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ONSOZ

Atlarda medulla spinalis’in lumbal bolimii hem omurganin hareketli bir
boliimii hem de 6nemli sinirlerin ¢ikis bdlgesi olmasi nedeniyle onem arz eder.
Bolgede 6zellikle lokal (kompresif) etkili ve segmetlerde morfometrik degisikliklere
sebep olan medulla spinalis hastaliklarina siklikla rastlanmaktadir. Bu nedenle
saglikli hayvanlardaki segmental morfometrik veriler, hastaliklarin tanisinda hekime
onemli derecede yardimci olacaktir. Yapilan literatiir taramalarinda medulla
spinalis’in lumbal segmentlerine ait uzunluk, c¢ap, agirlik, hacim ve hacim oranlar
(Substantia grisea, substantia alba, canalis centralis) gibi morfometrik 6zelliklerini
konu alan bilgilerin oldukg¢a kisitli oldugu gozlenmistir. Bu nedenle gergeklestirilen
ve birgogu orijinal olan bu arastirma sonuglarinin konuyla ilgili bilgilere énemli

oranda katki saglayacag diistiniilmektedir.

Sunulan bu tez projesi Selguk Universitesi Bilimsel Arastirma Projeleri

Koordinatorliigii (SUBAP, 11202011) tarafindan desteklenmistir.
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1. GIRIS
1.1 At Irka

At, vertebrata (omurgalilar) gurubunun mammalia (memeliler) smifinin
placentalia (plasentalilar) alt sinifinin ungulata (tirnaklilar) takiminin perissodactyla
(tek tirnaklilar) alt takiminin equidae (atgiller) familyasina dahildir. Equidae
familyasida equus caballus (at), equus asinus (esek), equus mulus (katir), equus

zebra (zebra) tiirlerinden olusur (Rafet 1999).

At tarihte biitiin milletler tarafindan sevilerek yetistirilmistir. Fakat Tiirklerin
at yetistiriciliginde ve kullaniminda daha 6zel bir yeri vardir. Ati ilk evcillestirenlerin
M.O. 3000 yillarinda Orta Asya’daki eski Tiirk boylarnin oldugu bilinmektedir. Bu
hayvanlar tarihin hemen her doneminde beseri kiiltiiriin gelismesinde onemli rol
oynamuslardir. Insanlara yalnizca daha hizli yolculuk etme ve yiik tasima islerinde
yardimci olmakla kalmamis, tiim askeri muharebelerde insanin en 6nemli miittefiki

roliinii iistlenmislerdir (Batu 1962).

Bugiin yeryiiziinde bulunan evcil atlarin kdkenini Prezewalski ve Tarpan adi
verilen yabani atlarin teskil ettigi bilinmektedir. Bu yabani atlardan Prezewalski
bugiin dahi Sibirya ve Mogolistan ormanlarinda yabani olarak yasamaktadir. Soguk
kanli at irklarinin bir ¢coguna bu yabani at koken teskil etmistir. Evcil at irkina koken
teskil eden Tapan at1 bu giin yeryliziinden tamamen kaybolarak nesli tiikenmistir.
Tapan at1 basta Arap ati olmak iizere biitiin sicak kanli at irklarina koken teskil

etmistir (Batu 1962, Rafet 1999).
1.2 Columna vertebralis

Canlinin i¢ ortaminin sabit tutulmasi hayatin devami i¢in sarttir. Gerek
homeostasis, gerekse diger viicut fonksiyonlarin, canlinin ihtiyaglarina uygun bir
bicimde gerceklesmesi i¢in bir takim diizenleyici kontrol sistemlerine ihtiya¢ vardir.
Canli viicudundaki en 6nemli kontrol sistemi sinir sistemidir (Noyan 1993). Sinir
sistemi gerek canli viicudunda gerekse ¢evresinde meydana gelen olaylar arasindaki
iliskiyi saglayan sistemdir. Diger bir tanimlama ile duyusal uyarimlarn alarak,
organizmanin i¢ ve dis ortam degisikliklerine uyum saglayacak tepkimeleri

diizenleyen sistemdir (Tecirlioglu 1992).



Omurga gerek aksiyal iskelet sisteminin bir parcasi olmasi dolayisiyla destek
ve hareket islevine, gerekse i¢cinde barindirdigr medulla spinalis ve spinal koklerini
koruma gorevine sahip ¢ok islevli bir organdir (Arinct ve Elhan 2001). Govdenin
esasint sekillendiren columna vertebralis (omurga), vertebra adi verilen kemiklerin
birbiri ardina eklemlesmesiyle meydana gelir. Bu siitun vertebral kanalla medulla
spinalis’e saglam bir muhafaza teskil eder. Bas ve gogiis boslugunda bulunan

organlari tasir ve bunlara bir destek vazifesi goriir (Y1ildirim 2000).

Genel olarak bir vertebra corpus vertebrae ve arcus vertabrae olmak iizere iki
boliimden olusur. Corpus vertebrae silindirik yapidadir. Cranial’de caput vertebrae,
caudal’de ise fossa vertebrae adi verilen iki eklem yiizli ile 6ndeki ve arkadaki
vertebra ile discus intervertebralis vasitasiyla eklemlesir. Arcus vertebrae sag ve sol
pediculi arcus vertebrae ve lamina arcus vertebrae’den olusur. Arcus vertebrae
pediculi arcus vertebrae vasitasiyla corpus vertebrae’ye kaynasmis ve aralarinda kisa
tip seklinde foramen vertebrale sekillenmistir. Foramen vertebrale’lerin

birlesmesiyle canalis vertebralis sekillenir (Evans 1993).

Columna vertebralis, birinci boyun omurundan, kuyruk ucuna kadar devam
eder ve bes bolimden olusur. Bunlar; pars cervicales, pars thoraceciae, pars
lumbales, pars sacrales, pars caudalis (coccygeoles)’dir. Columna vertebralis’i
olusturan vertebra sayilar1 hayvan tiirleri arasinda farklilik gosterir (Dursun 2008).

Tiirlere gore omur sayilar1 Cizelge 2.1°de verilmistir.

Cizelge 1.1: Tiirlere Gore Omur Sayilar

Tiir Ad1 C T L S Ca Kaynak

Equide 7 1719 57 5 1521 (Budras 2009a)
Ruminant 7 12-14 6-7 5 16-21 (Budras 2009c)
Kopek 7 13 7 3 20-23 (Budras 2009b, Evans 1993)

Kedi 7 13 7 3 20-23 (Hudson ve Hamilton 1993)
Domuz 7 1415 6-7 4 20-23 (Sisson ve Hillman 1975)




1.3. Medulla spinalis’in Gelisimi, Makro ve Mikro Anatomisi
1.3.1 Medulla spinalis Gelisimi

Embriyonal omuriligin lateral duvarlar1 kalindir ve c¢ogalan hiicrelerle
paketlenmislerdir. Aksine, dorsal ve ventral duvarlar incedir ve sirasiyla tavan plak
ve taban plak olarak adlandirilirlar. Uzunlamasina bir oluk olan sulcus limitans, noral
kanalin iki tarafi boyunca uzanir. Sulcus limitans dorsal ve ventral sinirlarin yaklasik
ortasinda yerlesir. Sulcus limitans, mantle tabakasmin alar plagi ile bazal plak
arasinda sinir olusturur. Cogu alar plak noéronlarinin sensorik fonksiyonlart varken,
bazal plaktakiler motor fonksiyonlara sahiptirler. Daha sonra omuriligin her iki
tarafindaki bazal plak bolgeleri, derin bir ventral median yarik olusturarak ventral’e
dogru biiylir. Bu embriyonik organizasyonun olgun omurilige doniisiimii, siddetli
cogalma, mantle katmanindaki immatiir ndronlarin asimetrik hareketleri ve néronal
stirecin (process) gelismenin tamamlanmasi sonucunda gergeklesir. Mantle tabakasi,
baslica noron hiicre gévdelerinden meydana gelen omurilik boliimii substantia grisea
olarak adlandirilir. Immatiir néronlarin farkli ozellikteki gdclerine bagli olarak,
mantle tabakas1 belirgin bir cornu dorsale ve cornu ventrale’ye sahip kelebek seklini

alir (Ozfiliz 2007).

Presumptive

Epidermis

Presumptive
basal region

Sulcus
limitans

Dorsal root
ganglion
neuron

Spinal
nerve

Sensory
neuron

Sekil 1.1: Omuriligin embriyonal geligimi.

Baslangicta substantia grisea omuriligin tiim uzunlugu boyunca aynidir.
Bununla birlikte ekstremiteler gelisirken, aksiyal seviyelere denk gelen kisimlar

belirgin bir sekilde biiyiir. Bu bolgelerdeki sinir hiicre govde sayilarinin fazla olusu,
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ekstremiteler haricindeki yapilarin uyarilmasini saglayan bolgelerdeki immatiir
ndronlarin dejenerasyonu sonucudur. Bu hiicrelerin ¢ogu, gelismekte olan kas
dokusuyla baglantt kurmayi basaramadiklari i¢in Oliirler. Ayni zamanda torakal
seviyedeki (T;'den L4'e kadar) immatiir néronlar ventral motor cornu’lardan disariya
dogru dorsal olarak go¢ ederler ve cornu lateralis’i olustururlar. Burasi sempatik sinir
hiicre govdelerini igerir. Altinci cervical segment ile 1. thoracal segment arasinda
gerceklesen omurilik biiylimesi, intumescentia cervicalis olarak adlandirilir. Pelvik
ekstremite uyarilmasini saglayan intumescentia lumbalis, 4. lumbal segment ile 1-3.

sacral segment boyunca yer alir (Lahunta 1983).

