceğinin gözlemlenmesiyle önerildi[51] 

Nöronal plastisitenin arkasındaki spesifik biyolojik mekanizmalar hala tam olarak 

bilinmemektedir. SCI'den kaynaklanan ikincil gelişimin bileşenleri, gözlemlenen plastisitede 

önemli bir rol oynayabilir. Hasarlı kan beyin bariyeri ve SCI sonrası bağışıklık tepkisi, sinir 

dokusunu omuriliğin hücresel seviyesinde değişikliklere neden olan yüksek konsantrasyonda 

sitokinlere ve büyüme faktörlerine maruz bırakır [52]. 

Omurilik hasarından dolayı oluşan felç için henüz bir tedavi bulunamamıştır [53].  

Bugüne kadar, ikincil SCI gelişimini önleyen ve omuriliği iyileştirmeyi ve nörolojik işlevi eski 

haline getirmeyi amaçlayan rejeneratif süreçleri indükleyen Gıda ve İlaç İdaresi (FDA) onaylı 

bir farmakolojik ajan yoktur [54], [55]. Epidural olarak veya doğrudan lezyonlu omuriliğe 

uygulanan elektrik alanların (EF'ler) uygulandığı tedavilerin faydalı etkileri belgelenmiştir [56]. 

Bununla birlikte, bu tekniğin bir dezavantajı, cerrahiye ve implante edilmiş bir elektrota ihtiyaç 

duymasıdır, bu da yan etki oluşma riskine neden olur. Omurilik yapısında mevcut olan elektrik 

devrelerine benzer yapıyı elektriksel olarak etkinleştirmek için alternatif bir yöntem, 

bozulmamış omurlar üzerinde invaziv olmayan bir elektromanyetik alan (EMF) uygulamasıdır. 

Darbeli EMF, elektrik ve manyetik alan oluşumunu sağlayarak ve sağlam dokuları aşarak 
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alttaki yapıların derinliklerine iletilebilir. Bu özelliği sayesinde tam motor ve duyusal SCI'li 

hastalarla yapılan çalışmalarda kullanılmıştır [57]. Yaralanmış insanlarda [58] ve beyinleri 

bozulmuş kedilerde [59], göğüs seviyesindeki EMF'nin bacaklarda lokomotor benzeri 

hareketleri indüklediği gözlemlenmiştir. SCI mevcut olan kemirgenlerde [60] ve kedilerde [61], 

omuriliğe tekrarlanarak uygulanan EMF faydalı fonksiyonel sonuçlar sağlamıştır. Özellikle, 

darbeli elektromanyetik alanın (Pulsed Electro Magnetic Field, PEMF) sinir büyümesini ve 

rejenerasyonunu ve ayrıca hem in vitro hem de in vivo olarak periferik sinirlerin fonksiyonel 

iyileşmesini uyardığı gösterilmiştir [62]–[67]. Bununla birlikte, çok az araştırma EMF'nin 

merkezi sinir sistemi (CNS) üzerindeki etkilerini incelemiştir. PEMF'nin in vitro olarak spinal 

nöronlar ve dorsal kök ganglionlarında nörit büyümesini arttırdığı rapor edilmiştir [68], [69]. 

Sinir dokusunun yanı sıra tüm yumuşak dokuların büyümesini ve yenilenmesini desteklemek 

için in vivo olarak kullanılan PEMF sinyallerinin frekansı 100 Hz (hertz) civarları ve  

oluşturdukları akı yoğunluğu 5 mT (mili tesla) civarları olduğu görülmüştür. Ezilme 

yaralanmasına maruz kalan sinirler, transeksiyon yaralanmasına maruz kalan sinirlere göre 

daha hızlı yenilenir ve uygun hedeflere daha iyi ulaşır[70].  

2.4. ELEKTROMANYETİK ALAN MEKANİZMASI 

PMF’nin sinir hücresi gelişimine olan etkilerinin anlatıldığı diğer bir çalışmada bobinler 

yerine özel bir kutu tasarlanmış ve kullanılmıştır. Bu düzenek ile yapılan deneyde uzama 

etkisinin daha yönlendirilebilir olduğu görülmüş, manyetik alanın kutunun neredeyse tüm 

yüzeylerinde homojen kalması sağlanmıştır. Böylece sinir hücresi büyümesinin 

değerlendirildiği bir çalışmada büyümenin elektrik alana paralel (+) ve (-) yönlerde olduğu 

gösterilmiştir [71], [72]. Yapılan bir diğer çalışmada sinir hücrelerine birbirinden farklı 

özelliklerde sinyaller ile üretilmiş elektromanyetik alanlar uygulanmıştır. Bunlar arasında 

PMF’in etkisi sadece uzama ile sınırlı kalmamış aynı zamanda nörotransmitter salınımını da 

tetiklemiştir [73]. Bahsedilen PMF’leri üretmek için kullanılan sinyallerin şekli kare dalga 

biçiminde yani simetrik atımlar şeklindedir [71]–[74]. 

2.5. ELEKTROMANYETİK ALANLAR 

Elektromanyetik alan, elektrik alan ve manyetik alanın kombinasyonudur. 

Elektromanyetik dalgalar birbirine dik elektrik alan ve manyetik alanın belli yönde hareketi ile 

meydana gelir. Maxwell denklemlerinden olan Faraday Yasası ve Ampere Yasası elektrik alan 
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ve manyetik alanın ilişkisini ortaya koyar [75]. Değişken manyetik akıların elektrik alan ve 

değişken elektriksel akıların manyetik alan oluşturduğu ortaya konulmuştur. Faraday Yasası 

Denklem 2.1’de ve Ampere Yasası Denklem 2.2’de verilmiştir.   

∮𝐸𝑑𝑙 = −
𝑑∅𝐵

𝑑𝑡
                                                                                                                            (2.1) 

∮𝐵𝑑𝑙 = 𝜇0𝐼 + 𝜇0𝜀0
𝑑∅𝐸

𝑑𝑡
                                                                                                            (2.2) 

2.5.1 Elektrik Alan 

Durgun yüklü parçacıklar, yük durumlarına göre birbirlerine elektriksel itme veya 

çekme kuvveti uygularlar. Bu parçacıkların arasındaki uzaklık d ve yük değerleri q1, q2 olması 

durumunda iki parçacık arasındaki hesaplanan elektriksel kuvvet Coulomb kanunu verilebilir 

ve Denklem 2.3’de bu durum ifade edilmiştir[1], [76]. 

  F = k
|q1||q2|

d2                                                                                                  (2.3) 

Denklemde k, Coulomb sabitidir. SI (Système international d'unités) birim sisteminde 

Coulomb sabitinin aşağıdaki değeri alır. 

  k = 8,9875x109  N.m2 C2⁄                                                                            (2.4) 

                       k =
1

4πε0
                                                                                                          (2.5) 

Denklemlerdeki ε0 boşluğun dielektrik sabiti olup, değeri 8,8542x109  C2 N.m2⁄ ’dir. 

Bir parçacığın belirli bir uzaklıkta meydana getirdiği elektrik alanın büyüklüğü o 

noktadaki q birim yüküne ne kadar kuvvet uygulanacağının göstergesidir [76].  

