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1. GIRIS

Sinir sistemi, insan organizmasinin dis diinya ile baglantisin1 saglayan, gelen
bilgileri degerlendiren, reaksiyon kararinin alindigi, reaksiyon planinin yapildigi ve
reaksiyonun gosterildigi siire¢lerin organize edildigi bir sistemdir. Bu sistemin
merkezi komponenti ile periferik komponenti bir uyum igerisinde ¢alismaktadir. Bu
calisma mekanizmalar1 ilk bilimsel faaliyetlerden bugiine kadar ne tam olarak
aydinlatilabilmistir ne de bilim diinyasinin ilgisinden uzak kalmistir. Bu tez ¢alismasi

bu merak sahasinin bazi sorularina cevap olmasi iimidiyle hazirlanmustir.

Merkezi sinir sistemi 3. haftanin basinda primitif ¢ukurun 6niinde néral plak
halinde belirir. Noral plagin lateral kenarlar1 néral kivrimlart meydana getirmek iizere
yiikselerek orta hatta birbirlerine yaklasirlar ve sonucta noral tiipii olusturmak iizere

kaynasirlar (1).

Dordiincii haftanin sonunda medulla spinalis’ten ¢ikan motor sinir lifleri
goriilmeye baglar. Lifler, gelisen 6zel bir kas grubuna yonelerek, radix anterior’u

meydana getirir. Crista neuralis hiicrelerinden radix posterior’un sinir lifleri olusur (2).

Medulla spinalis’teki myelin kiliflar fetal periyodun ileri doénemlerinde
olusmaya baslar ve postnatal ilk yil siiresince olusum devam eder (2). Periferik sinir
aksonlari etrafindaki myelin tabakalar1 Schwann hiicreleri tarafindan yapilir. Yaklasik
20. haftadan itibaren periferik sinir lifleri myelin depolanmasi nedeniyle beyaz bir

goriiniime sahip olur (3).

Insan fetiisleri ile yapilan nervus (n) ischiadicus calismalar1 incelendiginde
caligmalarin genellikle morfometrik analizler ve varyasyonlarla ilgili oldugu
saptanmustir (4-7). Intrauterin déneme ait olan sinir lif calismalarinin deney hayvanlari
tizerinde yogunlastigi gériilmektedir (8-11). Yapilan histolojik ¢alismalarin ise daha
cok sinir liflerinin kimyasallarla etkilesimi sonrasinin incelenmesi ile ilgilidir (10, 11).
Intrauterin ve yenidogan donemde deney hayvanlari iizerinde yapilan bir ¢alismada n.
ischiadicus’un myelinli akson sayilarina bakilmistir ve artis olup olmadig
gozlenmistir (12). Yine deney hayvanlar1 lizerinde yapilan bir baska ¢alismada n.

ischiadicus’un akson sayisinin ilag uygulamasi sonrasi degisimi stereolojik yontemle



incelenmistir (8). Ayrica literatiirde erigkin donemde n. ischiadicus ve musculus (m.)

piriformis ikilisine ait varyasyon ¢aligmalar1 bulunmaktadir (13-16).

Fetiisiin gestasyonel yas artisi ile birlikte alt ve iist ekstremite uzunlugunda artis
goriilmektedir (17). Ust ve alt ekstremite kaslari ile ilgili yapilan calismalarda
gestasyonel yas artis1 ile birlikte kas lifi ve parankima-stroma oraninda da artis oldugu
gosterilmistir (18, 19). Bu noktadan hareketle lif sayis1 ve parankima-stroma orani
degisimlerinin periferik sinirleri temsilen n. ischiadicus 0Ozelinde arastirilmasi
tezimizin konusunu olusturmustur. Intrauterin dénemde yapilan ¢alismalar
ulasabildigimiz literatiir ger¢evesinde incelendiginde gestasyonel yas artist ile sinir lif
orant ve sinir dokusunun bulundugu boélim olan parankimanin sinir dokusunu
cevreleyen stromaya orani ile ilgili c¢alismaya rastlanmamistir. Bu amagla
calismamizda n. ischiadicus’un intrauterin donemde gelisiminin incelenmesi,
gestasyonel yas ilerleyisinde ve proksimalden distale dogru lif sayis1 ve parankima—
stroma oraninin stereolojik yontemle gosterilmesi amaglanmistir. N. ischiadicus’un
proksimalden distale ve ilerleyen gestasyonel haftalar boyunca lif sayis1 ve yapisinin
mikroskobik ve stereolojik olarak incelenmesinin periferik sinirlerin gelisim anatomisi

alanindaki literatiirii yeni bilgiler ile desteklemesi beklenmektedir.



