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GIRIS

" Piramidal veya kortikospinal " terimi ilk defa 1851 yiinda medulia
piramitierinden gegen sinir liflerinin bulundugu yeri isimlendirmek amaciyla “
Pyramidenstrang” olarak Tiirck tarafindan kullaniidi. Aym adi bugiinkii anlamina
yakin bicimde tekrarlayan Flechsig {1876)'den beri, piramidal sistemin anatomik
ve fizyolojik yapisini agiklamak igin ¢ok sayida galigma yapildi (Hursh, 1939;
Bishop ve ark. 1953; Dunkerley ve Duncan, 1969; Brown 1971; Biber ve ark. 1978;
Groos ve ark. 1978; Tan ve ark. 1979; Wise ve ark. 1979; Biedenbach ve Devito,
1980; Murray ve Coulter,1981; Terashima ve ark. 1983; Leenen ve ark. 1985;
Harding ve Towe,1985; Rapisarda ve ark, 1985; Gould, 1986; Biedenbach ve ark.
1986; Miller, 1987; Ralston ve ark. 1987; Nudo ve Masterton, 1990). Anatomik
c¢alhismalar daha gok sistemi olusturan hiicrelerin yerieri, sekilieri, uzantiian ve bu
uzantilanin sonlanma vyerleri ile ilgilidir. Fizyolojik caligmalar ise yapi ve
fonksiyon arasindaki iliski ile sistemdeki hiicrelerin elektrofizyolojik ozelliklerini
acgiklamaya yoneliktir.

Piramidal yolu olugturan aksonlarn hiicre gdvdeleri beyin korteksinde
bulunmaktadir. Medulla oblongataya ulagan aksonlar burada iki tarafli ve
ylizeyden seyrederek medulla piramitlerini meydana getirir ve omurilige
girmeden hemen once g¢aprazlagirlar (Ghez, 1991).

Szentagothai-Schiemert (1941) insanda piramidal liflerin iki gruba
aynidigini, birinci gruptaki liflerin ortalama 1 pm, ikinci gruptakilerin ortalama 7
pm gapinda oldugunu gosterdi. Halbuki Keyserlingk ve Schramm (1984) ergin
insan medulla piramidindeki lifleri ¢gaplanina gére 4 ym'den az, 4-10 pm ve 10
pm'den biiyiik olmak iizere ii¢ gruba ayirdi. Hiicre biiyiiklligii ile akson capi
arasinda dogru orantit bir iligkinin oldugu Cajal (1909) tarafindan gosterildi.

Gasser ve Grundfest (1939)'e gore bir sinir hilcresinde akson ¢api ile ileti hizi



arasinda pozitif bir iligki varken, Hursh (1939)'a gore ileti hiz1 lif gapinin "6" ile
carpiimasi sonucu tespit edilmektedir.

Fizyolojik yontemler kullantlarak kedi piramidal yolunda bulunan lifler,
ileti huizlanna gore iki gruba ayrldi ( Woolsey ve Chang, 1947; Bishop ve ark.
1953; Landau 1956). Aymi ayinm hiicre i¢i ve hiicre digi kayitlarda
mikroelektrotlarin kullamimasindan sonra da devam etti (Towe ve ark. 1963;
Takahashi, 1965; Calvin ve Sypert, 1976). Diger taraftan Tan ve ark. (1979)
antidromik ekstraseliliiler aksiyon potansiyelleri kaydederek kedide piramidal yol
hiicrelerini hizli, orta derecede yavag ve ¢ok yavag olmak iizere l¢ gruba
ayirdilar. Bunun yaminda, bazi deney hayvanlarinda histolojik g¢aligmalar
yapilarak piramidal hiicrelerin kiiclik, orta ve biiyiik olmak lzere Ug tipte
goriildugii belirtildi (Lassek, 1954; Colonnier, 1966; Coulter ve ark. 1976;
Rapisarda ve ark. 1985; Sakai, 1990).

Medulla piramitlerinden gegen aksonlarin omurilikteki arka boynuz
ndronlarnnda, ara noronlarda ve on boynuzdaki motondéronlarda sonlandikian
gﬁsgerilmistir ( Szentagothai-Sichiemert, 1941; Kuypers, 1960; Chambers ve Liu,
196;; Armand, 1982; Gemma ve ark. 1987). ileti hizlan yiiksek olan lifler distal
kaslar kontrol eden motondronlarda sonlanmakta ve hareketin fazik ozelliginden
sorumlu olmaktadir. ileti hizlan diigiik olan lifler ise proksimal kaslarla ilgili
motonoronlan etkileyerek hareketin tonik ozelligini olugturmaktadir (Brookhart,
1950).

Piramidal yolun fonksiyonu tam olarak bilinmiyor ise de, birgok tiirde kol
ve bacaklarin ince motor kontroliinde énemli bir rol oynadifjt kabul edilmektedir
(Kalil, 1984). Diger taraftan, memelilerde omurilie inen kortikospinal {piramidal)
lif sayis: ile el ve ayak parmaklarimi hiinerli bir sekilde kullanabilme yetenegi
arasinda pozitif do§rusal bir iligkinin oldugu saniimaktadir (Heffner ve
Masterton, 1975; Phillips ve Porter, 1977).

Medulla oblongata seviyesinde kortikospinal liflerin say1 ve morfometrik

ozellikleri birgok arastinc: tarafindan defalarca caligilmistir (Lassek ve



Rasmussen, 1940; Verhaart, 1963; Dunkerley ve Duncan, 1969; Franson ve
Hildebrand, 1975; Harding ve Towe, 1985; Biedenbach ve DeVito, 1986;
Ayyildiz ve ark. 1991). Isik mikroskobuyla yapilan ¢ahgmalara gore, medulla
oblongatanin orta seviyesinde her piramitte bulunan lif sayisi ilkel memelilerden
insana dogru geldikge artmaktadir. Ayrica bir piramitteki toplam lif sayisinin
beyin ve viicut agirhd ile dogru orantih bir gsekilde arttifi gosterilmigtir (Towe,
1973). Yine kortikospinal yolu omurilifin alt seviyelerine uzanan memeliler,
omurili§in boyun veya toraks seviyesine kadar uzanan memelilerden daha ¢ok
sayida akson ihtiva eder (Towe, 1973).

Istk mikroskobuyla elde edilen sonuglara gbre siganda medulla
piramitleri seviyesinde bir piramitte Lassek ve Rasmussen (1940) 73000,
Dunkerley ve Duncan (1969) 111600 Iif tespit ettiler. Leenen ve ark. (1982)
elektron mikroskobu kullanarak bir piramitte 91000 miyelinli, 133000 miyelinsiz lif
oldugunu gosterdiler. Yine elektron mikroskobu kullanan Harding ve Towe
(1985) ise 200000 miyelinli, 100000 miyelinsiz lif bulundugunu belirtti. Bu son
caligmaya gore, en ince lifin gapi1 0.2 ym iken en kahn lifin gapi da 5 pm idi.

Haggqvist metoduyla kedide bir piramitteki lif sayisi 80000 (Crevel ve
Verhaart, 1963) olarak tespit edilmig iken elektron mikroskobu c¢aligmalanyla
bunun 415000 (Biedenbach ve ark.1986) oldugu ve akson ¢apinin da 0,25 - 23 ym
arasinda degistigi bulunmustur.

Bir medulla piramidindeki lif sayts1 Makak maymununda 400000 {DeMyer
ve Russel, 1958), insanda 1000000 (Lassek ve Rasmussen, 1939 ) kadardir.

Tavganda 151k mikroskobu ile Lassek ve Rasmussen (1940), 101700,
Franson ve Hildebrand (1975) 90000, Ayyildiz ve ark. (1991) 101800 lif tespit
ettiler. Bu say1 elektron mikroskobunun kullanildigi bir ¢ahgmada 145000'e
¢ikmigtir (Marangoz ve ark. 1991).

Gesitli deney hayvanlaninda medulla piramidinden gecgen lif sayisi tespit

edildikten sonra, bu liflerin kaynadi olan hiicrelerin beyin korteksinde nasil bir



dagihm gosterdikleri ve morfolojik ozellikleri ¢cok sayida arastiricinin ilgisini
cekmistir.

Anterograd dejenerasyon veya retrograd hiicre dejenerasyonu metodlan
kullanilarak, deney hayvanlannda kortikospinal yolun kortikal orijinini tespit
caligmalan yapilmigtir (Lassek, 1952; Kuypers , 1958,1960; Russell ve DeMyer,
1961; Crevel ve Verhaart, 1963; Chammbers ve Liu, 1967; Kuypers ve Brinkman,
1970). Birgok arastirici kortikospinal yola katkida bulunan beyin korteksinin alan
6, 4 ve paryetal korteks oldugu konusunda fikirbirliine varmigtir. Hatta
maymunda kortikospinal yolu olusturan aksonlarin % 31'inin alan 4'ten,
%29'unun alan 6'dan ve geriye kalan % 40'nmin da postsantral somatik duyu
korteksinden kaynaklandi§i aciklanmigtir (Russell ve DeMeyer, 1961). Antidromik
elektriksel stimiilasyon teknigi ile yapilan norofizyolojik caligmalarda (Lance ve
Manning, 1954; Woolsey, 1958; Jabbur ve Towe, 1961; Towe ve ark. 1963;
Takahashi, 1965; Macpherson ve ark. 1982; Chen ve Towe, 1984; Gouid, 1986)
elde edilen sonuglar anatomik aragtirmalardakine benzemektedir. Horseradish
peroksidaz enziminin néroanatomide iz siirmek amaciyla kullamlmasindan dnce
diger metotlarla yapilan anatomik ve hatta elektrofizyolojik galigmalar sonucunda
kortikospinal néronlann dagihim, lokalizasyonu ve sayisi hakkinda tam ve yeterli
bir bilgi elde edilememistir (Toyoshima ve Sakai, 1982).

1970'l yillarda lif sistemlerine ait kaynagin tespit edilmesinde kullaniimak
iizere horseradish peroksidaz (HRP) enzimi ile retrograd igaretleme teknigi
kullanildi. (Kristenson ve Oisson, 1971; LaVail ve LaVail, 1974; Mesulam, 1978).
Bu metotla medulia oblongata veya omurilikteki akson uglarina HRP verilerek
kortikospinal yolu olusturan hiicrelerin beyin korteksindeki dagilimin,
morfolojisini ve kortikospinal yola olan katkisin1 incelemek miimkiin olmugtur
{Coulter ve ark. 1976; Jones ve Wise, 1977; Groos ve ark. 1978; Biedenbach ve
DeVito, 1980; Biber ve ark. 1978; Wise ve ark. 1979; Murray ve Coulter, 1981;
Rapisarda ve ark. 1985; Miller, 1987; Joosten ve Gribnau, 1988; Sakai, 1990;

Nudo ve Masterton, 1990).



Yukarida siralanan ve HRP metoduyla yapilan ¢aligmalarda kortikospinal
yolu olusturan néronlann, laminar, kolumnar ve somatotopik bir organizasyon
gosterdidi tespit edilmistir. Kortikospinal néronlann motor korteks {alan 4),
primer somatik duyu korteksi (alan 3a,3b,1 ve 2), alan 5, sekonder somatik duyu
korteksi, supliementer motor korteks, alan 6 ve posterior parietal kortekste
lokalize oldu§u anlagilmigtir. Bazi aragtirnicilara goére, bu noéronlar korteksin V.
tabakasinda buiunmakta ve ayrica demetler seklinde bir organizasyon
gostermektedir (Biber ve ark. 1978; Murray ve Coulter, 1981; Toyoshima ve Sakai,
1982).

Toyoshima ve Sakai (1982) oOzellikle kortikospinal ndronlarn
kortikospinal yola olan katkilarimi kantitatif olarak aragtirdilar. Bu arastincilar
maymunda (Macaca fascicularis) birinci servikal seviyede omuriligin sol tarafina
HRP verdiler. Kontralateral hemisferde 74710, ipsilateral hemisferde ise 3130
kortikospinal noron buldular. Bagka bir galigmada, maymundaki (Macaca
fascicularis) kortikospinal noronlann hiicre caplannin 12-62 uym arasinda
degistigi bildirilmigtir (Murray ve Coulter, 1981).

Laminar ve somatotopik organizasyon kedide de tespit ediimigtir (Groos
ve ark. 1978). Bu calismaya gore, omurilifin servikal genislijine HRP
enjeksiyonu yapildiginda igaretlenen hiicrelerin % 50°si motor kortekste, % 50°si
duyu korteksindeydi. Omuriligin lumbal geniglifine HRP enjeksiyonu
yapildiinda bu oran motor kortekste % 67, duyu korteksinde ise % 33 geklinde
dedisiyordu. HRP alan hiicrelerin ¢api 20 - 76 ym arasinda bulundu (Groos ve
ark. 1978).

1980 yilinda (Biedenbach ve DeVito) kedide biitiin kortikospinal
néronlann orijinini tespit etmek igcin medulla oblongata seviyesinde, piramidal
yolu tamamen keserek akson uglarina HRP verdiler. isaretlenen hiicrelerin % 64'u

motor kortekste (alan 4 + 6 ), % 36's1 da duyu korteksinde tespit edildi. Yine bu



galigmada igaretlenen ndronlann % 30-40"1 ylizeyde vyer alan korteks
bolgelerinde, geriye kalan kismi ise korteksin derin sulkuslan kusatan
boélgelerindeydi.

Wise ve ark. (1979) sicanda kortikospinal ndronlann sadece duyu ve
motor korteksin V. tabakasinda somatotopik olarak bulunduklanni ileri siirdiiler.
Daha sonra, WMiller (1987) bu néronlarin oksipital ve singular kortekste de
bulundugunu tespit etti. Bu arastirict oksipital ve singular korteksteki
kortikospinal néronlarnn visiomotor ve viseromotor kontrol ile ilgili olabilecegini
ileri siirdii. Ayrica, HRP ile igaretlenen hiicrelerin en yogun olarak motor (alan 4
ve 6/8) ve somatik duyu (alan 3'iin medyali ve alan 2'nin kaudali) kortekslerinde
bulundugunu tespit etti.

Rapisarda ve ark. (1985), kobayda kortikospinal noéronlarnn orijin ve
topografik organizasyonunu incelemek amaciyla omuriligin servikal ve lumbal
genisliklerine HRP verdiler. Graniiler ve agraniiler korteksin V. tabakasinda
igaretlenen kortikospinal noronlarin tek tek, 3-5'li ya da daha ¢ok hiicreden ibaret
gruplar halinde organize olduklarini gdzlediler. Kobayda HRP ile isaretlenen en
buyiik hiicrelerin graniiler ve agraniiler korteksin medyal kisminda bulundugu ve
néron caplarinin 13 - 49 ym arasinda degisti§i tespit edildi (Rapisarda ve ark.
1985).

Diger taraftan, rakunda yapilan bir caligmada (Sakai, 1990) beyin
korteksinin V. tabakasinda bulunan ve demetler seklinde organize olan piramidal
hiicrelerin 20 - 56 ym arasinda bir ¢apa sahip olduklan bulundu.

Bir mutant fare tiirinde HRP metodu kullanilarak, beyin korteksinde
bulunan kortikospinal noronlar, dendritik yapilarina gore tipik ve atipik diye iki
sinifa aynidi. Atipik olanlann da 6 alt gruptan meydana geldigi tespit edildi
(Terashima ve ark. 1983).

Tavsahda vilcut kissmiarninin motor ve duyu kortekslerinde nasil temsil
edildigi elektrofizyolojik metodlaria aragtinlirken kortikospinal noronlardan kayit

almmigtir (Woolsey, 1958; Chen ve Towe, 1984; Gould, 1986).



22 memeli tiiriinde kortikospinal noronlarin  beyin korteksindeki
dagiiimlann HRP metoduyla aragtinlmig, tiirlerin ¢gogunda hiicre yogunluguna
gdre A ve B diye adlandinlan iki farklt bolgenin oldudu ileri stiriilmiistiir (Nudo
ve Masterton, 1990). Ayni calismaya gore, primatlarda bu iki bdlgeye ilave olarak
bir C bolgesi; rodent ve lagomorphlarda ise A ve B bolgesine ilave olarak bir C'
bolgesi bulunmaktadir.

Yukarida dzetlenen bulgulardan anlagidigi gibi, simdiye kadar sigan,
kedi, kobay, maymun gibi hayvanlarda kortikospinal néronlarnn beyin
korteksindeki dagilimi, akson ve dendritlerinin dallanma ve sonlanma sekli ile
diger morfolojik ve elektrofizyolojik ozellikleri cesitli metodlar kullanilarak
aragstinimighir. Ancak, deneysel galigmalarda yaygin olarak kuilanilan tavsanda
piramidal noronlarin beyin korteksindeki dagilimi ile morfolojik ve morfometrik
ozellikleri hakkinda yeterli bilgi bulunmamaktadir.

iste sunulan galigmanin amaci, retrograd HRP metodunu kullanarak
tavganda servikal omurilije akson veren kortikospinal noéronlann beyin
korteksindeki orijinini, dag:hmini, sayisini ve morfometrik Ozelliklerini kantitatif

olarak aragtirmaktir,



GENEL BILGILER

Merkez Sinir Sisteminin Anatomik Yapisi

Bilateral simetri gosteren merkez sinir sistemi (MSS) alti anatomik
bolgeye aynimaktadir (Kelly ve Dodd, 1991) (Sekil 1).

1. Omurilik

2. Medulla

3. Pons ve Serebellum

4. Orta beyin

5. Ara beyin

6. Beyin yarikiireleri (beyin korteksi, ak madde, bazal ganglionlar,

hipokampus ve amigdala)

Orta beyin
Temporal lob R
Pons ve serebellu
Medulla
Omurilik

Sekil 1. Merkez sinir sisteminin anatomik bélgeleri



I.BEYIN KORTEKSININ ORGANIZASYONU

Beyin Korteksinin Histolojik Yapisi

Duyu informasyonlanimi ahp analiz eden, hareketlerin yapilmasim
planlayip yoneten ve homeostatik dengenin korunmasi igin gerekli olaylan
diizenleyen en 6nemli merkez beyin korteksidir (neokorteks). insanda; hafiza,
diigiinme, tahmin etme, planlama ve karar verme fonksiyonlarnin sinirsel
temeli beyin korteksindedir. Alti tabakadan olusan neokorteks omurgahlarn
kurbagalar, siirlingenler gibi agagi formlarinda hatta kuslarda bile geligmemigtir
(Shepherd, 1974). Neokorteks memeliler igin spesifik bir yapidir. Neokorteksin
geligmesi primatlarda iyice ilerlemig ve insanda en list diizeye ulagmigtir.
insanda beyin korteksinin alani 2000-2200 cm?2 {(Marangoz, 1978; Schmidt,

1989). Hacmi ise ortalama 600 cm? tiir (Schmidt, 1989; Zilles, 1990). (Tablo 1).

Tablo 1. Ergin insanda Beyin Korteksinin Hacmi

Korteks Hacmi (cm?)

Erkek (N=53) Disi (N=56)
Sag Korteks 298.7 + 4.2 267.2+3.3
Sol Korteks 294.9 4.1 263.8 + 3.2
Sag / Sol 3.8+1.5 34117

Zilles 1990°dan

Neokorteksin kapsaminda ortalama 2.6 x 109 - 16 x 10° hiicre bulunur
(Barr ve Kiernan, 1988; Zilles, 1990; Schmidt, 1989). Bu sayiya miktarlan

saptanmamig olan glia hiicreleri dahil degildir. Sinir hucreleri, 0.001 mm?3
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hacimde yofun paketlenmis bir sekilde kortikal alanlara da@iimigtir. Ayni
korteks bolgelerindeki glia hiicresi néron sayisindan 2-10 kat daha fazladir
{Zilles, 1990). Beyin korteksinde yilizey ve hacmin belirtilen digiilere ulagmasini
kivnimlar saglamaktadir. Insan beyin korteksindeki kivnmlar tiim beyin
ylizeyinin ligte ikisini olugturmaktadir.

Korteksin her noktasi diger bir kortikal kisimdan veya subkortikal
yapilardan lifler alir ve onlara lifler verir. Korteksteki néronlann aksonlan ak
maddeye gegerek ayni hemisferin dediisik kisimlanina veya omurilik gibi ¢ok
daha uzakta bulunan korteks alt yapilara kadar uzayabilirler. Kortekste bulunan
bazi noronlar korteksin digina akson géndermezler. Yani korteksteki noronlar
anatomik ve histolojik yonden farkhliklar gosterirler. Yapi ve sekil ayriligina
ragmen dagiimlarinda diizenlilik goriiliir. Bundan dolay: korteks pia
yiizeyinden alta dogru farkh tabakalara aynlir, Bu tabakalan insan fetlisiinde
yedinci aydan itibaren ayirdetmek mimkiindiir (Bar ve Kiernan, 1988; Schmidt,

1989; Zilles, 1990).

Korteksteki Hiicre Tipleri
Beyin korteksinde, hiicre govdesinin yapi ve sekline, dendritlerinin
uzunluk ve dagilimian ile aksonlarinin dallanma ve sonlanmalanna goére birgok

hiicre gesidi bulunmaktadir (Colonnier,1966; Barr ve Kiernan, 1988). (Sekil 2).

a) Yildizsi veya Graniiler Hiicreler
b) igsi (Fusiform) Hiicreler

¢) Martinotti Hiicreleri

d) Cajal'in Horizontal Hiicreleri

€) Piramidal Hiicreler



V B
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gekil 2. Beyin korteksinde bulunan néron tipleri (Barr ve Kiernan, 1988'den). A.Akson,
H. Horizontal hticre, L. lgsi (fusiform) hticre, M. Martinotti hilcrest, P. Piramidal hticre.

a) Yildizs: veya Graniiler Hiicreler
Hiicre gbvdesi kiigilktiir. Hiicrenin her tarafindan c¢ikan dendritler
(multipolar) hiicreyi terkeder etmez dallanirlar.Dendritlerinin kalinhig 3-5pm
kadardir. Dendritlerden aynlan dallar 200-400 pm'lik bir alanda yayilirlar.
Hiicrenin aksonu c¢oguniukla buyiikk bir dendritten c¢ikarak uzar. Komsu

hiicrelerin govdelerinde, dendritlerinde veya yiizeysel tabakalarda sonlaniriar.

Gok az bir kismu da korteksin digina gikar.
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Yildiz hiicrelerinin bazisi eksitatér, bazisi da inhibitor ozellik g&sterir
{Sekil 3). Eksitator yildiz hiicrelerinin aksonlan genellikle, piramidal hiicrelerin
apikal dendritlerine paralel (aymi zamanda aralarinda birgok sinaps vardir),
korteks yiizeyine ise dik olarak yiikselir. inhibitor yildiz hiicrelerinin aksonlan
ise korteks ylizeyine paralel olarak horizontal diizlemde seyreder. Eksitator
yildiz hiicrelerinin bir kisminin transmitter olarak ndropeptidleri (kolesistokinin,

vazoaktif intestinal polipeptid); inhibitor olanlarinin da gama-aminobutirik

asidi (GABA) kullandiklan gosterilmigtir.

.e
.
seeeer

:n-'-b A
L sDa
TKA

$ekil 3. Kortikal néronlar ile bu néronlarin aferent ve eferent baglantilan (Schmidt, 1989'dan).
A.Akson, AL. Asoslyasyon lifleri, CB. Kolumnar sepet hiicresi, |, lgsi hiicre, KB, Kugiik
sepet hiicresi, KK. Kortikokortikal baglantilar, KL. Komisural lifler, KS. Kortikospinal
eferentler, KT. Kortikotalamik baglantilar, N. Néroglioform hiicreler, NS. Non-spesifik
talamokortikal baglantilar, P. Piramidal hiicre, PL. Beyin sapi veya omurilidie giden
projeksiyon lifleri, S. Spesifik talamokortikal baglantilar, SDA. Spesifik duyu aferentleri,
$. Samdan geklindek! hiicre, TK. Talamokortikal lifler,  TKA. Talamokortikal aferentier,
Y.Yildiz (Stellate) hiicre.

KK
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b) igsi (Fusiform) Hiicreler
i§ seklinde olan hiicrelerdir. i§in iki ucundan cikan dendritler dallanirlar.
Aksonlarin bir kismi yiizeysel tabakalarda sonlanir. Biiyiik ¢odunlugu ise

rekurrent kollateraller olusturduktan sonra korteksi terkederler.

¢) Martinotti Hiicreleri
Bu hiicrelerin en onemli ayirdedici ozellii aksonlannin direk olarak

korteksin ylizeyine dogru ybnelmesidir.

d) Cajal'in Horizontal Hiicreleri
Korteksin en yiizeyel tabakasina yerlesmigtir. Aksonlar korteks yiizeyine

paraiel seyretmektedir.

e) Piramidal Hiicreler
Bu hiicreler "Piramidal yolun ve piramidal hiicrelerin morfolojik

ozellikleri” boliimiinde genis olarak agiklanacaktir.

Kortikal Tabakalar

Beyin korteksi alti tabakal bir yapiya sahiptir. Bunlann bazisi alt
tabakalara da béliinmektedir.Kalinhi§i beynin farkh bolgelerinde 1.3 mm'den 4.5
mm'ye kadar dedigiklik gostermektedir (Barr ve Kiernan, 1988; Schmiddt, 1989).
insanda korteksin degigik sitoarkitektonik alanlanndaki kalinhk farki Tablo 2 'de
goriilmektedir (Zilles, 1990).

Korteksi olugturan alti tabaka intrauterin hayatin yaklagik yedinci ayindan
itibaren ayirtedilebilirler ve piamaterden alta dogru su gekilde siralamirlar. (Sekil

4 ve Sekil 25 ) (Barr ve Kiernan, 1988).
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Tablo 2. insan beyin korteksinin farkh alanlarindaki tabaka kalinhiklari (um)

Tabakalar Alan4 Alan 3 Alan 41/42 Alan 17 Alan 18

| 200 220 260 246 272
n a 280 280 89 92
] 1400 420 740 471 851
v - 280 450 653 148
\ 900 220 630 218 279
VI 1250 400 640 278 395
I-vi 3750 1820 2900 1955 2037

a: lil. tabaka ile arasindaki smir belirlenememigtir.

| - e 5‘.""

I ii“ W‘i**? gt

$ekil 4. Beyin korteksinin tabakalan. A. Golgi metodu, B. Weigert metodu. LMolekiler tabaka,
I.Dis graniiler tabaka, lil.Dig piramidal hiicre tabakasi, IV.Ig graniiler hticre
tatabakasi, V.Ig dev piramidal hiicre tabakasi, V1.lgsi (fusiform) hiicre tabakas).
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1. Molekiiler Tabaka

Pia materin hemen altindan baglar. Kalinhd ortalama 250 pm‘dir.
Hicreleri kiigiik ve hiicre yogunlugu dider tabakalannkinden azdir. I, Il ve IV.
tabakalarda bulunan piramidal hiicrelerin dikey dendritlerinin son ug¢lan ve bir
kissm akson uglan (6rnedin Martinotti hiicresi) bu tabakada sonlanir. Seyrek
olan Cajal'in horizontal hiicreleri ve daginik yildiz hiicreleri bu akson ve
dendritler arasinda bulunmaktadir. Molekiiler tabaka esas itibariyle korteksin

sinaptik bir alanidir (Marangoz, 1978; Barr ve Kiernan, 1988; Schmidt, 1989).

1. Dig Graniiler Tabaka

Molekiiler tabakaya oranla bu tabakadaki hiicreler daha biiyiik ve hiicre
yogunlugu daha fazladir. Hiicrelerin sekli piramide benzedigi icin bu tabakaya
kiiciik piramidal hiicre tabakasi da denir. Bu tabakada yildiz hiicreleri de
bulunmaktadir (Barr ve Kiernan, 1988). Bu kisimdan c¢ikan dikey dendritler
molekiiler tabakada sonlaniriar. Akson hiicrenin tabanmindan ¢ikar ve genellikle
V ile VI. tabakalarda sonlanir. Ancak az da olsa bazi aksonlar korteksten ak
maddeye gecebilir. V. tabakada bulunan graniiler hiicrelerin ve bazi piramidal
hiicrelerin aksonlan ile rekurrent kollateraller ve asosiyasyon lifleri bu tabakada

sonlamiriar.

. Disg Piramidal Hiicre Tabakasi

Dis graniiler tabakanin bir devami gibidir. Bu yilizden ayirtedilmesi
glictiir. En 6nemli ayirici faktor, bu tabakadaki piramidal hiicrelerin daha biiyiik
olmasidir. Hiicrelerin tepesi korteksin yiizeyine dogrudur. Dikey (apikal)
dendritler |. tabakanin sinaptik alanlarina dogru giderier. Yatay dendritler ise
ayni tabakada uzaniriar. Bu tabakanin alt kismindaki hiicreler talamustan gelen
spesifik aferentleri alirlar. Alt tabakalardan gelen bazi aksonlar bu tabakada

sinaps vyaparlar. |li. tabakadan aynlan eferentlerin bir kismu V. ve VI
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tabakalarda sonlanirken diger bir kismi subkortikal yapilara veya diger kortikal

bolgelere kadar uzanirlar.