Omuriligin kenar tabakasi ¢ogunlukla substantia alba olarak bilinir, bdyle
adlandirilmasinin nedeni miyelinli aksonlarin goriiniislerinden dolayidir. Substantia
alba, funikulus olarak adlandirilan ascendens ve descendens aksonlarin bir araya
gelerek yaptiklar1 yiginlardan ibarettir. Dorsal, lateral ve ventral funikuluslar
birbirlerinden, ¢ikan motor ve giren sensorik kokler vasitasiyla ayrilirlar (Lahunta

1983).

Ventrikiiler bolge diger katmanlara dogru, orantili bir sekilde genislemez.
Noronlarin ve glia hiicrelerinin ¢ogalmasi bittiginde bu epitel, merkezi bir kanal
etrafin1 ¢evreleyen ve ependim hiicreleri olarak adlandirilan tek kathi silyumlu bir

epitel katmani halinde kalir (Lahunta 1983).
1.3.2. Medulla spinalis’in Makro ve Mikro Anatomisi

Omurilik (medulla spinalis), merkezi sisteminin canalis vertebralis i¢inde yer
alan kismidir. Medulla spinalis medulla oblogata’dan foramen magnum diizeyinde
belirli bir makroskobik siir gostermeksizin baslar ve conus medullaris ile sonlanir
(Dursun 2008). Erken fotal donemde medulla spinalis canalis vertebralis’in son
boliimiine kadar uzanir. Prenatal ve postnatal donemde columna vertebralis’in
gelisimi medulla spinalis’ten daha hizli oldugu i¢in segmentler craniale kayar. Bu
olaya assensus medullae denir (Habel 1951). Bu nedenle hayvan tiirleri arasinda
medulla spinalis’in sonlanma noktalar1 farklilik gosterir. Iki aylik buzagida Sz’e, 10
ayliklarda S,’ye kadar uzanmasina ragmen, yetiskinlerde sadece S; diizeyinde kalir
(Budras 2009c, Dellmann ve McClure 1975). Koyunda S, diizeyinde (Rao 1990),
tiftik kegisinde ise Sj-3 arasinda sonlanir (Kahvecioglu ve ark 1995). Yetiskin equide

Si2 diizeyinde sonlanir (Habel 1951). Kdopekte conus medullaris 5-6. lumbal
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vertebra’ya kadar (Fletcher ve Kitchell 1966), kedide L; diizeyinde (Hudson ve
Hamilton 1993), domuzda ise S,.3 vertebra arasina kadar uzanir (Sisson ve Hillman
1975).

Medulla spinalis tiim uzunlugu boyunca tam bir silindir bigiminde degildir.
Boyun ve bel bolgelerinde olmak {izere iki genisleme yapar. Boyun boliimiinde
bulunan genislemeye intumescentia cervicalis, bel boliimiinde bulunan geniglemeye
ise intumescentia lumbalis denir (Bahadir ve Yildiz 2010). Intumescentia cervicalis
evcil memelilerde (domuz harig) Ce.7.5 Ve T1,, domuzda ve insanda Cs¢.7.5 Ve Ty

segmentlerin katilimiyla olusur (Dursun 2008).

Cizelge 1.2: Tiirlere gore intumecentia cervicalis ve intumecentia lumbalis

Tiir Adi Intumescentia Intumescentia Kaynak
cervicalis lumbalis
Equide Ce-T> Lo- L (Budras 2009a)
Ruminant Ce-T> Lo-Ls (Budras 2009c)
Kopek Ce-T1 Ls-S; (Fletcher ve Kitchell 1966)
Kedi Ce-T1(T2) Ls-S;3 (Hudson ve Hamilton 1993)
Domuz Cs-Tq Ls-S; (Sisson 1975)
Insan Cs-Ty (Dere 2000)

Insanda fotal yasamin ilk birkag ayinda medulla spinalis canalis vertebralis’in
tamamint doldururken, dogumdan sonra columna vertebralis medulla spinalis’e
oranla daha hizli bir gelisim gosterir. Bu nedenle medulla spinalis’in alt ucu 2.
lumbal vertebra’nin st yarimi diizeyinde kalir. Ancak her bir spinal sinir kendi
foramen intervertebrale’sinden ¢ikacagi icin, sacral ve alt lumbal spinal kokleri filum
terminale’nin ¢evresinde ve cavum subarachnoidale icinde asagiya dogru devam
eder. Medulla spinalis’in alt boliimiinden ¢ikan bu sinir kokleri toplulugu, at
kuyruguna benzedigi i¢in hepsine birden cauda equinae denir (Dere 2000). Cauda
equine toplulugunun ortasinda, conus medullaris’in tepesinden coccyx’e kadar

uzanan pia mater olusumu ince bir demet (filum terminale) yer alir (Y1ldirim 2000).

Medulla spinalis dorsal’den basik oldugundan iki yiizii vardir ve bu
yiizeylerde, boyunca seyreden oluklar vardir. Alt yiizlinde, tam ortada uzunlamasina

bulunan yariga fissura mediana ventralis denir. Bu sulcus’un her iki tarafinda sulcus



lateralis ventralis bulunur. Bu sulcus’lardan spinal sinirlerin ventral kokleri orjin alir.
Dorsal yiiziin tam ortada uzunlamasma sulcus medianus dorsalis yer alir. Bu
sulcus’un her iki tarafinda daha si§ olan sulcus lateralis dorsalis bulunur. Bu
sulcus’lardan spinal sinirlerin dorsal kokleri medulla spinalis’e girer. Omuriligin
boyun pargasi ile gogiis pargasinin 6n boliimiinde sulcus medianus dorsalis ile sulcus
lateralis dorsalis arasinda sulcus intermedius dorsalis ad1 verilen tigiincii ve daha az
belirgin birer sulcus daha bulunur. Bu sulcus fasciculus cuneatus ile fasciculus
gracilis’in dig smirim1 olusturur. Fissura mediana ventralis ve sulcus medianus
dorsalis medulla spinalis’i simetrik iki yarima ayirir. Sulcus lateralis ventralis ve
sulcus lateralis dorsalis araciligiyla medulla spinalis’in dig ylizii her iki tarafta liger
alana ayrilmis olur. Bunlar iki sulcus lateralis dorsalis’ler arasinda kalan iist kisim
funiculus dorsalis, sulcus lateralis dorsalis ile sulcus lateralis venteralis arasinda
kalan iki yan kisim funiculus lateralis, iki sulcus lateralis ventralis arasinda kalan

kisim funiculus ventralis ad1 verilir (Dursun 2008).
1.3.3 Medulla spinalis’in Transversal Kesiti

Medulla spinalis’in tiim kesitlerine baktigimizda koyu ve acik iki renkte
oldugunu goriiriiz. Bunlar medulla spinalisin ortasinda yer alan kelebek seklinde
veya (H) harfine benzeyen boliime substantia grisea denir. Miyelinsiz sinir lifleri,
sinir ve glia hiicreleri ve kan damarlarin1 kapsar. Substantia grisea’nin diginda
bulunan ve daha agik renkte goriilen boliime ise substantia alba denir. Yapisi

miyelinli sinir aksonlar1 ve glia hiicreleri olusturmustur (Schoenen ve Faull 2004).
Substantia grisea

Gri cevher medulla spinalis’te merkezi olarak yerlesmistir. Biitiin kisimlari
beyaz cevher tarafindan sarilmistir. Enine yapinin alt kismindaki sag ve sol ¢ikintiya
cornu ventrale, list kismindaki sag ve sol iki ¢ikintiya ise cornu dorsale denir. Cornu
ventrale’ler kisa ve genis, cornu dorsale’ler dar ve uzundur. Cornu dorsale ve cornu
ventrale’nin disinda medulla spinalis’in thoracal ve ilk iki lumbal segment’lerinde,

bu iki cornu’nun birlesim yerinin lateral’inde cornu laterale yer almistir.