2. GENEL BILGIi

2.1. Embriyolojik Gelisim

Merkezi sinir sistemi 3. haftanin basinda primitif gukurun oniinde orta-dorsal
bolgede yerlesmis terlik bicimli kalinlasmis bir ektodermal plak olan néral plak
halinde belirir. Noral plagin lateral kenarlar1 néral kivrimlart meydana getirmek tizere
yiikselir(Sekil-2). Gelisimin daha ileri evrelerinde noral kivrimlar yanlardan biraz
daha yiikselerek orta hatta birbirlerine yaklasirlar ve sonugta ndéral tiipli olusturmak
lizere kaynasirlar. Kaynasma once servikal bolgede baslar, kaudal ve kranial yonde
devam eder(Sekil-1). Ancak kaynagsma embriyonun kaudal ve kranial u¢larinda daha
gec meydana geldiginden noral tiip belli bir siire kranial ve kaudal néroporlar yoluyla

amnion bosluguyla gegici olarak iliskisini stirdiiriir (1).

Kranial ndroporun kapanmasi servikal bolgede ilk kapanma noktasindan ve
onbeyindeki bir noktadan baslayarak kranial yonde devam eder. Onbeyin bolgesinden
baslayan kapanma noral tiipiin en kranialine dogru ve ayni zamanda servikal bolgeden
baslayan kapanmayla birlesmek iizere kaudal yonde olmak iizere iki yonliidiir. Kranial
noroporlar kapanmasini 18-20 somit evresinde (25.giin) tamamlarken, kaudal néropor

bundan 2-3 giin sonra kapanir (1).
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Sekil 1: 22 Giinliik Embriyonun Dorsal Gériintimii (Moore ve Persaud-2015’ten modifiye
edilmistir.)
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Sekil 2: Embriyonun néral tiip olusumu ve yiizey ektoderminden ayriligin1 gosteren transvers

kesit (Moore ve Persaud-2015’ten modifiye edilmistir.)



2.1.1. Medulla Spinalis’in Gelisimi

Noroepitelial Manto ve Marjinal Tabakalar

Yeni kapanmis bir noral tiipiin duvar1 néroepitelial hiicrelerden meydana gelir.
Bu hiicreler duvarin tiim kalinlig1 boyunca uzanarak kalin bir pseudostrafiye epitel
olustururlar. Birbirleriyle limendeki birlesim kompleksleri aracilifiyla baglanti
kurarlar. Sonugta bu hiicre yigini topluca ndroepitelial tabakay1 veya noroepiteliumu
olusturur. Noral tiip kapandiktan sonra noroepitelial hiicreler genis yuvarlak nukleuslu
soluk sitoplazmali ve nukleuslar1 koyu boyanan bir baska hiicre tipini olusturmaya
baslarlar. Bu hiicreler primitif sinir hiicreleri veya diger adiyla noroblastlardir.
Noroblastlar noroepitelial tabakanin ¢evresinde manto tabakasi olusturur. Bu tabaka

daha sonra spinal kordun gri cevherini olusturur (1).

Medulla spinalis’in en dig katmani manto tabakasindaki noroblastlardan ¢ikan
sinir liflerini icerir ve marginal tabaka olarak bilinir. Bu tabakaya sinir liflerinin
myelinizasyonundan sonra beyaz bir goriiniim kazanacagi i¢in medulla spinalis’in

beyaz cevheri ad1 verilir (1).