IV. g Graniiler Hiicre Tabakasi

Bu tabakada kiigiik, yogun paketlenmis mulitipolar hiicreier bulunur.
Buniara " Graniiler hiicreler" denir. Bu hiicrelerin aksonlan kisadir ve
cogunluklia kortekste sonlanir. Yukariya dogru uzanan aksonlar Il. ve |,
tabakada sonlanirken asagiya dofru gidenler de V. ve VI. tabakalarda
sonlanirlar. Dendritleri ise ayni tabakada dallanirlar. Spesifik talamo-kortikal
aferentlerden birgogu graniiler hiicrelerin dendritierinde sinaptik baglant
yapariar, Bu tabakada bulunan difler bir  hiicre tipi yildizsi
(stellate,basket=sepet) hiicredir. Bunlann dendritleri ayni tabakada dallanirlar.
Aksonlan ise Ill. tabakaya ¢ikar (Sekil 3 ). Yildiz hiicrelerinin kisa aksonlant V.
ve VI. tabakalardaki hiicrelerden gelen ve V. tabaka iginden gecen dendritlerie
sinaps yapar (Barr ve Kiernan, 1988; Schmidt, 1989). Korteksteki ana aferent
tabaka 1V. tabakadir (Ruch ve Patton, 1965). Graniiler hiicre tabakasi korteksin
bazi boélgelerinde iyi gelismemigtir. Bundan dolayi bu bdlgeye agraniiler

korteks adi verilmistir (Schmidt, 1989).

V. ig (Dev) Piramidal Hiicre Tabakasi

Bu tabakadaki piramidal hiicrelerin hepsi bliylik degildir. Fakat en blyiik
piramidal hiicreler (Betz'in dev piramidal hiicreleri de dahil) bu tabakada
bulundugu igin "dev piramidal hiicre tabakasi” adini almigtir. Bliyiik piramidal
hiicrelerin dikey dendritleri I. tabakaya kadar uzayarak orada genis bir dallanma
gosterirler. Hiicrenin tabanindan gtkan eferent akson ya korteks alti merkezlere
uzanir ( projeksiyon ) ya da ayni veya diger yarikiiredeki korteks merkezlerine
gider ( asosiyasyon ve komisural uzantilar ). Omurilie inen liflerin biiyuk
¢ogunlugu V. tabakadan orijinlenir ( Coulter ve ark. 1976; Murray ve Coulter,

1981; Rapisarda ve ark. 1985; Miller, 1987; Nudo ve Masterton, 1990 ) ve
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bunlann tiimi medulla piramitlerinden gegerler. Bu aksonlarn olusturdugu
rekurrent kollateraller geriye dogru donerek lil., ll. ve |. tabakalarda sonlansriar.
V. ve VI, tabakalar korteksin ana eferent tabakalaridir. Piramidal yolu olugturan
aksonlarin hicreleri daha ¢ok bu iki tabakada bulunur { Asanuma, 1973 ). Bu

tabakada yildiz ve Martinotti hiicreleri de yer almaktadir (Barr ve Kiernan, 1988 ).

VL. igsi ( Fusiform ) Hiicre Tabakasi

Hiicreleri ig seklindedir. Dendritler hiicrenin bir veya iki ucundan cikar,
hiicreyi terkettikten sonra dallanirlar. Bazen, i¢lerinden birisi hi¢ dallanmadan L.
tabakaya kadar uzanir. Digerleri genellikle V. tabakaya geg¢mez. Akson
coguniukla korteksi terkeder ve korteksten aynimadan ©Once rekurrent
kollateraller verir. Bu tabakanin igte kalan VI b kismi ak madde ile kaynagsmigtir
{Marangoz, 1978; Schmidt, 1989).

V. ve VI. tabakalann filogenetik olarak ylizeyel tabakalardan daha eski
olduklan dusunilimektedir. V. ve VI tabakalara intragraniiler , I-IV. tabakalara
supragraniiler tabakalar da denir. V. ve VI. tabakalar ontojenik olarak da
eskidirler. Bunlar telensefalonun néral tiibiiniin germinal epitelinden gégeden
birinci kortikal noroblastlardan olugmusglardir. I, lll. ve VI. tabakalan
olusturmaya yonelen noroblastlar intragraniiler tabakalann iginden
gecmiglerdir (Barr ve Kiernan, 1988).

Kortikal tabakalarin herbirinde bulunan en youn hiicre tipi; aksonlan
kortekste dallanan kisa aksonlu ndronlardir. Bu kisa aksonlu hiicrelerin uzun
aksonlu hiicrelere oranla sayilari beyin korteksinin filogenetik geligmesine
paralel olarak artmug ve insan beyninde maksimum miktara ulagmigtir. Kisa
aksonlu hiicrelerin baghcalan; Golgi tipi I, Martinotti ve I. tabakada bulunan

Cajal'in yatay (horizontal) hiicreleridir (Mountcastle ve Poggio, 1974).
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Kortikal Néronlar ve Sinirsel Devreleri

Sekil 3 'A'da korteksin piramidal ve yildiz hiicreleri goriilmektedir.
Piramidal hiicrelerin aksonlan kortikal veya subkortikal yapilarda sonlanr.
Yildiz hiicrelerinin aksonlan korteks iginde sonlanmaktadir, yani bunlar kortikal
arandronlardir. I. tabakada baglica piramidal hiicrelerin apikal dendritleri ve
yildiz hiicrelerin aksonlan bulunmaktadir. Bu aksonlar birbirine gok yakin olan
noronlar arasinda lokal, intrakortikal haberlesmeye aracilik etmektedir. Ii. ve Iil.
tabakalar (Sekil 3 B) kiigiik piramidal hiicreleri, diger kortikal alanlara giden
aksonlan ve diger kortikal alanlardan (ayni tabakaya) gelen aksonlan ihtiva
etmektedir. Yani ll. ve 1. tabaka korteksler arasi bilgi taginmasinda gorev
yapmaktadir. IV, tabaka, ana girigi spesifik talamus aferentlerinden almaktadir
{Sekii 3 C). Bu aferentlerin birgogu yiidiz hiicrelerinde, digerleri ise direk olarak
piramidal hiicrelerde sonlanir (Sekil 3 D). Talamustan gelen informasyon diger
tabakalara IV. tabakadan dagitilir. Korteksten talamusa bilgi akig: ise baghca VI.
tabaka noéronlan ile saglanmaktadir {Sekil 3 C). Bu durumda, IV. ve VI. tabakalar
talamokortikal ve kortikotalamik bilgi degisiminden sorumludurlar. Spesifik
olmayan talamokortikal lifler I. ve il. tabakalarda sonlanir (Sekil 3 C). Aferent ve

eferent lokal devre baglantilan Sekil 3 E'de goriilmektedir.

Beyin Korteksinin Bdlgeleri

Ortalama olarak erkekte 1400 gr, kadinda 1200 gr olan beyin safj ve sol
yarnm kilirelerden meydana gelmigtir. Hemisferlerin ylizeyinde belirgin girus ve
sulkuslar vardir. Bunlar sayesinde beyin korteksinin ylizeyi artmaktadir.

Digandan bakildiqinda goriilen neokorteks 4 bliyiik loba aynimaktadir.
Her loba lizerini orten kafatasi kemiginin ismi verilmigtir ( Sekil 5 ).

1) Frontal lob 2) Paryetal lob

3) Oksipital lob 4) Temporal lob
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Primer motor korteks

Premotor korteks Santral suikus
PO | Primer somatik duyu
. - G in -~ korteksi
Prefrontal asosiyasyon 7 0aonse S
korteksi - 3 “c—— PARYETAL LOB
L Y
) . Yiksek viziiel korteks
A Y
FRONTAL LOB \
3
‘,‘__. OKSIPITAL LOB
!
3&‘8?3 7~ Primer viziel
§ // korteks
Limbik 20 -
asosiyasyon korteksi
\
~ J Paryetal~temporal-
e nde oksipital asosiyasyon
TEMPORAL LOB korteksi 4
Yiiksek igitme korteksi

Primer -igitme kortelsi

$ekil 8. Beyin korteksinin bolumleri ( Schmidt, 1989'dan).

1. Frontal Lob

Beynin 6n ucundan baglayarak arkada santral sulkusa, yanda Sylvius
yarigina kadar uzanir. Bu lob histolojik olarak graniiler (agikca géfulebilen V.
tabaka var) veya agraniiler (IV. tabaka yok); fonksiyonel olarak da primer motor,
premotor ve suplementer motor ile prefrontal asosiyasyon diye
siniflandinimaktadir (Zil[es, 1990). Motor bolgeler agraniilerdir halbuki
prefrontal bdlgelerin gofjunda (hepsi degil) IV tabaka vardir. Frontal lobda
bulunan Brodmann'in 4. alam primer motor, 6. alani premotor bélgedir. 8. alan
g6z hareketlerini ve pupilladaki degigmeleri yonetir. 9,10,11 ve 12. alanlar
asosiyasyon bdlgeleridir. Frontal lobun fonksiyonlan arasinda istemli motor

hareket, motivasyon, davranig ve ruhi durumun diizenlenmesi yer almaktadir.
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2. Paryetal Lob

Santral sulkustan paryeto-oksipital fissura ve lateralde Sylvius yangina
kadar uzanir. Bir¢ok duyu informasyonunun alindi§ (koklama, igitme ve gorme
hari¢) ve degerlendirildigi en biiyilkk merkezdir. Paryetal lobdaki Brodmann'in
3,1 ve 2. alanlan primer duyusal; 5. ve 7. alanlan ise duyusal asosiyasyon

alanlandir.

3. Oksipital Lob

Paryeto-oksipital fissurun arkasindaki kisimdir. Diger loblardan belirgin
bicimde aynimamigtir. Gérme ile ilgili bilgilerin degerlendirildigi bir lobdur. 17.
alan (striate korteks) gorme ile ilgili primer alan, 18. ve 19. alanlar ise gérme ile

ilgili asosiyasyon alanlandir.

4. Temporal Lob

Sylvius yanginin alt kisminda yer alir. Paryeto-oksipital fissurun
seviyesinde arkaya dogru uzanir. igitme ve koklama ile ilgili bilgiler alinarak bu
lobda degerlendirilir. Ayrica hafizada 6nemli bir rol oynamaktadir. Anterior ve
inferior kisimlarninin "psigik korteks” oldugu kabul edilmektedir. Temporal
lobdaki 41. alan primer, 42. alan sekonder igitme merkezieridir. 38,40,20,21,22.
alanlar asosiyasyon bolgeleridir.

Belirtilen bu loblardan bagka beyin korteksinin iki alam daha vardir:

Insular Korteks

Beyinin yiizeyinden goriilmez. Lateral sulkusun medyal duvarinda
bulunmaktadir.

Limbik Lob

Frontal, paryetal ve temporal loblarin medyal kisimlanndan ibarettir.

Ogrenme, hafiza ve emosyonda énemli bir rol oynar (Kelly ve Dodd, 1991).
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Neokorteksin bu loblan yapilan deneysel ¢alismalar ile daha detayh bir
aynima tabi tutularak su sekilde siniflandirimigtir (Masterton ve Berkley, 1974;

Schmidt, 1989; Kupfermann, 1991).

a) Motor korteks

b) Somatik duyu (somatosensory) korteksi
¢) Gorme ( visuel ) korteksi

d) isitme (auditory) korteksi

e) Prefrontal asosiyasyon korteksi

f) Limbik asosiyasyon korteksi

g) Paryetal-temporal-oksipital asosiyasyon korteksi

Piramidal Yola Lif Veren Korteks Bolgeleri

Primer Motor Korteks (Alan 4) :

Agraniiler yapida olup Betz hiicrelerini ihtiva eden Brodmann'in 4. alani
primer motor kortekse aittir. Alan 4 piramidal yola ¢ok sayida akson
vermektedir, fakat piramidal yolun tek kayna@ degildir. Premotor, primer ve
sekonder somatik duyu korteksleri de piramidal yola akson vermektedir
(Brodal, 1969; Kuypers, 1958; Murray ve Coulter, 1981). Alan 4 ile alan 3
arasindaki sinir kolayhkla ayirdedilebilir. Ciinkii, beyin korteksinin IV. tabakasi
alan 4'te bulunmaz iken alan 3'te vardir. Alan 4 ile Betz hiicrelerini ihtiva
etmeyen alan 6 arasindaki sinir bugiin igin tarigma konusudur. Braak ve Braak
(1976) Betz hiicrelerini tespit etmek igin histokimyasal lipofuksin boyama
teknigini kullandilar. Elde ettikleri sonuglara gére Betz hiicrelerinde gbriilen
lipofuksin granilleri diger piramidal hiicrelerde gorillmemekteydi. Ayni
zamanda, Betz hiicrelerinin ¢apinin blyllk ve orta tipte olan piramidal

hiicrelerininkine benzedigi tespit edildi.
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Alan 4 talamus nukleuslan (ventrolateral nukleusun kaudal kismi,
ventroposterolateral nukleusun rostral kismi), primer somatik duyu korteksi,
suplementer motor, premotor, paryetal ve temperooksipital alanlardan aferent
lifler almaktadir. Ana eferentini ise piramidal lifler olusturmaktadir. Piramidal
yoldaki liflerin yaklasik % 30'u alan 4'iin V. tabakasinda bulunan biiyiik, orta ve
kiiglik piramidal hiicrelerden kaynaklanmaktadir. Bu lifler kranyal sinirlerin
nukleuslan (kortikonuklear yol), pons nukleusian (kortikopons vyolu) ile
omurilikteki (kortikospinal yol) alfa - motor néronlar, aranéronlar ve
(arandronlar vasitasiyla) gama-motondronlar lizerinde sonlanir. Alan 4
proksimal ve distal kas gruplarinin aktivitesini kontrol eder. (Zilles, 1990).

Bag parmak ile igaret parmad arasinda bir kuvvet transduserini sikmay
0grenmis maymunda motor korteksten hiicre aktivitesi kaydedilmistir. Bunun
sonucunda aktivite bigimine gtre motor korteks néronlarn g gruba aynimigtir

(Ghez, 1991).

a) Dinamik néronlar
b) Statik Noronlar

¢) Kangik néronlar

Dinamik noronlar kuvvetteki artisin oranini kodlarlar. Hayvan tarafindan
uygulanan kuvvet degigtirildiginde bu ndronlarin aktivitesi de degismektedir.
Eder kuvvet dedisik yeni seviyesinde kalacak olursa dinamik ndronlarnn degarji
bir slire sonra sifira yaklagir. Statik noronlar kuvvetin kararh durumunu
kodlarlar. Bu noéronlar kuvvet uygulandigi siirece desarja devam ederler.
Kangtk grupta desarj sekli diger iki gruptakinin ortasinda bir bzellik gosterir.
Elde edilen sonuglar, motor korteksin dinamik gruptaki hiicreler vasitasiyla

hareketin izinm1 da diizenlemekte oldugunu gbstermektedir.
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Motor korteks noronlan ustalik isteyen istemli hareketleri kontrol ettikieri
gibi, hareketlerin sonuglan hakkinda duyu yollan vasitasiyla bilgi alirlar.
Somatik duyu korteksindeki hiicrelerde oldugu gibi motor korteksteki
ndronlanin da periferde reseptif alanlan vardir. Motor kortekste bulunan
noronlar ya etkiledikleri kaslardan girig alirlar (buna proprioseptif giris denir)
veya bu kaslann fleksiyonuyla ilgili deri alanindan dokunma duyusuna ait girig
alirlar.

Primer motor kortekste belirgin bir somatotopik organizasyon vardir
(Woolsey, 1958). Hemisferin medyal yiizeyinde kontralateral ayak temsil
edilmektedir. Ayaklan iist kenarda bacaklar ve govde takip etmektedir.
Hemisferin lateral yiizeyindeki alan 4'iin list yansi elin temsil edildigi alandir.
Alan 4'liin alt yansinda yliz ve 6zellikle dudaklar, dil, farinks ve larinks kaslan
temsil edilmektedir. Bir piramidal ndron birka¢ kasin motor girigini kontrol
etmesine ragmen, bir distal kas alan 4'te birka¢ temsil alanina sahiptir. Bu
yiizden her iskelet kasi primer motor korteksteki ayn yerlerden kontrol edilirler
{Asanuma, 1973).

Betz hiicreleri ile alan 4'iin difer piramidal hiicreleri arasinda sadece
morfolojik farkhilik degil, onlarin baglanma yapisinda da farkhiik vardir
(Scheibel ve Scheibel, 1978). Betz hiicreleri omurilikteki néronlan etkiler fakat
onlardan direk rekurrent informasyon almaz. Bunun tersine piramidal hiicreler,
godunlukla en kiigiik piramidal hiicreler etkileri hakkinda rekurrent informasyon
alan bir feedback sisteminin pargalaridir,

insan motor korteksindeki metabolik aragtirmalar sonucu, primer motor
korteksin istemli davranig esnasinda aktive oldugu gosterilmigtir (Roland,
1985). Basit stereotip tekrarlanan parmak hareketleri primer aktivasyonla
ilgilidir (suplementer ve premotor korteksle dedil). Karmasik bir iglem
gerektiren istemli davranigta dijer motor alanlar da devreye girmektedir. Bu

nedenle primer motor korteks herhangi bir istemli davranig siiresince aktiftir.
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Alan 4'lin zayiflamasi motor fonksiyonun bozuimasina yol agacaktir.
Jackson tipi epilepsi, motor aktivitenin bozulmasina neden olan orneklerden
biridir. Bazen bir kas grubunda klonik sarsilar baglar ve néron aktivitesi primer
motor kortekste somatotopik siraya gore yayilir. Alan 4'iin tamami veya bir
kismi tahrip olursa istemli hareketler bozulur, oOzellikle bu bozulma ince
hareketlerden sorumlu bir kas grubunda (monoplegia) veya viicudun bir
tarafinda (hemiplegia) gorilir. Bu durumda tipik olarak kontralateral taraf
etkilenmistir. Baslangi¢ devresinde kas tonusu ve refleksler kaybolur. Fakat
daha sonra bazen refleksler geri gelir ve kas tonusu spastisite oluncaya,

hiperrefieksi meydana gelinceye kadar ylikselir (Zilles, 1990).

Primer Olmayan Motor Korteks :

Primer motor korteksin oniinde yer almaktadir. Rostralinde yer alan
prefrontal korteksten IV. tabakanin bulunmamasi nedeniyle kolaylikla
ayirdedilir. Prefrontal kortekste graniiler IV. tabaka vardir. Fakat primer motor
korteksle olan sinin daha once belirtildigi gibi tartigmalidir.

Arkitektonik ve fizyolojik ¢caligmalar primer olmayan motor korteksin iki
alt alandan, premotor ve suplementer motor alandan meydana geldigini

desteklemektedir (Zilles, 1990).

Suplementer (Tamamlayici) Motor Alan :

Hemisferlerin medyal kisminda bulunan tamamilayici motor alan karmagik
hareketlerin tnceden programlanmasiyla ilgilidir. Tamamlayici motor alani
uyararak hareket elde edebilmek ig¢in uzun siireli ve daha giddetli uyaranian
kullanmak gerekir. Tamamlayici motor alan kaba bir somatotopik
organizasyona sahiptir. Buna ragmen, uyaranlar elin agihip yumulmasi ve
viicudun oryantasyonu gibi oldukga karmasik hareketlere sebep olur. Genel
olarak hareketler bilateraldir. Proksimal kaslarin hareketini tamamlayici

motor alandan beyin sapina ve omurilije inen direkt aksonlar saglar. Distal
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kaslarin dogrudan dogruya dedil motor korteks iizerinden etkilendigi
saniimaktadir. Ciinkii, motor korteks ¢ikarildiinda tamamlayici motor alanin
uyariimasiyla distal kaslarda goriilen hareketler artik gozlenemez. Tek hiicre
kayitlan da hareketlerin kontroliinde tamamlayici motor alanin gok global bir
role sahip oldugunu gdstermisgtir. Tamamlayici motor alandaki baz1 néronlar
her iki el hareket ettiginde aktivite géstermektedir (Ghez, 1991).

Tamamlayici motor alanin kompleks sirah hareketlerin
programlanmasinda rol oynadigina dair en onemli delilleri beyin kan akimin
calisan P. Roland (1984) elde etti. Bir bdlgede ndron aktivitesi artinca bélgeye
olan kan akimi da artmaktadir. Roland fizyolojik suda c¢oziilen radyoaktif
Xenonu (Xe 133 ) intravensz olarak verdikten sonra korteksin gegitli
bolgelerindeki lokal serebral kan akimimi 6lgtii. Olgiim kafatasina yerlestirilen
bir radyoaktif dedektor ile yapiidi. Bu esnada denek'e ¢esitli hareketler
yaptinidi. Mesela, bag parmak ile igsaret parmadi arasinda bir yayi sikistinimis
vaziyette tutma gibi basit bir hareket esnasinda karsi yarikiirenin hem motor
hem de duyu korteksinde elin temsil edildigi alanda kan akiminin asin oigiide
arttig: goriildii. Premotor alanda kan akimu 6nemli bir artis gostermiyordu.
Diger taraftan, kigi biitiin parmakiann ise kanstiii daha kompleks bir hareket
yaptiinda, belrtilen bolgelere ilave olarak tamamlayici motor alanda da beyin
kan akimi artiyordu. Ustelik buradaki artig bilateraldi. Roland ve arkadaglan
(1980) tarafindan yapilan ¢aligmalarin daha enterasan bir sonucu vardir ki o da
denefie kompleks bir hareketi zihinden prova etmesi, onu yapiyormusg gibi
dugiinmesi fakat yapmamas: soylendiginde sadece tamamlayici motor alanda
kan akim arttiinin goriiimesidir. Bu sonu¢ tamamlayici motor alanin birbirini
izleyen hareketleri programladigini géstermektedir. Tamamlayici motor alanin
fonksiyonu maymunlarda lezyon galismalanyla da arastinlmigtir. Maymunda
tamamilayict motor alanda lezyon meydana getirildiginde iki nemli yetmezlik
gozlendi. Hayvan kii¢iik bir oyuga yerlestirilmig fistiklars parmaklanyia kavrayip

cikarmakta acemice davraniyor ve giiclitk cekiyordu. ikinci olarak hayvan iki
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elini birden kullanamiyor ve bunda da giigliik ¢ekiyordu. Normal bir maymun iki
elini koordineli olarak kullanip bir delik veya oluktaki besini ¢ikarabilir, boyle
bir igi yaparken eller arasinda isg b6liimii olur. Tamamlayici motor alan tek tarafh
olarak tahribedilince eller arasinda koordinasyon ve is bolimii
yapilamamaktadir. Aksine iki el ayni i§i yapmaya ¢aligmaktadir (Ghez, 1991).
Tamamlayici motor alanin en o6nemli girisi bazal gangliyonlardan
gelmektedir. Bu durum hem bazal gangliyonlarin fonksiyonu hem de komplieks
sirah hareketlerin programlanmasi konusunu agiklayan bir ipucu olabilir.
Premotor ve tamamlayici motor alanin korteksin §. ve 7. alanlarindan giris
aldiklian daha énce biliniyordu. Son yillarda bu iki bolgenin gesitli korteks alti
bolgelerden de girig aldiklani gdsterildi. Tamamlayici motor alan en onemli
inputu talamusun ventral lateral nukleusunun rostral kismindan almaktadir.
Talamusun bu bdlgesi globus pallidusun etkisindedir. Premotor korteks ise
ventral lateral nukleusun diger kisimlan yoluyla serebellumun etkisinde kalir.
Tamamlayici motor alan ile premotor alanin beynin farklt bolgelerinden giris
almalari, hareketin diizenlenmesinde bu iki bélgenin farkh gorevier yiiklendigi

anlamina gelir ( Ghez, 1991 ).

Premotor Korteks (Alan 6) :

Premotor korteksin yeri yan kirenin lateral kismudir. Esas gorevi
proksimal kaslar innerve eden motonoronlan etkilemektir. Alinan duyulara
gore yapilan ekstremite hareketlerindeki rolii onemlidir. Motor kortekse
projeksiyon veren korteks alanlan igcinde fonksiyonu en az bilineni premotor
kortekstir.

Premotor korteks beyin sapinin medyal inici sistemlerini meydana getiren
kismu ile omuriligin proksimal ve aksiyal kaslan yoneten kismina onemli
miktarda akson vermektedir. Dier taraftan, premotor korteks posterior

paryetal alandan giris almaktadir. Bu baglantilara dayamilarak premotor
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korteksin proksimal ve aksiyal kaslann kontrolii ile viicudun ve kollarin belli bir
hedefe yoneltilmesi igin gerekli oldugu ileri stiriilmiigtiir (Ghez, 1991).

Premotor korteksin dokunma ve diger periferal uyaranlara kargi verilen
cevabin hazirlanmasinda rol oynadijini gosteren delillerde vardir, Mesela, eger
insanda veya maymunda premotor bblgede lezyon varsa dokunmayla ilgili cok
sayida istem digi cevaplar serbestlenir. Bunlardan en ¢ok goriileni kavrama
cevabidir. Elin i¢ ylizine dokunuldugjunda kavrama hareketi goriiliir. Bazen de
parmakiarin ekstensor kaslan gerilir. M. Weinrich ve 's. Wise (1982) kol aniden
igtklandirilan bir alana dogru uzatilirken premotor korteksteki bazi ndronlarn
hareket esnasinda aktivite gosterdikierini diger bir kuisminin da sadece 1513in
verildigi anda desarj yaptiini gosterdiler. Bu arastincilar premotor kortekste

belli bir cevabin hazirlanmasini sagjlayan bagka néronlar da buldular.

Paryetal Korteks :

Dokunma, propriosepsiyon, temperatir ve agn ile ilgili duyular: alip beyin
korteksine tagiyan gikici iki ana sistem vardir. Bunlar anterolateral ve dorsal
kolon - medyal lemniskus sistemidir.

Korteks alti yapilardan gelen somatik girigler paryetal korteksin anterior
kismindaki gesitli bolgelere dagiimaktadir.

Primer duyu korteksi (SI) postsantral girusta bulunur ve santral sulkusun
derinliklerine kadar uzanir ($ekil 6). Hiicre yapisi ve hiicrelerinin organizasyonu
bakimindan (cytoarchitectonic) 4 alana aynlir. Bunlar Brodmann'in 3a, 3b, 1 ve
2. alanlandir. 4 alandan her biri somatik duyu aliminin farkh yénleri bakimindan
onemlidir. Sulkus lateralis serebri (Sylvian sulkus) ' nin list sininnda bulunan
ve primer duyu korteksinin yan - arka tarafina diigen kisim sekonder somatik
duyu korteksidir (Slf). Sll, Brodmann'in 2. alaninin preinsula kismina tekabiil
eder. Hem S| hem de Sl somatotopik olarak organize olmustur. Sl ‘e gelen
aferent girigler tamamen viicudun karg: tarafindan kaynaklanirlar. Fakat Sil'ye

gelen inputlar bilateral kaynaklidir. Somatik duyu informasyonu insular bolgede
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sulkus lateralis serebrinin derinliklerine de yayilir. Posterior paryetal lobda
somatik inputlan alan iigiincﬁ bir bolge daha bulunur. Burasi da Brodmann'in
5. ve 7. alanlandir. Somatik asosiyasyon alanlan diye adlandirilan bu kisim
gelen duyu informasyonunu birlegtirip yorumlamakia goreviidir (Martin ve

Jessell, 1991).