Substantia grisea’nin tam ortasinda ndral tiiplin boslugu olan ve ¢iplak gozle
de goriilebilen canalis centralis bulunur. Medulla spinalis’in tiim uzunlugu boyunca

yer alan bu kanal ventriculus quartus’un arka ucuna agilarak sonlanir. Canalis



centralis arka kisimda conus medullaris diizeyinde yaptigi genislemeye ise
ventriculus  terminalis denir. Canalis centralis’in ependim hiicreleri ile
sinirlandirilmistir  ve igerisinde BOS bulunur. Canalis centralis’in ¢evresinde
commissura grisea ile noral ve glia elementleri igeren bir katman bulunur. Bu
katmana substantia gelatinosa centralis adi1 verilir. Comissura grisea’yi, substantia
grisea biinyesinde 6zellikle canalis centralis’in dorsal’inde yer alan, bir taraftan kars1
tarafa gegen bircok myelinsiz liften olusur. Substantia gelatinosa centralis distan
substantia intermedia centralis denilen gri cevher tabakasi ile sarilmistir. Bu tabaka
dorsal ve ventral cornu’lar1 birlestirir, substantia intermedia lateralis denilen gri
cevher ile lateral’e uzanir. Cornu dorsale’lerin dorsal boliimiinii olusturan gri cevher
diger kisimlara nazaran daha acik renktedir ve substantia gelatinosa olarak

isimlendirilir (Dere 2000, Dursun 2008).
Substantia alba

Medulla spinalis’in dis kismint olusturan substantia alba myelinli liflerin
fazlalig1 nedeniyle beyaz renkte goriiliir ve ¢ok sayida glia hiicrelerinden olusur.
Substantia alba medulla spinalis’in tam ortasinda bulunan substantia grisea ile ii¢
biiyiik bolgeye ayrilir. Ciplak gozle goriilebilen ve her biri gesitli fasciculus ve
tractus’lardan olusmus bu bolgeler funiculus dorsalis, funiculus lateralis ve funiculus
ventralis’tir. Funiculus lateralis ile funiculus ventralis arasindaki siir ¢ok belirgin
degildir. Bu ayrimi yapmak icin en lateral’deki motor ndronlarin akson ucu referans

alinir (Dursun 2008).
1.4. Stereoloji

Stereoloji, ii¢ boyutlu objelerin iki boyutlu kesitlerinden ya da
izdliisimlerinden elde edilen verilere dayanarak, onlarin gergekteki {ic boyutlu

ozellikleri ile ilgili yorumlar yapilmasinit saglayan bilim dalidir (Baddeley 1991).

Stereoloji terimi, Yunan kokenli stereos (iic boyutlu cisim, {i¢ boyutluluk)
teriminden tiiremistir ve ilk defa 1960 yilindan 6nce kullanilmistir. 1961 yilinda,
biyologlar, jeologlar ve tip disiplininde yer alan bilim adamlar1 Almanya®“daki Black
Forest“ta maddelerin ii¢ boyutlu tanimi ile ilgili problemleri tartismak icin

toplanmiglardir. Alman Profesor Hans Elias, iki boyutlu kesitlerden objenin iig¢



boyutlu yapisini anlayabilmek i¢in stereoloji teriminin kullanilmasini 6nermis ve

bilim diinyasina bu isimle girmistir (Mouton 2002).

Son yillarda tip ve biyoloji alanindaki bilimsel yaklasimlarda Onemli
degisimler olmustur. Bunlardan en 6nemlisi 6znel yaklasimlardan daha c¢ok tarafsiz
ya da nesnel yaklagimin yaygin bir sekilde kabul gérmesidir. Biyolojik yapilardan
uygun metotlar kullanilarak elde edilmis nicel veriler, biyolojik tiirler arasindaki
varyasyonun tespiti, tipta ise kesin teshise gidilmesinde oldukc¢a degerlidir. Ayni
zamanda veriler sayilar ile ifade edildigi i¢in verilerin karsilastirilmasi son derece
kolaydir. Nicel dl¢imler 6znel yaklasimdan daha kolay depolanabilir, tasinabilir ve

analiz edilebilirler (James 2004).

Gilinimiizde genel tip, astronomi, jeoloji, matematik ve diger miihendislik
bilimlerinde stereoloji siklikla kullanilmaktadir. Ancak en ¢ok fayda sagladigi alanlar
anatomi, histoloji, fizyoloji, patoloji ve botanik gibi biyolojik yapilarla ugrasan bilim
dallaridir (Russ ve Dehoff 2000).

1.4.1. Sistematik Rastgele Ornekleme (SRO)

Mikroskobik analizlerde, iizerinde c¢alisilacak  biyolojik  dokunun
orneklenmesi sistematik tarafliliktan uzak olmalidir. Ornekleme yapilacak nesnenin
her bir pargasi, dlglimle elde edilecek sonuca esit oranda etki etmelidir ve esit oranda
orneklenme sansina sahip olmalidir (Cruz-Orive 1999). Bu nedenle 6rneklemenin her
bir asamasinda bu kurala sadik kalinmasi olduk¢a 6nemlidir. Sistematik tarafliliktan
uzaklagma, dogru 6rnekleme yonteminin se¢ilmesi ve kalibre edilmis dogru 6l¢iim
araglariin kullanilmasiyla miimkiin olmaktadir (Howard ve Reed 2005). Sistematik
rastgele ornekleme, rastgele yapilan orneklemeye gore istatistiki anlamda gercege

¢ok daha yakin sonuglar elde edilmesini saglamaktadir (Gundersen ve ark 1999) .

Biyolojik bir dokuda onceden belirlenen 6rnekleme araligi, 6rneklemenin
sistematik kismini, ilk aralik icinde rastgele bir noktadan baglanmasi ise,
orneklemenin rastgelelik 6zelligini saglar. SRO metodu, iizerinde calisilacak
dokunun 6rneklenmesinde (doku orneklemesi), histolojik kesit alma sirasinda (kesit
orneklemesi) (Garcia ve ark 2003) ve bu kesitlerin mikroskop altinda incelenmesi
sirasinda (alan orneklemesi) olmak iizere stereolojik arastirmanin her basamaginda

ayr1 ayr1 uygulanir (Turgut ve ark 2007). Istatistiksel bakis agisiyla, bu tip bir



ornekleme, ne kadar ¢ok drnek iizerinde uygulanirsa dogru sonuglari elde etme sansi
da o kadar artar (Russ ve Dehoff 2000). Bu uygulama ayni zamanda bireyler
arasindaki varyasyonun azaltilmasinda da fayda saglamaktadir(Gundersen ve Jensen
1987).

1.4.2 Etkinlik

Stereolojinin diger onemli ozelligi ise etkinliktir. Stereolojide -etkinlik,
yapilacak biyolojik bir aragtirmada kaynaklarin (materyal, sarf malzemesi, zaman)
optimum diizeyde kullanilarak, ger¢ek degere en yakin tahminde bulunmay1 ifade
eder (Gundersen ve Jensen 1987, Mouton 2002). Tarafsizlik, ger¢cek degerden
sistematik bir sapmaya sebep olmamayi, etkinlik ise daha kisa zamanda daha az
hatal1 is yapmay1 ifade etmektedir. Mouton (2002), etkinligi zaman ve kesinlik
agisindan toplam gdzlemlenen etkinlik GE = kesinlik / zaman = 1 / CV? x zaman
(GE= Gozlemlenen etkinlik, CV= Coefficient of Variance, ya da bireyler arasi
varyasyon) ve ornekleme etkinligi OF = kesinlik / zaman = 1 / CE? x zaman (OE=
Omekleme etkinligi, CE= Coefficient of Error ya da hata katsayis1) olarak ifade
etmektedir. Bu agiklamalar 1s1ginda etkinligin zamanla ve hata katsayisi ile ters

orantilt oldugu goriiliir (Mouton 2002).
1.4.3. Hata katsayisi (coefficient of error = CE)

Hata katsayisinin belirlenmesi, stereolojik c¢alismalarin  en Onemli
basamaklarindan birisidir. Stereolojik ¢aligmalar ile yapilan sayisal Olgiimlerin
kalitesi ve kesinligi hata katsayis1 (CE) hesaplanarak gozlemlenebilir. Stereolojik
caligmalarda hata katsayis1 gergek biyolojik bir degere karsilik gelmemekle birlikte,
ornekleme stratejisinin kalitesini gosteren bir degerdir (Slomianka ve West 2005).
CE, oOrnekleme stratejisi ve Ornek biiylikliigli olarak tanimlanan ve arastirici
tarafindan kontrol edilebilir iki faktore bagimhidir. Bu iki faktor yapilacak bir 6n
calisma ile belirlenir (Pakkenberg ve Gundersen 1997). CE, standart hatanin
popiilasyon ortalamasina boliinmesi ile hesaplanabilir (Pakkenberg ve Gundersen
1997, Mouton 2002). Gundersen ve ark (1999) %10 ve altindaki bir CE degerinin
stereolojik bir arastirmanin sonuglarinin giivenilir olmasi igin yeterli oldugunu

bildirmiglerdir.