Bazal, Alar, Tavan ve Taban Tabakalari

Manto tabakasina siirekli bicimde yeni ndroblastlarin katilmasinin bir sonucu
olarak noral tiipiin iki yaninda bir ventral bir de dorsal kalinlagsma ortaya ¢ikar. Bazal
plaklar olarak bilinen ventral kalinlagmalar ventral motor boynuz hiicrelerini igerir ve
medulla spinalis’in motor bolgelerini olusturur. Alar plaklar adiyla bilinen dorsal
kalinlasmalar da duyu bdlgelerini olusturur. Bu iki bolge arasindaki sinir1 sulcus
limitans adli uzunlamasina bir oluk belirler. Noral tiiplin sirasiyla tavan ve taban
plaklar1 olan dorsal ve ventral orta hat bolgelerinde noroblast yoktur. Bu bdlgenin
islevi bir taraftan diger tarafa gecen sinir liflerine zemin olusturmaktir. Ventral motor
boynuz ve dorsal duyu boynuzlarina ek olarak bu iki bolge arasinda kiimelenen bir
grup noron kii¢iik bir ara boynuz (intermediate boynuz) daha olusturur. Bu boynuzda
otonom sinir sisteminin sempatik kismina ait neuronlar bulunur ve bu yapiya sadece

medulla spinalis’in torasik ve {ist lumbar bolgelerinde rastlanir (1).



Crista Neuralis Hiicreleri
Noral plagin katlanmasi sirasinda her iki kenar1 boyunca birer hiicre grubu ortaya
cikar. Crista neuralis hiicreleri adiyla bilinen bu hiicrelerin kaynagi ektodermdir ve
noral tliip uzunlugu boyunca bulunurlar.Crista neuralis hiicreleri bu bolgeden laterale
dogru go¢ ederek spinal sinirlerin duyu ganglionlarini ve diger hiicre tiplerini meydana

getirirler (1).

Spinal Ganglionlarin Gelisimi
Gelisimin daha ileri evrelerinde duyu ganglionlarinin noroblastlar: iki uzanti
meydana getirirler. Merkeze dogru biiyliyen uzanti, noral tiipiin dorsal parcasina
gomiiliir. Medulla spinalis’te ya yan boynuzda sonlanirlar ya da marginal tabaka
icinden daha yukar1 beyin merkezlerine yiikselirler. Bu uzantilara topluca spinal sinirin
dorsal duyu kokii adi verilir. Perifere dogru biiyiiyen uzantilar ise ventral motor kok
lifleriyle birlesirler ve bdylece spinal sinirin gévdesinin olusumuna da katilirlar. En

sonunda da duyu reseptor organlarinda sonlanirlar (2).

Spinal Meninks Gelisimi
Spinal meninksler, noral tiip etrafinda mezensim benzeri gevsek bir ag meydana
getiren crista neuralis hiicrelerinden meydana gelir. Mezensimin yogunlagarak
meydana getirdigi membran , dis tarafta kalinlasarak dura materi olusturur. Membran
i¢ tarafta ince kalir ve pia mater ve arachnoidea mater’den olusan pia-arachnoid’i
olusturur. Bu iki tabaka birlikte leptomeninksler adin1 alir. Leptomeninksler i¢indeki
stvi bosluklar daha sonra birleserek subarachnoid bosluk meydana gelir. Besinci

haftada embriyonal spinal sivi olugsmaya baslar (3).



Sinirlerin Myelinizasyonu
Medulla spinalis’teki myelin kiliflar fetal periyodun ileri donemlerinde

olusmaya baglar ve postnatal ilk y1l siiresince olusum devam eder (2).

Medulla spinalis i¢indeki sinir liflerini saran myelin kiliflar oligodendrositler
tarafindan olusturulmaktadir. Periferik sinir aksonlar1 etrafindaki myelin tabakalari ise
Schwann hiicreleri tarafindan yapilir. Yaklasik 20. haftadan itibaren periferik sinir

lifleri myelin depolanmasi nedeniyle beyaz bir gériiniime sahip olur (3).

2.1.2. Periferik Sinir Sisteminin Gelisimi

Periferik sinir sistemi ¢ogunlukla crista neuralisten gelisir. Periferik sinir sistemi
kraniyal, spinal, visseral sinirlerle kraniyal, spinal ve otonomik gangliyonlardan
olusur. Periferik sinir sisteminin tiim duyu hiicreleri crista neuralis hiicre kaynaklidir

ve bu hiicrelerin govdeleri merkezi sinir sistemi disina yerlesmistir (2).