  E =
F

q
                                                                                                (2.6) 

Elektrik alan, vektörel bir büyüklük (yönlü) olup, Şekil 2.1’de oluşturduğu alan çizgileri 

verilmiştir. Elektrik alan vektörü elektrik alan çizgilerine her noktada teğettir ve alan çizgileri 

hiçbir noktada birbirlerini kesmezler. Elektrik alan çizgileri artı yükten çıkıp bir eksi yükte 

sonlanırlar. Elektrik alan çizgilerinin sayısı yük miktarıyla doğru orantılıdır [1], [76]. 

Elektriksel akı yoğunluğu Elektrik alan ile dielektrik sabiti üzerinden ilişkilidir. 

                     𝐷 = 𝜀𝐸                                                                                                            (2.7) 
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Şekil 2.1 : Elektrik Alan Çizgileri (a) Pozitif Yükün Elektrik Alan Çizgileri (b) Negatif Yükün 

Elektrik Alan Çizgileri (c) Elektrik Dipolü Elektrik Alan Çizgileri [1]. 

2.5.2 Manyetik Alan 

Manyetik alan hareketli yüklerin varlığında oluşur ve elektrik alan ve manyetik alan 

birbirini tetikler. Herhangi bir noktadaki B⃗⃗  manyetik akı yoğunluğu (dolayısıyla manyetik 

alanı), V⃗⃗  hızıyla hareket eden yüklü bir parçacığa bir manyetik kuvvet uygular [77]. 

 F⃗ B = qV⃗⃗ xB⃗⃗                                       (2.7) 

 Manyetik akı yoğunluğunun SI birim sisteminde birimi Tesla (T) veya wb/m2’dir. 

         𝐵 = 𝜇𝐻                                                                                                                         (2.8) 

 Biot-Savart yasasına göre I akımını taşıyan L uzunluğunda bir iletken tel düşünüldüğünde 

telden d kadar uzakta akımın telin etrafında oluşturduğu manyetik alanın büyüklüğünü 

Denklem (2.9)’da verilmiştir [1]. 

   B =
μ0I 

4πd

L

√((
L

2
)2+d2)

                                                       (2.9) 

 Elektrik Alan nokta yükten çıkan doğrular boyunca olmasına karşın akım elemanının 

oluşturduğu manyetik alanın yönü ise vektörel çarpım gereği elektrik alana diktir. Etrafına 

pusula iğnesi yerleştirilen iletken telin üzerinden bir akım geçtiğinde manyetik alanın yönü 

Şekil 2.2’de verilmiştir. Görüldüğü üzere; dairesel bir manyetik alan oluşmaktadır.  
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Şekil 2.2: İletken Telden Bir Akım Geçtiğinde Manyetik Alanın Yönü [1]. 

 Kapalı dairesel bir yol boyunca değeri her yerde aynı olan manyetik alan hesabı için 

Ampere Yasası kullanılabilir. 
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3. YÖNTEM 

3.1. EMBRİYOLARIN ELDE EDİLMESİ VE HÜCRE KÜLTÜRÜ ÇALIŞMALARI 

Hücrelerin içinde bekletilecek olan petrilerin kaplanması ilk aşamadır. Petriler 35 mm 

çapında olup, 750 µl %10’luk poly-L-lysine, (75µl pll+675 µl sterile distile su) ile kaplanır.  İki 

saat oda sıcaklığında kabin içinde bekletilir. İki saatin sonunda 3 kez steril distile su ile yıkanır. 

Kurumaya bırakılır. Polilizinler yüzeylerin hidrofilik hale getirilmesinde kullanılır. Periferik 

nöronların ekstraselüler matrisinde bulunan bir protein olan lamininin kaplamasında ise; 500µl 

%0.1 ‘lik laminin (5µl laminin + 495 steril distile su) 35mm’lik steril petrinin ortasına yayılır.  

Bir gece 37 C’de bekletilir. Hücreler ekilmeden önce 3 sefer steril distile suyla yıkanır ve 

kurumaya bırakılır.  

Kültür yapılmadan önce vasatların yapılması gereklidir. Diseksiyon vasatının yapılma 

şekli şöyledir; yaklaşık 15ml RPMI’a  %1 glutamaks ve %1 antibiyotik eklenir. Diseksiyona 

kadar +4ᵒC’de tutulur. Diseksiyon soğuk ortamda yapılırsa dokuların bozulma süreci 

yavaşlayacaktır. Kültür vasatı için ise; yaklaşık 10 ml NBA’ya, %1 glutamaks, %1 

antibiyotik,%2 B27 eklenir. Etüvde, kapağı yarım açık şekilde muhafaza edilir. Vasatların taze 

hazırlanması gereklidir. Glutamax ilavesinden sonra 3 gün içinde kullanılmalıdır. Hücrelerin 

ekileceği petri bölgeleri matrigel damlatılarak kaplanır. Bu madde hücrelerin tutunma oranını 

artıracaktır. 

 

En az 15 Dorsal Root Ganglia (Dorsal Kök Gangliası, DRG) hızla çıkarılır. Hücrelerin 

çıkartılması aşamasında şekil 3.1’deki AmScope marka SM-4NTP diseksiyon mikroskobu 

kullanılmıştır. 
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Şekil 3.1. Diseksiyon mikroskobu. 

 

 

 

Şekil 3.2: Yenidoğan fare. 

 

Şekil 3.2’de görülen yenidoğan balb-c cinsi farelerin kafaları makasla hassas bir şekilde 

kesilmek suretiyle ötenazi edilir. Ötenazi edilen fare DRG hücreleri çıkartılmak için şekil 3.3’de 

gösterildiği gibi iğne ile sabitlenir. 
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Şekil 3.3. İğne ile sabitlenmiş fare. 

 

Fare sabitlendikten sonra kosta bölgesi Şekil 3.4’deki gibi yarılarak sırt bölgesine 

ulaşılır.  

 

 

Şekil 3.4. Kostanın açılması. 

DRG hücrelerinin konumu gereği ön bölgenin açılarak omurgaya ulaşılması ve bu 

açıdan DRG’lerin toplanması başarı oranını yükseltmektedir. Şekil 3.5’de DRG’lerin toplanma 

aşaması görülmektedir.  
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Şekil 3.5. DRG’lerin toplanması. 

Gangliyonlar şekil 3.6’de görüldüğü gibi toplandıktan sonra diseksiyon vasatı ile 

doldurulmuş petriye aktarılır. 

 

Şekil 3.6. Petriye aktarılan DRG hücreleri. 
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Elde edilen hücreler istenen metotla sayılır. Bu protokolle 20 adet DRG’den 3-5 x 105 

nöron elde edilebilmektedir. Çıkarılan gangliyonun/hücrenin sayısı veya yapılacak deneyin 

ihtiyaçları göz önünde bulundurularak hücreler 400 ila 700 µl kültür vasati ile seyreltilir. 

Yıkanıp kurutulmuş petriye Şekil 3.7’de olduğu gibi ekilir. 