23 N— Posterior paryetal
korteks

$ekil 6. Primer ve sekonder somatik duyu korteksinin lokalizasyonu

Primer Duyu Korteksi

Sitoarkitektonik bakimdan 4 alana ayriimaktadir:

a) Alan 3b

b) Alan 1

c) Alan 2

d) Alan 3a

a) Alan 3b

Vilcudun deri reseptorlerinin ayn ve komple bir haritasini ihtiva
etmektedir. Viicudun temsili, medyal kortekste ayaktan bagslayip lateral
kortekste yiiz ve dile kadar devam eder; alan 1'in sininna yakin avug igi ve

ayak tabami bulunur. Alan 3b'nin néronlan talamusun ventral posterior

nukleusundaki hizli adaptasyon gdsteren tip | (RA-l Meissner korpiiskilleri) ve
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yavag adaptasyon gosteren (SA | ve SA I, sirasiyla Merkel diskleri ve Ruffini
korpiiskiilleri) aferentlerle aktif hale gelirler. RA-l ve SA [IV. tabakada ayn
~kolonlara input vermektedir. Ventral posterior nukleustaki noronlann en
azindan % 70'i alan 3b'ye projeksiyon vermektedir. Alan 3b en ¢ok alan 1, alan 2
ve SllI'ye projeksiyon verirken yine bu alanlardan da feedback inputlar alir.
Kallozal lifleri vasitasiyla karsi hemisferdeki 3b, 1 ve 2. alanlar ile Sil'ye
baglanmigtir. 3b alaninin inaktivasyonu ya da lezyona u§ramasi gekil, biiyukliik
ve dokunma duyulannin aynimasinda yetmezlije sebep olmaktadir (Kaas,

1990).

b) Alan 1

Viicut, alan 1 de de alan 3b'deki gibi sistematik bir gekilde temsil
edilmektedir. Alan 1'deki noronlann gogu hizh adaptasyon gosterirler ve RA-I
deri reseptorleriyle irtibathymig gibi cevap verirler. Néronlann az bir kismu (belki
de % 5) hizhh adaptasyon gosteren tip Il (RA-ll, Pacini korpiiskiilleri) aferentleri
tarafindan aktive ediliyomius gibi cevap verirler. Alan 1'deki néronlar alan
3b'ninkilerden daha biiyilkk ve daha kompleks reseptif alana sahiptir. Baz
noroniar derideki hareketin yoniinii kodiarlar. Alan 1'deki noronlann (alan
3b'dekiler degil) ¢odunun aktivite modeli uyarandan sonra hangi motor
davramigin yapilacagina gore modifiye edilmektedir. Alan 1 ventral posterior
nukleustan (VP) ve alan 3b'den giiclii, aktive edici girigler alir. Daha gok alan 2
ve S Il'ye kortikal gikis vermektedir. Bu alandaki lezyonlar 6zel olarak dokunma
duyusunda ( bir objenin yapisini-dokusunu anlama) yetmezlije sebep

olmaktadir (Kaas, 1990; Kandel ve Jessell, 1991).

c) Alan 2
Alan 2 deri (cutaneous) ve deriden gelmeyen reseptérierin kompleks bir
temsiline sahiptir. Buradaki néronlar deri ve derin reseptérierle etkilenmektedir.

Alan 2'nin el ve yiiz ile ilgili kisimlan daha ¢ok deri uyaranina cevap
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vermektedir. Viicudun temsili alan 3b ve 1'deki gibidir. Ancak bu organizasyon
alan 3b ve 1'dekinden daha komplekstir. Baz: viicut kisimlan birden fazla temsil
yerine sahiptir (Pons ve ark. 1985). Alan 2 néronlarinin reseptif alam alan 3b ve
1'inkilerden (her zaman degil) daha biyiik ve komplekstir. Néronlarin gogu en
iyi hareketin yonii ya da sekilli uyaranlarla aktive olmaktadir. Alan 2'ye gelen
inputlar biiyiik oranda kas igcikleriyle irtibath derin reseptérlerdir. Bu nedenle
alan 2'nin aktif dokunma siiresince dokunma (tactile) informasyonuyla kol ve
parmak pozisyonu hakkindaki bilgiyi kombine etti§i énerilmektedir. Alan 2'ye
en yogun input, talamusun ventralposterior siiperior nukleusundan
gelmektedir. Seyrek olarak da ventral posterior nukleusun el bolgesinden
gelmektedir. Kortikal inputlan ise alan 3a, 3b ve 1'den almaktadir. Posterior
paryetal kortekse ve S ll'ye lif géndermektedir. Alan 2'deki ndronlar sadece
kontralateral viicutta eksitator reseptif alanlara sahiptir.Alan 2'de meydana
gelen lezyonlar objelerin gekil ve biiyliklliklerinin ayirdedilmesinde yetmezlige

sebep olmaktadir (Kaas, 1990; Kandel ve Jessell, 1991).

d) Alan 3a

Alan 3a gogunlukla kas igcigi ve diger derin reseptorlerle uyanimaktadir.
Fakat bazen 6zellikle elle ilgili deri bdlgesinden de aktive edilmistir. Viicudun
temsili alan 3b'dekine paraleldir, fakat detaylan bilinmemektedir. Alan 3a
noronlan hareket siiresince aktiftir ve bir davraniga yonelince de etkilenirler.
Alan 2'ye gelen inputlarin ¢ofju ventral posterior superior (VPS) nukleus
kaynakhdir. VPS noronlarinin yaklagik yaris1 hem alan 3a‘'ya hem de aian
2' ye projeksiyon vermektedir. Alan 3a alan 2'ye, motor kortekse, S ll'ye ve
diger alaniara projeksiyon verir. Kollozal baglantilari gayrimuntazamdir, fakat el
bolgesinin koliozal baglantisi alan 3b'dekinden daha yo§undur.

Somatik duyu korteksinin siralanan bu 4 alam agagidaki subkortikal

yapilara gok sayida projeksiyon géndermektedir.
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Talamusun ara durak nukleuslari
Bazal gangliyonlar

Anterior pulvinar

Pons

Dorsal kolon nukleuslari

Omurilik

Bu projeksiyonlarnn duyulann aferent akigini ve motor davramsi modifiye

etmede gorev yaptig: tahmin edilmektedir (Kaas, 1990).

Sekonder Somatik Duyu Korteksi (S 1l) :

Sulkus lateralis cerebri (Sylvian sulkus)'nin Ust sinirinda ve primer duyu
korteksinin (S 1) yan-arka tarafinda bulunmaktadir ($ekil 6). S Il Brodmann'in 2.
alaninin preinsula kismina tekabiil etmektedir (Martin ve Jessell, 1991).

S II'de viicut somatotopik bir organizasyon gostermektedir. Yiiz boigesi
rostralde yer almaktadir. El yiiziin kaudalinde, gdovde, bacak ve ayak sulkusun
derin kisminda temsil edilmektedir. S II'deki noéronlar deri uyaranlanyla
uyariimaktadir. SlI'deki ndronlar kontralateral viicut ylizeyinden girig alirken, S i
bilateral girig almaktadir. Noronlarin ¢cogu dokunma veya kil hareketine karsi
hizl adaptasyon gosterir. Néronlann az bir kismi ise derin reseptorierle irtibath
olabilir ve bazisi da Pacini benzeri cevaplar gosterir.

S I talamusun ventral posterior inferior nukleusu, alan 4,3,2,1,7 ve
insular korteksten girig almaktadir. Girig aldih bu yerlere tekrar c¢ikig
vermektedir.

S I'nin uyanimasi sonucu buyilk oranda ilgili viicut ylizeyinde uyusukiuk
veya kanncalanma duyusu meydana gelir. Bu etkiler ipsilateral ve bilateral
yuzeyde arastra goriiliir. S [I'nin ¢ikanimasiyla belirgin duyu veya motor

bozuklugun olusmadig: dugiiniilmektedir (Kaas, 1990). Maymunlarda (Murray ve
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Mishkin, 1984) S Il tamamen lezyona maruz birakildiinda yap: ve gekil ayirmaya

dayanan tgrenmede zayifiigin ve kaba ayirma egifjiinin arttigt gorildii.

Posterior Paryetal Korteks (Alan5ve 7) :

Paryetal lobun posterior kismindaki lezyonlar premotor kortekstekilere
benzer sonuglar dogurur. Her iki durumda, hayvan hareketlere ait dogru bir
strateji tayin etmek igin ¢evreden alinan karmasik duyu informasyonundan
faydalanamaz. Bu durum insanda frontal asosiyasyon veya paryetal kortekste
lezyon oldugu apraxia (belli hareketleri dogru olarak yapamama) durumlanna
benzer. Béyle hastalar gatal veya bigakla yemek yeme, bir kapiyr agma gibi basit
hareketleri yapamazlar. Kinestetik apraxia denen ve hem paryetal hem de
frontal bolgede lezyon oldugu anda goriilen bir hastalikta, hastanin hareketleri
cevredeki egyalarla uyum gostermez. Hasta bir cisme uzanarak onu almaya
¢ahiginca gogu zaman bunu beceremez (Ghez, 1991).

Premotor korteks ile posterior paryetal korteks arasinda anatomik
baglanti oldugu icin bu iki bolgedeki lezyonlarin sonuglan birbirine
benzemektedir.

Hem deneysel hem de klinik gcalismalar bir gayeye yonelik hareketleri
doduran duyu uyaraniarinin manalandirnimasinda posterior paryetal korteksin
onemli roli olduunu goéstermistir. Bu bolgede lezyon oldugunda hasta,
kontralateral taraftaki gorme alanina ve viicudun kargi tarafina gelen uyaranlari
cevaplamada gligliik geker. Lezyon genel olarak dominant oimayan yankiirede
olunca belirtiler daha bariz olur. Duyu alinmas: tamamen normal oldugu
halde hasta ellerine verilen kompleks bir objeyi taniyamaz ve ii¢ boyutlu
yépnlanm cizemez. Demek ki cevreleri ile ilgili informasyonu aliyor fakat
ozellikle kontralateral informasyonu asimile edemiyorlar. Mesela, posterior
paryetal korteksinde lezyon olan bir hasta bir saatin resmini gizerken, bitiin
rakamlan bir tarafa yerlegtirebilir. Diger taraf tamamen bog kaldig: halde ¢izimin

hatah olduguna dikkat etmez.
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Alan § ve 7'de bulunan noronlardan ozellikle iki cesidi hareketlerin
baglatiimas:1 bakimindan dnemlidir. Mountcastle''n (1975) maymundaki
¢ahigsmalarina gére bu néron gruplanndan birisi, sadece hayvan gevresindeki
besini elde ettiji anda desarj yapar. Besin olmadi§i anda kol besinin
varhgindaki hareketin aynisini yapsa bile bu néronlar aktivite gostermez. Birinci
grup noronlara kol projeksiyon néronlan denir. §. alanda bulunan ikinci grup
ndrona da maniplasyon néronlan adi verilir. Bunlar sacede hayvan ilgilendigi
bir cismi elleriyle yoklarken aktivite gosterir.

Alan 7'de gérme uyaranlarn, g6z hareketleri ve difer hareketlerle ilgili
néronlarin bulundugu tesbit edilmigtir. Mesela, buradaki hiicrelerden bazisi
gozler belli bir hedefe yonelik olarak hareket ederken veya hareket etmeden
Once desgarj yapar, fakat spontan goz hareketleri esnasinda veya karanhkta
desarj yapmazlar. Hayvan her iki gbzuinii aym anda bir hedefe yoneltip ona
ulagtifh an, el ile gozii koordine eden néronlarin desarj frekansi en yiiksek

seviyeye ulagir (Ghez, 1991).

Il. PIRAMIDAL YOLUN VE PIRAMIDAL HUCRELERIN
MORFOLOJIK OZELLIKLERI

Piramidal Hiicreler

Hucre govdesi piramit, hiicre yiizeyi de liggen veya yamuk seklindedir.
Hiicrenin tepe kismi korteks yiizeyine tabam alta dogru yerlesmistir. Tepe
kismindan ve tabanin iist kogelerinden dendritler, taban kismindan da akson
¢ikar. Akson beyin ve omuriligin ¢esitli kisimlanna kadar uzanir. Dendritler

yatay ve dikey olmak lizere iki gesittir (Sekil 7).
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$ekil 7. Bir piramidal hiicrenin gematik gorunitimii.

Yatay dendritler tabana bagh kogelerden gikarlar ve hiicreden aynldiktan
sonra dallanirlar. Tepe kismindan ¢ikan dikey dendrit ise korteksin en dig
tabakasina kadar uzanir ve yiizeye paralel dallar verir. Sinir sisteminde
rastlanan dendritlerin en uzunu ( 2 mm kadar olabilir) ve en kalim olan bu
dendritierin ¢aplarn 5-20 pm arasinda degisir (Martin, 1991). Yatay dendritlerin
caplar 6-8 pm'dir. Bunlar dikey dendritler kadar diken tagimazlar (Shepherd,
1974). Dikey dendrit ile ondan aynlan yatay dallar ¢ok sayida diken denen
postsinaptik ¢ikintilar tagirlar. Piramidal néronlarda bulunan sinapslarin ¢ogu

dendritik dikenlerin Uzerinde bulunur. Sinaptik araliklan genistir. Hiicre
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govdesinde bulunan sinapslann sayilan azdir ve buniarin sinaptik araliklan dar,
sinaptik kalinlagma bolgeleri simetriktir (Gray, 1959; Colonnier, 1968).

Biiyukliiklerine gore kiigiik, orta ve biiyiik diye lige aynlan piramidal
hiicreler aksonlannin gittikleri yerlere gbre de asosiyasyon ve projeksiyon
hiicreleri diye de simiflandiriirlar. Akson hiicrenin taban kismindan g¢ikar.
Aksondan aynlan dallara kollateral denir. iki gesit kolateral vardir.

1. Kisa olan yatay kollateral : Aksonun agafii dogru inerken gegitli
seviyelerde verdigi kollaterallerdir. Bunlar 1 mm uzunlukta olabilirier (Asanuma
ve ark. 1976).

2. Rekurrent kollateral : Aksondan aynldiktan sonra geriye dodru
korteksin Ust seviyelerine kadar yiikselir. Rekurrent kollaterallerin dallanma
dereceleri, ylikselme seviyeleri, dallanma alanlanmn geniglikleri gok farkhidir.
Piramit geklindeki bazi hiicrelerin aksonlan korteksi terketmezler. Geriye
donerek yilizeysel tabakalardaki di§er hiicrelerin dendritlerinde sonlanirlar.
Korteksi terkeden aksonlarin hemen hepsi rekurrent kollateral verir. Piramidal
noronlarda hiicre govdesi 15 x 10 ym den 120 x 90 um‘ye kadar dedisen farkl
buytikliikler gosterir. Hatta motor kortekste bulunan dev piramidal hiicreler
(Betz hiicreleri) daha da bliyiik olabilirler. Hiicre gévdesine orantili olarak akson
caplan da 1 um'den 20 ym'ye kadar degisir (Haggqvist, 1937; Verhaart, 1970;

Biedenbach ve ark. 1986; Barr ve Kiernan, 1988).

Piramidal (Kortikospinal) Yolun Fonksiyonel Yapisi

Medulla obiogatanin piramitlerinden longitudinal olarak gec¢en biitin
liflerin meydana getirdigi yola " piramidal yol " denir. Piramidal yol, istemli
hareketlerin yonetiminde rol oynayan ve memelilere has olan bir sistemdir
(Ghez, 1991). Piramidal yolu meydana getiren liflerin kayna@, hiicre govdeleri
beyin korteksinde bulunan piramidal néronlardir. Piramidal yoldan medulla
seviyesinde aynlan bazi lifler, kranyal sinir nukieuslannda sonlanirlar

(Asanuma, 1981). Piramidal lif demetinin varh{ii uzun 2zamandan beri
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bilinmekteydi. Ancak Marchi metodunun bulunmasindan sonra piramidal
yoldaki liflerin orijini ve yoni hakkinda ¢ok sayida gcalisma yapildi. Kdpek ve
maymunlann motor korteksindeki bacak ve kol alaninda lezyonlar meydana
getirildikten sonra, lumbal veya servikal genigliklerin altinda dejenerasyona
ugrayan lif sayisinin belirgin bir sekilde azaldifii bulundu (Sherrington, 1885;
1889). Bu metodu kullanan birgok arastirici tarafindan tekrarlanan deneylerden
sonra; liflerin goguniugunun alan 4'ten (primer motor korteks), ayrica alan 6 ve
primer duyu korteksinden (alan 1,2 ve 3) kaynaklandi§! ortaya gikti (Asanuma,
1981).

V. Betz 1874 yilinda, presantral girusta ¢aplan 50-80 mikron olan piramit
biciminde dev hiicrelerin bulundugunu gosterdi. Bu en biiyiik piramidal
hiicrelere, simdi Betz hiicreleri denmektedir. Betz hiicrelerinin aksonlan,
piramidal (veya kortikospinal) yolda seyreder. Onceleri piramidal yolun sadece
Betz hiicreleri tarafindan meydana getirildi§i ve uyariima sonucu meydana
gelen hareketlerden sadece bu hiicrelerin sorumlu oldugu saniimigti. Fakat,
daha sonra Betz hiicrelerinin 30.000 kadar oldugu, her medulla piramidinde ise
1.000 000 dolayinda (insanda) akson bulundugu anlasildi. En son galigmalara
gore kortikospinal yolu V. tabakada bulunan buyiik, orta ve kiigiik olmak iizere
lice aynilan piramidal hiicreler meydana getirmektedir (Armand, 1982; Murray ve
Coulter, 1981; Groos ve ark. 1978; Ghez, 1991).

Beyin korteksinden omurilie inen motor sinyallerin takip ettigi iki ana

yol vardir :

a) Kortikobulbar yol

b) Kortikospinal yol

Kortikobulbar yol, kranyal sinirlerin nukleuslarini innerve eden motor
noronlan kontrol eder. Kortikospinal yol da omurilik segmentlerindeki motor

noronlan etkiler. Her iki sistem, motornéronlan ya direkt veya arandroniar
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yoluyla kontrol altinda tutar. Bu iki sistem, retikiilospinal ve rubrospinal yollar
bagta olmak iizere beyin sapi inici sistemlerini de etkiler. Kortikospinal yolun
ventromedyal kolu aksiyal kaslar, dorsolateral kolu ise distal kaslan
etkilemektedir.

Kortikobulbar lifler, korteksten orijinlenerek medullada sonlanir.
Kortikospinal lifler ise beyin korteksinden baglayarak omurilikte sonlaniriar.
Kortikospinal lifler, medullada medulla piramitlerini meydana getirirler. Bundan
dolayi gogu zaman piramidal yol terimi, kortikospinal yolun es anlamlisi olarak
kullanilir. Halbuki medulla piramitlerinden aynlan gok sayida lif, beyin sapi
nukleuslarina yayilmaktadir. Bu nedenle, kortikospinal ve piramidal terimleri

tamamen eg anlamk terimler degildir (Ghez, 1991).

Kortikospinal Yolun Organizasyonu

insanda kortikospinal liflerin yaklagik % 30'u motor korteksten (alan 4)
kaynaklamir. Korteksin bu bdlgesi, diigiik esikli elektriksel uyaraniarla
uyarildiinda viicudun ilgili kisminda hareketler goriliir. Liflerin % 30'u motor
korteksin dniinde yer alan Brodmann'in 6. alanindan g¢ikar. Geriye kalan % 401
da paryetal lobdan (6zellikle somatik duyu korteksinin 3,1 ve 2. alanlarindan )
orijinlenir. Kortikospinal lifler internal kapsiiliin posterior kolunu izleyerek orta
beynin ventral kismina ulagirlar. Orta beynin alt kismindaki pons bélgesinde
kortikospinal lifler, tek bir demet halinde devam etmez; Kkiiglik Iif
demetlerine aynhirlar. Kiigiik demetlerden bir kismi ponstaki nukleuslara dagilir.
Medullaya ulagan lifler ise tekrar bir araya yigilarak medulla piramitlerini
meydana getirirler. Medulla ile omuriligin sininnda kortikospinal liflerin biiyiik
codunluu caprazlasarak orta hath geger. Caprazlasma yerine decussatio
pyramidum denir. Gaprazlagan lifler, lateral kolonlarin dorsal kisminda
(dorsolateral kolonlar) agad: inerler. Gaprazlagmayan lifler de ventral kolonlarda

seyrederek ventral kortikospinal yolu meydana getirirler.
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Kortikospinal yolun lateral ve ventral kollarinin sonlanmasi $ekil 8'de
gorilmektedir. insanda lateral kortikospinal yol, arka boynuzdaki duyu
ndronlanna (Redex'in IV. ve V. tabakalanna), ara bélgenin néronlarina ve distal
kaslan innerve eden motontronlara lif verir (Sekil 9 ve >‘VIO). Arka boynuzda
sonlanan lifler ile 6n boynuzda ve arabdigede sonlanan liflerin korteksteki
kaynaklan farkhdir (Sekil 8 - A) Lateral kortikospinal yoldan inip arka boynuzda
sonlanan lifler, postsantral girustaki somatik duyu korteksinden (3, 1 ve 2.
alanlar) ¢ikarlar. Arabolge ile distal kaslan innerve eden motondronlarda
sonlanan liflerin hiicre govdeleri ise motor kortekste (alan 4) bulunur.

Ventral kortikospinal yol, aksiyal ve proksimal kaslan innerve eden
motondron golclikleri ile bunlara komgu olan arabdlge ndronlarinda sinaps
yapar. Ventral kortikospinal yola ait bilateral liflerin hiicre gévdeleri, presantral
girusun aksiyal ve proksimal kaslar yoneten kisimlan ile alan 6'da bulunur

(Ghez, 1991) (Sekil 8 - B).

Piramidal Liflerin Kaynagi, Sayisi ve Ozellikleri

Piramidal yolu meydana getiren lifler medulla oblongata seviyesinde
biraraya toplanmigtir. Bu ylizden piramidal lifierin sayisini ve ¢ap dagilimini bu
seviyede tespit etmek ¢ok uygun goriinmektedir.

Piramidal yoldaki liflerin orijini ise degisik metodlaria aragtinimigtir.

Cesitli memeli tirlerinde yapilan c¢alismalann sonuglanna godre bir
piramitteki toplam Ilif sayist beyin ve viicut adirhig ile dogru orantih
goriinmektedir (Towe, 1973). Ancak kortikospinal yolu tiim omurilik boyunca
uzanan memelilerdeki (primatlar, karnivorlar ve rodentler) Ilif sayisi,
kortikospinal yolu servikal veya orta toraks seviyesine kadar uzanan
memelilerdeki (ungulatiar ve keseliler) lif sayisindan (viicut agirhiginin tersine)
dort kat daha faziadir (Towe, 1973). Bu memeli gruplan arasinda ¢ap dagilimi

bakimindan fark vardir (Armand, 1982).
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Adgac faresinde (Tupaia glis) kortikospinal lifler gok incedir ve en biiyiik lif
gap! 2 ym'ye ulagmaktadir. Fil 'de de lif cap1 dagilim yeknesak olup 3 ila § ym
arasinda degismektedir (Verhaart, 1963). Diger 6nemli deney hayvanlarindaki bu

ozellikler agadida anlatiimaktadir.

a) Tavsanda

Lassek ve Rasmussen (1940) giimiis boyama metodu kullanarak isik
mikroskobuyla tavsan piramidal yolunda 101 700 lif bulundugunu tespit etti.
Franson ve Hildebrand'a ( 1975 ) gore bir medulla piramidindeki lif sayisi 90000
olup en blylik lif gapt da 5 pm'ye ulagmaktadir. Bu galigmaya gbre miyelinli
liflerin % 77.05'i 1.76 ym'den, % 91.2'si de 2.32 uym'den daha incedir. Ancak %
8.32'si 2.32 pym'den daha kalindir. Ayyildiz ve ark. (1991) 151k mikroskobu ile bir
medulla piramidinde ortalama 101 800 miyelinli lif; Marangoz ve ark. (1991)
ise elektron mikroskobuyla 145 000 miyelinli, 47000 miyelinsiz lif tespit ettiler.
Istk mikroskobu sonuglarina gdre en ince lifin ¢gap1 0.58 pm, en kalin lifin ¢capi
6.37 pm, ortalama lif capi da 1.894 pym'dir. Liflerin % 901 3.2 pm'den, % 10'u 1
pm'den, % 63.3'li 2 pym'den daha inceyken % 1'i 4.6 pm'den daha kalindir. Bir
piramidin alani ortalama 0.526 mmZ2'dir. Bu cahigmada piramidin lateralindeki
liflerin (1.96 pm) medyaldekilerden (1.84 pm); dorsaldekilerin de (1.97 pm)
ventraldekilerden (1.84 pm) daha kalin olduklan bulunmustur. 100 pm2 alanda
ortalama 19.35 lif yerlegmistir (Ayyildiz ve ark. 1991).

Elektron mikroskobuyla miyelinsiz liflerin ¢apinin 0.11 - 0.5 ym arasinda
dedistigi, ortalama ¢apin 0.24 pm oldugu bulundu. Miyelinli liflerde gap 0.32 -
§.09 um arasindayken, ortalama gap 1.5 ym'dir. Miyelinli liflerin % 76.18'inde gap
2 uym ve daha ince, % 10'u 2.8 pm'den daha kalindir (Marangoz ve ark. 1991).

Tavgan medulla piramitlerinin elektrofizyolojik ybntemle uyarnimasi
sonucunda elde edilen cevabin haritast korteksin 1/3 anterior kisminda
bulunuyordu (Chen ve Towe, 1984). Elektlfofizyolojik bulgulara gore piramidal

yola katkida bulunan hiicrelerin somatotopik bigimde motor ve duyu
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kortekslerinde vyerlestigi gosterildi (Woolsey, 1958). Gould (1986) viicut
yizeyinin somatik duyu korteksindeki temsilini mikroelektrot multi-unit kayit
teknigi ile arastirdi. Medyalden laterale dogru kuyruk - genital organlar, arka
bacak, govde, on bacaklar, boyun ve bas seklinde bir temsil alaminin varliini

gdosterdi.

b} Siganda

Sigan piramidai yolunda Dunkerley ve Duncan (1969) 111600 miyelinli;
Leenen ve ark. (1982) 91000 miyelinli, 133000 miyelinsiz; Harding ve Towe
(1985) 200000 miyelinli, 10000 miyelinsiz; Leenen ve ark {1985) 103000 miyelinli,
140000 miyelinsiz lifin bulundugunu tespit ettiler. Leenen ve ark (1985) 'na goére
miyelinsiz liflerin ¢api 0.05-1.21 ym (ortalama 0.18 pym); miyelinli liflerin ¢api da
0.25 - 6.03 ym arasinda dedismektedir. Harding ve Towe (1985)'a gore piramidal
yolun alani 0.293 - 0.313 mm?2 | miyelinsiz liflerin ¢api 0.1 - 0.3 pym, miyelinli
liflerin ¢api da 0.2 - 5 pm arasindadir.

Joosten ve Gribnau (1988) beyin korteksine HRP vererek, servikai
seviyeden kesitler aldilar ve beyin korteksinden omurilie inen miyelinsiz
aksonlarin varhigim gosterdiler. Miyelinsiz kortikospinal aksonlarin oldukga
sabit bir capa (0.2 pm), miyelinlilerin de 0.5 pm'den 3 pm'ye kadar degistigini
tespit ettiler.

Leenen ve ark. (1989) medulla piramitierinde ve ikinci servikal
segmentteki kortikospinal liflerin sayisina yasin etkisini arastirdilar. Medulla
seviyesinde sol piramidal yolda 2 aylk siganlarda 91000, 14 aylik olanlarda
118000; sag piramitte ise 2 ayliklarda 114000, 14 ayliklarda 115000 miyelinli lif
tespit ettiler. Servikal seviyede 2 ayliklarda 43000, 14 aylik olanlarda 60000 lif
bulundu. Medulladaki miyelinsiz lif sayisinda 140000'den (2 aylik) 95000'e (14
ayhk) diigen bir azalma goriildii. Servikal seviyede de benzer bir azalma
(35000'den 28000'e) gozlendi. Piramidal yolun alami piramitlerde 0.40mm?2

servikal seviyede ise 0.156 mm? olarak tespit edildi.
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Wise ve ark. {1979) retrograd HRP metoduyla omuriligin lumbal
seviyelerinde sonlanan aksonlann, arka bacagin temsil edildigi S | ve M [;
servikal genislemede sonlananlarn da 6n bacagin temsil edildigi S 1 ve M | ile
govdenin temsil edildigi S [I'in ventrolateral kismuindan orijinlendigini
. gosterdiler.

Miller (1987) kortikospinal yola projeksiyon veren beyin korteksi
boélgesinin daha genis oldugunu HRP teknidi ile gosterdi. Ona gore siganda
kortikospinal yola projeksiyon veren korteks bolgeleri sunlardir: En fazla alan
4, alan 6/8'in rostrali, alan 3'iin medyali, alan 2'nin kaudali; daha az yogunlukta
posterior paryetal alan, 14,39 ve 40. asosiyasyon alaniari, rostral oksipital viziel

18a ve 18b alanlan, anterior singulat ve prefrontal (24a, 24b 32) alanlar.

¢) Kedide

Gumiig boyama ile Lassek ve Rasmussen (1940) kedinin bir piramidinde
180000 akson sayarken, Haggqvist boyama teknigi kullanan Crevel ve Verhaart
(1963) ortalama 80000 akson saydi. Biedenbach ve ark. (1986) elektron
mikroskobu teknigi kullanarak kedinin bir piramidinde ortalama 415000 lif tespit
etti. Bu liflerin % 88'i miyelinli, %12'si miyelinsizdir. Miyelinli lif cap1 0.25 um'den
23 ym'ye kadar degigmektedir. Miyelinli liflerin %90'min ¢api 0.5 - 4.5 pym, % 1'i
ise 9 pm'den biiyiiktir. Miyelinli liflerin ortalama gap1 1.98 pm'dir. Diger taraftan
medyaldeki liflerin (1.85 um) lateraldekilerden (2.09 pm) ince olduklan bulundu.
Miyelinsiz lif gapimin 0.05 - 0.6 ym (ortalama 0.18 pym) arasinda degistigi
gosterildi (Biedenbach ve ark. 1986).