2.1.3. Spinal Sinirlerin Gelisimi

Medulla spinalis’ten ¢ikan motor sinir lifleri 4. haftanin sonunda goriilmeye
baslar. Sinir lifleri gelisen medulla spinalis’in lamina basalis’inden meydana gelerek
medulla spinalis’in ventrolateral yiizii boyunca birbirini takip eden bir dizi fila
radicularia olarak uzanir. Lifler, gelisen spesifik bir kas grubuna yonelerek, hiizmeler
olusturarak radix anterior’u meydana getirir. Radix posterior’un sinir lifleri medulla
spinalis’in dorsolateral yiiziine go¢ eden crista neuralis hiicrelerinden olusurlar.
Hiicreler burada ganglion spinale’nin hiicrelerine doniisiir. Ganglion spinale’deki
noronlarin merkezi uzantilari, medulla spinalis’te cornu posterius’un apex’ine dogru

uzanir. Ganglion spinale hiicrelerinin distal uzantilari radix anterior’a dogru uzanir ve



onunla birleserek spinal siniri olusturur(Sekil-3). Mikst spinal sinir olustuktan hemen
sonra ramus anterior ve posterior’a boliiniir. Daha kiigiik olan ramus posterior sirt
kaslarinin muskilatiiriinii, vertebralari, arka intervertebral eklemleri ve sirt derisinin
bir boliimiinii innerve eder. Ramus anterior, spinal sinirin daha bliyiik dali olup
ekstremitelerin ve gévde duvarinin ventrolateral boliimlerinin innervasyonunu saglar.
Biiyiik sinir pleksuslar (plexus brachialis, plexus cervicalis, plexus lumbosacralis)
ramus anterior tarafindan olusturulur. Her bir ekstremite tomurcugu gelisirken, onun
karsisindaki medulla spinalis’in  segmentlerinden ¢ikan sinirler ekstremite
tomurcugunun igine girerek ekstremite igine dagilir. Sinir lifleri, somitlerden
kaynaklanan miyojenik hiicrelerden derive ilgili kaslarda yayilirlar. Gelisen
ekstremitelerin derisi de segmental sekilde innerve edilir. Gelisimin erken doneminde
birbirini takip eden, 6zellikle ekstremiteleri innerve eden ramus anterior’lar baglayici
lup seklindeki sinir lifleriyle birlesmistir. Bu pleksuslarin trunkuslarinin  6n

divizyonlari fleksor kaslari ve fleksor yiizeyi innerve eder (2).
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Sekil 3: Spinal Sinirlerin Olusumu (Moore ve Persaud 2015°ten modifiye edilmistir.)

2.2. Periferik Sinirin Histolojisi

Sinir sistemi noron adi verilen son derece 6zellesmis uyarilabilme yetenegine
sahip hiicrelerden olusmaktadir. Noronlar genellikle hiicre govdesi (soma), dendritler
ve akson olmak iizere ii¢ temel boliimden olusmaktadir. Soma ve dendrit bilginin alimi

ve diizenlenmesi i¢in 6zellesirken akson ise bilginin iletimi igin 6zellesmistir (20).



Hiicre govdesinden ¢ikan uzantilarin sayr ve uzunluguna goére ndron tipleri

sunlardir:

a) Multipolar noronlar: Hiicre gévdesinden ¢ikan ¢ok sayida uzantiya sahip
noronlardir. Tek bir aksona ve birden fazla dendrite sahiptir.
b) Bipolar néronlar: iki uzantiya sahip néronlardir.
¢) Pseudounipolar néronlar: Embriyolojik olarak bipolar néronlardan kéken
alan bu tip néronlar kisa tek bir uzantiya sahiptir (20).
Periferik sinir sistemi Schwann hiicreleri ve satellit hiicreleri olmak tizere iki
tane destekleyici hiicre igermektedir. Schwann hiicreleri periferik sinir sistemi’ne ait
sinir liflerini kaplarken, satellit hiicreleri ise duyu ve otonomik gangliyonlardaki hiicre

gbvdelerini ¢evrelemektedir.

Periferik sinirler, Schwann hiicrelerine ek olarak ayrica ii¢ ayr1 bag dokusu

oOrtiisiine sahiptir:
Epineurium: Tiim siniri ¢evrelemektedir.
Perineurium: Sinirin i¢inde aksonlari fasikiillere ayirmaktadir.