 

 

 

Şekil 3.7: DRG’lerden izole edilen hücreler petriye ekilerek çoğaltılır. 

 

Şekilde görüldüğü gibi her bir petri dört parçaya ayrılmış ve her parçanın tam merkezine 

hücreler ekilmiştir. Bu işlemden sonra hücrelerin petrilere tutunması için bir gün boyunca 

dinlenme süresi olmalıdır. Hücrelerin gelişebilmeleri ve uygulanacak elektromanyetik alanın 

etkilerini gözlemlenebilmesi için öncelikle tutunma gerçekleşmelidir. Bir günün sonunda deney 

grupları oluşturmak amacıyla hücreler gruplara ayrılmışlardır. Grupları 1) EMF’ye tabi tutulan 

ve 2) Kontrol grubu, şeklinde belirtilmiştir. Daha sonra manyetik alanın tipini değiştirerek farklı 

durumlar incelenecektir. Ayrıca farklı deney gruplarında elektromanyetik alanın aktarıldığı 

levhaya elektromanyetik alan uygulamadan da bazı hücreleri inkübatörde bekleterek SHAM 

grubu oluşturulmuştur. 

 

İlk deney gruplarında EMF uygulanacak hücreler arasında da aşağıdaki alt gruplar 

oluşturuldu; 
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1. grup ilk 24 saat EMF uygulaması, sonraki 72 saat dinlenme, 

2. grup ilk 48 saat EMF uygulaması, sonraki 48 saat dinlenme, 

3. grup ilk 24 saat dinlenme, sonraki 24 saat EMF uygulaması, son 48 saat yine dinlenme 

4. grup ilk 24 saat dinlenme, sonraki 48 saat EMF uygulaması, son 24 saat yine dinlenme 

şeklinde olacaktır. 

 

Önceki çalışmalardan ve bu deney gruplarından elde ettiğimiz sonuçlara dayalı olarak 

EMF uygulamasının tek bir şekli olmasına karar verildi. Deneylerde ilk 24 saat dinlenme, 

sonraki 24 saat EMF uygulaması, son 24 saat yine dinlenme şeklinde olmuştur. Bu karardan 

sonra EMF uygulanacak levha üzerinde (Şekil 3.8.a) hücreler aşağıdaki şekildeki gibi (Şekil 

3.8.b) yerleştirilmiştir. 

 

 

          

Şekil 3.8: a) PEMF uygulanan bakır levha alanlara ayırılmış durumda, b) bakır levha üzerine 

hücreler yerleştirilmiş. 

3.2. TASARLANAN KUVVETLENDİRİCİ 

Yeni doğan fare DRG sinir hücrelerinin uyarımı için elektromanyetik alan değerinin 

yükselmesi ve uygun sinyal genliğinde ve frekans değerinde etkileşime girmesi gerekmektedir. 

Bu amaçla daha önce denenmemiş üç ayrı dalga (üçgen, kare ve testere dişi) formunda işaret 

üretilmiştir. Dalga şekillerini üretmek ve kuvvetlendiricinin giriş sinyali olarak 
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kullanabilmesini sağlamak için GW Instek AFG-2125 model işaret üreteci kullanılmıştır. Şekil 

3.9’de işaret üreteci verilmiştir. 

 

Şekil 3.9: İşaret Üreteci. 

İşaret üreteci 1Hz Çözünürlükte 0.1Hz’den 5/12/25 MHz’e kadar bant genişliği 

sağlayabilmektedir ve 10Vpp (tepeden tepeye) genlik verebilmektedir. Cihazın gücü 15VA 

değerindedir. İşaret üreteci çıkış olarak istenen değerlerde güçlere ulaşamadığı için 

kuvvetlendirme katına ihtiyaç duyulmuştur. İşaret üretecinden 4Vpp üçgen, 5Vpp kare ve 5,3Vpp 

testere dişi olmak üzere 10kHz frekansında alternatif akım (AA) işaretleri çıkış olarak 

alınmıştır. Bu işaretler kırpmaya uğramadan kuvvetlendiriciden çıkış alınabilen üst limitlerdir.  

İşaretin genlik değerleri gerçeklenen kuvvetlendirici çıkışında bozulma olmadan alınabilecek 

en uygun değerler olarak seçilmiştir. 

Kuvvetlendirici ile işaret üretecinden alınan işaretler kuvvetlendirerek sinir hücrelerinin 

yerleştirildiği test plakalarına uygulanmıştır. Yüksek akım değerlerine (düşük plaka direnci 

nedeniyle) ulaşıldığı için yüksek elektromanyetik alan değerleri elde edilmiştir. Bu aşmada 

kullanılan kuvvetlendiricinin devre şeması Şekil 3.10 de verilmiştir.  
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Şekil 3.10: Kuvvetlendirici Diyagramı. 

BNC konektöründen alınan giriş işaretinin gücü kuvvetlendirilir. Gerçeklenen 

Kuvvetlendirici gücü yükseltmek için kaskad ve 4 katlı olarak gerçeklenmiştir. Tek kat yapısı 

Şekil 3.11’de görülmektedir. 

 

Şekil 3.11: Tek Kat Kuvvetlendirici Yapısı. 
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Kuvvetlendiricinin 6mT manyetik alan değerine ulaşabilmesi için kuvvetlendiricinin 

çıkış akım değerinin 25A üzeri olması gerekmektedir. Bu nedenle dört katlı kuvvetlendirici 

tasarlanmıştır. Yeterince soğutma sağlanabilmesi için kaskad yapıya soğutucu fan ve 

alüminyum soğutucu eklenmiştir. Kaskad kuvvetlendirici yapısı Şekil 3.12’de verilmiştir. 

 

Şekil 3.12: Kaskad Kuvvetlendirici Yapısı. 

Kuvvetlendirici yapısında bulunan güç Mosfetleri için yüksek güç girişine ihtiyaç duyar. 

Bunu sağlayabilmek için kuvvetlendiricinin güç katı Şekil 3.13’de verilen 500VA gücünde ve 

12V çıkış gerilimine (sekonder) transformatör ile beslenmektedir. DRG hücrelerine uygulama 

sırasında uzun test süreleri gerektiği için beslemenin daimi ve yüksek güç kapasiteli olması 

gerekmektedir. Transformatör çıkışı kuvvetlendiriciyi besleyebilmesi için AA-DA dönüşümü 

yapılarak (doğrultularak) kuvvetlendiriciye verilir. Doğrultucu katı Şekil 3.14’de 

görülmektedir. 
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Şekil 3.13: Besleme Transformatörü. 

 

Şekil 3.14: Doğrultucu Katı. 

Kuvvetlendirici çıkışı DRG sinir hücrelerine elektromanyetik alan uygulamak için Fr-4 

(cam takviyeli epoksi laminat) 20cm x 30cm tek taraflı bakır levha (plaket) uygulanmıştır. DRG 

sinir hücrelerinin yerleştirildiği bakır levha (plaket) Şekil 3.15’de görülmektedir. Bakır levha 
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üzerinde oluşan gerilim ve yüksek akım nedeniyle homojen bir elektromanyetik alan oluşması 

beklenmektedir. 