1.4.4 Sondalar

Sondalar, teorik olarak tarafsiz stereolojik metotlarda, doku boliimlerinin
kesit yilizeyindeki goriinlislerinden biyolojik nesnelerin uzunlugunu, yiizey alanini,
sayisini ve hacmini tahmin etmek i¢in kullanilan geometrik sekillerdir. Calismalarda
dogru sonda-parametre birlesimini se¢gmek olduk¢a Onemlidir (Gundersen ve ark
1988, Mouton 2002, Howard ve Reed 2005). Sondalar; nokta sondasi, ¢izgi sondasi,
yiizey sondas1 ve disektor sondasi olarak siniflandirilir. Nokta sondast sifir boyutlu
olup hacim hesaplamalarinda, ¢izgi sondasi tek boyutlu olup alan hesaplamalarinda,
ylizey sondasi iki boyutlu olup uzunluk hesaplamalarinda, disektér sondasi ii¢
boyutlu olup biyolojik yapilardaki yer alan her hangi bir partikiil tiiriiniin toplam
sayisinin hesaplanmasinda kullanilmaktadir. Stereolojik metodlar biyolojik yapilarin
iic boyutlu 6zelliklerinin degerlendirilmesinde kullanildigindan sonda ve parametre

toplami {i¢ olmalidir (Gundersen ve ark 1988).
1.4.5. Cavalieri Prensibi

Diizensiz sekilli nesnelerin hacimlerini hesaplamak icin degisik yontemler
gelistirilmistir. Bunlardan en ¢ok bilineni Arsimet prensibidir (Archimedes
principle). Bu yontemde incelenen nesne i¢i su dolu dereceli bir silindire daldirilir ve
nesnenin tasirdigi ya da yiikselttigi su miktar1 nesnenin hacmine esittir. Bu sekilde
etrafindan izole edilmis bir nesnenin hacmi rahatlikla ve dogrudan Oolgiilebilir
(Michel ve Cruz-Orive 1988, Canan ve ark 2002). Ancak etrafindan izole edilemeyen
ve kiigiik biyolojik yapilarin hacim OSlgiimlerinin Arsimet prensibi ile yapilmasi
kapillar etkiden dolayr tavsiye edilmemektedir (McCuan ve Treinen 2008). Bu
nedenle son yillarda biyolojik yapilarda hacim hesaplamalarinda Cavalieri yontemi
uygulanmaktadir (Balcioglu ve ark 2009, Sonmez ve ark 2010). Cavalieri yontemi,
17. ylizyilda yasayan italyan matematik ve uzay bilimci Bonaventura Cavalieri
tarafindan gelistirilmistir. Cavalieri bir objenin hacminin, objenin esit araliklarla
kesilmesi ve her bir kesitin yiizey alanimin kesit kalinligi ile carpimiyla elde

edilebilecegini ortaya koymustur (Gundersen ve ark 1999).

Cavalieri yontemi, giinlimiizde biyolojik dokulardan alinan makroskobik ve
mikroskobik kesit goriintiiler1 ve goriintiilleme yontemleriyle (CT, MRI, US) elde
edilen kesit goriintiiler1 tizerine uygulanarak hacim hesaplamalarinda siklikla

kullanilan bir yontem olmustur (Sahin ve ark 2003, Bilgic ve ark 2005).
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Atlarda medulla spinalis’in lumbal bolimii hem omurganin hareketli bir
boliimii hem de 6nemli sinirlerin ¢ikis bdlgesi olmasi nedeniyle onem arz eder.
Bolgede 6zellikle lokal (kompresif) etkili ve segmetlerde morfometrik degisikliklere
sebep olan medulla spinalis hastaliklarina siklikla rastlanmaktadir (Malikides ve ark
2007). Bu nedenle saglikli hayvanlardaki segmental morfometrik veriler,
hastaliklarin tanisinda hekime onemli derecede yardimci olacaktir. Medulla spinalis
segmentleri ile vertebralar arasindaki topografik iliski klinik acgidan bolgeyle ilgili
sinir sistemi hastaliklarinin tanisi i¢in olduk¢a 6nemlidir (Habel 1951). Bu topografik
iliski ve segmentlerin mikroskobik ozellikleri atta (Braun 1950), at ve sigirda (Habel
1951), kedide (Thomas ve Combs 1962), maymunda (Thomas ve Combs 1965),
kopekte (Fletcher and Kitchell 1966), merkepte (Haziroglu ve Ocal 1989) ve
koyunda (Rao 1990) detayli olarak arastirilmis, ancak smirli diizeyde morfometrik

ozeliklere deginilmistir.

Yapilan bu arastirma ile atlarda medulla spinalis’in lumbal segmentlerine ait
uzunluk, cap, agirlik, hacim ve hacim oranlar1 (Substantia grisea, substantia alba,

canalis centralis) gibi morfometrik 6zelliklerinin belirlenmesi amaglanmistir.
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2. GEREC VE YONTEM
2.1.Gerec

Arastirma, 2008-2009 yillar1 arasinda S. U. Veteriner Fakiiltesi Binicilik
Tesisinden ¢esitli ortopedik rahatsizliklarr gerekgesiyle Gtenazisine karar verilen ve
bu islemi gergeklestirmek ve kadavra hazirlanmak tlizere Anatomi Anabilim Dalina
tahsis edilen 6 hayvan (1 adet Pony 15 yash 230 kg. disi, 2 adet arap 13 ve 5 yash
300-340 kg. disi, 1 adet Belgika 15 yash 480 kg. erkek, 2 adet Ingiliz 10 ve 12 yash
420-450 Kkg. erkek)’a ait kadavra tizerinde gerceklestirildi. Arastirma prosediirii
Selguk Universitesi Veteriner Fakiiltesi Etik Kurulu tarafindan onaylandi (Karar

no:2011/015-2011/03 Bkz. Ek.A).
2.2. Yontem
2.2.1. Diseksiyon

Diseksiyon igleminde oncelikle atlastan ilk caudal vertebraya kadar olan ve
columna vertebralis’in dorsalinde yer alan yumusak dokular uzaklastirildi. Bu islemi
takiben columna vertebralis’i olusturan omurlarin arcus vertebra’lar1 laminektomi
yapilarak uzaklastirildi ve medulla spinalis agiga ¢ikarildi. C1’den filum terminaleye
kadar olan spinal sinirler canalis vertebralis’i terkettikleri diizeyden ensize edilerek

ve medulla spinalis, dura mater korunarak gévdeden uzaklastirild.
2.2.2. Segmentasyon

Segmentasyon islemine baslamadan 6nce dura mater spinalis ve arachnoidea
spinalis dorsalden agild1 (Resim 2.1). C;’de baslayarak caudal segmentler hari¢ tim
medulla spinalis’in segmentasyonu yapildi. Segment smir1 olarak ardisik spinal
sinirlerin dorsal kokleri arasindaki mesafenin orta noktasi kabul edildi (Ocal ve
Haziroglu 1988) ve bu bolgeden transversal kesiler yapilarak segmentler biribirinden

ayrildi (Resim 2.2). Arastirma i¢in lumbal segmentler ayrildi (Resim 2.3).
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Resim 2.1: Dura mater spinalis’in dorsal’den agildiktan sonra spinal sinir
koklerinin goriiniimii (Arap 1).

I l lI | Pars cervicalis

Pars thoracalis

Pars sacralis

‘ Pars caudalis

\

Resim 2.2: Segmentlerine ayrilmis medulla spinalis (Arap ).
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Resim 2.3: Pars lumbalis ve segmentlerin dorsal’den gériiniimii (Arap I1).

2.2.3 Makroskobik Ol¢iimler

Segmentasyon islemi takiben hayvanlara ait segmentlerin agirliklari,
uzunluklari, transversal ve vertikal ¢aplari (segmentin orta boliimiinden) ve hacimleri
(arsiment prensibiyle) olgiildii ve kaydedildi. Sonuglar istatistiki (Duncan testi)

degerlendirme yapilarak cizelge ve grafikler halinde sunuldu.
2.2.4. Histolojik Islemler
Lumbal Segmentlerin Orneklemesi ve Histolojik Takip

Lumbal segmentler histolojik isleme wuygun hale getirilebilmesi icin
transversal olarak dilimlendi. Dilimleme islemi i¢in aralarinda 3.8 mm aralik olan
mikrotom bigaklar1 kullanilarak laboratuvarda bir doku dilimleyici hazirlandi.
Segmentler bu doku dilimleyici tizerine ilk 3,8mm’lik bolimi rastgele olmak {izere
bicaklara dik olarak yerlestirildi ve dilimleme islemi gerceklestirildi. Bu islem
sonunda segmentlerden 5 ile 14 arasinda degisen sayida O6rnek alindi. Bu islem
sonunda pony 57, arap | 53, arap Il 54, belgika 57, ingiliz | 62, ingiliz 11 65 adet
ornek elde edildi. Ornekler cranial’de caudal’e dogru numaralandirildi. Orneklerin

cranial ytizleri dikkate alinarak histolojik takip kasetlerine yerlestirildi (Resim 2.4).
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Resim 2.4: ingiliz I’in L4 segmentine ait drneklerin histolojik takip éncesi
gorunimu.

Histolojik Takip Prosediirii

Alinan 6rnekler numaralandirilarak bir gece boyunca akarsuda yikandi ve

histolojik takip asamasina ge¢ildi. Bu asamada sirasi ile agsagidaki islemler yapildi.

a. % 60“lik alkolde 1 saat,

b. % 70“lik alkolde 1 saat,

c. % 80“lik alkolde 1 saat,

d. % 96“1lik alkolde 1 saat,

e. % 96lik alkolde 1 saat (son 30 dk. 200 mm/Hg vakum),
f. % 100*1iik alkolde 1 saat,

g. % 100“liik alkolde 1 saat 200 mm/Hg vakum,

h. Ksilen 1 30 dakika,

I. Ksilen 11 30 dakika,

J- Ksilen 111 30 dakika 200 mm/Hg vakum,

k. 55 °C sicakliktaki etiiv igerisinde ksilen+yumusak parafinde 15 dakika,
1. Yumusak parafin 2 saat ve

m. 60 °C Etiiv icerisinde sert parafinde 4 saat (son 2 saat 300 mm/Hg vakum)
tutuldu.