Kedide piramidal sistemi olugturan aksonlarnin % 46's: alan 4, % 18'i alan
6, % 17'si alan 3-1,2, % 6'st alan 5 geriye kalan % 13'liikk kisimda ektosilviyan
girus, orbital sulkus ve presilvivan sulkusun lateral duvanndan
orijinlenmektedir (Biedenbach ve DeVito, 1980).

Groos ve ark. (1978) servikal genigslemeye projeksiyon veren noronlann %

50'sinin alan 4, % 26'siin alan 3a, % 6'siun alan 3b, % 6'smn alan 1-2, %
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17'sinin alan 5, % 5'inin alan 2 pre-insularisden; lumbal geniglemeye
projeksiyon verenlerin de % 67'sinin alan 4, % 25'inin alan 3a, % 2'sinin alan 3b,

% 4'uiniin alan 1-2 ve % 2'sinin de alan 5'ten orijinlendigini tespit ettiler.

d) Maymunda

Haggqvist (1937) Macacus rhesus'un piramitlerinden gegen liflerin
¢oguniugunun 1-3 pm, kalan kisminin da 6-7 pm c¢apinda oldugunu buldu.
Lassek (1952), piramidal liflerin 2/3'liniin 6n bolgeden orijinlendigini gosterdi.
Daha sonraki arastiricilar, medulla piramitlerinden gegen liflerin % 31'inin motor
korteksten (alan 4), % 29'unun premotor korteksten (alan 6) ve % 40'imin da
paryetal (somatik duyu) korteksten orijinlendigini tespit ettiler (Russel ve
DeMyer, 1961). Her piramitte ortalama 400000 akson bulunur. Bunlann yaklagik
% 38'i miyelinsizdir (DeMyer ve Russel, 1958). Ralston ve ark. (1987)'nin elektron
mikroskobuyla yaptikian bir caligmanin sonucuna gore, makak maymunundaki
miyelinsiz liflerin daha dnce bildirilenlerin aksine bitiin piramidal aksonlarn %
1'inden daha az oldugu bulundu. Miyelinsiz lif olarak kabul edilen yapilarin
gercekte glia uzantilan oldugu bildirilmektedir.

Maymun kortikospinal yolunu olusturan aksonlann Brodmann'in 6., 4., 3.,
1., 2,5, 31, 32,, 7. ve insula alanlarindan orijinlendikleri tespit edilmigtir (Biber
ve ark. 1978; Murray ve Coulter, 1981; Toyoshima ve Sakai, 1982). HRP
metoduyla omurili§in birinci servikal segmentine kontralateral hemisferden
74710, ipsilateral hemisferden de 3130 lif geldigi gosterildi {(Toyoshima ve

Sakai, 1982).

e) Insanda

Yapilan farkhh sayimlara ragmen , insanda ortalama her piramitten
1000000 lifin gegtigi kabul edilmektedir ( Lankamp, 1967; Wiesendanger, 1969).
Buniarin % 87.9'u 4 um'den daha ince, % 10.77'si 4-10 um arasinda ve % 1.4'li de

10 pym'den daha kalin olan liflerden meydana gelmistir (Keyserlingk ve
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Schramm, 1984). Rhesus maymununda en biiyiik lif cap1 12 ym iken, sempanze
ve insanda bu 20 pym'ye ulagmaktadir ( Haggqvist, 1937; Lassek, 1954;

Verhaart, 1970).

Kortikospinal Liflerin Omurilikteki Seyri

Kortikospinal yolun omurilikteki seyri, tiirden tiire 6nemli degisiklikler
gostermektedir.

Keseliler sinifinda, kortikospinal liflerin gogu arka kordonun ventral
kisminda bulunur. Polyprotodontidae (¢ok on digliler) ve diprotodontia (iki 6n
digliler) alt takimlaninda bu durum goriilmektedir (Bautista ve Matzke, 1965;
Martin ve Fisher, 1968; Martin ve ark. 1970, 1972; Rees ve Hore, ‘i970; Watson,
1971). Kirpi ve kostebek gibi insektivor ( bdcekgil ) memelilerde, piramidal
liflerin biiyiik bir kismi ventral funikulus iginde gaprazlasmadan iner (Broere,
1971). Agac faresinde (Tupaia glis) ise piramidal yol dorsal funikulus iginde
seyretmektedir (Jane ve ark. 1965; Verhaart, 1966; Shriver ve Noback, 1967).

Sigan, batakhik kunduzu (Myocastor coypus), su kobayi (Hydrochoerus
capybara) gibi kemirgenlerde, piramidal liflerin en biiyiik kism dorsal funikulus
icinde {Goodman ve ark. 1966; Goldby ve Kacker, 1963; Brown, 1971; Broere,
1971; Donatelle, 1977), tavsanda ise lateral funikulus iginde seyretmektedir (
Haarsten, 1962).

Kedi, kopek ve rakun gibi karnivor memelilerde kortikospinal yol,
dorsolateral funikulus iginde seyretmektedir (Nyberg-Hansen ve Brodal, 1963;
Buxton ve Goodman, 1967; Armand ve Kuypers, 1980). Aymi durum, prosimiae
(yanmaymunlar) ve simiae (ger¢ek maymunlar) alt takimlarindaki pirimatlarda
da gbrilmektedir (Verhaart, 1970). Ayrica gegitli tiirlerde, dért ayn kortikospinal
yola rastlanmaktadir (Armand, 1982). Bunlar ¢aprazlagmig ve gaprazlasmamig
ventral yol ile caprazlasmig ve gaprazlagmamig dorsolateral yollardir. Kedide bu
dort tip yolun bulundugu gosterilmigtir (Wallberg ve Brodal, 1953; Kuypers,

1958; Glees, 1961; Niimi ve ark. 1963; Nyberg-Hansen ve Brodal, 1963). Servikal
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6. (C6) ve 7. (C7) segment seviyesindeki dorsolateral kortikospinal liflerin %
92'si caprazlagmig, % 8'i gaprazlagmamigtir. Ventral kortikospinal liflerin ise %

63'ii caprazlagmig, % 37'si ¢caprazlasmamigtir (Armand ve Kuypers, 1980).

Kortikospinal Liflerin Sonlanma Modeli
Memeli tiirlerinde kortikospinal liflerin rostrokaudal dagiim sekli ve
omurilik boz maddesi i¢cindeki sonlanma alani farkhdir. Bu bakimdan memeliler

dort gruba boliinmektedir (Kuypers, 1981).

1. Kortikospinal lifleri dorsal boynuzda sonlanan me;rweliler:

Bu grupta bulunan memelilerde kortikospinal yol servikal veya orta
toraks seviyesine kadar uzanmaktadir. Kortikospinal yoldaki sonlanmalarn
cogu servikal geniglikte (C5-C8) yodunlagmigtir. Lifler genellikle kontralateral
olarak dorsal boynuzda (Rexed'in V., V. ve VI tabakalarinin medyal
kisimlarinda ) sonlanir. Bu lifler ara bélgenin daha dorsolateral kisminda (V. ve
VI. tabakanin lateral kisimlarinda) ve baz tiirlerde de daha az olarak VIl
tabakada sonlanmaktadir. Kegi, fil, tavsan, agag faresi, yakal tembel hayvan ve
kemerli hayvanda bu tiir sonlanmalar gosterilmigtir (Haarsten, 1962; Verhaart,
1963, 1966; Jane ve ark. 1965; Haarsten ve Verhaart, 1967; Shriver ve Noback,
1967; Strominger, 1969; Dom ve ark. 1971) { Sekil 11).

Keseliler sinifinda, kortikospinal liflerin omurilik boz maddesi igindeki
sonlanma alani ventral yéne dogru yavas yavas artmaktadir. Kanguru ve keseli
sigan gibi polyprotodontidae alt takimina giren keselilerdeki kortikospinal lifler,
besinci toraks (T5) segmentinden daha ileriye gitmez (Bautista ve Matzke, 1965;
Martin ve Fisher, 1968; Watson, 1971). Her iki tiirde de sonlanma alani, dqrsal
boynuzun medyal kisminda (lli-Vl. tabakalarin medyal kisimlarinda )
yogunlagmigtir. Ufak kanguru (Setonix brachyurus ), Potorous apicalis ve tilki
kuskusu (Trichosurus vulpecula) gibi diprotodontia alt takimina giren

keselilerde kortikospinal lifler, sirasiyla T7,T12 ve T 10 segmentine kadar
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uzanmaktadir (Watson, 1971; Martin ve ark. 1970, 1972; Rees ve Hore, 1970). Bu
tirlerde sonlanma alaninin biiyilkk ¢odunlugu dorsal boynuzun medyal
kismindadir. Potorous apicalisdeki birkag Iif VIl. tabakada sonlanmaktadir.
Trichosurus vulpecula (tilki kuskusu) da ise kortikospinal liflerin sonlanma
alam IV., V., VL. ve VII. tabakalarin lateral kisimlarina ve muhtemelen de VIil.
tabakanin medyal kismina kadar yayiimaktadir (Martin ve ark. 1970; Rees ve

Hore, 1970).
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Sekil 11. Kortikospinal lifleri dorsal boynuzda sonlanan memeliler.
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Polyprotodontidae ve diprotodontia alt takimlannda kortikospinal
sonlanmalann ventrolateral yayihmi ve gittikge kaudale dogru uzanmasi, bu
tirlerin artan motor kapasiteleriyle ilgilidir (Arfnand, 1982). Potorous apicalis
keseli sigandan (Didelphys virginiana) farkli olarak, on pencgeleriyle besini
tutarak (6n pengelerini genellikle topragr kazmak icin kullanir) ve arka
bacaklariyla da ziplayarak zeminde hizli bir gekilde hareket etme yetenegine
sahiptir (Martin ve ark. 1970 ). Agacglarda yagsayan tilki kuskusu ( Trichosurus
vulpecula ) da besinleri tutarak tirmandiginda, ekstremitelerinin agaca sarilma
kabiliyeti oldukg¢a fazladir (Martin ve ark. 1970; Rees ve Hore, 1870). Bununia
birlikte bu tiirler parmakiarini tek tek hareket ettirme kabiliyetine sahip degildir

(Rees ve Hore, 1970; Martin ve ark. 1972).

2. Kortikospinal lifleri arabbige ve dorsal boynuzda sonlanan

memeliler :

Bu grupta bulunan memelilerdeki kortikospinal lifler biitiin omurilik
boyunca uzanmaktadir. Liflerin sonlanma alani, dorsal boynuz ile arabdlgenin
medyal ve lateral kisimlandir. Bu grubu temsil eden tirler kedi, kopek, ipek
maymun (Oedipomidas oedipus) ve sigandir.

~Hamsterdeki kortikospinal lifler biitiin omurilik boyunca seyretmekte
fakat dorsal boynuzda sonlanmaktadir (Kalil, 1984; Stanfield, 1992).

Kedide, gaprazlagan dorsolateral kortikospinal lifler (% 92) IV. - VI
tabakalar lizerinde yelpaze bigiminde sonlanir (Niimi ve ark. 1963; Nyberg -
Hansen ve Brodal, 1963 ). Gaprazlagmayan dorsolateral lifler (% 8), ayni taraftaki
aym alanlarda sonlanir (Walberg ve Brodal, 1953; Manghi, 1956; Glees, 1961;
Armand ve Kuypers, 1980). Capraziasan (% 63) ve gaprazlagsmayan (% 37)
ventral kortikospinal lifler VIl. ve VIIl. tabakalar arasinda bilateral olarak
sonlanmaktadir (Nyberg-Hansen ve Brodal, 1963; Flindt - Egebak, 1979; Armand
ve Kuypers, 1980). Kbpekte, kediden farkhi olarak bir¢ok kortikospinal Iif VIIL.

tabakada sonlanmaktadir (Buxton ve Goodman, 1967).
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Kedide primer ve sekonder somatik duyu korteksi, omurilik boz
maddesinin dorsomedyal ( IV. tabaka ile V ve VI. tabakalarin medyal) kisimiarina
lif vermektedir (Chambers ve Liu, 1957; Nyberg-Hansen ve Brodal, 1963). Primer
ve sekonder somatik duyu korteksinden kaynaklanan kortikospinal lifler,
capraziagtiktan sonra dosolateral funikulus iginde asagiya dogru
seyretmektedir (Biedebach ve DeVito, 1980; Armand ve Kuypers, 1980) ($ekil

12).
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Sicanda kortikospinal liflerin servikal ve lumbal seviyelerdeki ana
sonlanma yeri V.,VI. ve VII. tabakalarin lateral kismidir ( Gemma ve ark. 1987;
Gribnau ve Dederen, 1989 ). Ancak IX. tabaka ‘motondron kolonlarina dogru
yayiimakla birlikte, Viil. tabakada da sinirh bir sonlanma alani tespit edildi.
Kortikospinal liflerin sonlanmasi 1X. tabakaya kadar ulagh@ igin sican on
pencelerindeki digital yetenek (besini elle idare etmek gibi) ¢ok geligmistir;

oysa bu duruma kedide rastlaniimaz (Gemma ve ark. 1987).

3. Kortikospinal lifleri dorsal boynuz, arabdlge ve lateral motondron
hiicre gruplannin dorsolateral bélgelerinde sonlanan tiirler :

Memelilerin bu grubunda kortikospinal lifler tiim omurilik boyunca
uzanmakta ve ara bolge ile dorsal boynuzda sonlanmaktadir. Bu grupta birgok
kortikospinal lif bilateral olarak ventral boynuzun ventromedyal (Vil. tabaka )
kisimiarina; bazi lifler de dosolateral motondronlara dadumaktadir. Birkag
insanimsi maymunu ihtiva eden bu gruba, karnivor olan rakun ve kiigiik ayi
(Potos flavus) da dahildir (Petras ve Lehman, 1966; Buxton ve Goodman, 1967;
Wirth ve ark. 1974) ( Sekil 13). Bu grupta bulunan tiirlerde, kortikal liflerin
dorsolateral motondron hiicre gruplan iizerine kontralateral daglima,
muhtemelen parmaklan tek tek hareket ettirebilme kapasitesiyle ilgilidir. Bu
durum rakunun on pencesindeki parmaklarin dikkat gekici hareketliliine de
uygunluk gostermektedir (Armand, 1982). Prosimiae ({yarrmaymunlar) alt
takimindan agir lori (Nycticebus coucang) ve senegal galagosu {Galago
senegalensis) da bu gruba dahil edilebilir {Campbell ve ark. 1966; Goode ve
Haines, 1975). Bu hayvanlarda kortikospinal lilfer, biutiin omurilik boyunca

ventral boynuzun ventromedyal kisimlarinda sonlanmaktadir.
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$ekil 13. Kortikospinal lifleri dorsal boynuz, arabtige ve dorsolateral
motondoron hiicre gruplannda sonlanan tiirler.

insanims1 maymunlar iginde, Yeni Diinya ve Eski Diinya maymunlan bu
grubun tipik kortikospinal sonlanmasim gostermektedir (Liu ve Chambers,
1964; Petras, 1968; Harting ve Noback, 1970; Tigges ve ark. 1979). Rhesus
maymununda kortikospinal lifler, iki ayri grup halinde sonlanma gdstermektedir
(Kuypers, 1958;1960). Birinci gruptaki lifler, nukleus proprius ve dorsal
boynuzun internal basilar boélgesinde kontralateral olarak sonlanmaktadir.
ikinci gruptaki lifler de dorsal boynuzun eksternal basilar boligesi ile
arabolgenin dorsolateral ve ventromedyal kisminda sonlanmaktadir. Ayrica

dorsolateral motonéron hiicre grubunda da kontralateral sonlanmalar vardir
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(Kuypers, 1960; Liu ve Chambers, 1964). Nukleus proprius ve dorsal boynuzun
internal basilar bolgesinde sonlanan kortikospinal lifler, somatik duyu
korteksinden (alan 3b, 1, 2 ve 5) orijinlenir. Dofsal boynuzun eksternal basilar
bolgesi ile arabolgede sonlanan kortikospinal lifler ise primer motor korteks ve
alan 3a‘'dan orijinlenir (Kuypers, 1958, 1960; Coulter ve Jones, 1977). Santral
sulkustaki lateral ve medyal alanlar, servikal ve lumbosakral genislemedeki
arabolgenin kontralateral dorsolateral kisminda sonlanan projeksiyonlara
kaynakhk eder. Ayrnica bu alanlar kontralateral dorsolateral motonéron hiicre
gruplanna yakin olan kisimlara da lif dagitmaktadir.

Bu gruptaki memelilerin lifleri, ikinci gruptakilerden farkli bir ventral
yayiima sahiptir. Kortikospinal sonlanma alam, kontralateral olarak
(dorsolateral motondron hiicre grubunda oldugu gibi) bilateral bir sekilde
arabolgenin ventromedyal kismuni ihtiva etmektedir. Rhesus maymununda
parmaklan tek tek hareket ettirme kabiliyeti, bu grubun geligsen kapasitelerine
uygunluk gostermektedir. Karnivor olan rakun ve kiigiik ayi ile simiae (gergek
maymunlar) alt takimindaki hayvanlar (Prosimiae alt takiminda oldugu gibi)
yiirime ve postiir esnasinda tabanlarina basarak hareket ederler. Ayrica kilsiz
ayalan, pengeleri ve bes parmakh kollan vardir (Schultz,1968; Petras, 1969).
Prosimiae alt takimindaki hayvanlarda kortikospinal lifler, motonotronlarnn
hiicre godvdelerine ulagamamaktadir. Bu hayvaniarda herhangi bir cisim
tutulurken tam bir kavrama hareketi goriiimez (Bishop, 1964). Simiae alt
takimmndaki hayvanlarda kortikospinal lifler dorsolateral motondron hiicre
grubunun bagindan sonuna kadar dagimaktadir. Bu hayvanlarda ise herhangi
bir cisim tutulurken kavrama hareketi tamdir ve bagparmak diger parmakiann

kargisinda ba@imsiz bir gekilde hareket edebilmektedir (Phillips, 1971).
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4. Kortikospinal lifleri dorsal boynuzda, arabélgede ve lateral

motondéron hiicre gruplaninin ventromedyal ve dorsolateral

kisunlarinda sonlanan tiirler :

Kortikospinal lifler bu grupta da bitiin omurilik boyunca uzanip lateral
motondron hiicre grubu, arabdlge ve dorsal boynuzda sonlanmaktadir. Bu
gruptaki kortikospinal lifler, motonéronlar lizerine {iglincl gruptakilerden daha
fazla dagiim gostermektedir. Bu lifler, Rhesus maymunundaki gibi sadece
distal ekstremite kaslannin motonéronlanna dagiimayip, proksimal ekstremite
kaslarimin motonéronian ve onlan gevreleyen diger motondronlara da dagibr.
Bu gruba uzun kollu maymun (Familya : Hylobatidae), sempanze ve insan gibi
yiiksek primatlar dahildir (Kuypers, 1964; Petras, 1968; Schoen, 1964,1969)
(Sekil 14 ).

Kortikospinal liflerin ¢cogunlugu direk olarak motondronlar ile degil, ara
noronlar ile sinaptik baglanti yapar (Szentagothai - Schiemert, 1941; Chambers
ve Liu, 1967). Pirimatlarda kortikospinal aksonlarin % 10-20 gibi az bir kismi
direk olarak motonoronlarda, geri kalan kismi (% 80-90) arandronlarda sonlanir
( Kuypers, 1960; Liu ve Chambers, 1964; Henneman, 1974).

Landgren ve ark. (1962), maymunda motor korteksin ylizeyini uyararak
motondronlardan intraseliiler kayitlar aldilar. Motor fonksiyonlarin korteksteki
lokalizasyonunu aydinlatmak igin siirdiirdiikleri ¢aligmada bir grup kortikal
noron ile motondronlar arasinda monosinaptik bir baglanti oldugu sonucuna
vardilar. Direk kortiko-motontronal baglantilar daha g¢ok 6n ekstremitelerin
distal kisimlanni innerve eden motondronlardir ( Preston ve Whitlock, 1961;
Phillips ve Porter, 1977).

Monosinaptik kortiko-motonoronal baglantinin en fazla insanda
bulundugu kabul edilmekie birlikte (Kuypers, 1958), bu Ozelligin sadece
primatlara has olmadii agiktir ( Elger ve ark. 1977 ). Fare ve Raccon ( bir

karnivor ) gibi ©On ekstremitelerini ustalikla kullanabilen hayvanlarda direk
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kortiko-motondronal baglantilarin oldu§unu saptayan ¢alismalar vardir (Elger
ve ark. 1977).

Maymunun beyin  korteksindeki ayak bolgesinin  gikarniimasi
caprazlagmayan piramidal yolda herhangi bir dejenerasyon olugturmaz (Liu ve
Chambers, 1964). Demekki ventral piramidal yol arka ekstremitelere etkisizdir.
Gergekten gimlis boyama teknigi ile yapilan c¢aligmalar kedilerde ventral
piramidal yolun geneliikle omurili§in st kisimlarinda sonlandigim lumbar

segmentlere ¢ok az sayida lifin indigini gosterdi (Nyberg-Hansen ve Brodal,

1963).
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$ekil 14. Kortikospinal lifleri dorsal boynuz ve arabdlge ile
dorsolateral ve ventromedyal motontron hiicre gruplarinda
sonlanan tiirler.
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Benzer galigmalara dayanilarak denebilir ki ventral piramidal yol esas
olarak on ekstremiteleri, lateral piramidal yol da arka ekstremiteleri etkilerler.
Kuypers (1960), caprazlagsmayan liflerin daha .gok on boynuzdaki proksimal
kaslan ydneten motondronlara uzandiklarini ve postural diizenleyici olarak
gorev yaptiklarini ileri siirdii. Korteksin herhangi bir noktasi ile viicudun aym
tarafindaki bazi hareketlerin arasinda yakin bir iligki vardir. Fakat bu iligki
sadece caprazlagmayan piramidal liflerle agiklanamaz. Cunkii aym ilgi

ekstrapiramidal yollarla da agiklanabilir (Wiesendanger, 1969).

lll. PIRAMIDAL YOLUN VE PIRAMIDAL HUOCRELERIN
FizYOLOJIK OZELLIKLERI

Piramidal sistemin gorevi motor kontrolii diizenlemektir. {stemli
hareketleri, kas tonusunu ve postiirii piramidal sistem ile ekstrapiramidal
sistem birlikte saglar.

Meduila piramitlerinin uyanimasindan sonra motor korteksin yilzeyinde
olusan antidromik piramidal noéron cevaplart Woolsey ve Chang (1947)
tarafindan aragtiriidi, Rosental ve ark. (1967) korteks yiizeyini uyararak
piramidal néronlan direk yoldan eksite etmeyi bagardilar. Bu arastiricilara gore
ylizeyel uyanima, once akson kollaterallerini eksite etmekte, bu yolla hiicre
govdesinin  aktivasyonuna neden olmaktadir. Kedide piramidal [if
populasyonunun ileti hizi ydniinden iki gruba aynidigi, birinci grubun ortalama
60 mi/sn, ikinci grubunda 20m/sn'lik ileti hizlarina sahip olduklan tespit
edilmigtir (Brookhart ve Morris, 1948; Bishop ve ark. 1953; Lance, 1954; Lance
ve Manning, 1954). Lioyd (1941) bliylik liflerin ileti hizinin 63.5m/sn oldu§unu ve
bu liflerin omurili§in 6n boynuzundaki hiicrelerin desarjimi durdurucu bir etkiye

sahip olduklanni buldu.
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Brookhart (1950), ileti hiz1 yiiksek oian biylik liflerin distal kasian,
dolayisiyla fazik hareketleri yonettiklerini, ileti hizi diisiik olan kiigiik liflerin de
tonik hareketleri ve ekstremitelerin proksimal kaslarini yonettiklerini ileri stirdii.
Bdylece piramidal hiicreler aksonal ileti hizlarina gore hizh (fast) ve yavas
(slow) diye iki gruba aynidi (Bishop ve ark. 19563; Lance, 1954; Towe ve ark.
1963; Takahashi, 1965). Aksonal ileti hizi yiiksek olan liflerin genellikle
korteksin V. tabakasindan, dusiik olan liflerin de yiizeyel tabakalardan

orijinlendikleri gosterildi (Towe ve ark. 1963).

Piramidal Hicrelerin Membran Karakteristigi

Takahashi (1965), Lux ve Pollen (1966), nembutal ile anestezili kedilerin
motor kortekslerindeki piramidal noéronlarin membran direnglerini ve zaman
sabitelerini (time constant) aragtirdilar. Takahashi; istirahat membran
potansiyelleri - 58 mV'dan fazla olan hizli piramidal néronlann membran
direnglerini 5.9 £ 2.8 MQ ve ayni 6zellikteki yavag noronlarnnkini 10.1 £ 2.5 MQ
olarak tespit etti. Bu iki tip hiicrenin zaman sabiteleri arasinda agik bir fark
yoktu. Lux ve Pollen’in vardigi sonuglar Takahashi'ninkilere yakindi. Eide
edilen degerler daha 6nce motondronlar igin saptanan dederlerin 3-5 mish
kadardi. Lux ve Pollen biiyiik Betz hiicrelerinin spesifik membran kapasitelerini
2.5 - 5 mikron faradicm? buldu. Belirtilen degerler piramidal hiicrelerde
membran direncinin buyiiklugliine badh oldugunu, hiicre vyiizeyi arttikga

direncinin azaldi§im gosteriyor.

Degarj Ozelligi

Merkez sinir sisteminde bulunan bir¢gok hiicre gibi piramidal hiicrelerde
de -50 ile -70 mV arasinda istirahat potansiyeli ve 100 mV kadar olan aksiyon
potansiyeli goruliir. Piramidal hiicreler, ard potansiyelleri bakimindan omurilik
motondronlanindan farkhdirlar. Motondronlarda ¢ok belirli hiperpolarize ard

potansiyelleri goriiliir. Bunlar motondronun desarj frekansim diigiirerek sabit
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ve kararl bir seviyede tutarlar. Muhtemelen, belirtilen biyofizik dzellik innerve
edilen kaslann mekanik ozellikleriyle uygunluk gostermektedir. Motonoronlarin
aksine, kaslara dedil, diger néronlara akson vermekte olan piramidal néronlarin
desarj frekans: pek sinirlandirilmaz. Piramidal nbronlarda ancak ¢ok kiiciik
hiperpolarize ard potansiyeller goriilir ve bundan dolay1 desarj frekanslan
saniyede 100'e kadar gikabilir. Hatta hipokampusta bulunan bazt piramidal
hiicrelerde depolarize ard potansiyelleri de goriiliir. Bu hiicreler kisa ve yiliksek
frekansh borstler seklinde degarj yaparlar (Martin, 1991).

Maymun (Herman ve ark., 1985) ve kedide (Ghosh ve Porter, 1988)
kortikokortikal sinaptik etki (elektrofizyolojik yoldan ) ile piramidal néronlarn
kisa bir latense sahip olduklan gosterilmigtir. Kedide korteksin lii. ve V.,
tabakasinda bulunan piramidal néroniann premotor korteksin uyanimasiyla 1.1
- 4.0 msn, somatik duyu korteksinin uyariimasiyla da 1.1 -6.5 msn'lik bir kisa
latensten sonra uyarildiklan (Ghosh ve Porter, 1988) ve bunun sonucunda elde
edilen potansiyellerin eksitator postsinaptik potansiyeller (EPSP) oldugu
gozlendi. Piramidal néronlann bu kisa latensli cevabini 50-200 msn kadar siiren

uzun bir inhibitor cevap izliyordu.

Piramidal Néronlara ait Transmitterler ve Sinapslar

Korteksteki noronlarin kullandiklan transmitter maddelerin hepsi tam
olarak tespit edilememistir. Piramidal ndronlanin uyarnici hiicreler oldukian
bilinmektedir. Piramidal hiicrelerin amino asit transmitterlerden glutamik asit
veya aspartik asit serbestleyerek etkilerini gosterdikleri diiglinliimektedir
(Schmidt, 1989; Martin, 1991). Piramidal hilicrelerin kortekse g¢ikan apikal
dendritleri eksitator sinapslar yapar ve arandéronlar ile diger birgok aferentten
girig alir (aksodendritik sinaps). Aksona yakin olan bazal dendritler ise inhibitor
sinapslar kurmaktadir. Genel olarak duraklatici sinapslar, uyanci sinapslara
gore hiicre govdesine daha yakin olurlar. Bu durum informasyonun

hazirlanmasi bakimindan son derece 6nemlidir. Ornegin beyin korteksindeki
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sepet hiicresi piramidal néronun govdesinde duraklatici sinapslar (GABA'yi
kullanarak) yapar. Bdylece piramidal hiicrenin trigger béblgesinde bir
potansiyelin meydana gelmesini daha yakindah ve en etkili bigcimde kontrol

eder; gerektiinde onleyici etkisini gosterir (Schmidt, 1989; Martin, 1991).