Endoneurium: Tek tek aksonlari ve Schwann hiicrelerini ¢evrelemektedir (20)

(Sekil-4).
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Sekil 4: Periferik Sinir (Moore Essential Clinical Anatomy’den modifiye edilmistir.)

2.3. Nervus Ischiadicus Anatomisi

Plexus sacralis L4-5 ve S1-2-3 sinirlerinin katilimyla olusmustur. Uggen
seklindeki plexus sacralis’in tabani sacrum’a tepesi de foramen ischiadicum majus’a
bakar. N. ischiadicus plexus sacralis’in devami olarak bu iiggenin tepesinden asagiya

dogru uzanir (21).

N. ischiadicus viicudun en kalin ve en uzun siniri olup pelvis’ten fossa
poplitea’nin list boliimiine kadar uzanir. Ayak derisinin tiimii ile bacak derisinin biiyiik
kismina sensitif dallar, bacak ve ayagin tiim kaslar1 ile uylugun arka boliim kaslaria
somatomotor lifler gonderen n. ischiadicus pelvis’i foramen infrapiriforme’den
terkeder. M. piriformis’in alt boliimiinden uylugun alt 1/3 “’line kadar uzanan n.
ischiadicus, burada n. tibialis ve n. fibularis communis dallarina ayrilir(Sekil-5). N.
tibialis n. fibularis communis’ten daha kalindir ve n. ischiadicus’un devami

seklindedir (21).

11



N. ischiadicus gluteal bolgede m. gemellus superior , m. gemellus inferior, m.
obturatorius internus ve m. quadratus femoris’in arkasinda yer alir. M. gluteus
maximus’un ise Oniinde n. cutaneus femoris posterior ve arteria glutea inferior ile
birlikte yer alir. Uyluk bolgesinde m. biceps femoris’in 6niinde, m. adductor

magnus’un arkasinda bulunur (21).

2.3.1. Nervus Tibialis

N. ischiadicus’un kalin olan dalidir. N. ischiadicus boyunca uzanir ve m. biceps
femoris’i derinden ¢aprazlayarak fossa poplitea’ya gelir. Asagiya dogru arteria ve vena
poplitea’yr arkadan caprazlayarak iner. Fossa poplitea’da fascia poplitea tarafindan
ortiilmiistiir. M. popliteus’u arkadan ¢aprazlayan n. tibialis, m. gastrocnemius’un iki
basi arasinadn geger arteria tibialis posterior ile birlikte malleolus medialis’e kadar
uzanir. Buradan retinaculum flexorum’un altindan gegerek ug dallar1 olan n. plantaris

lateralis ve n. plantaris medialis’e ayrilir (21).

2.3.2. Nervus Fibularis Communis

N. ischiadicus’un dallarindan daha ince olamidir. N. ischiadicus’tan fossa
poplitea’nin iist kisminda ayrilir ve m. biceps femoris’in medial kenarindan asagiya
dogru inerek m. gastrocnemius’un arasindan fibula basina gelir. Fibulay1 dolanarak m.
peroneus longus’un iist kismina gelir ve burada n. fibularis superficialis ve n. fibularis

profundus olarak ikiye ayrilir (21).
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2.4. Klinik Yonleri ile Nervus Ischiadicus

2.4.1. Piriformis Sendromu

Piriformis sendromu, n. ischiadicus’un ¢ikis yolunda bulunan m. piriformis’in n.
ischiadicus’a yaptig1 kompresyonun/irritasyonun neden oldugu semptomlarla
karakterize bir noropatidir. Bu irritasyonun sebebi m. piriformis ile n. ischiadicus’un
birbiriyle olan iligkilerindeki anatomik varyasyonlar olabildigi gibi, m. piriformis’e

mikro ve makro travmalara bagli sekonder nedenler de olabilmektedir (22).