 

Şekil 3.15: FR-4 Bakır Levha. 

Kuvvetlendirici çıkışında elektromanyetik alanın uygulanacağı bakır levhanın 

sistemden çektiği akımı ölçmek için Pico TA018 model pens ampermetre kullanılmıştır. 

Temassız olarak 60A ölçüm alabilme kapasitesine sahip olan pens ampermetre Şekil 3.16’de 

verilmiştir. 

 

Şekil 3.16: Pens Ampermetre. 

İşaret şekillerini gözlemlemek için RIGOL DS1054Z osiloskop kullanılmıştır. Cihaz 

dört kanallı, 50Mhz bant genişliğinde olup 1GS/s örnekleme yapabilmektedir. Osiloskop Şekil 

3.17’de verilmiştir. 
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Şekil 3.17: Osiloskop. 

3.3. TEST DÜZENEĞİ 

DRG sinir hücrelerinin olabilecek en yüksek değerde elektromanyetik alana maruz 

kalması için Şekil 3.18’deki test düzeneği kurulmuştur. Sistemde şehir şebekesinden (AA, 

230V, 50Hz) alınan gerilim besleme trafosu üzerinden 12V AA olarak doğrultucuya 

girmektedir. Doğrultulan işaret kuvvetlendiriciyi beslemektedir. Yüksek güç çeken 

kuvvetlendiricinin ısınmasını azaltmak için alüminyum soğutucular ve fanlar kullanılmıştır. 

Kuvvetlendiriciye 10kHz frekansında ve üç ayrı dalga formunda (kare, üçgen ve testere dişi) 

AA işaret, işaret üretecinden sağlanmaktadır. Gerekli kuvvetlendirme işlerinden sonra çıkış 

işareti elektromanyetik alanın oluşacağı bakır levhaya girilmektedir. Bakır levha üzerinde 

uygun noktalara DRG sinir hücreleri yerleştirilmektedir. Bakır levhanın DRG sinir hücreleri 

için uygun koşullarda korunması gerektiği için inkübatör (kuluçka makinesi) içinde olması 

gerekmektedir. İşaretlerin akım değeri manyetik alanı ve gerilim değeri elektrik alanı 

gösterdiğinden test düzeneğinde bu değerlerin anlık takibi için osiloskop ve pens ampermetre 

sisteme bağlı olarak ölçüm vermektedir. Test düzeneğinde DRG sinir hücrelerinin uzaması ve 

hücre durumları mikroskop üzerinden incelenmektedir.   
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Şekil 3.18: Test Düzeneği. 

Kuvvetlendirici çıkışında kuvvetlendirilmiş üç ayrı dalga formunda (kare, üçgen ve 

testere dişi) AA işaret Osiloskop ile kaydedilmiştir. Kayıt edilen işaretlerin dalga formları 

Matlab programında çizdiriliştir. Şekil 3.19’da bakır plakaya girilen üçgen dalga formu 

görülmektedir. 

 

Şekil 3.19: Üçgen Dalga İşareti. 

Sırasıyla kare ve testere dişi dalga formları Şekil 3.20 ve Şekil 3.21’de verilmiştir. 
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Şekil 3.20: Kare Dalga İşareti. 

 
Şekil 3.21: Testere Dişi Dalga İşareti. 

 

 

3.4. ELEKTROMANYETİK ANALİZ 

Tez kapsamında literatürdeki çalışmalardan farklı olarak bakır levhalı sistem 

kullanılarak DRG sinir hücrelerinin bakır levha ile etkileşime girmesi önerilmiştir. Sargı 

şeklinde olan yapılarda endüktans ve dolayısıyla manyetik alan ön plandadır. Tez kapsamında 

önerilen sistemde kapalı bir çevrim yerine bakır levhalı yapı önerilmiştir. Bu sitemde elektrik 

alan etkileri ön plandadır.  
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İndüklenen elektrik alan ve akım yoğunluğu ortamdaki dairesel yolları takip eder. 

Aşağıdaki analiz ilişkiyi göstermektedir. Akım (I) nedeniyle elektrik alan (E) ve akım 

yoğunluğu (J) oluşur [78]. Önerilen sitemde bakır levha birbirine paralel çoklu iletken tellerden 

oluştuğu düşünülebilir. Bu durumda Levha üzerinde oluşan elektrik alan çizgileri ve manyetik 

alan çizgileri Şekil 3.22’da görülmektedir. 

 

 

Şekil 3.22: Bakır Levha Üzerinde Oluşan a) Elekrik Alan b) Manyetik Alan. 

 

Elektrik alan çizgileri levha boyunca potansiyel fark noktaları nedeniyle oluşur. Bakır 

levhanın yatayda yan yana (paralel olarak) akım taşıyan iletkenlerden oluştuğu kabul edilirse 

ve bakır levhanın sonsuz uzunlukta genişliği olduğu varsayımıyla Şekil 3.14 b’deki manyetik 

alan formasyonunu alır.  Bir telden akan akım için manyetik vektör potansiyeli (Biot savart 

yasası) Denklem 3.1’de verilmiştir. Manyetik akı yoğunluğu ile manyetik vektör potansiyeli 

arasındaki ilişki Denklem 3.2’de görülmektedir. Denklemlerde ds kapalı çevrimde dairesel en 

küçük eleman ve r ise noktalar arası mesafedir. 

𝐴 =
𝜇0

4𝜋
∫

𝑑𝑠

𝑟
                                                                                                                                (3.1) 

𝐵 = ∇ 𝑥 𝐴                                                                                                                               (3.2) 

Elektrik alan çizgileri levha boyunca potansiyel fark noktaları nedeniyle oluşur. Bakır 

levhanın yatayda yan yana (paralel olarak) akım taşıyan iletkenlerden oluştuğu kabul edilirse 

ve bakır levha üzerinde değişken akım (darbeli akım) varsa Denklem 3.3 geçerli olur. Darbeli 

akım çeşitli dalga formlarında elde edilebilir. 

𝐸 = −
𝜕𝐴

𝜕𝑡
− ∇𝑉                                                                                                                         (3.3) 
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Zamanla değişen akım nedeniyle manyetik akı yoğunluğu da zamanla değişir. Değişken 

manyetik akı yoğunluğu elektrik alan oluşturmaktadır. Levha üzerinde elektrik alan olması 

durumunda akım yoğunluğu J Denklem 3.4’de verilmiştir. 

𝐽 = 𝜎𝐸                                                                                                                                        (3.4) 

Denklemde  𝜎 (mho/m) elektriksel iletkenliktir. 
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4. BULGULAR 

4.1. MORFOLOJİK GÖZLEMLER 

Hücrelerin EMF uygulamasına maruz bırakılmalarının ardından gerçekleştirilen gözlem 

sonuçlarına göre elektrik alan yönünde uzamalar gösteren DRG hücrelerinin 72. Saatteki 

görüntüsü şekilde gösterildiği gibidir (Şekil 4.1). Buna göre birçok deney grubunda elektrik 

alan yönünde uzamalar gözlemlenmiştir. Hücreler rastgele gruplardan seçilmiştir. 