Hizli ve Yavasg Piramidal Néronlar

Hizlh piramidal noronlar genellikle korteksin V. tabakasindadir.
Gogunlugu pia yuzeyinin 1100 - 1700 mikron altinda bulunur. Ortalama
antidromik latensleri 1.5 msn, akson gaplan 7-20 mikron kadardir (Towe ve
ark.1963). Hizh piramidal néronlan yavag piramidal néronlardan ayiran
antidromik latens sinin 2.3 msn'dir (Takahashi, 1965; Endo ve ark. 1973; Calvin
ve Sypert, 1976). Latensi 2.3 msn'den fazla olanlar yavag, az olanlar hizli
noronlardir. Yavag piramidal noronlar ylizeyel tabakalarda bulunurlar. Towe ve
ark. (1963), yavas piramidal néronlar i¢in en uzun antidromik latensi 10 msn
olarak buldular. Bu degere gore ince liflerin ¢api 1 mikron, ileti hizi ise 6m/sn
civarinda olmahdir. Diger caligmalarda yavag piramidal néronlar igin maksimum
antidromik latens 5.2 msn olarak tespit edildi (Takahashi, 1965; Yoshida ve ark.
1966; Calvin ve Sypert, 1976). Bu deger lif kalinh§inin 2 mikron, ileti hizinin da
13 m/sn olmasini gerektirir. Maymunlarda yapilan ¢aligmalarin sonugclan
(Evarts, 1965) yukaridaki sonuglara uymaktadir.

Koike ve ark. (1970)'na gore yavag piramidal noronlarda rheobase hizh
piramidal nbronlarinkinden diigiiktiir. Fakat aksonlar igin durum bunun tersidir.
Yani, ince lifleri eksite etmek i¢in medulla piramitlerine uygulanan uyaranin
siddeti, kalin lifleri eksite eden uyaranin giddetinden fazladir (Wiesendanger,
1969). Diger taraftan histolojik caligmalann verilerine gore, ince liflerin sayisi
kalin liflerin sayisindan daha ¢oktur ( Wiesendanger, 1969; Ayyildiz 1989 ). O
halde, yavas hiicre oraninin elektrofizyolojik ¢aligmalarda bulunan miktarlardan
daha ¢ok olmasi gerekir. Muhtemelen ince aksonlarin hiicreleri ¢ok kiigiik

olduklarindan ve yiizeyel tabakalarda yerlestiklerinden dolayr bunlann bir
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kismimi mikroelektrofizyolojik, ozellikle intraseliller kayit yontemleriyle izole
etmek miimkiin olmamaktadir. Nitekim intraseliiler teknikle galisan Calvin ve
Sypert (1976)'e gére medulla piramitlerinden gegen liflerin % 81'i hizh, % 19'u
yavag hiicrelere aittir. Fakat ekstraseliiler yontemi tercih eden Towe ve Harding
(1970)'e gore lif populasyonunun % 52'si hizli, % 48'i de yavas hiicrelerden
kaynaklanmaktadir.

Takahashi'nin (1965) ileti hizi 21m/sn altindaki piramidal lifleri yavas; 21-
90m/sn arasinda olanlan hizh diye iki gruba ayirmasindan sonra, Deschenes ve
ark. (1979) kedide bu liflere kaynaklik eden hticrelerin morfolojik tzelliklerini
Golgi impregnasyon ve intraseliiler HRP metoduyla arastirdhlar. Hizh piramidal
noéronlarin biiylik hiicre godvdelerine sahip olduklanm, bazal ve apikal
dendritlerinin tanjantal planda genig bir alana yayildiklanni gosterdiler. Diger
taraftan yavag piramidal noronlarin apikal dendritleri sonlanirken fazla sayida
dallanma gosterirken ve orta derecede spin tasirken; mzh piramidal néronlann
terminal apikal dendritleri az dallanma ve diiz bir yap: gosterir. Her iki tip
néronda uzun inici antiapikal ve oblik dendritlere sahiptir. Ancak hizli piramidal
noronlarin antiapikal ve oblik dendritleri daha uzak mesafelere gittigi icin bu

yoniiyle de yavag piramidal néronlardan ayriimaktadir (Deschenes ve ark. 1979).

Periferik Sinirlerin ve Subkortikal Yapilarin Piramidal Néronlar ile

Etkilegimi

Towe ve Kennedy (1961), piramidal sistemdeki ndronlarin aktive
edilmesinde; kaslan innerve eden sinirlerin uyariimasinin, deri sinirlerinin
uyanimasi kadar etkili oldugunu buldular. Swett ve Bourassa (1967) grup la
aferentlerini uyararak piramidal noronlari eksite etmeyi bagsardi. Adi
gecen arastinicilar Grup la aferentlerinin, motor korteksin posterior sinirna
kadar uzandiklarint biliyorlards ( Hassler ve Muhs-Clement, 1964). Bu bilgiye
dayanan galismanin sonunda, Grup la 'lann uyariimasinin piramidal hiicrelere

kolaylagtinici bir etki gosterdigi agiklandi. Ayrica Sll (anterior ectosylvian gyrus)
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bdlgesinin kiigiik bir kisminda da la aferentlerinin etkisi gozlendi (Andersen ve
ark. 1964; Landgren ve Wolsk, 1966).

Kedide, talamusun spesifik c¢ekirdeklerinden olan nukleus ventralis
lateralis'in stimiilasyonu sonunda yavag piramidal néronlann polisinaptik, hizh
piramidal néronlann ise monosinaptik yoldan aktive olduklan gosterildi (

Yoshida ve ark. 1966).

Rekurrent Kollaterallerin Hizli ve Yavas Piramidal Néronlara Etkisi

Rekurrent kollateraller daha ¢ok korteksin V. ve VI. tabakalarinda bulunan
biiyiik piramidal hiicrelerin aksonlarindan aynhliriar (Cajal, 1909; Sholl, 1956).
Rekurrent sinaptik etkiyi ilk defa Chang (1955) aragtirdi. Daha sonra, antidromik
uyan sonunda olusan eksitator ve inhibitor postsinaptik potansiyeller
tanimlandi. inhibitér sinapslanin genellikle piramidal noronlann somatik
kisimlannda (Kubota ve ark. 1965) eksitator sinapslarin ise apikal dendritlerde
lokalize olduklan gosterildi (Eccles, 1966). Rekurrent inhibitor ve eksitator
mekanizmanin agiklanmasinda Eccles (1966)"in piramidal néronlan kollateralleri
yoluyla, eksitator ve inhibitor ara noéronlar lizerinden birbirlerini etkiledikleri
seklindeki hipotezinin dogru oldu§u gosterildi. Takahashi ve ark. (1967) ince
lifli piramidal noronlann kalin lifli piramidal néronlara rekurrent kollateralleri
yoluyla eksite edici etki yaptiklarim buldular. Pedinkulusun uyanimasinin Betz
hiicrelerinde 50-100 msn'lik uzun bir inhibisyona neden oldufju gosterildi
(Suzuki ve Tukahara, 1963) ve bu inhibisyon Betz hiicrelerinin rekurrent yoldan

inhibisyonuna baglandi (Sekil 15).
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Sekil 16. Suzuki ve Tukahara {1963) 'ya gbre bir Betz hilcresinin
rekurrent kollateral yoluyla digerini inhibe etmesi.

Maymunda hizhh piramidal yol hiicrelerinin yaklagik % 20'si, yavas
piramidal hiicrelerin ise % 8'i nukleus rubere (red nukleus) kollateral
gondermektedir. Maymunda motor korteksin ¢gikanimasindan sonra subkortikal
ak madde ve piramidal yolun uyariimasiyla nukleus ruber noronlan lizerinde
fasilitator etkiler gozlenmigtir (Asanuma, 1981). Piramidal akson kollateralleri
subkortikal motor nukleuslara ve duyu aradurak nukleuslarina uzanarak
oradaki ndronlan uyarmakta ya da duraklatmaktadir.

Creutzfeldt ve ark. (1966), korteks igi inhibisyonun tamamen veya kismen
inhibe edici sistemle iletildigi fikrini savundular. Krnjevic ve ark. (1966),
piramidal yol hiicrelerinin inhibisyonunda korteksin uyarniimasinin antidromik
uyariimadan daha etkili oldugunu belirttiler. Rekurrent kollateral sistemin,
aferent impulslara kargi piramidal ndronlann eksitabilitesini diizenledigi ve bu

nedenle korteksin outputunu sekillendirdigi sbylenebilir ( Brooks, 1965).
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Piramidal Sistemin Fleksor ve Ekstensor Kaslara Etkisi

1896'da (Wertheimer ve Lapage) medulla piramitlerinin ventral yiizeyine
uygulanan elektriksel uyaranin fleksor bir hareket olusturdugu tespit edildi.
Daha sonra piramidal stimiilasyonun fleksorleri aktive, ekstensorleri inhibe
ettigi gosterildi ( Mettler ve Mettler, 1940; Laursen ve Wiesendanger, 1966).

Motor korteksin uyarilmasi ile kedi arka ekstremitelerindeki fleksor
kaslann ve bu kaslan innerve eden motondronlarin uyarildiklar, fakat ayni
impulslann ekstensor motondronlan ve ekstensor kaslan inhibe ettigi kesin
olarak ortaya ¢ikanldi (Preston ve Whitlock, 1963; Uemura ve Preston, 1965;
Bannister ve Porter, 1967). Kirmizi1 ve fazik bir kas olan gastrokinemius, ilgili
kortikal bolgenin uyariimas) sonucu kasiiir. Beyaz ve tonik soleus kasi ise
gevser ( Preston ve Whitlock, 1963). Bu nedenle piramidal sistemin tonik

aktiviteyi azalttij, fazik aktiviteyi arttirdig diigiiniilebilir.

Piramidal Sistemin Renshaw Arandronlarina Etkisi

Renshaw aranoéronlar antidromik olarak uyarnilinca desarj yaparlar. iste
bdyle bir desarj aninda pericruciate korteks uyarilirsa Renshaw aranéronlannin
desarji azalir ya da durur. Eder piramitler kesilecek olursa arandronlarin korteks

tarafindan inhibe edilmedigi goriilur (Wilson, 1966; MacLean ve Leffman, 1967).

Gama Motondronlarina ve Kas igciklerine Piramidal Sistemin

Etkisi

Gama motonoronlan ile kas idcikleri de supraspinal merkezlerin
etkisindedir. Piramidal sistemin fusimotor sisteme olan etkisini gostermek igin,
piramitierin diginda tiim beyin sapi enine olarak kesilmig ve piramidal ya da
kortikal uyanmin kas igcikleri sistemine etkisi aragtinimistir.

Fidone ve Preston (1967), kedide arka ekstremitenin fleksor ve ekstensor
gama motondronlarina motor korteksin etkisini aciklamak i¢in gahgtilar. Onlara

gore; pericruciate korteksin uyanimasi fusimotor sistemde fleksor
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motondronlann resiprokal aktivasyonuna ve ekstensér motondronlann
resiprokal inhibisyonuna neden olur. Kas kontraksiyonu esnasinda motor
korteks uyarilacak olursa kas igcigi molasi azalir veya tamamen kaybolur.

Primatlarda piramidal liflerin gama - motonoronlarla monosinaptik
baglanti yaptiklann gosterildi (Asanuma, 1981). Kortikofusimotor badlantilarin
elektrofizyolojik yontemle incelenmesinden sonra kortikal seviyede gama -
temsilinin varhi§i anlagiidi (Asanuma, 1981).

Kedide motondronlar ile piramidal sistemin etkilegsimi Lloyd (1941)'a gore
aranoronlar aracth@ ile olur. Primatiarda ise motondronlann bir kismm direk
yani monosinaptik bir yol ile kontrol edilir (Bernhard ve Bohm, 1954). Wall
{1967)'a gore omuriligin arka kokiindeki néronlarin, derinin uyariimasina veya
ekstremitelerin pasif hareketlerine kars: verdikleri cevaplar supraspinal
merkezlerin etkisi altindadir. Nyberg-Hansen ve Brodal (1963)'a gore, kedide
arka boynuzun dorsal kismindaki hiicre tabakalan postcruciate ve ventral
kismindakiler de precruciate kortekste bulunan piramidal néronlar tarafindan

etkilenirler.

Antidromik Kortikal Yiizey Potansiyelleri ile Piramidal Sistem

Arasindaki iligki

Piramidal yolun medulladan veya digier bir béigeden uyarnimasi kortekste
ylizey potansiyelleri olusturur (Lance ve Manning, 1954). Jabbur ve Towe
(1961), duyusal motor korteksten aldiklan kayitlan inceleyerek memelilerde
antidromik kortikal cevabin iki komponentten olustufunu gésterdiler. Onlara
gore kisa latensli birinci komponent (alfa komponenti) hizh piramidal
nbronlarin cevabidir ve ileti hizi 556 m/sn'dir. Uzun latensli ikinci komponent
(beta komponenti) yavag piramidal néronlann cevabidir ve ileti hizi 17-26 misn
arasindadir. Beta komponentinin siiresi aifaninkinden daha uzundur. Takahashi
(1965), Jabbur ve Towe"I dogrulayarak kortikal ylizey potansiyellerinin aifa ve

beta diye iki dalgadan olustugunu ve buniarin herbirisinin farkl ileti hizlanna
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sahip olan iki grup lifi temsil ettiklerini gosterdi. Bu arastinciya gore birinci
dalga (alfa) i¢in ileti hizi 64 m/sn, ikinci dalga (beta) igin ileti hiz1 13.3 m/sn'dir.
Takahashi aym ¢ahigmada piramidal uyanimaya karsi tek nbron cevabini
mikroelektrot yardimi ile kaydettiginde iki negatif dalga izledi (N4 ve N3 ). 100 /
Hz'lik repetitif uyanm bunlann durumunu degistirmiyordu. Bu nedenle N4 ve Ny
dalgalanmn antidromik orijinli olduklanna ve piramidal ndronlann iki grubunu
temsil ettiklerine karar verdi. Stone (1972), farelerde yaptii calismalarin
sonunda beta dalgasinin yavas piramidal néronlara ait olmadigini gosterdi. Bu
aragtiriciya gore, beta dalgast 200/HZ'lik repetitif uyanmdan sonra
kaybolmaktadir. Ayrica beta dalgasinin latensi yavas piramidal liflerin direk
yoidan saptanan {atensierine uymamaktadir. Bu nedenie beta daigasinin
kaynadi yavasg piramidal noronlar olamaz. Bu dalganin kaynadi igin ayni
noktaya bagl iki olasilik vardir :

1. Stimulus medial lemniskusa (ML) yayiimaktadir.

2. Dorsal kolon nukleusunda bulunan ve medial lemninkusun orijini olan
hiicreler, piramidal liflerin kollateralleri tarafindan sinaptik olarak aktive
edilirler. Bu durumda yine beta dalgasi medial lemniskusu temsil
etmektedir. Nitekim medial lemniskusun kesilmesinden sonra beta dalgasinin
kaybolugu belirtilen olasiliklant dogrulamaktadir (Stone, 1972). Stone (1972)'a
gore alfa dalgasi V. kortikal tabakada bulunan piramidal néronlarin cevabidir.
N4 ve Ny dalgalan da sirasi ile hizh ve yavag piramidal hiicrelerin aktivitesini
temsil etmektedir.

1978 yilinda Marangoz kedilerde beynin somatomotor korteksinde
bufunan piramidal ndronlan ekstraseliffer mikroelektrot teknigi kullanarak
aksonal ileti hizlarina gore yeniden siniflandirdi. ipsilateral piramide elektriksel
uyaran vererek piramidal noéronlann antidromik aksiyon potansiyellerini
kaydetti. Sonugta piramidal noronilar ileti hizlanna goére hizh (24-100 m/sn),

yavas (11-24 m/sn) ve ¢ok yavas (6-11 m/sn) olmak uzere {i¢ gruba ayirdi. Eide
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edilen bu bulgular piramidal yola katkida bulunan V., tabaka ndronlarninin bliyik,

orta ve kiiglik diye ii¢ morfolojik tipte olabilecedini gostermektedir.

Piramidal Traktusun Yan Dallan

Buylik piramidal hiicrelerin aksonlarindan aynlan ve ulagtiklan kortikal
bodlgelerde eksitasyona ya da inhibisyona neden olan rekurrent kollaterallerden
ayn olarak, subkortikal yapilara inen diger yan dallar da vardir. Buniarin
baghcalan sunlardir.

1. Talamusa inen yan dallar. Clare ve ark. (1964)'na gbre bazi piramidal
aksonlar talamusa kollateraller verir (Sekil 16) ve kortikal uyanm esnasinda bu
kollateraller talamusta fasilitasyona neden oluriar.

2. Beyin sapindaki retikiiler yapiya inen yan dallar ile dorsal kolon
nukleusuna ve trigeminal komplekse ayrilan yan dallar vardir { Kuypers, 1958;
Valverde, 1966).

3. Pons gekirdeklerine inen yan dallar. Gok sayidadirlar. Bu nukleustan
serebelluma lifler uzandi§i igin, kortikospinal yol ile omurilije gegen
impulslann bir kismi pons ¢ekirdekleri yoluyla serebelluma geger (Asanuma,
1981).

4. Substantia nigraya ve red nukleusa inen yan dallar. Bunlardan bir
kismi retikiiler formasyona gegerek omurilige ulagir (Asanuma, 1981).

5. Nukleus caudatusa ve putamene inen yan dallar. Sayilan fazladir. Bir
kism, ekstrapiramidal yollan izleyerek beyin sapina ve oradan da omurilige

gecer (Armand, 1982; Zilles, 1990).
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$ekil 16. Piramidal sistemin baz1 subkortikal yapilar ile
iligkisi.

EEG'nin Olusumuna Piramidal N6ronlann Katkisi

Beynin diginda, kafatasi iizerinden kaydedilen beyin dalgalarina
elektroensefalogram (EEG) denir. EEG dalgalann olusturan 6nemli etkenlerden
birisi de piramidal noronlardir. Bu néronlann apikal dendritleri birbirlerine
paralel olarak uzar ve korteks yiizeyine yaklagtiklarinda yiizeye paralel seyreden
son dallarim verirler (Creutzfeldt, 1974). inhibitor sinapslar piramidal néronun
govdesinde veya govdeye yakin kisimlarda, eksitator sinapslar ise apikal
dendritlerde lokalize olmustur (Kubota ve ark. 1965; Eccles, 1966; Creutzfeldt,
1974; Martin, 1991).

Piramidal néronlarda potansiyel degigmeleri baslayinca, belirtilen
morfolojik yapi nedeni ile kortekste agik akim alanlan olusur. Agik akim
alanlanndaki dedigiklikler korteks ylizeyinden ya da basin derisinden

kaydedilebilir. Alinan kayitlar korteks igi EPSP (eksitator postsinaptik
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potansiyel) ve IPSP (inhibitdr postsinaptik potansiyel)lerin cebirsel
toplamindan ibarettir. Yiizeyel tabakalardaki néronai yapilannn EPSP'ieri, EEG
dalgalannin negatif kisimlanni; derin kortikal yapilann EPSP'leri de EEG
dalgalarinin pozitif kissmlarini olugtururlar. Diger taraftan yiizeyel IPSP’ler EEG
dalgalannin pozitif kisimlarinin, derindekiler ise negatif kisimlarinin olusumuna
katikida bulunurlar (Creutzfeldt, 1974; Martin, 1991). Marangoz (1978),
ekstraseliler mikroelektrot teknidi ile kedide yaptigi cahgmada, ylizeyel
potansiyellerin olugsumuna tek piramidal noéron aktivitesinin de katkida

bulundugunu gostermigtir.

Kortikospinal Néronlar ile Motonéronlarin Baglantisi

Preston ve Whitlock (1961) ile Phillips ve Porter (1977) primatlarda
kortikospinal noéronlar ile omurilikteki alfa motonoronlar arasinda direk
baglantilar oldugunu gosterdiler. Bu aragtincilar motor korteksi uyarip
motondronlardan eksitator postsinaptik potansiyelleri (EPSP) kaydettiklerinde,
EPSP'lerin monosinaptik bir latense sahip olduklarimi buldular. Latensin kisa
olusu baglantinin direk oldugu anlamina gelir. Buna ilave olarak, motor
kortekste alfa motondronlan uyaran bazi bolgelerin aym zamanda gama
motondronlan da uyardifi fakat gama motondronlara olan etkinin polisinaptik
oldugu tespit edilmigtir.

Kortikospinal nodronlann sadece bir kismu motondronlan dogrudan
dogruya etkilemektedir. Diger taraftan bu hiicrelerin biiylik ¢ogdunlugu
omurilikteki arandronlar yoluyla motondronlan ve hareketleri kontrol eder.
A.Lundberg (1975), kortikospinal aksonlarin omuriligin refleks devrelerinde
bulunan aranéronlarla sinaps yaptigini buldu. Boyle bir organizasyon
sayesinde motor korteks refleksleri kontrol altinda tutarak kaslarin ince ve
kompleks hareketlerini yonetir. Neticede, kortikospinal sistemin direk etkisi ile
arandronlar iizerinden olan etkisi birleserek birbirini tamamlar. E. Jankowska

(1976) ve arkadaglari, kortikospinal hiicrelerin bazt motondronlar monosinaptik
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yoldan uyardiklanm fakat antagonist kaslan innerve eden motondronlarda
disinaptik inhibisyona sebep olduklanimi buldular (Sekil 17). iki sinapsh bu

inhibisyon la inhibitor aranbronlar ile iletilir.

Kortikospinal yol

Kortikospinal aksonlar

Ia inhibitor
arandronu

. Antagonist
Agonist kas

kas

$ekil 17. Kortikospinal néronlarin | a inhibitér aransronlar tizerinden
antagonist kaslara etkisi (Ghez, 1991).

Beyin korteksi, beyin sapi arandronlan yoluyla omurilikteki devreleri
dolaylh yoldan da etkiler. Mesela rubrospinal noronlar kiiciik kortikospinal
hiicrelerden ve alan 6'da bulunan baz1 kortikorubral noronlardan direk
sinapslar alir. Aymi gekilde, motor ve premotor kortekslerde bulunan bazi
hiicreler retikiilospinal, vestibular ve diger beyin sapi néronlarina akson
verirler. Sonra belirtilen néronlann aksonlan da omurilige uzanir. Iste bu

baglantilar sayesinde beyin korteksi postiir ve ekstremitelerin proksimal
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kaslanyla ilgili hareketler gibi beyin sapinda organize olan birgok otonom

cevabi diizenleyebilir.

Piramidal Sistemin istemli Hareketlere Etkisi

Motor korteksteki tek hiicrelerin normal hareketleri nasil etkiledigi 1960°h
yillara kadar pek bilinmiyordu. 1966 yilinda E. Evarts, besini elde edebilmek igin
belli hareketleri yapmak lizere egitilmig hayvanlarda motor hareketler yapilirken
beyindeki tek hiicrelerin aktivitesini kaydetti.

Evarts once bilek ekleminde fleksiyon ve ekstensiyon yapmak iizere
egitilmis maymunda presantral kortekste bulunan ve piramidal yola akson
veren noroniarin desarj geklini arastirdi. Motor korteksteki biledin temsil
edildidi alanda bulunan piramidal hiicrelerin desarji bilek ekleminde meydané
gelen hareketin yoniine gore defismekteydi. Bazi noronlarnin desarj frekansi
fleksiyon esnasinda artarken digerleri ekstensiyon esnasinda aktivite
gostermekteydi. Ayrnica, noron desarjt kasin kasilmasindan daha &nce
baglamaktaydi.

Evarts (1968) daha sonra piramidal noron aktivitesiyle hareketin hangi
ozelliginin kodlandigim aragtirdi. O, hiicre desarjiyla ekstremite pozisyonunun
mu, yoksa ekstremite kaslan tarafindan uygulanan kuvvetin mi kodlandigini
merak ediyordu. Eder noronlar kuvveti degil de sadece ekstremite
pozisyonunda istenen degismeyi kodiuyorsa o zaman kaslar tarafindan
tatbik edilen kuvvet degistiginde hiicre desarji degismemeliydi. Bunun aksine
eder hiicreler kaslanin uyguladigh kuvveti kodiuyorsa o zaman ekstremite
pozisyonu degdisirken néronal aktivite aymi kalmali, fakat kasa vurulan yiikiin
miktarina bagh olarak degigsmeliydi.

Belirtilen ihtimaller denendikten sonra desarj frekansinin , kolun
pozisyonundan gok, kolun hareketine kargt koyan kuvvete bagl olarak degistigi
bulundu. Yani, piramidal hiicre desarji kas tarafindan gosterilmesi gereken

kuvveti kodlamaktaydi. Fleksoriin ylukiu artinca néronun degarj frekans:
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artmakta, fakat afirhk fleksiyonu kolaylagtiracak, ekstensiyona kars: gelecek
sekilde ayarlaninca néronun degarji durmaktadir. Bile§in ekstensdr ve fleksor
kaslarindan alinan kayitlar. fleksiyonun sadece antagonist ekstensér kaslann
gevsemesiyle basanidigim gostermigtir. Eger yiik fleksiyona kargi koyar ve
hayvan bilegin fieksor kaslarini daha biiylik bir kuvvetle kasarsa hiicre degarj

yliksiiz devredekine gore daha yilksek frekans gostermektedir.

Kortikal Ekstrapiramidal Yollar

Korteksin frontal, parietal, temporal ve kismen oksipital loblanndan
kaynaklanirlar. Beyin sapt retikiiler formasyonu dahil subkortikal yapilarin genis
bir kismina inerler. Bu yollarin tagidii impulsiar omurilige ulagir (Ruch ve
Patton, 1965). Ekstrapiramidal yollann viicuttaki gorevi piramidal sisteminkine
benzer ve motor kontroliin safilanmasinda piramidal sistemle paralel galisir.
Korteksteki hiicrelerden baglayip subkortikal yapilara uzanan ekstrapiramidal
yollann piramidal yollardan 6nemli farki vardir (Ruch ve Patton, 1965; Seeley ve

ark. 1989; Kennedy, 1990; Ghez, 1991).

1. Ekstrapiramidal yollardaki lifler korteksten omurilije kadar uzanmazlar.
Bazal gangliyonlara, beyin sapi nukleuslanna veya retikiiler formasyona kadar
uzar, buralarda sinaptik baglantilar yaparlar.

2. Ekstrapiramidal yollar medulladan ge¢mezler. Bulbusta daha dorsal

seviyeden seyrederler. Ekstrapiramidal yollarin baglicalan suniardir:

1. Retikiilospinal yoliar
2. Rubrospinal yollar
3. Tektospinal yollar

4. Vestibulospinal yollar
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Piramidal (veya Kortikospinal) Lezyonlarnn Etkisi

Kortikospinal aksonlar beyin korteksinden baglayip beyin sapindan
gecerek omurilije uzandiklanindan, yani ¢ok genis bir alanda yayidiklarindan
dolayi, bu sistemle ilgili noropatolojik tablolara sik rastlanir. Kortikospinal
sistemi tutan lezyonlarin en genel sebebi vaskiiler hastaliklardir. Ozellikle,
internal kapsiil ile korteksin lateral ylizeyine kan veren orta serebral arterin veya
beyin sapini kanlandiran vertebrobasiler arterin ttkanmasi kortikospinal
sistemde lezyonlara sebep olur. Timorler, travma ve miyelin bozulmasina
sebep olan hastaliklar ¢ok rastlanan diger sebeplerdendir.

Hughlings Jackson, kortikospinal sistemde lezyon olmasi halinde iki
cesit anormallik veya belirti goriildiigiinii, bunlara pozitif ve negatif belirtiler
denebilecedini ileri siirdli (Jakson, 1932). Kortikospinal sistem normali kontrol
yetenegini yitirdijinde negatif belirtiler goriiliir. Bir lezyondan sonra anormal
motor davraniglar gorilmesine veya uyaranlara karsi anormal cevaplar
verilmesine de pozitif belirtiler denir. Serbestlenme fenomenleri diye de
adlandirilan pozitif belirtilerin sebebi, arantron gebekelerine giden duraklatici
etkilerin ortadan kalkmasi olabilir. Kortikospinal sistemin lezyonlarinda goriilen
negatif belirtilerden birisi izole kas gruplanm ayn ayn hareket ettirememedir.
Bu yetmezligin sebebi kortikospinal néronlar ile motonbronlar arasindaki Gzel
direk baglantilann kaybolmasidir. Omurilik néronlanna olan kolaylastinci
etkiler ortadan kalkinca goriillen diger onemli negatif belirtiler, kaslarin
normalde oldugu gibi hizli kasilamamasi ve kas zaafiyetidir. Lezyondan hemen
sonra ¢ok belirgin olan kas zaafiyeti zamanla azalabilir (Ghez, 1991)

Kortikospinal sistemi tutan bir lezyondan sonra goriilen serbestlenme
fenomenleri iginde yer alan ve klinik ndrolojide de ¢ok kullanilan énemli birisi
Babinski belirtisi veya diger bir deyigle plantar reflekstir. Bu belirti 1896 yilinda
ndorolog Joseph Babinski tarafindan frengili bir hastada kegfedildi. Frenginin
bir cesidi olan meningovaskiiler frengi, beyinde vaskiiler lezyonlara sebep olur.