Rutin histolojik takipleri yapilan drneklerin cranial yiizlerinden kesit alinacak

sekilde parafin bloklar1 hazirlandi. Her bloktan rotary mirotom (RM 2125 RT, Leica,



Nussloch, Germany) kullanilarak 10pum. kalinliginda ilk 30 kesit igerisinde biri
rastgele alinarak jelatinli lama ¢ekildi. Kesitler 24 saat siireyle 37 °C etiivde

kurutularak boyamaya hazir hale getirildi.
Kesitlerin Boyanmasi

Kesitler asagida prosediirii verilen ve laboratuvarimizda modifiye edilen May

Grunwald Giemsa ile boyandi.
Kesitlerde;

a) Xylol 5dakika,

b) Xylol 5dakika,

c) %1001k alkolde 3dakika,
d) %1001k alkolde 3dakika,
e) %096’lik alkolde 3dakika,

f) %80’lik alkolde 3dakika,

g) %70’lik alkolde 3dakika,

h) Distile suya daldir ¢ikar,

1) Akar suda 5 dakika,

J) May Grunwald — 10 dakika,
K) Distile suya daldir ¢ikar,

I) 60C lik etiivde Giemsa’da 45 dakika,
m) Akar su 2 dakika,

n) %096 alkole daldir ¢ikar,

0) %100 alkole daldir ¢ikar,

p) %100 alkole daldir ¢ikar,

q) Xylolde 2 dakika,

r) Xylolde 2 dakika,

s) Xylole 2 dakika,

t) Entallen ile kapama,

islemleri uygulandi.
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2.2.5 ki Kesit Arasindaki Mesafenin Hesaplanmasi

Boyanan kesitler icerisinden 1/40 oraninda ornekleme yapilarak secilen 9
kesit mikroskop altinda mikrokator yardimiyla 5 farkli bolgeden kalinlik 6l¢iimii

yapildi. Bu islem sonunda iki kesit aras1 mesafe (t) 3,4mm olarak hesaplanda.
2.2.6 Kesitlerin Goriintiillenmesi

Arastirmada elde edilen kesit goriintiileri tiizerinde ¢ap Ol¢limlerinin
yapilabilmesi igin kesitler Stereo-Investigator (stirim 10.0, MicroBrightField Inc.)
virtual slice modiilii kullanilarak (2.5x) jp2000 formatinda resimlendi (Resim 2.5).

Resim 2.5: Arap II’nin L3 segmentine ait kesitlerin Stereo-Investigator’in virtual
slice modiilii kullanilarak alinmig goriintiileri.
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2.2.7 Mikroskobik ol¢iimler

Her segmente ait resimler lizerinde segment ve canalis centralis’e ait
transversal ve vertikal ¢ap Olciimleri yapilmak tizere imageJ programiyla acilarak
Olgtimler yapildi ve degerler kaydedildi. Cap 6l¢iimlerinde alinan referans noktalar
Resim 2.6’da gosterilmistir. Elde edilen morfometrik degerlerin istatiksel analizler

yapildiktan sonra sekiller halinde sunuldu.

Transversal cap

Vertical cap

Resim 2.6: Segment goriintiisii lizerinde yapilan ¢ap 6l¢iimlerinde alinan referans
noktalar (Ingiliz 11, L, 8. kesit).

2.2.8 Segmentlerde Alan ve Hacim Hesaplamalari

Alan ve hacim hesaplamalarinda (medulla spinalis, substantia alba, substantia
grisea, canalis centralis) Stereo-Investigator’in virtual slice modiilii kullanilarak 2,5x
objektif altinda alinan goriintiiler lizerinde yapildi. Hacim hesaplamalarinda Stereo-
Investigator’in cavalieri estimater probundan faydalanildi. Bu amagla kesit
goriintiileri iizerine farkli nokta sikliklarina sahip noktali alan 6l¢tim cetveli (medulla
spinalis i¢in 2mm, subs. grisea i¢in lmm, canalis centralis i¢in 60 um) atildi.
llgilenilen her bir alan i¢in farkl bir isaretleyici segilerek alanlara diisen noktalar ayr1
ayrt sayildi (Resim 2.7-2.8-2.9). Herbir segment goriintiilerinden elde edilen nokta
sayilar1 kesit sayisina bdliinerek segmentlede ilgilenilen yapilarin ortalama kesit
alanlan tespit edildi. Segmentlerde ilgilenilen yapilarin hacimleri ise ayr1 ayr1 Vps=

(@/p) x X P x t formiilii kullanilarak hesapland1 (Mayhew ve Gundersen 1996). Bu
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formiilde, V;= ilgilenilen 6rnege ait yapmin hacmi, a/p = noktali alan Ol¢iim
cetvelinde yer alan bir noktanin alanini, ), P = ilgilenilen yapi iizerine diigen toplam
nokta sayisini, t= ortalama kesit kalinligin1 (3,4mm) ifade eder (Canan ve ark 2002,
Gundersen ve ark 1999, Howard ve Reed 2005, Yiicel ve ark 2003). Tiim yapinin
hacmi V1op=V1+Va...... V, formiilii ile hesaplandi (Bjugn ve Gundersen 1993).
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Resim 2.7: Stereo-Investigator kullanarak tiim segmentte alan ve hacim

hesaplamalari
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Resim 2.8: Stereo-Investigator kullanarak substantia grisea’da alan ve hacim

hesaplamalari
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Resim 2.9: Stereo-Investigator kullanarak canalis centralis’de alan ve hacim

hesaplamalar1

Aragtirmada substantia albanin alan ve hacmi tiim medulla spinalistan

substantia grisea ve canalis centralis ¢ikarilarak hesaplandi.

Referans hacim igerisinde yer alan bir anatomik yapinin referans hacme
oranlanmasi siklikla kullanilan ve Onemli bir parametredir (Gundersen 1986,
Gundersen ve ark 1988, Howard ve Reed 2005). Yapilan arastirmada substantia
grisea, substantia alba ve canalis centralis’in segment bazinda tiim segmente ait alan
(1) ve hacim (2) oranlar1 asagidaki formiiller kullanilarak tespit edildi.

Y'nin icerisinde bulunan X'in alant

1) Va(XY)= x 100

Y'nin alam
Y'nin icerisinde bulunan X'in hacmi

2) Vv (X)Y)= x 100

Y'nin hacmi

Burada X, substantia grisea’nin alanini (hacmini), Y ise medulla spinalis’in
alanmni (hacmini) ifade etmektedir. Hacim yerine substantia grisea ve medulla

spinalis’e diisen nokta sayilar1 da kullanilabilir.

Y P substantia grisea

V, (substantia grisea, medulla spinalis) = > P medulla spinalis

Bu formulde }; P substantia grisea, substantia grisea’ya isabet eden biitiin
noktalarin toplamini, ), P medulla spinalis ise medulla spinalis {izerine diisen

toplam nokta sayisini ifade etmektedir (Turgut ve ark 2007).

20



2.2.9. Hacim Hesaplamalarinda Hata Katsayisinin (CE) Tespiti

Hata katsayis1 degerinin 6zellikle hacim dl¢timlerinde %10°dan kiiciik ya da
esit olmasi tercih edilmektedir (Gundersen ve Jensen 1987, Gundersen ve ark 1999,
Garcia-Finana ve ark 2003). Stereoloji arastirmalarda hata katsayis1 hesaplamasinda
birden fazla yontem kullanilmaktadir. Bu ¢alismada Gundersen ve ark (1999)“in

asagidaki hata katsayis1 formiilii kullanildi.

VvZvar

CE= >p

Y. Var = Noise + Varsgs

Noise = 0. 0724x—x,/n x )P

Varsgs =( Y-, a) = (3 x (A-Noise) — 4 x B+C) / 12

Varsrs =( Z?=1 a )= Sistematik rastgele drneklemenin tiim alanda istatistiki

olarak degiskenligini gosterir.

Bu formiilde, Noise, medulla spinalis“ten alinan kesit yiizey alanlarinin

karmagikligin1 ifade ederken,— , kesit ylizeyinde ilgilenilen alanin kenar

7
karmasikligimi ifade etmektedir. Formiildeki b = kenar uzunlugu, va ise kesit
alaninin karekokiinii temsil eder. Formiilde yer alan 0.0724 karmasiklik degerinin
hesaplanmasinda kullanilan sabit bir say1 iken, n toplam kesit sayisina, ZP ise kesitler
lizerine diigen toplam nokta sayisina karsilik gelmektedir (Gundersen ve Jensen
1987, West 1993, Ohm ve ark 1997, Gundersen ve ark 1999, Garcia-Finana ve ark
2003).