N. ischiadicus ile m. piriformis’in iligkisi baz1 degiskenlikler gosterebilir;

N. ischiadicus, foramen ischiadicum major’u m. piriformis’in altindan terk

eder (%76-96)

e N. ischiadicus’tan ayrilan n. tibialis dali m. piriformis’in altindan, n. fibularis
communis dali da i¢inden gegebilir (%2,5-34)

e N. ischiadicus’tan ayrilan n. tibialis dali m. piriformis’in altindan, n. fibularis
communis dali da tistiinden gegebilir (%0,5-10)

e Tiim n. ischiadicus, m. piriformis’in i¢inden gegebilir (%0,5-2,2)

e N. ischiadicus’tan ayrilan n. tibialis dali m. piriformis’in i¢inden, n. fibularis

communis dal1 da listlinden gegebilir

N. ischiadicus, m. piriformis’in iistiinden gecebilir (23).
N. ischiadicus’un m. piriformis tarafindan tuzaklanmasi sonucu kalga ve bacak

agrist, uyluk arkasina nadiren de bacak ve ayaga yayilan dizestezi goriiliir (22).

2.4.2. Intramuskuler Enjeksiyona Bagh Sinir Yaralanmasi

N. ischiadicus, hamstring kaslari ile bacak ve ayagin tim kaslarmin motor,
bacagin dis yan ve arka, ayagin tiim boliimlerindeki derinin duyusal innervasyonunu
saglar (21). Dolayis1 ile n. ischiadicus yaralanmasi sonucu mindr motor ve duyu
anormalliklerinden, tam paralizi ve kozaljiye kadar degisen derecelerde hasar

meydana gelir (24).
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N. ischiadicus yaralanmasi; dogrudan sinire enjeksiyon, ilaglarin neden oldugu
basing ve ilaglarin kimyasal etkileri nedeniyle meydana gelmektedir. N. ischiadicus
yaralanmasi ile iliskili tipik belirtiler ayak diismesi, ayak parmaklarinda fleksiyon ve
ekstansiyon kaybi, his kaybi, bacak ve ayaklarda agri, ayaklarda hassasiyet kaybi
olarak siralanabilir. Yaralanmanin derecesi ve sekline bagli olarak iyilesme
goriilebilir. Bununla birlikte, pek ¢ok vakada kalict defisitler ve rahatsizlik gelisir.
Periferik sinirlerin dogrudan yaralandigi durumlarda igne ya dogrudan sinire ya da

sinir ile kilifi/fasikiilleri arasina gelmekte ve siniri ciddi sekilde yaralamaktadir (24).

Enjeksiyonun kuralina uygun yapilmamasi, periferik sinirlerin dogrudan
yaralanmasina yol acabilecegi gibi enjeksiyondan sonra olusan kitle lezyonlarina da
bagli olabilir. Bu durumda sinir dogrudan yaralanmamakta, verilen ilacin yapisi
noronal hasara yol agar. Ayni durum, ilacin sinire yakin olarak veya epinoral seviyede

birikmesi halinde de meydana gelebilir (24).
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3. GEREC VE YONTEM

3.1. Orneklerin Alinmasi

Izmir Katip Celebi Universitesi Tip Fakiiltesi Anatomi Anabilim Dali’na ait
fetiis koleksiyonu ile calisilmistir. Fetiisler Izmir Atatiirk Egitim ve Arastirma
Hastane’sinden aile izinleri alinarak ve resmi prosediirler yerine getirilerek temin
edilmistir. Orneklere ait etik kurul onay1 iiniversitemiz Girisimsel Olmayan Etik
Kurulu’'ndan 22.06.2017 tarihli 116 karar numarasi ile alinmistir (EK 1).
Calismamizda gestasyonel yaslar1 12 ile 38 arasinda degisen ve herhangi bir eksternal

anomalisi bulunmayan 20 adet insan fetiisii kullanilmstir.

3.2. Fetiislerde Yas Tayini

Fetiislerin yas tayini; tepe-ki¢ mesafesi, biparietal cap, bas gevresi uzunlugu,
femur uzunlugu ve ayak uzunlugu olgtimleri kumpas, meziir ve cetvel kullanilarak
yapitlmistir. Yas tayininde daha oOnceki caligmalarda kullanilan yoOntemlerden

yararlanilmistir (25).

3.3. Kullanilan Arac¢ — Gere¢

Gestasyonel yasin belirlenmesinde kumpas, meziir ve cetvel kullanilmistir.

Mikro diseksiyon seti (portegli. penset, makas) ile diseksiyonlar yapilmistir.

Diseksiyon ile alinan pargalar %10’luk formaldehit i¢erisinde bir hafta bekletilmistir.