 

 

Şekil 4.1: EMF etkisi ile uzama gösteren rastgele seçilmiş DRG hücreleri (10X büyütme). 

 4.2. DRG HÜCRELERİNİN EMF UYGULAMASINDAN SONRA ÖLÇÜLMESİ 

DRG hücreleri EMF uygulamasından sonra uygulama yapılmamış sham grubuna göre 

önemli oranda uzama göstermiştir.  

Bu karşılaştırmayı yapabilmek için DRG hücreleri ekildikten 24 saat sonra henüz 

herhangi bir EMF uygulanmamış iken hücrenin tutunup yayılma gösterdiği şekil 4.2.’de 

gösterilmiştir. EMF uygulaması hücreler petriye tutunduktan ve koloni oluşturduktan 1 gün 

sonra uygulanmaya başlamıştır. 
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Şekil 4.2: EMF uygulanmadan önceki ilk 24 saat her yöne akson uzatan DRG hücreleri. 

 

4.2.1. ÜD Grubunun Sham Grubu ile Karşılaştırılması 

İlk deney grubuna uygulanan sinyal tipi simetrik üçgen dalga (ÜD) olup, her yöne 

uzama gözlemlenmiştir. Önceki çalışmalardan edindiğimiz bilgilere göre bu uygulama tipinde 

hücrelerin birbirine zıt iki yöne uzaması beklenmekteydi. Ancak uygulamamız sonucunda 

hücrelerin her yöne neredeyse eşit miktarlarda uzadığı görülmüştür. (Şekil 4.3 a ve b) 
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a   

b  

Şekil 4.3 (a ve b): EMF uyguladıktan sonra her yöne akson uzatan DRG hücreleri. 
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Sekil 4.4: Sham grubu ile ÜD grubunun oransal karşılaştırılması. 

Şekil 4.4’de Sham grubuna göre normalize edilerek hesaplanan ölçümlerde ÜD grubuna 

maruz hücrelerin sham gubuna göre yaklaşık 1,4 oranında daha fazla uzama gösterdiği 

görülmüştür. 

4.2.2. KD Grubunun Sham Grubu İle Karşılaştırılması 

İkinci deney grubunda kare dalga uygulanmıştır. Bu deney grubunda da ÜD grubunda 

da olduğu gibi akson gelişiminin sadece birbirine zıt iki yöne olması beklenmekteydi. 

Sonuçlarımız bu beklentiyle uyumlu olmuştur. 

Hücreler petriye ekildikten 1 gün sonra Şekil 4.2‘de görüldüğü çoğalmaya ve akson 

uzatmaya başlamıştır. Takip eden 24 saatte EMF uygulanmış ve sonraki 24 saat EMF 

uygulanmadan dinlendirilmiş hücrelerdeki uzama görüntüleri alınmış ve analiz edilmiştir. 

Uzamalar belirgin bir şekilde kuzey – güney ekseninde yoğunlaşmıştır (Şekil 4.5 (a ve b)). 
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A  

B  

Şekil 4.5 (a ve b): EMF uyguladıktan sonra ağırlıklı olarak kuzey-güney yönüne akson uzatan 

DRG hücresi. 
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KD etikisi ile oluşan gelişimin Sham grubu ile kıyaslandığı tablo Şekil 4.6’dadır. 

 

 

Sekil 4.6: Sham grubu ile KD grubunun oransal karşılaştırılması. 

4.2.3. TD Grubunun Sham Grubu İle Karşılaştırılması 

Üçüncü deney grubunda testere dişi dalga (TD) uygulanmıştır. Bu deney grubunda diğer 

gruplardan farklı olarak sadece bir yönde uzama olması beklenmekteydi. Bakır levha 

üzerindeki her karede bu sonucu alamamış olsak da bir çok karede bu sonucu elde ettik. Ekli 

resimlerde uzama sadece kuzey yönünde olmuştur. İlk 24 saatte her yönde oluşmaya başlayan 

akson uzaması TD ile oluşturulmuş EMF’nin etkisi ile belirgin bir şekilde kuzey yönüne 

yönelim geliştirmiştir. Kuzey dışındaki yönlerde oluşmuş olan aksonlar sonradan büyük 

çoğunlukla kuzeye yönelmiştir (Şekil 4.7 (a) ve (b)). 
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Şekil 4.7.a : EMF uyguladıktan sonra ağırlıklı olarak kuzey yönüne akson uzatan DRG 

hücresi. 
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Şekil 4.7.b : EMF uyguladıktan sonra ağırlıklı olarak kuzey yönüne akson uzatan DRG 

hücresi. 
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En yüksek gelişimin gözlendiği bu gruptaki ortalama gelişim miktarlarının Sham 

grubu ile karşılaştırıldığı grafik Şekil 4.8’de gösterilmiştir. 

 

Şekil 4.8: Sham grubu ile TD grubunun oransal karşılaştırılması. 

4.3. ELEKTROMANYETİK ANALİZ BENZETİM SONUÇLARI 

Bakır levha üzerinde oluşan elektromanyetik alan incelenirken sistemde kapalı bir sargı 

yapısı olmaması nedeniyle elektrik alan değerleri ön plandadır. Benzetimler COMSOL 

Multiphysics programı üzerinde yapılmıştır. İşaret üretecinden alınan işaretler 

kuvvetlendirilerek üçgen, kare ve testere dişi dalga formlarında olmak üzere 10kHz frekansında 

alternatif akım (AA) işaretleri bakır levhaya uygulanmıştır. Elektrik alan analizleri öncelikle 

boş levha için yapılmıştır. Şekil 4.9’da üçgen dalga formunda bakır levha üzerinde oluşan 

potansiyel dağılımı verilmiştir. Levha üzerindeki potansiyel farkı test düzeneğinde oluşturulan 

dalga formları uyumlu olup etkin değer (RMS-Root Mean Square) olarak verilmiştir. Potansiyel 

dağılımı levha üzerinde besleme noktalarından itibaren görülmektedir. Üçgen dalga için boş 

bakır levha elektrik alan ve potansiyel dağılımı Şekil 4.10’da verilmiştir. Elektrik alan 

çizgilerinin yoğunluğunun arttığı levha bölgeleri görülmektedir. Elektrik alan dağılımı 

incelendiğinde levhada yatayda hizada bulunan noktalar için elektrik alan değerlerinin aynı 

olmadığı görülmektedir. Bu nedenle levha üzerine yan yana konulan örnekler arasında elektrik 

alan değerleri açısından farklar görülmektedir. Üçgen dalga formunda genliğin maksimum 

olduğu sivri nokta kesime uğramaktadır. Bu durumda belirtilen tepe kısım düz bir çizgi haline 

gelmektedir. Genliği düşüren bu durum elektrik alanın da zayıflamasına neden olmaktadır. 
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Besleme gerilim değeri 70 V tepe değerine sahip olmasına rağmen benzetim sonucunda bu 

değer %17,85 kayıpla 57,5 V olarak ölçülmüştür. 

 

Şekil 4.9:  Üçgen Dalga Boş Bakır Levha Potansiyel Dağılımı. 
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Şekil 4.10:  Üçgen Dalga Boş Bakır Levha Elektrik Alan ve Potansiyel Dağılımı. 