2.2.10. istatistiksel Analizler

Calismada segmentlerden elde edilen uzunluk, cap, alan, hacime ait
morfometrik veriler Duncan testi kullanilarak, farklt morfometrik veriler arasindaki
iliski ise Pearson Corelasyon testi ile istatistiki ag¢idan degerlendirildi (SPSS 17.0).
p<0.05 degeri 6nem sinir1 kabul edildi.
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3. BULGULAR

Yapilan aragtirmada kullanilan hayvan viicut agirliklari, tim medulla spinalis
ve medulla spinalis’in pars lumbalis’ine ait agirlik, uzunluk ve hacimleri ile bu

morfometrik verilere ait oranlar Cizelge 3.1°de verildi.

Cizelge 3.1: Aragtirmada kullanilan hayvanlara ait bazi morfometrik degerler.

Parametreler Pony Arapl Arapll Belgika Ingl Ing 1l Mean+SE
Viicut agirligr (kg) 230 300 340 480 420 450 370,0+39,3
Agirlik (g) 2072 1863 2158 3059 267 2816 244,0+19,4
ggfr?af‘l'l'sa Uzunluk cm) ~ 142,9 1562 166,87 1784 1756 1828 167,146,2
Hacim (cm®) 2047 1803 2165 297,1 2709 2837 242,2+19,5
Agurlik (g) 334 276 303 40 421 398 35,5424
Pars lumbalis Uzunluk (cm) 22,2 21 20,5 21,7 26 23,7 22,5+0,8
Hacim (cm?) 31 262 305 412 419 39,9 35,1427
Oran Agirlik 16,1 14,8 14,0 131 15,8 141 14,7+0,5
Pars lumbalis/ Uzunluk 155 134 123 122 148 130 13,5+0,5
Medulla
spinalis Hacim 151 14,5 141 13,9 155 14,1 14,5+0,3

Relatiforgan ~ Medullaspinalis 0,090 0062 0063 0064 0064 0063  0.068+0,004
agirhig Pars lumbalis 0,015 0009 0009 0008 0010 0009  0,010+0,001

Lumbal segmentlerin histolojik takip Oncesi ve sonrasi yapilan uzunluk
Olgtimleri Sekil 3.2’de verilmistir. Makroskobik ve mikroskobik uzunluk o6lgtimleri
sonucunda segment uzunluklarmm ortalama %12,43 oraninda histolojik takipten

etkilenerek kisaldigi tespit edildi.
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Sekil 3.1: Lumbal segmentlerin histolojik takip dncesi (makroskobik) ve sonrasi
(mikroskobik) dl¢iilen uzunluklart (Mean+SE)
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Segmentlerde histolojik takip Oncesi ve histolojik takip sonrasi (ortalama)
yapilan transversal ve vertikal ¢ap Olgiimleri Sekil 3.2°de, histolojik takip sonrasi
canalis centralise ait ¢ap Olglimleri (ortalama) ise Sekil 3.3’de verilmistir. Histolojik
takip Oncesi ve sonrasi transversal ve vertikal olarak segmentlerde sekillenen doku

biizligme orani sirasiyla %5.1, %7.8 olarak gerceklestigi tespit edildi.
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Sekil 3.2: Lumbal segmentlerin histolojik takip oncesi (makroskobik) ve sonrasi
(mikroskobik) dlgiilen ¢aplar1 (Mean£SE)

Canalis centralis ¢caplan (mm)

L5 L6

L3 L4
Segmentler

Sekil 3.3: Segmental olarak canalis centralis’in transversal ve vertikal ¢aplari
(Mean=SE)

Lumbal segmentlerde tiim segment, substantia grisea, substantia alba ve

canalis centralis’in ortalama kesit alanlar1 Cizelge 3.2°de verildi. Tiim segment ve
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substantia grisea alanlar1 Lg’da, substantia alba alani ise Ls’te en yiiksek oldugu
belirlendi (p<0,05). Segmentler arasinda canalis centralis alan1 yoniinden istatiksel
olarak bir fark tespit edilmedi. Segmentlerde, substantia grisea, alba ve canalis
centralis’in tiim kesit alanina oranlar1 Sekil 3.4’te verildi. L;’den Lg’ya dogru

substantia grisea orani artarken, substantia alba oraninin azaldig1 gézlendi.

Cizelge 3.2: Segmentlerde ortalama kesit, substantia grisea, substantia alba ve
canalis centralis alanlar1 (Mean+SE)

Segmentler Kesit Alam1 (mm?)  Substantia grisea (mm?)  Substantia alba (mm?) Canalis centralis (mm?)

L1 111,2+4,1° 12,120,5° 99,0+3,7° 0,057+0,005
L2 114,0+2,2° 13,4+0,7% 100,6+2,0° 0,050+0,006
L3 127,6+5,2° 16,4+0,6¢ 111,2+5,0% 0,048+0,009
L4 145,5+6,3% 21,9+1,2° 123,545,3% 0,055+0,016
L5 158,8+6,9° 30,122,0° 128,6+5,3% 0,063=0,017
L6 159,1+8,02 35,5+1,6° 123,646,9% 0,073+0,014

¢ Aym siitundaki farkli harfler istatistiki olarak énem arz eder (p<0.05).
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Sekil 3.4: Medulla spinalisin pars lumbalisinde segmentlere ait substantia grisea,
substantia alba ve canalis centralis’in alan oranlari.
Segmentlerde arsimend prensibi ile yapilan hacim olgiimleri ve Histolojik
islemler sonrasi cavalieri prensibiyle hesaplanan hacim degerleri Sekil 3.5te verildi.
Iki sonu¢ arasindaki %26.2°lik fark medulla spinalis’in lumbal segmentlerinde

sekillenen doku biiziismesi olarak kaydedildi.
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Sekil 3.5: Arsimed ve cavalieri prensibi ile tespit edilen segment hacimleri
(Mean+SE)

Lumbal segmentlerde histolojik islemler sonrasi hesaplanan tiim segment,
substantia grisea, alba ve canalis centralis hacim degerleri Cizelge 3.3’de, hacim
oranlart ise Sekil 3.6’da verildi. Ls’te substantia grisea, Lgz’te substantia alba
hacminin en yiiksek oldugu gozlenirken, segmentler arasinda canalis centralisin

hacimleri yoniinden istatiksel bir fark gozlenmedi (p<0.05).

Cizelge 3.3: Lumbal segmentlerde tiim segment, substantia grisea, substantia alba ve
canalis centralis hacimleri (Mean+SE).

Segment hacmi (cm®)  Subs. grisea (cm®)  Subs. alba (cm®)  Canalis centralis (mm®)

L1 4.68+0.74° 0.5120.09" 4.160.66® 2.34+0.52
L2 4.60+0.67° 0.54+0.09 4.06+0.61% 2.01£0.33
L3 4.85+0.74% 0.62+0.08" 4.23+0.69° 1.840.85
L4 4.53+0.57° 0.68+0.09° 3.8540.49% 1.71+1.00
LS 4.28+0.49° 0.80+0.07° 3.47+0.45" 1.68+1.07
L6 2.96+0.34° 0.660.06" 2.30+0.30° 1.31+0.56

9. Aym siitundaki farkli harfler istatistiki olarak énem arz eder (p<0.05).
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Sekil 3.6: Segmental olarak substantia grisea, substantia alba ve canalis centralis

hacimlerinin tiim segment hacimine orani.

Aragtirmada hacim Ol¢limleri sonucunda tespit edilen segment bazli ve

ortalama CE degerleri Sekil 3.7°de verildi.
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Sekil 3.7: Lumbal segmentlere ait CE degerleri.

Aragtirmada elde edilen bazi

(korelasyon) arastirildi ve sonuglar Cizelge 3.4’de sunuldu.

morfometrik veriler arasindaki

iliski
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Clizelge 3.4: Lumbal seament korelasyon degerleri.
CCH SAH SGH FLH CCA SAA SGA PLA CCVE | CCTE. | FLVE.
PLTR r -0.308 20,169 0.682%* 0,069 0111 0.933**| 0,714%* | 0.926%*| 0,003 0,228 | 0,800%*
P 0.068 0324 0,001 0,689 0,32 0,001 0.001 0,001 0,977 0,181 0,001
PLVR r -0, 490** 20.468%* | 0,681** | -0366% 0,068 0.843%*| 0,805%* | 0.921**| 0,083 0,156
P 0,002 0,004 0,001 0,028 0694 | 0001 | 0001 | 0001 | 0629 | 0365
COTR r 0,602 %= -0,344% 0,119 -0.323 0,888## 0,108 0266 0177 | 0,565%=*
P 0,001 0.040 0,489 0,053 0,001 0,330 0117 0,300 0,001
r | 0487*= | _0384= | 0,137 | -3598*= | 0,826% | 0077 | 0.330% | 0,077
CCVE - - "
P 0.003 0.001 0,423 0,001 0,001 0,637 0.049 0.637
NEE 0444*= | 0355* | 0.745%= | 0244 | 0076 |0.965%=|0886%"
P 0,007 0,034 0,001 0,152 0,638 0,001 0.001
SGA r -0,368% 0,687 | 0,663%% [ -0,583%* 0,248 0,733%*
) P 0.027 0.001 0,001 0,001 0,143 0,001
r 20,4453 0,130 0,717%* 0,023 20,030
SAA — —
P 0,007 0451 0,001 0,383 0,860
r 0,742%= -0, 488%= 20,007 -0.498%=
CCA .
P 0,001 0,003 0,572 0,002
r 0,033 0,08g%= 0,131
FLH
P 0,830 0.001 0443
r 0321 0,013
SGH
P 0.056 0,838
t 0,079
SAH
P 0.647