Belirtilen lezyonlar siklikla kortikospinal yolu etkiler. Babinski, sert bir cisimle
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ayak alti gizildiginde, saghkh kigilerde gbriilmeyen ayn bir refleksi tanmimladh.
Normal insanlarda boyle bir uyaran ayak parmaklarinin hepsinde fleksiyona
sebep olur (Sekil 18 A). Kortikospinal sistemde lezyon olunca ayak bas
parmadinda ekstensiyon gériiliir. Dier parmaklar da yelpaze gibi agilarak ona
eslik eder (Sekil 18 B). iste bu cevaba ekstenstr piantar refleks veya Babinski

belirtisi denir (Ghez, 1991).

yelpazelen-

Parmaklarin t
mesi \

Sekil 18. Babinski belirtisi (Ekstensdr plantar refieks).
A. Normal insandaki, B. Hastadaki durum

Daha sonra Landau ve Clare (1959), ekstensbtr plantar refleksin gergekte
artmig  bir fleksiyon refleksi oldugunu, piramidal lezyondan dolayi
serbestlendigini ve vilcut kisimlann zararh uyaranlardan uzaklagtirmaya
yarayan geri ¢cekme refleksleri familyasina girdigini buldu.

Marshall (1936), piramidotomiden sonra kedide istemli hareketlerin
yavagladiini gosterdi. Laursen ve Wiesedanger (1966), kedide bulbus
seviyesinde piramitlerin tek yanh kesilmesinin sarth ve sartsiz kaginma
reflekslerini etkilemedigini, sartsiz reflekslerin piramidotomiden énce ve’ #onra
aym esik degere sahip oldukianim belirttiler. Gene ayni galigmaya gore tek

tarafli piramidal lezyonlar, tonik fleksor aktivitenin azalmasina sebep olur. Tabii
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ve elektriksel uyaraniarin olusturdugu fazik fleksor refleksler de tek tarafli
piramidal lezyonlardan etkilenerek depresyona ugrarlar.

Lateral kortikospinal yoldaki lezyonlar distal kol kaslarinin kontroliinde
zayifhia yol agar. Diger taraftan aksiyal kaslan etkileyen ventral kortikospinal
yoldaki lezyonlar denge, yiirime ve tirmanmada yetersizlije sebep olur
(Ganong, 1991). Suplementer motor alandaki lezyonlar insanda istemli
hareketlerin azalmasi, akinezi ve spontan konugmada dikkat gcekici bir
gugligiin ortaya c¢ikmasiyla kendini gosterir (Wiesendanger, 1986).
Piramidotomiden sonra kas tonusu ve deri reflekslerinde azalma gbriiltr

(Asanuma, 1981).



MATERYAL VE METOD

Deney Hayvanlarinin Operasyonu, HRP Enjeksiyonu ve

Kesitierin Ahnmasi

Deneyler agurhiéit 1.3 - 2.5 kg arasinda degisen 11 adet Yeni Zelanda irki
erkek albino tavsanda (Oryctolagus cuniculus) yapildi {§ekil 19). Hayvanlara
anestezik olarak 1.2 gr/kg uretan (i.p.) verildi. Ayrica solunum yollarinin
tikanmamast icin salgiyr azaltmak amaciyla atropin siilfat { 1mg/kg i.m. ) veriidi.
Tavganlar daha sonra bir stereotaksik (David Kopf Instrument) alete
yerlestirildi. Servikal seviyede laminektomi yapildi. Duramaterde 1 mm
genisliginde bir delik agildi. Atlas kemiginin alt kismi arka kok sinirlerinin giris
hizasina kadar kirilarak kaldinidi. Beyin korteksindeki kortikospinal ndronlan
retrograd yolla igaretlemek igin horseradish peroxidase enziminin (HRP, Sigma
Type VI) % 50'lik gbzeltisi kullanildi. HRP gbzeltisi u¢ ¢ap: 150- 200 pm olan, 10
Hl kapasiteli bir Hamilton mikroenjektor yardimiyla 10 dakikalik bir zaman iginde
verildi. Her enjeksiyonda kullanilan HRP ¢bzeltisi 3 pl idi(§ekil 19 B).Enjeksiyon
seviyesi C1 (birinci servikal segment)’ de omuriligin sag ve/veya sol yansinin
tam ortas; derinlik ise 2mm kadardi. HRP 7 hayvanda sag C1'e verildi. Bunlann
5'inden koronal; 2'sinden parasagittal kesit alindi. Sol C1 seviyesine HRP
verilen 2 hayvandan koronal kesit ahndi. iki hayvanda ise C1 seviyesinde
bilateral enjeksiyon yapilds.

Enjeksiyondan sonra hayvanlar 24-30 saat yasatidi ve derin anestezi
altinda perfiizyona alindi. intrakardiyal perfiizyona serum fizyolojik ile baglandi
ve % 2,5'luk glutaraldehit (Merck), % 1'lik paraformaldehit (Merck) ihtiva eden
0.1 M fosfat tamponuyla ( pH=7.2-7.4, +49C ) devam edildi. Toplam 1 It olarak
hazirlanan fiksatifin yarisi mimkiin oldu§ju kadar hizh, difer yansi ise total

fiksatif alig siiresi 30 dakika olacak sekilde yavas verildi.
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Beyin ile enjeksiyon yapilan omurilik segmenti hemen gikanidi (Sekil 20).
Ayni fiksatif iginde 5-8 saat siire ile 0-4° C de buzdolabinda bekletildi. Ardindan

beyin ve omurilik % 20 oraninda sukroz ihtiva eden 0.1 M fosfat tamponu

$ekil 19. A. Deneyde kullamilan bir albino tavsan. B. Omuriligin birinci
servikal ine HRP enji i
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$Sekil 20. Tavsan beyninin (A) dorsalden ve (B) ventralden gériinimil
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(PH 7.2 - 7.4) icine aktarlarak 2-3 giin siireyle 0-4°C de bekletildi. Fissura
longitudinalis cerebri'den kesilerek sag ve sol hemisfer ayirdedildi ve 23-25°C
de frozen mikrotomda donduruldu. Dokularddn Reichert Jung Cryocut E
dondurma mikrotomu ile her 200 pm'de bir 40 pm kalinhginda kesitler alindi.
Alinan kesitler iginde 04 °C 0.1 M fosfat tamponu bulunan pleksiglastan
yapilmig 20-25 odacikh kesit toplayicisina aktarildi (Sekil 21 ). Kesitler 1'den 25'e
kadar numaral odaciklara sirasiyla kondu. Sonra aym sekilde ikinci,ligiincii ve
doérdiincii turlar yapildi. Yani ikinci turda 26. kesit 1 nolu, 27. kesit 2 nolu, 50.
kesit de 25 nolu odaciga gelecek sekilde siralanarak yerlestirildi. Bu kesitler
reaksiyondan once 4°C de 0.1 M fosfat tamponunda 9-48 saat tutuldu. Tiim
histokimyasal iglemler asagida tanimlandigi gibi tamponda serbestce yiizen

kesitlerde gergeklestirildi.

Histokimyasal iglemler (Mesulam, 1978)

1. Kesitler distile su ile 3 defa yikandi (her seferinde 1 dakika siireyle)

2 Oda sicakhginda ( 19-23°C ) 20 dakika siireyle reaksiyon oncesi
1slatma:

Kesitler bir masa iizerinde inkiibasyon gozeltisine daldirildi, inki.ibasyon
gozeltisi, A ve B gozeltilerinden " solusyonlarin hazirlanmasi”" béliimiinde
belirtildigi sekilde hazirlandi. A ve B Gozeltilerinin kanigimi (inkiibasyon
Gozeltisi) her defasinda reaksiyon kabinda ve reaksiyon baglarken yapildi.
Cozeltinin 20 dakika siireyle soluk kirmizi-kahverengi (veya agik ziimriit yesili
rengi)'ni korumasina 6zen gosterildi. Aksi halde kimyasal kirlenme oldugu
kabul edildi.

3. Oda sicakhiginda (19-23°C) 20 dakika siireyle enzimatik reaksiyon :

Bu safhada, 6nce kesitler inkiibasyon cozeltisinden cikarildi. Sonra,

inkiibasyon gozeltisinin 100 ml'sine 3 ml olacak sekilde % 0.3'lik HyO, ilave
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edildi. inki.ibasyon Gozeltisi ile HyOy kanstinildiktan sonra kesitler tekrar bu
karigima kondu. H202nin optimal miktani deneyden deneye 2.5 - 4.5 ml
arasinda degismekteydi. Bu yiizden belirtileh oranlar 5 ayn denemeyle

denenerek ve en etkili miktar tayin edildi. Enjeksiyon bolgesinde neokortikal
eferentlerin belirmesi hassasiyetin Olgiisii olarak alindi. Boyle bir belirti elde
edildiginde retrograd taginmanin iyi oldugu sonucuna varildi. Ancak,
hassasiyetin iyi oldugu bazi durumlarda artefakt miktan artmaktaydi. Artefakti

azaltmak i¢in Hp0, miktan dusiiriildii. Fazla artefakt birakmayan, fakat daha

$ekil 21. Beyin ve omurilikten alinan kesitlerin reaksiyona tabi
tutulmasinda kullanilan 20 (veya 25) odacikli bir kesit
toplayicisi.
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fazla HRP transportunu tespit etmeye yarayan Hp05 miktan belirlenerek
kullanildi.

2. ve 3. basamaklar karanlik bir ortamda yapildi.

4. 0-4°C de 20 dk. siireyle stabilizasyon :

3. safhadan sonra kesitler yikanmadan 0 - 4°C deki bir stabilizasyon
¢ozeltisine alindi. Bu g¢ozeltinin 100 mli'sinde 45 ml distile su, 50 ml absolii
alkol, 9 gram sodyum nitroferrisiyanid ve 5 ml pH's1 3.3. olan asetat tamponu
vardi.  Stabilizasyonun  ihmal edilmesi, sonucu degistirmedigi  igin

deneylerimizde bu basamagi uygulamadik.

5. Oda sicakliginda (19-23°C) durulama

Reaksiyon sonrasi depo ve durulama gozeltisinde, her seferinde 1 dakika
olmak iizere ii¢ defa durulama yapildi. Kesitler lamlara monte edilinceye kadar
bu solusyonda tutuldu. Kesitler 0 - 49C'deki Gozeltide 24 saat tutuldu. Bu siire

zarfinda reaksiyon iiriinii pek kaybolmadi.

6. Monta
Kesitler "reaksiyon sonrasi depo ve durulama gozeltisi"nden ¢ikarilarak
albumine daldinimis lamlara monte edildi. Bu lamlar oda sicakhiginda 5-48 saat

siireyle kurumaya terkedildi.

7. Zit Boyama, Dehidratasyon, Beyazlatma ve Lamelle Kapama
Kesitler zit boyamaya tabi tutuldu. Zit boyanacak kesitler 3-4 dakika
siireyle nétral red g¢ozeltisinde tutuldu. Daha sonra bu kesitler su siraya gére

dehidratasyona ugratilarak beyazlatildi.

a) distile suda 15 saniye
b) % 70'lik etanolde 16 saniye
c) % 95'lik etanolde 16 saniye

d) % 100'liik etanolde 15 saniye
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e) % 100'liik etanolde 15 saniye

f) Kesitlerin iizerinden alkoliin ugmasi beklendi

g) Xylene de 1 dakika

h) Xylene de 1-30 dk tutulduktan sonra iizerleri entellan

(Merck) ve lamelle kapatildi.

Kullanilan Solusyonlanin Hazirlanmasi

1. % 50'lik HRP Solusyonu:

2.5 mg HRP (Sigma, Tip VI) tartildi ve 5pl serum fizyolojik iginde eritildi.

2. pH's1 3.3 Olan Asetat Tamponu :

1M sodyum asetattan (Merck) 200 ml alinarak 200 m! distile suya ilave
edildi. Bu kangimin iizerine 1M HCI (BDH)'den 190 ml eklendi ve ardindan
solusyon distile su ile 1000 ml'ye tamamlandi. pH degeri 3.3'den bazik tarafa
kaymigssa konsantre asetik asit, asidik tarafa kaymigsa konsantre sodyum

hidroksit (Merck) titrasyonu ile (pH = 3.3'e) ayarlandi.

3. A Gozeltisi
92.5 ml distile su, 5 ml pH'si 3.3 olan asetat tamponu ve 100 mg sodyum
nitroferrisiyanid (Sigma) karnistinldi. Gozeltinin daha fazla hazirlanmasi igin

oranlar artinld.

4. B Gozeltisi
5 mg 3.3', 6.5' tetrametilbenzidin (TMB Sigma) 2,5 ml absolii etanole

eklendi. TMB'i ¢6zmek igin 37-40°C de 1sitma iglemi uygulandi.
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5. inkiibasyon Gozeltisi (A+B Gozeltisi)

2.5 ml B gozeltisi ile 97.5 ml A gozeltisi kanstinldi. A ve B gozeltileri
kangtinldiklan zaman iki saatten daha eski olmamalarina dikkat edildi.
inkuibasyon gozeltisi, inkiibasyon kabinda ve kesitler konmadan hemen 6nce

hazirlandi.

6. Hidrojen Peroksit (H02) ¢ozeltisi (Merck)
%35'lik HyO9 gozeltisinden distile su ilavesiyle % 0.3'liik HpO2 solusyonu

hazirlandi.

7. Notral Red (Sigma veya Merck) Gozeltisi

Bir litre % 1'lik sulu notral red gozeltisine, pH'si 4.8 olan asetat
tamponundan 40 ml ilave edildi. pH'si 4.8 olan asetat tamponunun hazirlanmasi
igin 500 ml 0.1M asetik asit ile 750 ml 0.1 N sodyum asetat kanstinidi.

Kullanmadan once siiziildii.

8. Reaksiyon Sonrasi Depo ve Durulama Solusyonu
95 ml distile suya pH's1 3.3 olan asetat tamponundan 5 ml ilave edildi.

Solusyon fazla hazirlandiginda oranlar artinidi.

Fosfat Tamponunun Hazirlanmasi
Asagidaki tablo 0.1 M sodyum fosfat tamponu hazirlamak igin gerekli

olan kantitatif degerleri gostermektedir ( Kiernan 1981 )

Fosfat Tamponu Hazirlanmasinda Stok Solusyonlar :
Bu solusyonlar sodyum fosfatin su muhtevasina gore farkh sekillerde

hazirlandi.
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A. 0.1 M Sodyum dihidrojen fosfat ( Sodyum fosfat, monobazik, sodyum
asit fosfat ) solusyonu :

a) NaHaPOy4 ten 12.40 gr tartilarak distile Su ile 1000ml'ye tamamlandi.

b) NaHyPO4 HyO'dan 13.80 gr tartildi, distile su ile 1000 ml'ye
tamamland..

¢) NaHpPO4.2H;0'dan 15.60 gr tartildi, distile su ile 1000 ml'ye
tamamlandi.

Susuz (dehydrate) tipleri (Merck) tercih edildi. Giinkii hem higroskopik

degildi hem de hava ile temas ettiinde bozulmamaktaydi.

B. 0.1 M disodyum hidrojen fosfat (=sodyum fosfat, dibazik) solusyonu:

a) NagHPOy, 'ten 14.20 g alinarak distile su ile 1000 ml'ye tamamlandi.

b) NagHPO4.2H,0' dan 17.80 gr alinarak distile su ile 1000 ml'ye
tamamlandi.

¢) NajHPO4 7HpO'dan 26.81 gr alinarak distile su ile 1000 ml'ya
tamamlandi.

(Susuz olanlan tercih edildi)
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Tablo 3. Farkh Oranlarda Kanstinlarak Hazirlanan
0.1 M Fosfat Tamponu ve pH Degerleri

pH 0.1M Nl:HzPo., 01 M |\I|3a2HP04
5.3 192 8
5.5 188 12
5.7 184 16
5.8 180 20
5.9 174 26
6.0 168 32
6.1 162 38
6.2 154 46
6.3 146 54
6.4 136 64
6.5 128 72
6.6 112 88
6.7 104 %
6.8 96 104
6.9 82 118
7.0 68 132
741 56 144
7.2 48 152
7.3 40 160
7.4 32 168
7.5 28 172
7.6 23 177
7.7 17 183
7.8 12 188
7.9 8 192
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Kesit Haritalarinin Hazirlanmasi ve Morfometrik islemler
N6tr kirmizisi ile boyanan kesitlerin haritalar kamera lusida (Nikon SM2
10) ile gizildi (Sekil 22 ). HRP ile isaretlenen hiicreleri harita uizerindeki yerlerine
yerlestirmek igin binokiiler bir mikroskop kullanildi (Carl Zeiss. Laboval 4).
isaretleme islemi 10x10 biiyiitme altinda yapildi.
Her 200 pm'de bir alinan kesitler degerlendirmeye tabi tutuldu. Mikroskop
yardimiyla her kesitteki hiicre sayis tespit edildi. Piramidal hiicre gaplan bir

mikrometrik disk ile (10 x 40 biyiitme ) uzun ve kisa eksenlerinin dlgiiliip,
ortalamasinin alinmasiyla hesaplandi.

1

.

-

Sekil 22. 200 mikron araliklarla alinan seri kesitlerin haritalandinimasinda
kullanilan kamera lusida.
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Korteksin cesitli alanlarina ait sinirlarin tespitinde tavsan atlaslan
kullanildi (Fleischhauer ve ark. 1980; Sheek ve ark. 1986).

Carl Zeiss Jenoval marka aragtirma mikroskobuyla kesitlerden degisik
biiyiitmelerde fotograflar gekildi. istatistiksel degerlendirmelerde (gift yonlii t

testi) ve histogram analizi yapiimasinda "Minitab" paket programi kullanildi.



BULGULAR

HRP'nin Omurilige Enjeksiyonu

Serum fizyolojik ile hazirlanan % 50'lik (2.5 mg HRP + 5 ul serum
fizyolojik) HRP solusyonu tek tarafi ( saj veya sol) ve iki tarafli olarak
omuriligin birinci servikal segmentinde fissura longitudinalis posterior ile arka
koklerin girdigi yerin orta kismindan 1.5 - 2 mm derinlige 10 dakika iginde
yavagca enjekte edildi . Tek tarafli enjeksiyonlarda HRP'nin difiizyonla
omuriligin diger yarisina gegmemesine 6zen gosterildi. HRP reaksiyon iiriinleri

omurilik enine kesitinde koyu kahverengi olarak goriildii (Sekil 23).

$ekil 23. Sag servikal birinci omurilik ine HRP enjeksiy yar
sonra alinan enine kesit. (Orijinal bityiitme 10 x 3.2 ) HRP'nin arka
boynuza lokalize oldugu goriiimektedir.
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Kortikospinal Noronlarin isaretlenmesi

Omurilige verilen ve akson ucundan girerek retrograd yolla beyin
korteksindeki hiicre govdelerine tasinan HRPnin igaretledigi kortikospinal
noronlara somatik duyu korteksi, motor korteks ve singular kortekste rastlandi.
Mesulam (1978) teknigi kullanilan kesitlerde nukleus harig biitiin hiicre govdesi
tipik siyah graniilli HRP reaksiyon iiriiniiyle doluydu. Bazi hiicrelerde
reaksiyon iiriiniiniin miktan azdi. isaretlenme sadece hiicre govdesiyle sinirh
degildi. Ayni zamanda piramidal hiicrelerin aksonlar ile apikal ve bazal
dendritlerinde de gozlendi. Hatta bazi hiicrelerde apikal dendritlerin Iil. kortikal
tabakadaki bolimlerinde de HRP reaksiyon iiriinleri tespit edildi (Sekil 24 A ve

B).

Kortikospinal Néronlarin Laminar Organizasyonu

Omurilige verilen HRP ile isaretlenen kortikospinal noéronlarin hepsi
korteksin V. tabakasinda gozlendi (Sekil 25 A,B). Bu hiicrelerin tamamu tipik bir
sekilde piramide benzemektedir ($ekil 26 ). igaretlenen hiicrelerin buyiikligii
degisiklik gostermekteydi. HRP alan kortikospinal néronlann iki, iig veya daha
fazla hiicreden meydana gelen gruplar seklinde bir organizasyon
gostermedikleri tespit edildi. isaretli hiicreler igerisinde Betz hiicresi veya dev
piramidal hiicre denebilecek biiyiiklikte olanlara rastlanmadi. Hiicreler V.
tabakada tek bir diiz hat iizerinde dizilmis gibi gériinmiiyorlardi. Hatta
hemisferin medyal kisimlaninda gok tabakal bir siralanis tespit edildi. Gok
tabakah yapi hemisferin lateral kisimlarina gidildikge tek tabakali bir yapiya
dogru yaklagmaktadir (Sekil 27 ). Bu durum ek 2 ve 3 ' de yer alan seri

kesitlerde de goriilmektedir.
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Sekil 24, Hiicre govdesi, akson ve dendritleri HRP ile igaretlenen
kortikospinal noronlar. A. Apikal dendrit I!l. tabakaya kadar

ve dir (Orijinal biy 12.5 x 26),
B. aksondan aynlan bir rekurrent kollateral gériiimektedir
(Orijinal biyiitme 1€ x 100).
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A B

$ekil 25. A. Tavgan beyin korteksinin tabakalari (Orijinal biiytitme 8 x 12.5 )
B. igaretl V. tabaka nd 1 (Orijinal biiy 10x3.2)

Kortikospinal Noronlarin Dagilimi

Omuriligin sag servikal birinci segmentine HRP verildikten sonra hem
kontralateral hem de ipsilateral hemisferlerde akson, dendrit ve somasinda HRP
reaksiyon iiriinii bulunan hiicreler tespit edildi. Bu hiicreler duyu (S I, S II),
motor (alan 4 ve 6) ve singular kortekste (M Il) bulunuyordu. Kontralateral
hemisferde rostrokaudal ( R-K) yonde HRP ile isaretlenmenin ilk bagladigi yer

2.veya 3. mm; igaretlenmenin sona erdigi yer ise 17. veya 18. nadiren de



Sekil 26.0murilige HRP enjeksiyonundan
sonra beyin korteksinin V.tabakasinda
isaretlenen piramidal hiicreler.
A. Orijinal buyttme 10 x 100
B. Orijinal bilyiitme 10 x 100
C. Orijinal biyitme 12.5 x 100
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Sekil 27. +

y dogru gidildikge HRP ile
5 hiicre daki azalma. (Orijinal Biyiitme 10 x 3.2)

19. mm'dir. Medyo-lateral (M-L) yonde ise HRP'li kortikospinal néronlar
hemisferin medyal yiizeyinden baglayip lateralde 12.mm'ye kadar (her yerde
degil) dagihm gostermektedir (Sekil 28) .

ipsilateral hemisferde R-K yonde HRP'li hiicreler 3. veya 4. mm ile 15.
veya 16. mm’'ler arasinda yer almaktadir. M-L yonde ise kontralateral hemisfere
gore medyal yiizeyde daha az olmak iizere lateralde en fazla 11. mm'ye kadar

hiicre tespit edildi (Sekil 29).



singular korteks.

finde yer alan
kslik; sing,

k, orta sagittal konve

HRP enjeksiyonunun kontralaterafinde y

rh , rhinal fissur; os
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Kortikospinal Noronlarin Sayisi

Her 200 mikronda bir alinan 40 mikron kalinhidindaki kesitlerde, binokiiler
mikroskop yardimiyla HRP alan piramidal hiicre ‘sayisi tespit edildi. Bu sekilde
sayim yapilarak kontralateral hemisferde ortalama 10467 hiicre bulundu. Bu
hiicrelerin 4370'i motor kortekste, 5500'U somatik duyu korteksinde ve §97'si de
singular kortekste (M 1l) idi (Tablo 4).

ipsilateral hemisferde 1243 hiicre motor, 1614 hiicre somatik duyu ve 31

hiicre de singular kortekste tespit edildi.

Tablo 4. HRP Enjeksiyonu Sonucu Kontralateral ve ipsilateral Beyin
Korteksinde Tespit Edilen Hiicre Sayisi

Hemisfer Motor Korteks Singular Korteks S.Duyu Korteksi Toplam
Kontralateral 4370 597 5500 10467
ipsilateral 1243 31 1614 2888
Toplam 5613 628 7114 13355

Eide edilen bu dederler beyin korteksindeki gergek sayy
gostermemektedir. Her beg kesitten bir tanesi incelendiginden, elde edilen
saytlann § katini almaliyiz. Buna gbre

Beyindeki toplam hticre sayisi {n) = isaretli hiicre sayisi x § olacagindan

Kontralateral
motor kortekste 4370 x 5 = 21850 hiicre
singular kortekste 597 x 5= 2985 hiicre
somatik duyu korteksinde 5500 x 5 = 27500 hiicre olmak iizere

Kontralateral hemisferde toplam 52335 hiicre bulundugu hesaplandi.
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ipsilateral
motor korteksteki hiicre sayisi =1243 x 5 = 6215

*31x5=155

singular korteksteki hiicre sayisi

somatik duyu korteksindeki hiicre sayis1 = 1614 x 5 = 8070 olacagindan

ipsilateral hemisferdeki toplam hiicre sayisinin 14440 oldugu tespit edildi.

Elde edilen bu sayilarin normalden fazla tahmin edilmesini 6nlemek igin

Abercrombie’nin (1946) diizeltme faktorii uygulandi.

Diizeltme faktorii = t/t+2r
t = kesit kalinhgi
r = ortalama hiicre yangapi

Beyin korteksindeki gergek sayi = n {t/t+2r)

Diizeltme faktorii uygulanarak beyin korteksinde elde edilen kortikospinal

noéronlarin gergek sayisi tablo 5' de goriilmektedir .

Tablo 5 : Sag 1. Servikal Segmente HRP Verildikten Sonra Kontralateral ve
ipsilateral Hemisferlerde Tespit Edilen Kortikospinal Noronlarin

Gergek Sayisi
Hemisfer Motor Singular Somatik duyu  Toplam
korteks korteks korteksi
Kontralateral 15513 2119 19525 37157
(% 32.72) (% 4.47) (% 41.19) (% 78.38)
ipsilateral 4412 110 5729 10252
(% 9.31) (% 0.23) (% 12.08) (% 21.62)
Toplam 19925 2229 25254 47409

(% 42.03) (% 4.70) (% 63.27) (% 100)
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Yukandaki tablodan da anlagildignh gibi her iki hemisfer biitiin olarak ele
alindidinda C1 segmentine akson veren Kortikospinal ndronlann %78.38'i
kontralateral, %21.62'si de ipsilateral hemisferde bulunmaktadir. Yani
kortikospinal liflerin yaklasik 1/5'i ipsilateral hemisferden geimektedir. Diger
taraftan HRP'li hiicrelerin %53.27'si somatik duyu (alan 3,1,2,5 ve 7), % 42'si
motor (alan 4 ve 6) ve %4.70'i de hemisferin medyal ylizeyinde buiunan singular
korteksten (suplementer motor alanin bir kisrmi ) gelmektedir.

Hemisferler tek tek degerlendirildiginde kontralateral hemisferde toplam
hiicrenin (37157) % 41.75'i motor, % 5.70' singular, % 52.55'i de somatik duyu
korteksinde bulunuyordu.

ipsilateral hemisferde igaretienen noronlann (10262) % 43.46'sinin
motor, %1.07'sinin singular, % 55.58'inin de somatik duyu korteksinde oldugu

tespit edildi.

Hiicre Yogunlugu

Beyin korteksinin V. tabakasindaki kortikospinal ndoronlar hem
kontralateral hem de ipsilateral hemisferlerde, ozellikle hemisferlerin medyal
bolgelerinde daha yo§un olarak godzlendi (Sekil 30). Hemisferlerin lateral
kisimiarina dog@ru gidildikge igaretli hiicre yodunlugu azalmaktadir. Diger
taraftan, motor korteksteki hlicre yogunlugu singular ve somatik duyu
kortekslerindekine gore daha fazladir. Hiicre yogunlu§ju boigeden bolgeye
degismektedir. HRP alan hiicrelerin en yodun olarak bulundugu alanlar
kontralateral hemisferde motor alanin M-L2, RK8; M-L2, RK9 ve M-L2, RK10.
milimetreleri idi. Bu bdlgelerdeki hiicre yoduniugu sirasiyla 330, 420 ve 500
noron/ mm2'dir (Sekil 31).

Somatik duyu korteksinde igaretli kortikospinal ndronlarin toplam sayisi
motor kortekstekinden fazla idi, fakat yogunluk daha azdi. Ancak, somatik
duyu korteksindeki isaretli noronlar motor kortekstekinden daha genig

bir alana yayilmigtir (Sekil 28). Somatik duyu korteksinde hiicre yoguniugunun
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en yilksek oldugu yer M-L3, R-K 11. mm'nin kesistii bolge idi (386
kortikospinal nsron /mm2).