Şekil 4.11’de kare dalga formunda bakır levha üzerinde oluşan potansiyel dağılımı ve 

Şekil 4.12’de kare dalga için boş bakır levha elektrik alan ve potansiyel dağılımı verilmiştir. 

Üçgen dalga formuyla dağılım açısından benzerlikler göstermekle birlikte potansiyel farka 

bağlı alan değerleri daha yüksektir. Kare dalga üçgen dalgaya göre daha iyi sonuç vermektedir. 

Dalga formundan dolayı genliğin maksimum olduğu kısımlarda üçgendeki gibi kesime 

uğramamaktadır. Kare dalgada tepe potansiyel değerinde bir kayıp oluşmamıştır. 
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Şekil 4.11:  Kare Dalga Boş Bakır Levha Potansiyel Dağılımı. 

 

Şekil 4.12:  Kare Dalga Boş Bakır Levha Elektrik Alan ve Potansiyel Dağılımı. 
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Şekil 4.13’de testere dişi dalga formunda bakır levha üzerinde oluşan potansiyel 

dağılımı ve Şekil 4.14’da testere dişi dalga için boş bakır levha elektrik alan ve potansiyel 

dağılımı verilmiştir. Diğer dalga formlarıyla karşılaştırıldığında hem alan değerlerinin daha 

yüksek hem de yatayda levha üzerinde daha geniş alanda elektrik alan etkilerinin görüldüğü 

belirlenmiştir. 

 

Şekil 4.13:  Testere Dişi Dalga Boş Bakır Levha Potansiyel Dağılımı. 
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Şekil 4.14:  Testere Dişi Dalga Boş Bakır Levha Elektrik Alan ve Potansiyel Dağılımı. 

 

Testere dişi dalgası şeklen üçgen dalgaya benzemektedir. İki dalga formunda da tepe 

değerinde dalga sivri uca benzer bir yapıdadır. Ancak yapılan analizlerde testere dişi dalgada 

bu sivri kısım üçgen dalgadaki gibi kesime uğramamıştır (Belli bir süre sabit gerilim değeri gibi 

düz çizgi formu oluşmamaktadır). Testere dişi dalga 86V besleme gerilimi ile sisteme verilmiş 

olup, bu değer %3,72 oranında azalarak 82,8 V olarak ölçülmüştür. Testere dişi dalga daha 

yüksek elektrik alan oluşturmuş olup en iyi yönelime neden olan dalga formudur. 
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4.3.1 ÜD Altında DRG Hücreleri Benzetim sonuçları 

DRG sinir hücrelerini barındıran petri kapları Şekil 4.15’de görüldüğü gibi levha 

üzerine dikeyde altı sıra (A-F) yatayda ise dört sıra (1-4) olacak şekilde yerleştirilmiştir. 

Hücrelerdeki uzamalar ve benzetim sonuçlarındaki alan değerleri karşılaştırılmıştır. Bir petri 

kabında dört adet DRG sinir hücresi kuyusu (W1-W4) olup levha üzerinde toplam 96 adet hücre 

mevcuttur. DRG sinir hücrelerinin petri kabına yerleşimi bakır levha üzerinde yüksek 

potansiyel bölgesinden başlamak üzere saat yönünde sıralı yerleştirilmiştir. DRG sinir 

hücrelerinin petri kabına yerleşimi Şekil 4.7’de verilmiştir.  

 

 

 

 

 

 

Şekil 4.15: DRG Sinir Hücrelerinin Petri Kabına Yerleşimi. 

Şekil 4.16’de üçgen dalga altında DRG hücreleri üzerindeki elektrik alan ve potansiyel 

dağılımı levha üzerinde değişik noktalarda görülmektedir.  

 

Şekil 4.16: Üçgen Dalga Altında DRG Hücreleri Üzerindeki Elektrik Alan (a) ve Potansiyel 

Dağılımı (b). 

DRG sinir dikey sıra, yatay sıra ve sinir hücresi numarasına göre kodlanmıştır (Örneğin 

B3W2 kodu B sırası üçüncü sütun ve ikinci hücreyi temsil etmektedir.). Şekil 4.17, Şekil 4.18 

ve Şekil 4.19’de belirgin morfolojik uzama tespit edilen hücrelerin üzerindeki zamana bağlı 
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elektrik alan değerleri verilmiştir. Bu hücrelerin bulunduğu petri kapları sırasıyla A4, B3, C2, 

D2, E3 ve F1 olarak (her sırayı tarayacak şekilde) seçilmiştir. 

 

Şekil 4.17: Üçgen Dalga Altında DRG Hücreleri Üzerindeki Elektrik Alan Değerleri a) A4 

Sırası, b) B3 Sırası. 

 

Şekil 4.18: Üçgen Dalga Altında DRG Hücreleri Üzerindeki Elektrik Alan Değerleri a) C2 

Sırası, b) D2 Sırası.

 

Şekil 4.19: Üçgen Dalga Altında DRG Hücreleri Üzerindeki Elektrik Alan Değerleri a) E3 

Sırası, b) F1 Sırası. 
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Üçgen dalga şekilleri incelendiğinde beklenin aksine en yüksek alan değerleri B ve E 

sırasında tespit edilmiştir. W2 ve W4 hücreleri en yüksek alan değerlerini almıştır. Üçgen 

formundaki bozulma (tepe noktasındaki kırpma) hücrelerin alan maruziyetini etkilemektedir. 

Bakır levhanın besleme noktalarına yakın sıralar (A ve F) yeterince iyi alan değerleri 

yakalayamamıştır. Şekil 4.20 - Şekil 4.25 arasında verilen şekiller hücresel bazda üçgen dalga 

altında elektrik alan çizgilerinin dağılımını, yönlenmesini ve etkinliğini göstermektedir. 

 

 

Şekil 4.20: Üçgen Dalga Altında A4 Sırası Petri Kabındaki DRG Hücrelerinin Üzerindeki 

Elektrik Alan Çizgileri. 
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Şekil 4.21: Üçgen Dalga Altında B3 Sırası Petri Kabındaki DRG Hücrelerinin Üzerindeki 

Elektrik Alan Çizgileri. 

Şekil 4.21’de verilen analizden görülebileceği gibi B3 sırasındaki hücreler özellikle W2 

en yüksek elektrik alan değerini ve çok yönlü alan çizgilerini sağlamaktadır. Ayrıca Şekil 

4.18’da verilen yüksek alan değeri ile uyumludur.  

 

Şekil 4.22: Üçgen Dalga Altında C2 Sırası Petri Kabındaki DRG Hücrelerinin Üzerindeki 

Elektrik Alan Çizgileri. 
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Şekil 4.23: Üçgen Dalga Altında D2 Sırası Petri Kabındaki DRG Hücrelerinin Üzerindeki 

Elektrik Alan Çizgileri. 

 

Şekil 4.24: Üçgen Dalga Altında E3 Sırası Petri Kabındaki DRG Hücrelerinin Üzerindeki 

Elektrik Alan Çizgileri. 
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Şekil 4.25: Üçgen Dalga Altında F1 Sırası Petri Kabındaki DRG Hücrelerinin Üzerindeki 

Elektrik Alan Çizgileri. 