**_ Pearson korelasyon p<0.01

*, Pearson korelasyon p<0.05

PLTR: Pars lumbalis’in vertikal ¢ap1, PLVR: Pars lumbalis’in transversal ¢api, CCTR: Canalis

centralis’in transversal ¢api, CCVR: Canalis centralis’in vertikal ¢ap1, PLA: Pars lumbalis’in alani,

SGA: Substantia grisea alani, SAA: Substantia alba alani, CCA: Canalis centralis alani, PLH: Pars

lumbalis’in hacmi, SGH: Substantia grisea hacmi, SAH: Substantia alba hacmi, CCH: Canalis

centralis hacmi
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4. TARTISMA

Mayhew (1999) 500 kg’lik bir atta medulla spinalis uzunlugunun yaklagik
200 cm oldugunu bildirmistir. Yapilan aragtirmada kullanilan hayvanlarin agirlig
370+39 kg ve medulla spinalis uzunlugu 167.1+6.2 cm olarak tespit edildi (Cizelge
3.1). Nickel ve ark (2004) atlarda medulla spinalis uzunlugunun 160-200 cm,
agirliginin ise 250-300 gram olarak bildirmistir. Bulgularimiz Mayhew (1999) ve
Nickel ve ark (2004) ile uyumludur. Bu morfometrik veriler sigir igin sirastyla 160-
180 cm ve 220-260 gram, domuz i¢in 119-139 cm ve 70 g olarak bildirilmektedir
(Nickel ve ark 2004).

Sunulan aragtirmada pars lumbalis’in agirhig 35.542.4 g, uzunlugu 22.5+0.8
cm, hacmi 35.142.4 cm® olarak tespit edilmis (Cizelge 3.1), literatiirde atlarla ilgili
mevcut bir veriye ulasilamamistir. Ancak merkepte pars lumbalis uzunlugu 12.1 cm
(Haziroglu ve Ocal 1988), tiftik kecisinde 11.1 cm (Kahvecioglu ve ark 1995),
geyikte (M. gouazoubira) 10.8-13.9 cm (Lima ve ark 2010) olarak bildirilmektedir.

Merkepte medulla spinalis uzunlugunun %11.3 (Haziroglu ve 6cal 1988),
tiftik kegisinde %20.7 (Kahvecioglu ve ark 1995), geyikte %18.9-21.1 (Lima ve ark
2010), insanda ise %13.6 (Barson ve Sands 1977)’smin pars lumbalis oldugu
bildirilmektedir. Yapilan arastirmada pars lumbalis’in uzunluk orami %13.5+£0.5
(Cizelge 3.1) olarak tespit edilmis olup insanlar ile yakin bir benzerlik i¢inde oldugu

gozlendi.

Pars lumbalis’i olusturan segment uzunluklari agisindan degerlendirildiginde
en uzun segmentin atta (Nickel ve ark 2004), merkepte (Haziroglu ve 6cal 1989),
insanda (Ko ve ark 2004) ve maymunda L; (Thomas ve Combs 1965) oldugu ve bu
segment uzunluklarinin son lumbal segmente dogru diizenli bir sekilde kisaldigi
bildirilmistir. Mevcut ¢alisma verilerinin at, merkep, insan ve maymun ile uyumlu
oldugu gozlendi (Sekil 3.1). Tiftik kegisinde ise Lz’in en uzun segment oldugu
bildirmistir (Kahvecioglu ve ark 1995).

Braun (1950) lumbal segmentlerde transversal ¢ap yoniinden en biiyiik ve en
kiiclik degerlerin sirasiyla Lo.3 ve Lg’da, vertikal ¢apta ise Le ve L,.3’de oldugunu
bildirmistir. Sunulan arastirmada ise en biiylik ve en kii¢iik transversal ¢ap Ls ve Lo,

vertical ¢apta ise Lg ve Ly (Sekil 3.2) oldugu tespit edildi. Iki arastirma arasindaki
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mevcut farkin metodolojik farktan ve kullanilan materyalden kaynaklandigi
diisiiniilmektedir. Merkepte ise transversal ¢apta Ls ve Lj, vertikal ¢apta Ly ve L,
oldugu bildirilmektedir (Ocal ve Haziroglu 1988).

Atlar medulla spinalis lizerinde yapilan arastirmada lumbal segmentlerde
canalis centralis transversal ve vertikal ¢aplarinin L;’den Lg’ya dogru sirasiyla 480,
570, 710, 700, 780, 760 pm ve 110, 20, 30, 90, 120, 560 pm olarak bildirilmektedir
(Braun 1950). Sunulan ¢alismada ise bu morfometrik degerler sirasiyla 387+0.03,
383+0.04, 423+0.05, 467+0.07, 462+0.07, 473£0.06 um ve 190+0.01, 175+002,
1524+0.01, 163+0.02, 193+0.02, 236+0.03 (Sekil 3.3) olarak tespit edilmis olup,
Braun (1952)’un verileriyle uyum i¢inde bulunmadigi goézlenmistir. S6z konusu
farkin aragtirmalarda kullanilan metodolojik farktan ya da kullanilan hayvan sayisi
ve 1tk farkliligindan kaynaklandig1 diisiiniilmektedir. Merkepte ise bu ¢aplarin 378,
320, 320, 243, 230 um ve 128, 77, 90, 134, 192 um olarak bildirilmistir (Ocal ve
Haziroglu 1988). Vertikal cap yoniinden her ii¢ calisma degerlendirildiginde ilk ve
son segmentlerde bu degerlerin yiiksek orta segmentlerde ise daha diisiik oldugu
goriilmustiir. S6z konusu durumun intumesentia lumbalisten kaynaklanmis

olabilecegi sonucuna varildi.

Medulla spinalis’in lumbal segmentlerde kesit, substantia grisea, ve
substantia alba alanlar1 ve alan oranlar1 at (Braun 1950), merkep (Ocal ve Haziroglu
1988), maymun (Thomas ve Combs 1965), insan (Ko ve ark 2004) ve rat
(Portiansky ve ark 2004) tizerinde yapilan morfometrik arastirmalarda bir parametre
olarak sunulmustur. Yapilan arastirmada ortalama kesit alaninin L;’den Lg’ya dogru
goreceli bir sekilde arttig1, ancak istatistiki olarak degerlendirildiginde L1, L, ve L3
kendi aralarinda, L4, Ls, L ise kendi aralarinda benzer olduklari tespit edildi (Cizelge
3.2). Alan oranlart olarak degerlendirildiginde substantia grisea ve substantia alba
arasinda canial’den caudal’e dogru ters orantili olarak degistigi belirlendi (Sekil 3.4).
S6z konusu sonucun merkep ile benzer oldugu, at, maymun, insan ve rat ile uyumlu
olmadig1 goézlendi. Ayrica sunulan ¢alismada lumbal segmentler bir biitiin olarak
degerlendirildiginde, bu iki parametre arasinda pozitif yonlii kolerasyon (Cizelge 3.4)
oldugu tespit edildi. Yapilan literatlir taramalarinda canalis centralis’in alan ve
hacmiyle ilgili bir bilgiye rastlanmadi. Bu anatomik yapiya iliskin morfometrik
veriler detayli olarak Cizelge 3.2,3.3,3.4 ve Sekil 3.4,3.6’da ilk olarak sunulan

arastirmada verildi.
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Insanda (Ko ve ark 2004) ve maymunda (Thomas ve Combs 1965)
makroskobik olarak yapilan 6l¢iimlerde lumbal segment hacimlerinin cranialden
caudal’e dogru azaldigini bildirmistir. Sunulan ¢alismada bu morfometrik veri
makroskobik (Arsimed prensibi) ve mikroskobik (Cavalieri prensibi) olarak elde
edilmis olup insan ve maymunla uyum gostermektedir. Ayrica cavalieri prensibi ile
yapilan hesaplamalarda segmentlere ait substantia grisea, substantia alba ve canalis
centralis hacim ve hacim oranlar1 detayli olarak Sekil 3.5,3.6 ve Cizelge 3.3’te

sunuldu.