Singular kortekste ise yogunlugun en yiiksek oldugu yer R-K 4., 5. ve 6.
mm’ lerdeki bolgelerdi. Buradaki hiicre sayilan da mm?'de 68, 61 ve 64 idi.

A

inferior

Superior

$ekil 30, Rostrokaudal yonde cesitli seviyelerden alinan serl
kesitlerde HRP alan kortikospinal ndronlanin dagitims,
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$ekil 31. Beyin korteksi rostralden - kaudale ve medyalden - laterale
dogru 1 mm'lik dilimlere ayrilarak igaretii hiicre yogunfugunun
en ylUksek oldugju yerler belirlendi.



Hiicre Gaplar

Somasinda HRP graniilleri bulunan ve hatlan belirgin olan hiicrelerin
caplan mikrometrik disk yardimiyla 10x40 bﬁyfltme altinda o6lglildii. Uzun ve
kisa eksenlerin dlgililerek ortalamasinin alinmasiyla (Rapisarda ve ark. 1985)
hiicre gaplan tespit edildi (Sekil 32). Elde edilen sonuglara gtire kontralateral
hemisferin motor korteksinde en kiiglik hiicre 7.99 ym, en biiylik hiicre de 28.29

um capindadir. Bu degerler singular korteks i¢in 9.84 ym ile 23.37 pm iken,

somatik duyu korteksinde 7.99 ve 28.29 pym'dir.

- o
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$ekil 32, Hiicre gapinin digiimesinde kullamlan kriterin
sematik gériiniimil.

ipsilateral hemisferde en kiigiik ve en bilyiik hiicre gapi motor kortekste

7.99 pm, 27.06 pm, singular kortekste 11.07 pm, 20.91 pm, somatik duyu
korteksinde 9.84 pm, 24.60 pm'dir.
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Groos ve ark. (1978) ile Toyoshima ve Sakai (1982) kortikospinal
nbronlarin ¢aplanna goére 15 uym den asad olanlan kiciik, 15-20 pm
arasindakileri orta ve 20 ym'den yukan olanlar da biiyiik olmak lizere Ui¢ gruba
ayirdi. Aynmi kriteri uyguladiimizda tavsanda HRP alan  kortikospinal

noronlann gruplara dagihm: Tablo 6'daki gibi olmaktadir.

Tablo 6 : Servikal Omuriligin Sag 1. Segmentine HRP Enjeksiyonundan
Sonra Beyin Korteksinde Tespit Edilen Kortikospinal Néronlarin
Gaplarina Gore Yiizde (%) Dagilimi

Boige Kiigiik Orta Biylik
(<15 pum) (16-20um) (20pm <)
% % %
Kontralateral (sol) 32.48 60.22 7.30
Hemisfer
Somatik Duyu Korteksi 33.12 58.61 8.27
Motor Korteks 29.73 59.37 10.90
Singular Korteks 33.59 62.89 3.52
ipsilateral (sag) Hemisfer 37.29 53.76 8.95
Somatik Duyu Korteksi 34.20 60.82 4.98
Motor Korteks 39.93 46.72 13.35
Singular Korteks 57.14 39.29 3.53
Sag + Sol Hemisfer 33.19 59.27 7.54

Tablo 6'dan da anlagildigi gibi kontralateral (sol) hemisferden omuriligin
servikal (C1) seviyesine projeksiyon veren noronlann % 32.48'i kugiik, %
60.22'si orta, % 7.30'u bilyiik hiicrelerden ibarettir. ipsilateral (sag) hemisferde
ise hiicrelerin % 37.29'u kiigiik, %53.76's1 orta ve % 8.95'i biiylik ¢capa sahiptir.
Sag ve sol hemisferin her ikisi biitiin olarak diigsuniildiiglinde kugiik, orta ve

buyiik hiicrelerin oram (%) sirasiyla 33.19, 59.27 ve 7.54'diir. Bu sonuglara gore
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tavsan beyin korteksinde bulunan ve kortikospinal yola akson veren_hiicrelerin
bilyiik gogunlugu orta tipteki hiicrelerden meydana gelmistir.

Kontralateral ve ipsilateral hemisfer rosfro-kaudal yonde sekil 33'de
gorlildugu gibi 1 mm'lik dilimlere ayrildi ve medyalden laterale dogru siralanan
her dilimde bulunan igaretli hiicrelerin gaplan olgiildi . Her dilimde tespit
edilen hicre sayisi ve bu hlicrelere ait ¢aplarin ortalamasi Tablo 7'de

goriilmektedir.
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$ekil 33. Beyin korteksi medyalden laterale dofiru Tmm'iik dilimlere aynidi
ve her dilimde bulunan igaretll hiicrelerin sayisi ile caplan belirlendi.
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Tablo 7'den de anlagildifi gibi kontralateral hemisferin medyal
bolgelerinde hiicre gaplari, ortalama olarak daha buyiiktir. Ozellikle M-L. yonde
2., 3. ve 4. mm'lerde ortalama hiicre gapi 16.83, 17.82 ve 17.37 pm iken M-L
11.12. ve 13. mm'lerde ortalama ¢ap olduk¢a azalmigtir (15.09, 14.73, 13.78
pm).Medyal bdlgelerde viicudun kuyruk, arka ayaklar ve bacaklan temsil
edilmektedir. Medyalden laterale dogru gidildikce sirastyla kann bolgesi, gtvde,
on bacaklar, omuz ve bag bolgesinin temsil edildigi alanlar gelmektedir (Sekil

47 ).

Tablo 7 : Kontralateral Hemisferde Medyalden Laterale Dogru Rostrokaudal
Uzunluk Boyunca Her mm'de Bulunan Hiicre Sayisi ve Ortalama

Hiicre Gaplan
Medyo-Lateral (ML) Hiicre sayisi Hiicre ¢ap: (um)
(mm) (n) (Ortalama t SD)
Singular 1 510 16.08 £ 2.29
Singular 2 29 16.20 £ 1.74
ML 1 659 16.71 £ 2.97
ML 2 2862 16.83 £ 2.89
ML3 2428 17.82 £ 2.66
ML 4 1377 17.37 £ 2.63
ML & 727 16431 2.42
ML 6 392 15.85 + 2.11
ML 7 317 15.56 + 2.23
ML 8 386 16.83 £ 2.17
ML 9 746 16.02 + 2.42
ML 10 632 16.16 £ 2.45
ML 11 182 15.09 + 2.19
ML 12 35 14.73 + 1.82

ML 13 5 13.78 £ 1.41
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Tablo 8 : Kontralateral Hemisferde Medyalden Laterale Do§ru Rostrokaudal
Uzunluk Boyunca Her mm'de Bulunan-Hiicre Sayisi ve Ortalama

Hiicre Gaplari
Medyo - Lateral (ML) Hiicre Sayisi Hiicre Gapt (um)

(mm) {n) (Ortalama £ SD)
Singular 1 14 14.89 £ 2.08
Singular 2 16 15.49 + 2.58
ML 1 159 15.67 £ 1.90
ML 2 782 16.06 £ 2,48
ML 3 544 17.09 £ 2,92
ML 4 253 17.14 £ 2.48
ML & 45 156.38 £ 2,29
ML 6 10 17.59 + 2.46
ML7 5 15.01 £ 1.60
ML 8 ] 16.60 £ 2.55
ML S 23 15.66 £ 2.39
ML 10 54 15.65 £ 1.86
ML 11 5 15.59 £ 1.60

Kontralateral hemisferde oldufju ve Tablo 8'den de anlagildigi gibi
ipsilateral hemisferin medyal bolgelerinde ¢ap 16-17 pm civanndayken en
lateral bdlgelerde 15 pm'ye inmektedir.

Kontralateral tarafta hiicre gaplanna ait en biiyiik ortalama deger M-L3'te
iken; ipsilateral tarafta en biiylik de@erin biraz daha lateralde, yani M-L6'da
oldudu tespit edildi.

Tablo 9' da igik mikroskobuyla elde edilen sonuglara gore kontralateral

ve ipsilateral sa§ hemisferlerin medyal ve lateral kisimian hiicre gapi

bakimindan kargilagtinimaktadir.
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Her hemisferde fissura longitudinalis cerebriden itibaren (hemisferin
medyal ytizeyi harig) medyalden laterale dogru ilk 4 mm medyal, geriye kalan ve
HRP ile igaretlenmenin sona erdi{ji yere kadar olan kisim ise lateral bolge olarak

kabul edildi.

Tablo 9 : Enjeksiyon Bolgelerine Gore Ipsilateral (Sag) ve Kontralateral
(Sol) Beyin Korteksinin Medyalinde Tespit Edilen Néronlar ile
Lateralinde Tespit Edilenlerin Gap Ortalamalar Bakimindan

Kargilagtinlmasi

Hucre sayis1  Hiicre gapi (um) p

(n) (Ortalama % SD)

Sol - Medyal 7865 1747 £ 2.77

Sol - Lateral 3410 15.98 £ 2.35 < 0.001
Sag - Medyal 1768 16.48 £ 2.64

Sag - Lateral 137 15.76 + 2.21 < 0.001
Sag - Medyal 1768 16.48 + 2.64

Sol - Medyal 7865 1747 £ 2.77 < 0.001
Sag - Lateral 137 15.76 £ 2.21

Sol - Lateral 3410 15.98 £ 2.35 > 0.056

Sol - Hemisfer 10142 16.64 £ 2.70

Sag - Hemisfer 1688 16.46 + 2.68 < 0.01

Sekil 34'te kontralateral hemisferin medyal (A) ve lateral (B) bolgesinden
alinan bir koronal kesitteki kortikospinal néronlar goriilmektedir. Tablo 9 ve
Sekil 35'den de anlagildiy gibi sol hemisferin medyal kisminda yer alan
hiicrelerin gaplan (17.17 t 2,77um) lateraldekilerden (15.98 t 2.35um) daha
biiyiiktiir. Bu iki b6lgede bulunan isaretli néronlarin ortalama gaplan arasindaki

fark istatistik agidan ileri derecede anlamhdir (P < 0.001).
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Kontralateral sol hemisferde oldugu gibi ipsilateral sag hemisferde de
medyaldeki isaretli néronlarin ortalama gaplan (16.48 t+ 2.64 pm), lateralde
bulunanlardan (15.76 + 2.21pm) anlamh 6lgiide (P < 0.001) daha biiyiiktiir
(Tablo 9). ipsilateral sag hemisferin medyal ve lateral bolgesindeki
kortikospinal néronlar ile bu noronlarin gaplarnina gore dagihimi Sekil 36 ve

37'de goriilmektedir.

$ekil 36. HRP enjeksiy ipsil i kalan sag hemisferin medyal (A) ve lateral
(B) bolg kortikospinal Bu i
daha az HRP reaksiyon urtinil ihtiva ettikleri goriimektedir. (Orijinal biiyiitme
10 x 12.5).
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Diger taraftan, kontralateral sol-medyaldeki hiicreler (17.17 % 2.77um)
ipsilateral sag medyaldekilerden (16.48 % 2.64pm) anlamh derecede biiyiiktii (P <
0.001). Aynica kontralateral sol-lateraldeki ortalama néron gapi (15.98 t 2.35um)
ipsilateral sag-lateraldekinden (15.76 * 2.21pm) biiyiiktii, fakat aradaki fark
istatistik agidan 6nemli degildi (p>0.05).

Sol ve sag hemisfer biitiin olarak ele alindiginda soldaki hiicreler (16.64 +
2.7uym) sagdakilerden (16.46 * 2.68pm) biiyiik olup, aradaki fark istatistik agidan
onemlidir (P < 0.01) (Tablo 9 ve Sekil 38).

Tablo 10 'de ipsilateral sag ve kontralateral sol beyin hemisferlerinde
motor, singular ve somatik duyu korteksinde bulunan hiicre ¢aplarnnin

kargilagtinimasi goriilmektedir.

Tablo 10 : Kontralateral (sol) ve ipsilateral (Sag) Hemisferlerin Somatik Duyu,
Motor ve Singular Kortekslerindeki Noronlarin Gap Bakimindan
Kargilagtiriimasi

Korteks Bolgesi Noron Sayisi Noron Gapi (pm) p
(n) ( Ortalama + SD)

Kontralateral S. Duyu Korteksi 5550 16.41 £ 2,60

Kontralateral Motor Korteks 4052 17.02 £ 2.84 <0.001

ipsilateral S. Duyu Korteksi 882 16.46 % 2.20

Ipsilateral Motor Korteks 776 16.50 £ 3.15 > 0.05

Kontralateral Motor Korteks 4052 17.02 + 2.84

ipsilateral Motor Korteks 776 16.50 £ 3.15 <0.001

Kontralateral S. Duyu Korteksi 5550 16.41 + 2.60

Ipsilateral S. Duyu Korteksi 882 16.46 + 2.20 > 0.05

Kontralateral Singular Korteks 539 16.09 + 2.26

ipsilateral Singular Korteks 30 15.21 + 2.34 <0.05
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Kontralateral sol hemisferin motor korteksindeki hiicreler (17.02 +
2.84pm) somatik duyu korteksindekilerden (16.41 * 2.60pm) daha biiyiiktii
(P<0.001) (Tablo 10 ). Sekil 39'da kontralateral sol hemisferden alinan bir
kesitin motor (A) ve somatik duyu (B) korteksinde bulunan kortikospinal

noronlar, $ekil 40'da da bu néronlarin gaplanna gore dagihimlari goriilmektedir.

$Sekil 39. Kontralateral sol hemisferin motor (A) ve somatik duyu (B)
Korteksi Kortikosp .(Orijinal biiyiitme 12.5. x 12.5)
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ipsilateral sag hemisferin motor (Sekil 36 A) (16.50 * 3.15pm)
korteksindeki hiicreler somatik duyu (Sekil 36 B) (16.46 + 2.20pm)
korteksindekilerden biraz biiyiiktii. Fakat aradaki fark istatistik bakimdan
onemli degildi (p > 0.05) (Tablo 10, Sekil 41).

Sol motor korteksteki kortikospinal néronlar sagdakilerden anlamhi
derecede biiyiik iken (p < 0.001), sol somatik duyu korteksindeki kortikospinal
noronlar ile sagdakiler arasinda bir fark tespit edilemedi (p>0.05).

Sol singular korteksteki kortikospinal néronlar (16.09 + 2.26pm),
sagdakilerden (15.21 * 2.34pm) daha biiyiik olup aradaki fark istatistik agidan
onemlidir (P<0.05) (Tablo 10 ). Sekil 42 ve 43'te kontralateral sol hemisferin
singular korteks noronlari ile bu néronlarin gaplarina gore dagilimi

goriilmektedir.
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Sekil 42, K sol i yer alan si korteksin kortikospinal
noronlar ( Orijinal bliyiitme A. 12.5x12.5, B. 12.5x25 ).
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Bregma Noktasi Referans Alindiginda Hiicre Gapi ve Dagilimi

Tablo 11'de bregmanin oniinde ve arkasinda kalan bolgelerdeki
kortikospinal néronlarin kargilagtinimasi gériilmektedir. Enjeksiyon bolgesinin
kontralateralinde kalan sol hemisferde bergmanin rostralindeki kortikospinal
noronlar kaudaldekilerden biiyiik iken (p<0.001); ipsilateraldeki sag hemisferde
bunun tersi goriilmektedir yani kaudaldekiler rostraldekilerden biiyiiktiir
(p<0.001). Sekil 44, 45 ve 46'da bregma noktasinin rostralinde ve kaudalinde
bulunan kortikospinal néronlar ile bu néronlarnin ¢aplarina gore dagilimi yer
almaktadir.

Ayrica Bregmanin rostralinde ve sol hemisferde bulunan kortikospinal
néronlarin sagdakilerden; Bregmanin kaudalinde ve sag hemisferde yer alan
kortikospinal néronlarin da soldakilerden anlamli oranda biiyiik olduklan

bulundu (p < 0.001).

Tablo 11 : Sag ve Sol Hemisferlerde Bregmanin Rostralinde ve Kaudalinde
Kalan Kortikospinal Néronlann Gap Bakimindan Karsilasgtiriimasi.

Hiicre sayisi Hiicre gapi (um) p
(n) (Ortalama + SD)

Sol hemisferde

Bregmanin rostrali 6643 16.98 +2.73

Bregmanin kaudali 3038 16.33 £ 2.65 < 0.001
Sag Hemisferde

Bregmanin rostrali 784 16.16 + 2.96

Bregmanin kaudali 1127 16.60 + 2.32 < 0.001
Bregmanin rostrali (Sol) 6643 16.98 + 2.73
Bregmanin rostrali ( Sag) 784 16.16 £ 2.96 < 0.001
Bregmanin kaudali (Sol) 3038 16.33 + 2.65

Bregmanin kaudali (Sag) 1127 16.60 + 2.32 < 0.001
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kaudalinde (B) yer alan kortik inal néronlar (Orijinal bily 12.5 x 25 ).
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TARTISMA

Metod

Bu aragtirmada tavsanda kortikospinal yolu olugturan aksonlarin orijinini
tespit etmek amaciyla akson ucundan hiicre gévdesine, yani retrograd yonde
taginabilen HRP enzimi kullanmildi. Hiicre gotvdesinde HRP iiriinlerinin
goriilmesini saglamak i¢in, duyarls bir kromajen madde olan tetrametilbenzidin
(TMB) tercih edildi.

Daha once yapilan HRP cahgsmalannda (Hicks ve D'Amato, 1977;
Biedenbach ve DeVito, 1980) kromajen madde olarak diaminobenzidin ya da
benzidindihidroklorid kullanildi. 1978 yilinda Mesulam''n TMB metodunu
bulmasindan sonra diaminobenzidin ve benzidindihidrokloridin HRP reaksiyon
uriinlerine daha az duyarh olduklan (Wise ve ark. 1979; Miller, 1987), bundan
dolay1 onceki gahgmalarda tespit edilen ndron sayilarinin daha da az oldufu
ileri stiriilmiigtiir.

Sunulan ¢alismada 3 yl HRP solusyonu u¢ ¢api yaklagik 160-200 um olan
bir mikroenjektor ile servikal omurilige (C1) verildi. Bu galismada verilen HRP
miktann Wise ve ark. (1979), Murray ve Coulter (1981), Rapisarda ve ark.
(1986)'ninkinden fazladir. Siralanan arastirmalarda u¢ ¢api daha kiigiik olan
cam mikroelektrotiar kullaniimig ve HRP 30 dakikada enjekte edilmigtir. Ayrica,
bu elektrotlardan belirli araliklarla elektrik alam verilmigtir. Akim akson
uclanindan HRP'nin alinmasinda uyarici etki yapmaktadir. Bu aragtirmada
HRP'nin nisbeten fazia miktarda verilmis oimasinin sebebi, retrograd taginmay:
arirmak ve daha fazla sayida nbronun igaretlenmesini saglamaktir. Igne
ucunun kalin olmasi zedelenen akson sayisini artirarak HRP'nin aksonlara
girigini kolaylastinr. Diger taraftan, HRP'nin kalin igneyle verilmesi durumunda,
cozeltinin geri gikarak serebrospinal sivi tarafindan uzaklagtirlan miktan

artmaktadir. iste bu ihtimalden dolay: omurilige verilen HRP miktan artinlmistir.
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Diger taraftan, HRP omurilige tnceki galigmalardaki gibi 30 dakikada degil 10
dakikalik bir siire iginde verildi. Sigan kortikospinal yolundaki noéronlarin
orijinini bulmak igin Miller (1987)'de omuriliGe % 40'ltk HRP solusyonundan 3ul
vermigtir. HRP'nin fazla verildi§ji deneylerde, isaretlenen ndron sayisinin
artildini bildiren kayitlar vardir (Biber ve ark. 1978).

Sunulan galigmada hiicre sayilarinin normalden fazla tahmin edilmesini
onlemek igin Abercrombie'nin (1946) dizeltme faktori kullanildi. Bu faktoriin

halen gegerliligini korudugu Clarke ( 1992) tarafindan ispatlanmistir.

Laminar Organizasyon

Sunulan g¢ahgmada, omuriligin birinci servikal segmentine verilen
HRP'nin retrograd yonde taginmasi sonucu motor, singular ve somatik duyu
kortekslerinin sadece V. tabakasinda bulunan piramidal néronlarin isaretlendigi
goziendi.

Towe ve ark. (1963) 'nin kedide yapmis oldugu elektrofizyolojik ¢alismaya
godre Kkortikospinal yola daha ylizeyde yer alan [ll. tabakanin da katkida
bulundugu gosterilmigtir. Ancak antidromik kayit tekni§inin kullanidig
elektrofizyolojik ¢alismalar (Naito ve ark. 1969; Humphrey ve Corrie, 1978} ile
sigan (Hicks ve D'Amato, 1977; Wise ve Jones, 1977; Wise ve ark. 1979; Miller,
1987), kedi (Coulter ve ark. 1976; Groos ve ark. 1978; Biedenbach ve DeVito,
1980), maymun (Couliter ve ark. 1976; Catsman-Berrevoets ve Kuypers, 1976;
Murray ve Coulter, 1976, 1981; Jones ve Wise, 1977; Biber ve ark. 1978), rakun
(Sakai, 1990), ve kobayda (Rapisarda ve ark. 1985) HRP metoduyla yapilan
aragtirmalar kortikospinal liflerin orijini olan hiicrelerin tek kaynaginin, beyin
korteksinin V, tabakasi oldugunu gdsterdi. Ayrica, Nudo ve Masterton (1990) ile
Hobbelen ve ark. (1992)'nin tavsandan elde ettikleri sonuglar yukarida siralanan
sonuglar ile uyum igindedir.

Bu calhgmada, HRP iiriinleriyle isaretienen kortikospinal néronlarnn

korteksin V. tabakasinda diizensiz bir dagiim gbsterdikleri; ikili, gl veya
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c¢oklu gruplar olusturmadiklan gorildii. Halbuki, kobay (Rapisarda ve ark.
1985), kedi (Groos ve ark. 1978), rakun (Sakai, 1990) ve maymunda (Biber ve ark.
1978; Murray ve Coulter, 1981) yapilan ¢ahismalarda HRP reaksiyon iirlinl ihtiva
eden ndronlann gruplar halinde bulundugu ve her grubun HRP almayan bir
cevreye sahip oldudu tespit edildi. Hiicrelerin demetler seklinde bulunmasi
beyin korteksinde kolumnar organizasyonun varliina igaret etmektedir. Bu
néron demetlerinin fonksiyon agisindan da onemli oldugu, omurilikten yukan
¢ikan ve farkl bilgileri tagiyan duyu yollarinin beyin korteksindeki farkli hiicre
siituntarinda sonlandii ileri suiriilmustiir (Groos, 1978). Diger taraftan, Wise ve
ark. (1979)'min yaptiklari bir caligmaya gore sigan beyin korteksinde piramidal
noronlar gruplagsma gostermemektedir. Bu bulgu, elde ettiimiz sonuglar ile
uyugmaktadir. O halde siitunlar gseklindeki organizasyon kompleks yapih
memelilerde ortaya ¢ikmaktadir. Bilindigi gibi sican kedi, rakun ve maymunun

altinda yer alan daha basit organizasyonlu memelilerdendir.

Korteksin Farkli Bolgelerinin Kortikospinal Yola Katkisi

Omuriligin sag birinci servikal seviyesine HRP veriidikten sonra beyin
korteksinde igaretlenen kortikospinal néronlann sayisi tespit edildi. Elde edilen
sonuglara gére C1 segmentine lif gonderen kortikospinal ndronlarnn sayisi
47409 kadardwr. Bu liflerin 37157 (%78.38)'si kontralateral sol; 10252 (%21.62)'si
de ipsilateral sag hemisferde bulunmaktaydi. Her iki hemisfer dikkate
alindiginda noéronlann % 53.27'sinin somatik duyu; % 46.73'uniin de motor
kortekste yer aldifii anlagilir. Groos ve ark. (1978)'na gore, kedide servikal
geniglie akson veren kortikospinal ndronlarin % 50'si motor; % 50'si de
somatik duyu korteksinde bulunmaktadir. Russel ve DeMyer (1961), piramidal
aksonlarin % 29'unun alan 6; % 31'inin alan 4 ve % 40'lmin da somatik duyu
korteksinden kaynakiandiim buldular. Coulter ve ark. (1976), maymundaki
kortikospinal liflerin % 22'sinin alan 4; % 23 ' liniin alan 3a; % 25'inin alan 3b;

% 17'sinin alan 1; % 7'sinin alan 2 ve %6'sinin da alan 5'ten; Toyoshima ve
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Sakai (1982) ise %58.5'inin alan 4; % 25.5'inin alan 3a; % 4'linuin alan 36; % 5'inin
alan 1-2; % 4.5'Inin alan 5 ve % 1.25'inin de SlI'den orijinlendigdini tespit
etmiglerdir. Literatiir bilgileri incelendiginde, bazan ayn tiirden elde edilen
sonuglann bile birbirinden farkhi oldugu géoriilir. Tavsandan elde edilen
bulgular kedidekine (Groos ve ark. 1978) yakindir. Yukanda O6zetlenen
calismalardan, beyin korteksinde bulunan farkh bolgelerin kortikospinal yola
katkilannin tiirden tiire degigiklik gosterdigi anlagiimaktadir.

Sunulan galismada omuriliin sag birinci servikal seviyesine beyin
korteksinden 47409 lif geldigji tespit edilmigtir. Itk mikroskobu sonuglarina
gore tavsanda bir medulla piramidinde 101700 - 101800 ( Lassek ve Rasmussen,
1940; Ayyildiz ve ark. 1991 ); elektron mikroskobu sonuglarina gdre ise 145200
lif bulunmaktadir (Marangoz ve ark. 1991). Isik mikroskobu sonuglariyla
kargilastinidiinda kortikospinal yoldaki liflerin % 46.57'si C1 seviyesinde
sonlanmaktadir. Bu liflerin % 36.5'i (37157) kontralateral, % 10.07'si de (10252)
ipsilateral hemisferden kaynaklanmaktadir. Elektron mikroskobu sonuglanna
gore liflerin (145200) % 32.65'i (47409) C1 segmentinde sonlanmaktadir. Yine
bunun da % 25.59'u (37157) kontralateral, % 7.06'st (10252) ipsilateral orijinlidir.
Biedenbach ve DeVito (1980) sag medulla piramidini keserek ug kismina seiofan
bir kagida konan kati HRP verdiklerinde kortikospinal yoldaki liflerin ancak %
13.20'sini igaretleyebildiler. Toyoshima ve Sakai (1982) sag§ piramidal yolu
keserek kesilen kisma % 50'lik HRP solusyonundan 30 ul verdiklerinde yaklagik
504580 hiicre isaretlendigini tespit ettiler. Bu sonug total lif sayisina oldukca
yakindir. Toplam lif sayis1 Macaca mulatta 'da 554000 (Lassek, 1941), Ateleus
ater 'de 505000 (Lassek, 1943) olarak tespit edilmisgtir. Rhesus maymununda
yapifan bir galigmaya gore 373000-505000 (DeMyer ve Russeli, 1958); bagka bir
calismaya gore 266400 - 533000 (Russell ve DeMyer, 1961) lif oldugu
bulunmugtur. Toyoshima ve Sakai (1982) maymunda beyin korteksinin C1
seviyesine 77840 lif gbnderdigini, bunun 74710'unun kontralateral, 3130'unun

ise ipsilateral hemisferden kaynakiandigini gosterdiler.
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Tavsanda kortikospinal yolun C3 segmentinden daha asagiya inmedigi
bilinmektedir (Phillips ve Porter, 1977; Hefner ve Masterton, 1975;Haarsten,
1962). Sunulan galigmaya gore tavgandaki kortikospinal liflerin blyuk kismi C1
segmentinde sonlanmaktadir. Liflerin geriye kalan kismu ise C2 ve C3
segmentine dagilacaktir, Sican, rakun, kedi ve maymun gibi hayvanlarda
kortikospinal yol biitlin omurilik boyunca uzandig igin kortikospinal lifler daha
ait segmentlerde de sonlanmaktadir (Miller, 1987; Sakai, 1990; Groos ve ark.
1978). Bu durum belki de sigan, kedi, rakun ve maymun gibi hayvanlarin
ekstremitelerini hiinerli bir gekilde kullanabilme kabiliyetinin daha yiiksek
olmasina sebep olmugtur. Halbuki, tavganda 6n ekstremite kisadir ve hayvan
on ekstremitelerini  hiinerli bir gekilde kuilanamamaktadir. Muhtemelen
tavganda servikal seviyenin altindaki omurilik segmentlerine beyin korteksinin
etkisi, projeksiyon ndronlan veya aranoronlar lizerinden disnaptik ya da

polisinaptik yoldan olmaktadir.

Kortikospinal Néronlarin Yogunlugu

Sunulan ¢aligmanin, kortikospinal né&ronlann beyin korteksindeki
dahhimina ait sonuglarn, daha énce elektrofizyolojik (Woolsey, 1958; Gouid,
1986; Sekil 47) ve HRP (Nudo ve Masterton, 1990; Sekil 48) metodianyla elde
edilen sonuglara benzemektedir. HRP ile igaretlenen hiicreler frontal, paryetal
ve singular kortekslerde bulunmaktadir.