4.3.2 KD Altında DRG Hücreleri Benzetim sonuçları 

Şekil 4.26’de kare dalga altında DRG hücreleri üzerindeki elektrik alan ve potansiyel 

dağılımı levha üzerinde değişik noktalar için verilmiştir.  

 

Şekil 4.26: Kare Dalga Altında DRG Hücreleri Üzerindeki Elektrik Alan (a) ve Potansiyel 

Dağılımı (b). 
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Şekil 4.27, 4.28 ve 4.29’da belirgin morfolojik uzama tespit edilen hücrelerin bulunduğu 

petri kapları (A4, B3, C2, D2, E3 ve F1) için kare dalga altında elektrik alan değerleri 

verilmiştir. Genel olarak kare dalga formunda elde edilen bulgular üçgen dalga ile 

karşılaştırıldığında dalga formunda kırpma olmadığı için daha iyi sonuçlar vermiştir. Elektrik 

alan değerleri daha yüksek değerler (6.5V/m) almıştır. Üçgen dalgaya benzer şekilde en iyi 

sıralar B ve E olarak görülmüştür. Ayrıca morfolojik olarak yapılan incelemelerde en çok 

başarım gösteren hücrelerin benzetim sonuçları ile uyumlu olduğu görülmüştür. 

 

Şekil 4.27: Kare Dalga Altında DRG Hücreleri Üzerindeki Elektrik Alan Değerleri a) A4 

Sırası, b) B3 Sırası. 

 

Şekil 4.28: Kare Dalga Altında DRG Hücreleri Üzerindeki Elektrik Alan Değerleri a) C2 

Sırası, b) D2 Sırası. 
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Şekil 4.29: Kare Dalga Altında DRG Hücreleri Üzerindeki Elektrik Alan Değerleri a) E3 

Sırası, b) F1 Sırası. 

Şekil 4.30 - Şekil 4.35 arasında verilen şekiller hücresel bazda kare dalga altında elektrik 

alan çizgilerinin dağılımını, yönlenmesini ve etkinliğini göstermektedir. Kare dalga formlarında 

hücrelerin üzerindeki alan çizgilerinin üçgen dalgaya göre daha yoğun ve etkin olduğu 

görülmektedir. 

 

 

Şekil 4.30: Kare Dalga Altında A4 Sırası Petri Kabındaki DRG Hücrelerinin Üzerindeki 

Elektrik Alan Çizgileri. 
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Şekil 4.31: Kare Dalga Altında B3 Sırası Petri Kabındaki DRG Hücrelerinin Üzerindeki 

Elektrik Alan Çizgileri. 

 

 

Şekil 4.32: Kare Dalga Altında C2 Sırası Petri Kabındaki DRG Hücrelerinin Üzerindeki 

Elektrik Alan Çizgileri. 
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Şekil 4.33: Kare Dalga Altında D2 Sırası Petri Kabındaki DRG Hücrelerinin Üzerindeki 

Elektrik Alan Çizgileri. 

 

Şekil 4.34: Kare Dalga Altında E3 Sırası Petri Kabındaki DRG Hücrelerinin Üzerindeki 

Elektrik Alan Çizgileri. 
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Şekil 4.35: Kare Dalga Altında F1 Sırası Petri Kabındaki DRG Hücrelerinin Üzerindeki 

Elektrik Alan Çizgileri. 

Şekiller incelendiğinde B3 ve E3 sırasındaki hücreler üzerinde kare dalga formunda en 

yüksek elektrik alan değerleri ve çok yönlü alan çizgileri görülmektedir. Alan çizgilerinin 

sıklığı ve değerleri sinir hücresi uzamaları ile uyumludur.  

4.3.3 TD Altında DRG Hücreleri Benzetim sonuçları 

Şekil 4.28’de testere dişi dalga altında DRG hücreleri üzerindeki elektrik alan ve 

potansiyel dağılımı levha üzerinde değişik noktalar için verilmiştir.  

 

Şekil 4.36: Testere Dişi Dalga Altında DRG Hücreleri Üzerindeki Elektrik Alan (a) ve 

Potansiyel Dağılımı (b). 
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Şekil 4.37, 4.38 ve 4.39’da belirgin morfolojik uzama tespit edilen hücrelerin bulunduğu 

petri kapları (A4, B3, C2, D2, E3 ve F1) için testere dişi dalga altında elektrik alan değerleri 

verilmiştir. Testere dişi dalgada maksimum noktasında üçgen dalga gibi bir kesilme olmadığı 

için daha iyi sonuçlar alınmıştır. Bu durum elektrik alan grafiklerinden görülmektedir. 

Testere dişi dalganın hem potansiyel hem de elektrik alan değerlerinin maksimum 

olduğu nokta en yüksektir. Sinir hücreleri bu noktaya ulaşabildikleri için yönelimleri daha 

uzundur. Dalgalarda negatif alternans olmadığından dolayı hücrelerin ulaştığı noktadan ters bir 

polarizasyona maruz kalarak eski konumuna dönmesi mümkün değildir. Yani hücre uzamaya 

başlayınca her maksimum noktasında bu hareketini devam ettirmeye çalışır.  Bu durum elektrik 

alanın artmasından kaynaklanmaktadır. 

 

Şekil 4.37: Testere Dişi Dalga Altında DRG Hücreleri Üzerindeki Elektrik Alan Değerleri a) 

A4 Sırası, b) B3 Sırası. 

 

 

Şekil 4.38: Testere Dişi Dalga Altında DRG Hücreleri Üzerindeki Elektrik Alan Değerleri a) 

C2 Sırası, b) D2 Sırası. 
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Şekil 4.39: Testere Dişi Dalga Altında DRG Hücreleri Üzerindeki Elektrik Alan Değerleri a) 

E3 Sırası, b) F1 Sırası. 

Şekil 4.40 - Şekil 4.45 arasında verilen şekiller hücresel bazda testere dişi dalga altında 

elektrik alan çizgilerinin dağılımını, yönlenmesini ve etkinliğini göstermektedir. Testere dişi 

dalga formlarında hücrelerin üzerindeki alan çizgilerinin diğer dalga formlarına göre daha 

yoğun ve etkin olduğu görülmektedir. 

 

Şekil 4.40: Testere Dişi Dalga Altında A4 Sırası Petri Kabındaki DRG Hücrelerinin 

Üzerindeki Elektrik Alan Çizgileri. 
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Şekil 4.41: Testere Dişi Dalga Altında B3 Sırası Petri Kabındaki DRG Hücrelerinin 

Üzerindeki Elektrik Alan Çizgileri. 

 

 

Şekil 4.42: Testere Dişi Dalga Altında C2 Sırası Petri Kabındaki DRG Hücrelerinin 

Üzerindeki Elektrik Alan Çizgileri. 
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Şekil 4.43: Testere Dişi Dalga Altında D2 Sırası Petri Kabındaki DRG Hücrelerinin 

Üzerindeki Elektrik Alan Çizgileri. 