Cavalieri prensibiyle yapilan hacim hesaplamalarinda hata kat sayisinin %10
ve altinda olmasinin aragtirmanin giivenirligi agisindan 6nemli bir parametre oldugu
bildirilmektedir (Gundersen ve Jensen 1987, Gundersen ve ark 1999, Garcia-Finana
ve ark 2003). Yapilan arastirmada bu deger segment, substantia grisea, substantia

alba ve canalis centralis i¢in ayr1 ayri hesaplandi ve belirtilen degerlerin giivenli

oldugu gozlendi (Sekil 3.7).
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5. SONUC VE ONERILER
Calisma sonuglar degerlendirildiginde;

Yapilan literatiir taramalarinda medulla spinalis’e ait morfometrik
arastirmalarin oldukca smirli oldugu, atlarda ise birkag parametrenin disinda
morfometrik veriye ulagilamamistir. Oysa medulla spinalis’in hastaliklarinin
teshisinde ve tedavisinde bu morfometrik verilerin hekime onemli derecede yardimci
olacagr agiktir. Arastirma sonucunda elde edilen ve sunulan verilerin bu konulardaki

eksikliklerin giderilmesine 6nemli derecede katkida bulunacag,

Yapilan arastirmada hayvanlara ait medulla spinalis’ler iizerinde histolojik
islemler oncesi (makroanatomik) ve sonrasi (mikroanatomik) morfometrik dl¢timler
yapildi ve bu degerler ayr1 ayr1 cizelge ve sekiller halinde ve bir bdoliimii
karsilastirilarak sunuldu. Bu verilerin konuyla ilgili gelecekte yapilacak arastirmalara

onemli oranda katki saglayacagi ve bu konuda yeni aragtirmalara ihtiya¢ oldugu,

Atlarda  medulla spinalis’in  pars lumbalis’ine ait segmentlerin
morfometrisinin (alan ve hacim) belirlenmesinde ilk defa basarili bir sekilde
stereolojik metodlarin kullanildigi bu calisma, bu metodlarla yapilacak benzer

konulu ¢aligmalarda arastiricilara katki saglayacagi,

Pars lumbalis’e ait segmentler uzunluklari cranial’den caudal’e dogru
azalirken, segment c¢aplarinda ve hacminde bdyle bir degisimin gozlenmedigi,
substantia grisea hacim oraninda artis gézlenirken, Substantia alba ve canalis centrais

hacim oranlarinda azalma sekillendigi,

Yapilan arastirma sonucunda elde edilen morfometrik veriler arasinda tespit
edilen iliskinin (korelasyon) bolgenin morfolojisine 6nemli oranda katki saglayacagi

sonuglarina varildi.
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6. OZET

T.C.
SELCUK UNIVERSITESI
SAGLIK BILIMLERI ENSTITUSU

Atlarda Medulla Spinalis’in Lumbal Segmentleri Uzerinde Morfometrik Arastirmalar
Muhammet Liitfi SELCUK
Anatomi (Vet.) Anabilim Dah

YUKSEK LiSANS TEZi/ KONYA 2011

Yapilan bu aragtirma ile atlarda medulla spinalis’in lumbal segmentlerine ait uzunluk, ¢ap,
agirlik, hacim ve hacim oranlar1 (Substantia grisea, substantia alba, canalis centralis) gibi morfometrik
Ozelliklerinin belirlenmesi amaglandi. Bu amagla ¢alismada (1 adet Pony,2 adet arap, 1 adet Belgika, 2
adet Ingiliz 1rki) toplam 6 ata ait medulla spinalis kullanildi. Bu hayvanlardan medulla spinalis’in
lumbal boliimii alinarak segmentasyonu yapildi. Bu islem takibinde segmentler iizerinde makroskobik
Ol¢iimler yapildiktan sonra, histolojik islemler asamasina gegildi. Bu asamada ilk olarak segmentler
3.8 mm araliklarla transversal olarak dilimlendi. Elde edilen &rneklerin cranial’den caudal’e dogru
strasina ve yoniine sadik kalmarak histolojik takibi yapildiktan sonra 10pn kalinliginda kesildi ve May-
Griimwalds Giemsa ile boyanarak kapatildi. Boyanan kesitlerin stero-investigator’un virtual slice
ozelligi kullanilarak goriintiileri alindi. Elde edilen goriintiiler iizerinde oncelikle cap olgiimleri,
sonrada cavalieri prensibi kullanilarak alan dlgiimleri ve hacim hesaplamalar1 yapildi. Bu islemler
sonucunda elde edilen morfometrik verilerin istatistiki analizleri yapilarak ¢izelge ve sekiller halinde
sunuldu. Atlarda pars lumbalis’in agirlik, uzunluk ve haciminin sirasiyla 35.5+42.4 g, 22.5+0.8 cm ve
35.142.7 cm3 olarak, medulla spinalis’e oranlandiginda ise bu degerlerin sirasiyla %14.7, %13ve %14
olarak tespit edildi. Segment uzunluklarinin L1’den L6’ya dogru kisaldigi belirlendi. Mikroskobik
Olciimler sonucunda en biiyiik transversal ¢capa L4 ve L5'in, vertikal ¢apta ise L6'nin sahip oldugu
tespit edildi. Canalis centralis’te ¢aplar yoniinden segmentler arasinda bir fark gézlenmedi. Histolojik
islemler sonucunda ilgilenilen segmentlerde uzunluk, transversal ve vertikal ¢apta biiziisme orani
sirastyla %12.43, %5.1 ve % 7.8 olarak gerceklestigi goriildii. Kesit alani1 olarak L5’in, substantia
grisea’da L6 nin, substantia alba’da ise L5’in en biiylik degerlere sahip segmentler oldugu gozlendi.
Hacim olarak L6 disinda tiim segmentlerin istatistiki olarak birbirine benzer, L5’te substantia grisea,
L3’te ise substantia alba hacminin en yiiksek oldugu gozlendi. Substantia grisea‘nin tiim segment
hacmine oram1 L1 ‘den L6’ya dogru artarken, substantia alba’da bu oranin azaldigi tespit edildi.
Histolojik islemler sonucunda medulla spinalis’teki biliziigme orani1 %26.2 olarak gergeklestigi

goriildii.

Sonug¢ olarak makroskobik ve icerisinde stereolojik yontemlerinde bulundugu mikroskobik
olarak atlarda medulla spinalis’in pars lumbalis’inin morfometrik O6zelliklerinin arastirildigi bu
calismada elde edilen ve sunulan verilerin bolge morfolojisine ve gelecekte yapilacak arastirmalara

katki saglayacag diistintilmektedir.

Anahtar Sozciikler: Cavalieri prensibi; lumbal segmentler; medulla spinalis; segmental morfometri.
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7. SUMMARY

Morphometric Investigations on The Lumbar Segments of Spinal Cords in Horses.

The aim of this study was to determine morphometric features of Lumbar part of the spinal
cord of horse, such as length, diameter, weight, volume and volume fraction of the grey and white
matter in addition to central canal. For the purpose of the present study, 6 spinal cords that belong to
free of nervous disorders and different breeds of horse were used (1 Pony, 2 Arabian Horses, 1
Belgium breed, 2 English horses). Lumbar parts of the cords were dissected out from vertebral
columns and segmentation was performed. Morphometric measurements were done on the segments
and then routine histological procedure was applied to the all samples. At this stage, segments were
sliced transversally at 3.8 mm thickness. All samples were cut at 10 pm thickness with rotary
microtom taking into account cranial and caudal directions of the segments. Slides were stained with
May-Grunwald-Giemsa and covered with glass slip. Virtual slice module of the Stereoinvestigator
was used to take whole images of the slides under light microscope using 2.5 X objective. Diameter
measurements were utilized on the obtained slides and afterwards area and volume calculations were
performed using Cavalieri principle. As a result of these procedures, statistical results of obtained
morphometric data were presented in tables and figures. The average weight, length and volume of the
Lumbar parts were determined 35.5+2.4 g, 22.5+0.8 cm and 35.1+2.7 cm® respectively, fractions of
mentioned morphometric values to the cord were evaluated as 14.7%, 13% and 14%. The decrease of
lengths of segments from L1 to L6 was observed. As a result of microscopic analysis, L4 and L5 had
the biggest transverse diameter, however L6 had the largest vertical diameter. It was not observed any
differences between vertical and transverse diameters of the central canal of all segments. As a result
of histological procedure, tissue shrinkage ratio of length, transverse and vertical diameters of the
segments were realized that %12.43, %5.1 and % 7.8 respectively. It was found that L5 had the largest
values of cross-sectional and white matter area, however L6 had the largest value of grey matter.
Volumes of all segments except for L6 were found similar to each other and the largest volume of
grey matter in L5 and the largest volume of white matter in L3 were observed. While the volume ratio
of grey matter to the volumes of segments was found to be increased from L1 to L6, the volume of
white matter was found to be decreased through related segments. Tissue shrinkage ratio of the spinal

cord was found as 26.2% after histological processing.

In conclusion, it is thought that the results of present study which were conducted on Lumbar
part of the spinal cord and collected using macroscopic, microscopic and stereological methods will

contribute to the morphology of related region and the further studies.

Keywords: Cavalieri principle; spinal cord; lumbar segments; morphometry.
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Selguk Universitesi Veteriner Fakiiltesi Anatomi ABD Ogretim Uyesi Dog. Dr. Sadullah
BAHAR tarafindan sunulan “Atlarda Medulla Spinalis’in Lumbal Segmentleri Uzerinde
Morfometrik Arastirmalar” isimli tez projesi degerlendirilmistir.

Projede, Anatomi laboratuarinda mevcut 6 adet at kadavrasinin kullamlacag, medulla
spinalisin lumbal segmentleri ile ilgili morfometrik incelemeler yapilacag bildirilmektedir.
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