Nudo ve Masterton (1990), 22 memeli tiirlinde beyin korteksindeki
kortikospinal ntronlann bulunduklan bélgeleri hiicre yoguniuklarina gére A,B
ve C (tavsanda C') olmak iizere lige ayirdilar. Onlar rodentlerde A bdlgesinin
Donoghue ve Wise (1982)'in lateral graniiler alani ile S | korteksini; B bolgesinin
sekonder somatik duyu korteksini; C' bolgesinin de frontal korteksteki
Donoghue ve Wise (1982)in medial agraniiler alamm ihtiva ettigini ileri
siirdiiler. Aynca C' bblgesinin A  boligesinden belirgin  bir  gekilde

ayirtedilemeyecegini, nispeten homojen bir hiicre dagiliminin oidugunu ve
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néron yogunlugunu 170 imm? olarak belirlediler. A, B ve C' bélgeleri tavsanda
yaptiimiz bu caligmada da tespit edildi . C' bodlgesindeki igaretli hiicreler
homojen bir dagihm gostermekteydi. Diger taraftan, C' bolgesindeki ortalama
hiicre yogunlugu Nudo ve Masterton (1990)'un bildirdiklerinden daha diiguikti
(100-110 néron / mmz). Bu farklihigin sebebi HRP'nin omurilie verilme
bigiminden kaynaklanmig olabilir. Galigmamizda % 50'lik HRP solusyonu C1
segmentine enjekte edildi; halbuki onlar C1 ve C2 arasindaki bolgeyi keserek
katt HRP verdiler. Bu durumda C2, ve C3 segmentlerinde sonlanacak olan
aksonlann hiicre gévdeleri de igaretlenerek yodunlugu artiracaktir.

isaretlenme gbsteren hiicrelerin en yodun oldugu bélgeler motor ve
somatik duyu korteksinde bag ile 6n ekstremitelerin temsil edildigi yerlerdi. Bu
sonu¢ Woolsey (1958) ve Gould'un (1986) elektrofizyolojik haritasiyla uyum
icindedir. Benzer sonuglar maymunda da goriildii (Toyoshima ve Sakai, 1982).
ince hareketlerden sorumlu olan viicut kisimlannin beyin korteksinde daha
genig bir alanda temsil edildigi ve korteksin bu bblgelerinde birim alana daha

fazla noron diistiigu anlagiimaktadir.
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Sekil 47. Tavgan beyin korteksindeki somatotopik harita

{Woolsey, 1958) A | ve A Il igitme alanlan, M | motor
alanlar, M Il suplementer motor alan, S | primer
somatik duyusal alan, S Il sekonder somatik
duyusal alan, V | ve V Il gérme alantart.
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Sekil 48. Nudo ve Masterton (1980)° a gore kontralateral hemisferde HRP ile

isaretlenen kortikospinal néronlann beyin korteksindeki dagihim.
osk. orta sagittal konvekslik, rh. rhinal fissur, sing. singular korteks
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Hucre Blyuklugl

Tavgan beyin korteksinde bulunan kortikospinal ndéronlarin ¢apr 7.99-
28.29 pm arasinda degdismektedir. Kortikospinal néronlann gapi kedide 20 - 76
pm (Groos ve ark. 1978), kobayda 13 - 49 pm (Rapisarda ve ark. 1985), rakunda
20 - 56 pm (Sakai, 1990) kadardir. Maymunda servikal geniglie projeksiyon
veren kortikospinal noronlar 8 - 56 ym, lumbal genislije projeksiyon verenler
de 12 - 60 pm ¢apindadir (Murray ve Coulter, 1981). Organizasyon bakimindan
tavsandan daha yiiksek olan memelilerde hem lif sayisinin daha fazla oldugu,
hem de hiicrelerin daha blyiik oldugu bilinmektedir (DeMyer ve Russel, 1958;
Keyserlingk ve Schramm, 1984; Harding ve Towe, 1985; Leenen ve ark. 1985;
Biedenbach ve ark. 1986). Ayrnica, organizasyon derecesi Yyiikseldikce
kortikospinal liflerin 6n boynuzdaki motontironlar ile olan monosinaptik
baglantilarinin sayisi artmaktadir (Armand, 1982; Gemma ve ark. 1987; Brouwer
ve Ashby, 1992). Kortikospinal ndronlan ile motondéronlan arasinda
monosinaptik baglantilan bulunan memelilerde ozellikle 6n ekstremitelerin
maniplasyon yetenedi ¢ok gelismistir (Armand,1982; Sakai, 1990; Bortoff ve
Strick, 1993).

Tavgan kortikospinal yolunu olugsturan noéroniar gaplarina gore kiiglik,
orta ve biliyiik olarak gruplandinidifinda beyin korteksinin fonksiyonel
bolgelerindeki dagilimi benzerlik géstermektedir (Tablo 6). Kontralateral
hemisferin motor korteksi % 29.73 kiigiik, % 59.37 orta, % 10.90 oraninda byiik
hilicrelerden meydana gelmistir. Biitiin beyin korteksi degerlendirildiinde
néronlarin % 33.19'u kiiglik, % 59.27'si orta, % 7.54'l biiylik gruba girmektedir.
Toyoshima ve Sakai (1982) maymunda kortikospinal néronlann gapmin 1040
pm arasinda dedistigini tespit ettiler. Bu ¢ahgmaya gore beyin korteksindeki
ndronlann % 73.23'u kiiglik, % 19.23'ii orta ve % 7.54'i1 biiylk gruba aynimigtir .
Yine bu galismaya godre, motor korteksteki { alan 4+6 ) kiigtik orta ve biyuk

hiicrelerin oram sirasiyla % 53.78, % 30.68, % 15.53'tlir. Sadece alan 4 ele
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ahndifinda ise bu oranlarin % 25 kiigiik, % 50 orta ve % 25 biiyiik hiicrelerden
meydana geldigi bulunmustur.

HRP metoduyla primer motor ve primer somatik duyu kortekslerinden
bulbar retikiiler formasyona, dorsal kolon nukleuslarina ve omurilije inen
aksonfarin farkh biiyiiklikteki noronlardan kaynaklandii bulunmustur
(Catsman-Berrevoets ve Kuypers, 1976; Couiter ve ark. 1976; Weisberg ve
Rustioni, 1976). Bu caligmalara, gtre dorsal kolon nukleuslarina ve bulbar
retikiiler formasyona projeksiyon veren néronlar kiigiiktiir ve bu hiicreler beyin
korteksinde V. tabakamn Ust kisminda bulunmaktadir. Diger taraftan, omurilige
akson veren hiicrelerin orta ve biiyiik gruba giren ve kortekste V. tabakanin alt
kisimlarinda bulunan yapilar oldugu belirtilmistir.

Marangoz (1978) piramidal ndronlan ileti hizlarina gbre li¢ gruba ayirdi.
Bu elektrofizyolojik ayinm ile beyin korteksindeki kortikospinal noronlann
morfolojik olarak da kiigiik, orta ve biiyiik diye lice aynimig olmas: arasinda tam
bir uyumluluk vardir. Ancak sunulan calisma ile maymundan elde edilen
bulgular (Murray ve Coulter, 1981) kortikospinal néronlarin tek model
(unimodel) bir dagilima sahip olduklann: gostermektedir ($ekil 38).

Tavganda duyumotor korteksin motor fonksiyonlara olan etkisi pek
cahigiimamigtir. Hobbelen ve VanHof (1986) ile Hobbelen ve ark. (1988),
tavsanda ziplama cevabina duyumotor korteksin etkisini aragtirdilar. Bu
aragtincilar tavganlarda 3. haftada beyin hemisferlerinden birini; 6-7. haftada da
digerini ¢ikardilar. Ergin tavsaniarda ziplama cevabinin gbriilmesi igin motor
korteksin mutlaka gerekli oldugu bilinmektedir (Hobbelen ve ark. 1988). Erken
donemde tek tarafli hemisferektominin ziplama cevabinda zayiflamaya sebep
oldugu; ergin donemde (6-7. hafta) ikinci hemisfer de ¢ikariidifjinda zayifiayan
ziplama cevabinda yeni bir defismenin meydana gelmedigi goruldi. Yani,
erken donemdeki lezyondan sonra goriilen zayif ziplama cevabi kontralateral
taraftaki motor kortekse bagh degildir. On ekstremitelerin ziplama

cevabinda rol alan m. biceps, m. triceps, m. deltoideus ve m. trapezius kaslan
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omuriligin servikal dordiincii ve toraks onbirinci segmentlerindeki motor
noronlar tarafindan innerve edilmektedir (Hobbelen, 1992). Difer taraftan,
Haarsten (1962) tavsanlarda kortikospinal liflerin servikal ugilincli segmente
kadar indigini tespit etmistir. Bu durumda tek tarafli lezyondan sonra beyin
sapindaki ndronlarda yeniden yapilanmanin meydana geldigi dusunilebilir.

Beyin korteksinin medyalinde yer alan kortikospinal ndronlarin
lateraldekilerden daha biiyilkk olduklan tespit edildi (Tablo 9). Kobayda
{Rapisarda ve ark. 1985) en biiylik néronlann graniiler ve agraniiler korteksin
medyal kisminda bulundugu; rhesus maymununda da (Biber ve ark. 1978)
benzer bir durumun oldufu gosterilmistir. O halde tavsandan elde edilen
bulgular daha tnce kobay ve maymunda yapilan g¢aligmalarin sonuglaryla
uyum igindedir. Ancak, tavsanda ortalama hiicre ¢api daha kiiguktiir. Bu
uyugmazhgin da tiir farkiihgiyla izah edilebilecegi saniimaktadir.

Sunulan caligmaya gore kontralateral hemisferin medyalindeki hiicreler
ipsilateral hemisferin medyalindekilerden daha biiyliktir (p < 0.001).
Kontralateral (sol) hemisferdeki hiicreler {16.64 £ 2.7 ym) ipsilateraldekilerden
(sag 16.46 £ 2.68 pm) anlamh derecede biiyiiktiir (p < 0.01) (Tablo 9).Bu farkhhg
medyalden kaynaklanan ipsilateral kortikospinal lifler ile kontralateral liflerin
fonksiyonlariyla actklamak miimkiindiir. Diger taraftan, lateral bodlgelerde
bulunan ve ipsilateral akson veren néronlar ile kontralateral akson verenler
arasinda biiyiikliik farkinin istatistik agidan onemli olmadigi (p>0.05) da gene
fonksiyonel bir sebebe baglanabilir.

Kontralateral (sol) hemisferin motor bodlgesinde yer alan hiicrelerin
ortalama g¢api, aymi hemisferin somatik duyu korteksindekilerden 6nemli 6lgiide
daha bliylktu {p<0.001). Ancak, saj hemisferdeki fark istatistik agidan &nemii
degildi (p>0.05) ( Tablo 10). Ozetlenen bu sonuglar doguran ii¢ muhtemel
faktor diigtiniilebilir: 1. Kontralateral sol motor kortekste 'biyiik hiicre' grubuna
giren noron oraninin, somatik duyu korteksindekinden fazla olmasi.

2.Kontralateral sol hemisferde daha gok hiicrenin HRP ile igaretlenmis olmas:.
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3. Sol hemisferdeki motor korteksin hareketierin yonetiminde dominant bir
goreve sahip olmasi. Maymun (Biber ve ark. 1978; Murray ve Coulter, 1981),
kedi {Groos ve ark. 1978) ve kobayda (Rapisarda ve ark. 1985) da motor
korteksteki néronlarin somatik duyu alanlanndakilerden blyitk olduklar
bulundu. Maymun, kedi ve kobayda motor korteksteki néronlarin biiyilik oimasi,
bu bolgede dev Betz hiicreleri ile bilylik piramidal hicrelerin bulunmasiyla
acgiklanabilir. Diger taraftan, sunulan g¢aligmaya gbre, tavsanin beyin
korteksinde Betz hiicreleri yoktur. Ancak, tavsanin motor korteksinde bulunan
biyiik hiicrelerin sayis1 somatik duyu korteksindekilerden daha fazladir.
Medyalden laterale dogru rostrokaudal uzunluk boyunca her mm'de
bulunan ortalama hiicre gap: incelendiginde en biiyiik degerin kontralateral
hemisferde ML 3'te (17.82 £ 2.96 ym) iken ipsilateral tarafta biraz daha lateraide
yani ML 6'da (17.59 + 2.46 pm) oldufu tespit edildi. Maymunda (Murray ve
Coulter, 1981), viicudun alt kisimlarinin temsil edildigi bolgelerden kaynaklanan
nbronlarin, iist kisimlardakine gbére daha biiyilk oldukian bulunmustur.
Kontralateral hemisferdeki sonug maymundakine benzemektedir. Diger taraftan
ipsilateral hemisferin ML 6. mm'sinden kaynaklanan kortikospinal néronfarin
biiyiik olmasini, fonksiyonlarinin farkh olabilecegi seklinde agiklayabiliriz.
Kontralateral sol hemisferin medyal kisminda bulunan singular
korteksteki kortikospinal néronlar ipsilateral sad hemisferdekilere gtre anlamh
olarak daha biiyliktir {p < 0.05). Siganda singular bolgedeki kortikospinal
noronlann servikal ve torakal alanlarda sonlandifi tespit edilmig ve bu
ndronlarin solunum, kardiyovaskiiler ve gastrointestinal sistemleri etkiledigi
bulunmustur ( Henke ve Savoie, 1982; Burns ve Wyss, 1985). Sonlanma
yerlerinden dolay1 singulospinal projeksiyoniarin omuriligin lateral
kolonundaki sempatik pregangliyonik néronlari etkiledigi ileri slirtilmiistir

(Miiler, 1987).
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Roland ve ark. {(1980) beyin kan akimini dlgerek suplementer motor alanin
ardarda gelen kompleks strali hareketlerin yapiimasinda rol aldigimi gosterdiler.
Macpherson ve ark. (1982) uyanik maymunda mikrostimulasyon teknigi ile
yaptiklan ¢ahismayla suplementer motor alanin motor kontrol ile ilgili oldugunu
ve primer motor korteksten Gnce davranarak omurilikteki motor néroniarin
aktivitesini etkilediini ileri siirdiiler. Bu bulgu da singular bblgedeki

kortikospinal néronlann gorevine i1g1k tutmaktadir.

Bregmanin Rostral ve Kaudalindeki Kortikospinal Néronlar

Kontralateral hemisferde bregmanin rostralinde bulunan néronlar
kaudaldekilerden, ipsilateralde ise kaudaldekiler rostraidekilerden daha
biyiiktlir (p < 0.001). Kontralateral hemisferde bregmanin dnilinde yer alan
hiicrelerin daha bilyiik olmasi, motor korteksteki biyilik néronlann varligindan
dolayidir. Servikal seviyedeki enjeksiyon odad: ile ayni tarafta kalan hemisferde,
bregmanin kaudalinde kalan néronlann rostraldekilerden, ortalama olarak daha
biiylik olmasi, piramidal yoldaki ¢caprazlagsan ve ¢aprazlagsmayan liflerin orijin,
yapi, fonksiyon ve dagilim bakimindan farkhh Ozelliklere sahip oldugunu
diiglinduirmektedir (Tablo 11).

Omuriligin lumbar seviyesine projeksiyon veren kortikospinal néroniann
capinin servikal seviyeye projeksiyon verenlerden daha bliylik olduklan tespit
edilmigtir (Murray ve Coulter, 1981; Rapisarda ve ark. 1985). Tavsanda
kortikospinal ndronlann servikal seviyeden daha agagiya inmedikleri
bilinmektedir (Haarsten, 1962; Phillips ve Porter, 1977). Bundan dolay,
tavgsanda aksonlannin sonlanma yerine bagh olarak kortikospinal ndronlarda
topografik ve morfometrik bir farkliiin bulunup bulunmadigt aragtirdmadi.
Mevcut bilgilerin '|§|gmda, tavgsanda kortikospinal néroniarin  omuriligin
C4 seviyesinden daha asaida bulunan motonéronlan ve duyu yollanim
aranéronlar ya da omurilik igi projeksiyon noronlan iizerinden etkiledikleri

sbylenebilir.
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Tavsanda kortikospinal néronlarin organizasyonu {izerine HRP
metoduyla yapilan bu galigmanin, kortikospinal néronlann beyin korteksindeki
dagilimi, sayisi, cap ortalamasi, morfolojik ozellikieri, hiicre blyiikitidii
bakimindan medyal - lateral ve rostral - kaudal kargilagtinimasi ile beyin
korteksinde medyalden laterale do§ru her milimetrede bulunan néronlarin ¢ap

ortalamalarina ait sonuglan diinya bilimi igin yeni kayitlardir.



ALBINO TAVSANLARDA KORTIKOSPINAL NORONLARIN
ORGANIZASYONU

OzZET

Bu ¢ahgsma retrograd horseradish peroksidaz (HRP) metoduyla, omuriligin
birinci servikal segmentine akson veren kortikospinal nbéronlann beyin
korteksindeki orijinini, sayisini ve morfometrik 6zelliklerini kantitatif olarak tespit
etmek amaciyla yapildi.

Hayvanlar iUretan (1.2 g/kg i.p) ile anesteziye alindiktan sonra servikal
seviyeden laminektomi yapildi. Serum fizyolojik iginde hazirlanan % 50'lik HRP
solusyonu (3 pl) sag birinci servikal segmente yavagga enjekte edildi. Tavganlar 24-
30 saat yagatildiktan sonra intrakardiyal yoldan perfiizyon yapildi, sonra beyin ve
omurilik gikarildi. Frozen mikrotomla kalinliklari 40 pm olan frontal (koronal) ve
sagittal kesitler alindi. Histokimyasal igleme tabi tutulan kesitler nétr kirmizisi ile
boyandi ve kamera lusida yardimiyla haritalandinidi.

Omuriligin birinci servikal segmentine HRP enjeksiyonu yapildiktan sonra,
beyin korteksinde isaretilenmenin ilk bagladiih ve sona erdigi yerler rostro-kaudal
yonde 2. - 18. mm, medyo-lateral yonde ise 1. - 12. mm'ler (kontralateral hemisferde)
iken ; ipsilateral hemisferde rostrokaudal yonde 3. - 16. mm, medyo-lateral yénde 1.
- 11. mm'lerdir.

HRP ile igaretlenen kortikospinal néronlar motor, singular, primer ve
sekonder somatik duyu kortekslerinde goézlendi. HRP ihtiva eden néronlar sadece
korteksin V. tabakasinda bulundu ve piramit seklindeydi. Tavsan beyin korteksinde
Betz hiicrelerine rastlanmadi. Kontralateral (sol) hemisferde 37157, ipsilateral (sag)

hemisferde 10252 ndéronun C1 segmentine akson gdnderdi§i tespit edildi. Yani
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liflerin yaklagik % 80'i kontralateral, %20'si de ipsilateral hemisferden gelmektedir.
Tavsan beyin korteksindeki hiicrelerin % 33.19'unun kiigiik (< 15 pm), % 59.27'sinin
orta (15 - 20 pm arasinda) ve % 7.54'liiniin de bilylik (20um<) piramidal néronlardan
meydana geldigi tespit edildi. igaretienen noroniann gapi 7.99 - 28.29 um arasinda
dedigmektedir. Ortalama hiicre g¢api1 kontralateral hemisferde 16.64 * 2.7 pm
(ortalama % SD), ipsilateral hemisferde ise 16.46 + 2.68 pm olup aradaki fark istatistik
agidan énemlidir (p<0.01).

Kontralateral sol hemisferin motor korteksindeki néronlann (17.02+2.84 ym),
somatik duyu korteksindekilerden (16.41+2.60 pm) biiylik oldugu bulundu (p<0.001).
ipsilateral sag hemisferde ise motor (16.50+3.15 pm) ve somatik duyu (16.46+2.20
pm) korteksi ndronlan arasinda ¢ap bakimindan anlamh bir fark yoktur (p>0.05).
Kontralateral ve ipsilateral motor korteksteki noronlar arasinda istatistik agidan
onemli blylikliik farki tespit edilirken (p<0.001); somatik duyu kortekslerindeki
noronlar arasinda bu farkin 6nemli olmadigi bulundu (p>0.05). Diger taraftan,
kontralateral singular korteksteki ndronlar (16.09+2.27 pum) ipsilateraldekilerden
(15.21+2.34 pm) daha blyuktiir (p<0.05).

Sol (kontralateral) ve sag (ipsilateral) hemisferin medyal bélgesinde yer alan
noronlann capmin lateraldekilerden buyiik oldugu bulundu (p<0.001). Sol
medyaldeki hiicreler sagdakilerden biiyiik (p<0.001) iken, lateraller arasindaki farkin
onemli olmadids tespit edildi (p>0.05).

Sol hemisferde bregmanin rostralinde bulunan néronlann ¢api (16.98+2.73
pm), kaudaldekilerden (16.33+2.65 pm); sayi hemisferde ise kaudaldekilerin gap:
(16.60+2.32 pm) rostraldekilerden (16.16:2.96 pm) bilyiiktiir (p<0.001).

Hemisferlerin medyal bdéigelerindeki kortikospinal néronlar daha yogun ve
ok sirali bir organizasyon gosterirken, lateralde yer alanlar daha seyrek ve tek sirali

bir organizasyona meyletmektedir.
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Sunulan caligma ile tavsanda kortikospinal ndronlann beyin korteksindeki
dagilimi, sayis), ¢cap ortalamalan; hiicre bilyukliigi bakimindan medyal - lateral,
rostral - kaudal, motor - somatik duyu korteksi, ve sa§ - sol hemisfer
kargilagtirmalarina ait sonuglar tamamen yeni bulgulardir.

Kortikospinal nbronlann beyin  korteksindeki dagdiim  bigiminin
elektrofizyolojik yontemie tespit edilen somatotopik haritaya uyum gosterdigi

sonucuna vanldi.
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ORGANIZATION OF CORTICOSPINAL NEURONS IN THE
ALBINO RABBIT

SUMMARY

This study was carried out in order to investigate the origin, quantitative
contribution and morphometric properties of corticospinal neurons in the brain
cortex which projects first cervical segment of spinal cord, using the technique of
retrograde labelling with horseradish peroxidase (HRP) in the rabbit.

In animals anaesthetized with urethane (1.2 g/kg i.p) cervical laminectomies
were performed and 50 % solution of HRP in saline (3 ul) was slowly injected in the
spinal grey matter of first cervical segment. Animals were ailowed to survive 24-30
hours, then were anaesthetized and perfused intracardially. After the perfusion,
brains and spinal cords were removed. Sections having 40pum thickness were taken
in frontal and sagittal planes by frozen microtome. After histochemical processing,
sections were stained with neutral red and plotted in outlines by camera lucida.

Following HRP injections of first cervical segment, labeled neurones are
found most contralaterally, between 2 nd - 18 th mm rostro - caudal , 1 st - 12 th mm
medio - lateral, and these value were 3 th - 16 th mm, 1st - 11 th mm in ipsilateral,
respectively.

Cortical neurones labeled from the cervical spinal cord were identified in
motor cortex, cingular cortex, primary and secondary somatic sensory cortex. HRP-
positive neurons were found only in pyramidal layer V and they had pyramidal
shape. Betz cells were not observed in the rabbit brain cortex.The contralateral (left)
and ipsilateral (right) hemispheres contained 37157 and 10252 cells, respectively. It
means that, 80 % and 20 % of corticospinal fibers are arise from contralateral and

ipsilateral hemispheres, respectively. HRP labeled cells were variable in size and
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included 33.19 % small (<15 pym), 59.27 % medium (15 - 20 pm), and 7.54 % large {>20
pm) pyramidal neurones of layer V. The soma diameters of HRP-positive
corticospinal neurons ranged from 7.99 to 28.29 ym. The soma diamater is 16.64 £
2.7 ym (mean * SD) in contralateral hemisphere and 16.46 * 2.6 pm in ipsilateral
hemisphere and the difference between them was statistically significant {p<0.01).

Neurones on the contralateral motor cortex were larger (17.02+2.84 pm) than
somatic sensory cortex' ( 16.41 + 2.60 pym ) in the left hemisphere ( p < 0.001 ).
However statistically there was no difference between motor (16.50+3.15 pm)
and somatic sensory cortex {16.46+2.20 uym) of ipsilateral hemisphere (p>0.05).
The difference between contralateral and ipsilateral motor cortex diameters of
neurones was significant (p<0.001); however, the difference between contralateral
and ipsilateral somatic sensory cortex' neurones diameter was not significant (p>
0.05) . On the other hand, neurones on contralateral cingular cortex were larger
(16.09+2.27 um) than ipsilateral cingular cortex' (15.21+2.34 um) (p<0.05).

Neurones diameter placed on left (contralateral) and right (ipsilateral ) in
medial were larger than lateral (p<0.001). Celis on left medial were larger than right
medial (p<0.001), but there was no difference between lateral side neurones (p>
0.05).

Neurones diameter on the rostral bregma was larger (16.98+2.73 um),
than caudal (16.33+£2.65 pm) in the left hemisphere and this was in contrast, in the
right hemisphere 16.60 + 2.32 ym, 16.16 + 2.96 pm respectively ( p < 0.001 ).

Corticospinal neurons were in abundance in the medial part of hemisphere
and laminar distribution of HRP - positive cells get narrower and more restricted in
lateral part of hemisphere than in the medial part.

In the present study, distribution, number, mean soma diameter of
corticospinal neurones in the cerebral cortex of rabbit were determined and soma

size were compared in the medial - lateral, rostral - caudal, motor - somatic sensory
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cortex, left-right hemispheres. These new results agree with the

electrophysiological somatotopic map.
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EK -1

lyi Bir Kesit Elde Edilmesi igin Dikkat Edilmesi Gereken Hususlar
(Mesulam 1978)

Zit Boyama :

Zit boyamanmin avantajlan ve dezavantajlan vardir. Sitolojik
detaylann tesbit edilmesini kolaylagtirmasi bir avantajdir. TMB reaksiyon
drtinlerinin stabillegsmesi de bir tiir avantaj durumudur. Digjer taraftan zit
boyama, TMB reaksiyon {runlerinin goruniirliluginii  azaltabilir,
mikroskopla cahgirken ve fotograf gekilirken reaksiyon lirlinleri detayla
kansgtinlabilir.

Zit boyal kesitler 2-3 yil dzelliklerini kaybetmeden kapali kutularda

saklanabilir.

Dehidrasyon ve Beyazlatma

Eger kesitler % 100°lik ve % 95'lik etanolde 30 dakika bekletilecek
olursa TMB reaksiyon irilinleri tamamen kaybolur. Bu nedenle kesitler
alkol serilerinden gegirilirken materyal ve metod bdlimiinde anlatilan

protokolii aynen uygulamak gerekir.

Artefakt

Daha gok iki tip artefakt goriilebilir. Bunlardan birincisi kahverengi
ve sekilsizdir. Bunlar sadece zit boyanan kesitlerde goriiliir. Bu
artefaktlan gidermek igin stabilizasyon basamagm atlamak ve zt
boyamadan once galkalamak gerekir.

ikinci tip artefaktler kristal seklinde olup (yuvarlak veya igne gibi)
mavi-siyah renkte goriiliir. Bunun nedeni agin oksidasyon ve TMB'nin

cokmesidir. igne seklindeki artefaktiar enjeksiyon boigesinde daha




173

coktur. Bu tip artefaktlan azaltmanin yollan vardir. Fakat bunlar
reaksiyon duyarliliim da azaitmaktadir. Mesela H05 konsatrasyonu
azahnca kristal seklindeki artefaktlar azalir. Reaksiyon temperatiirii

diistriiliince de ayni sonug elde edilir.

Cam esgya : Oksitleyici maddelerden uzak tutulmahidir. Ozellikle
camasir suyu {(Clorox) cinsinden maddeler kullanilmamal;; cam egya
sabun ve su ile ytkanmahdir.

TMB deri igin irritandir. Bundan dolay: eldiven giyilmeli ve

reaksiyon ventilasyonlu bir baghk altinda yapiimalidir.
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EK-2

Omuriligin servikal birinci segmentinin sa§ tarafina HRP enjeksiyonu
yapildiktan sonra kontralateral (sol) hemisferden rostro-kaudal yonde alinan
HRP isaretli kortikospinal noronlan ihtiva eden seri koronal kesitler.

Kesitlerin yanindaki rakamlar rostralden kaudale dodru her 200 pm'de bir

alinan kesitlerin sirasini gostermektedir.
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EK-3

Omuriligin servikal birinci segmentinin sa§ tarafina HRP enjeksiyonu
yapildiktan sonra ipsilateral (sag) hemisferden rostro-kaudal yonde alinan HRP
isaretli kortikospinal néronlan ihtiva eden seri koronal kesitler.

Kesitlerin yanindaki rakamlar rostralden kaudale dogru her 200 ym'de bir

ahnan kesitlerin sirasini gostermektedir.
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