 

Şekil 4.44: Testere Dişi Dalga Altında E3 Sırası Petri Kabındaki DRG Hücrelerinin 

Üzerindeki Elektrik Alan Çizgileri. 
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Şekil 4.45: Testere Dişi Dalga Altında F1 Sırası Petri Kabındaki DRG Hücrelerinin 

Üzerindeki Elektrik Alan Çizgileri. 

 

Şekiller incelendiğinde B3 ve E3 sırasındaki hücreler üzerinde testere dişi dalga 

formunda en yüksek elektrik alan değerleri ve çok yönlü alan çizgileri görülmektedir. Alan 

çizgilerinin sıklığı ve değerleri sinir hücresi uzamaları ile uyumludur. En iyi DRG sinir hücresi 

uzamaları bu dalga formunda görülmüştür ve benzetim sonuçları bu durumu desteklemektedir. 
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5. TARTIŞMA 

Travmatik omurilik yaralanması (SCI), tipik olarak, omurgaya doğrudan mekanik 

etkinin sonucudur ve omurların kırılmasına ve/veya yerinden çıkmasına ve çevredeki yumuşak 

dokulara zarar verilmesine yol açar. Omuriliğin yaralanması, sinyallerin aksonal iletiminin 

bozulmasına neden olur. Bu birincil travma, hasarlı omurilikte nörodejenerasyonu ve 

sitotoksisiteyi sürdüren nöroinflamasyon gibi immünolojik tepkiler üreten ikincil 

yaralanmalara neden olur. Bugüne kadar, ikincil SCI gelişimini önleyecek ve omuriliği 

iyileştirmeyi ve nörolojik işlevi eski haline getirmeyi amaçlayan rejeneratif süreçleri 

indükleyen FDA onaylı bir farmakolojik ajan yoktur. Omurga devrelerini elektriksel olarak 

etkinleştirmek için alternatif bir yöntem, bozulmamış omurlar üzerinde invaziv olmayan bir 

elektromanyetik alan (EMF) uygulamasıdır. 

Bu nörotravmadan sonra SCI hastasının tamamen iyileşmesi için bir tedavi yoktur. Bu 

hastalar, diğer ikincil komplikasyonlara yol açan devam eden ağrı ve hareketsizlikten sürekli 

olarak muzdariptir. Bununla birlikte, manyetik veya elektromanyetik alan (EMF), stimülasyon, 

in vitro ve in vivo olarak rejeneratif süreçleri aktive etme potansiyelini göstermiştir [79]. Farklı 

hayvanlarda hafif ila orta dereceli yaralanma SCI modellerinde lokomosyonu iyileştirdiği, kas 

kasılmasını ve ilgili özelliklerini iyileştirdiği, inflamasyonu ve oksidatif stresi [80] engellediği 

ve kas dejenerasyonunu sınırladığı, beyaz cevheri ve daha küçük lezyon hacmini sınırladığı 

bildirilmiştir.  
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6. SONUÇ VE ÖNERİLER 

Benzetimlerde test düzeneğinde oluşturulan ve bakır levhaya verilen işaretler 

oluşturularak birebir olarak Comsol programı üzerinden sisteme girilmiştir. Bu sayede daha 

gerçekçi sonuçlar elde edilmiştir. Dalga şekilleri incelendiğinde beklenin aksine (A sırasının 

beslemeye en yakın olması nedeniyle) en yüksek alan değerleri B ve E sırasında tespit 

edilmiştir. Bu durum bakır levha üzerinde beslemeye yakın bölgelerdeki alan düzensizliği ile 

açıklanabilir. Üçgen formundaki bozulma (tepe noktasındaki kırpma) hücrelerin alan 

maruziyetini olumsuz etkilemektedir. Genel olarak kare dalga formunda elde edilen bulgular 

üçgen dalga ile karşılaştırıldığında dalga formunda kırpma olmadığı için daha iyi sonuçlar 

vermiştir. En iyi DRG sinir hücresi uzamaları testere dişi dalga formunda görülmüştür ve 

benzetim sonuçları bu durumu desteklemektedir. Ayrıca morfolojik olarak yapılan 

incelemelerde en çok başarım gösteren hücrelerin benzetim sonuçları ile uyumlu olduğu 

görülmüştür. 

Testere dişi dalgada maksimum noktasında üçgen dalga gibi bir kesilme olmadığı için 

daha iyi sonuçlar alınmıştır. Testere dişi dalganın hem potansiyel hem de elektrik alan 

değerlerinin maksimum olduğu nokta en yüksektir. Sinir hücreleri bu noktaya ulaşabildikleri 

için yönelimleri daha uzundur. Dalgalarda negatif alternans olmadığından dolayı hücrelerin 

ulaştığı noktadan ters bir polarizasyona maruz kalarak eski konumuna dönememektedir. Yani 

hücre uzamaya başlayınca her maksimum noktasında bu hareketini devam ettirmeye çalışır ve 

bu durum elektrik alanın artmasından kaynaklanmaktadır. 

Bilgisayar simülasyonunun da gösterdiği gibi elektromanyetik alan her bölgede eşit ve 

aynı yönlü değildir. Nitekim sonuçlarda aynı çıkmamıştır. Buna rağmen PEMF uygulanmayan 

deney gruplarına kıyasla hem miktar hem yönlenme bakımından ciddi farklılıklar göstermiştir. 

Buradan çıkartmış olduğumuz sonuç manyetik alanın da sinir hücreleri üzerinde kayda değer 

bir etkisi olduğudur. Hatta uygulanan gerilim seviyesi, frekansı gibi sinyal özellikleri 

değiştirildiği takdirde aynı bölgelerde farklı yönlenmeler gözlemlenebilecektir. 

Sonuç olarak sinir hücrelerinin uzaması için önerilen bakır levhalı sistemin yeterince iyi 

sonuçlar verdiği, alan değerine ve uygulanan dalga formuna bağlı olarak etkinliğinin arttığı 

görülmüştür. Ayrıca elektrik alan dağılımının düzgünlüğünün hücrelere etkisinin büyük olduğu 

anlaşılmıştır. 
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Sonraki çalışmalarda farklı tip ve şekillerde tasarlanmış iletken malzeme vasıtası ile 

uygulanacak PEMF’in sonuçlarının gözlemlenmesi tarafımızca önerilmektedir. 
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ETİK KURUL İZİN YAZISI 

Uyarı: Canlı denekler üzerinde yapılan tüm araştırmalar için Etik Kurul Belgesi alınması 

zorunludur.  

☒     Etik Kurul izni gerekmektedir.   

☐     Etik Kurul izni gerekmemektedir. 

Sarper KARA 

(İmza) 
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KURUM İZNİ YAZILARI 

Uyarı: Canlı ve cansız deneklerle yapılan tüm çalışmalar için kurum izin belgelerinin 

eklenmesi zorunludur. Gizlilik ve mahremiyet içeren durumlarda kurum adı kapatılmalıdır. 

☐     Kurum izni gerekmektedir. 

☒     Kurum izni gerekmemektedir.   

Öğrenci Adı SOYADI 

(İmza) 
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