Leica TP1020 (Doku Takip Cihazi-Ototeknikon) cihazi ile doku takibi
yapilmistir.

Leica EG1150C (Doku GoOmme Cihazi) ile dokular parafin bloklara

gomiilmiistiir.
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Leica RM2245 (mikrotom) cihazi kullanilarak 5 pm’lik kesitler lam iizerine

alinmustir.
Olympus DP21 (Dual Attachment ve Kamerali)

Boyama asamasinda etiiv, ksilen, hemotoksilen, eozin, alkol kullanilmustir.

Preparatlar kapatmak i¢in lam, lamel ve entellan kullanilmastir.

3.4. Diseksiyon Prosediirii

Calismamizda fetiislere ait her iki tarafta gluteal bolge, uyluk ve bacak bolgesi
arka kompartmanlarin derin diseksiyonu yapilmistir(Resim-1, Resim-2). N.
ischiadicus ve dallar1 alt ekstremite boyunca aciga c¢ikarilmistir. 1. 6rnek i¢in n.
ischiadicus’tan, gluteal bolgeden m. piriformis’in altindan ¢iktig1 ilk boliimde yaklagik
5mm uzunlugunda parca alinmustir. 2. 6rnek i¢in alt ekstremitenin arka yiiziinden fossa
poplitea’da n. ischiadicus’un dallanma gosterdigi noktada n. tibialis’ten 5 mm
uzunlugunda parg¢a alinmigtir. 3. 6rnek olarak ise n. tibialis retinaculum fleksorum’un
hemen {istiinde kalan boéliimiinden 5mm uzunlugunda par¢a alinmistir. Fossa
poplitea’da n. ischiadicus’un dallandig1 bolgeden alinan parga n. tibialis proksimal
diizey, retinaculum fleksorum’un iist kismindan alinan parga ise n. tibialis distal diizey

olarak isimlendirilmistir.

Resim 1: 20 haftalik fetiis diseksiyonu

17



Resim 2 :20 haftalik fetiis diseksiyonu

3.5. Parafin ve Doku Takibi

Doku takibi Leica TP1020 (Doku Takip Cihazi-Ototeknikon) ile yapilmustir.

) %10’luk formaldehit igerisinde tespit edilmis doku Ornekleri doku
kasetlerine yerlestirilir. Kaset lizerine doku kimligi yazmak i¢in kursun kalem
kullanilir.

i) Ornekler bir gece akan musluk suyu altinda birakilir.
iii) Doku takip cihazinda agagidaki siray1 takiben;

Dehidratasyon isleminde 6rnekler 30’ar dakika % 60, % 70, % 80 ve % 90’lik
etil alkol serilerine maruz birakilir. Ardindan 60’ar dakika % 96 ve % 100 alkollerde

tutularak takip tamamlanir.

Seffaflagtirma isleminde ornekler 30 dakika alkol ksilen karisiminda tutulur.

60’ar dakika iki farkli ksilende bekletilir.

Infiltrasyon isleminde &rnekler 60°C de 30 dakika 50:50 oraninda ksilen:parafin
karisiminda, 60’ar dakika iki farkl parafinde tutulur.
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3.6. Parafin Bloklara Yerlestirme

Ornegi bloklanmak igin Leica EG1150C doku gdmme cihazindan base mold

(kalip) i¢ine 1 ml parafin alinir.
Ornek pens ile kesit yiizeyi alta gelecek sekilde base mold icine yerlestirilir.

Ornegin iizerine yeteri miktarda erimis parafin eklenir ve kursun kalemle kimlik

bilgileri yazilmis kaset ile kapatilir

Leica EG1150C doku gémme cihazinin sogutucu boliimiinde sertlesene kadar

bekletilir.

Blok base mold icinden cikartilarak uygun ortamda saklamr (+4 C%da
bekletilebilir).

3.7. Kesit Alma

Parafin blok +4°C buzdolabinda bir gece sertlesmesi i¢in birakilir.
Kesit almaya baglamadan 6nce 37-40 °C su banyosu agilarak 1sinmas1 saglanir.
Bicak bigak tutucusuna yerlestirilir

Parafin blogun kenari, bigaga paralel ve kesit alinacak yliz bicaga bakacak

sekilde blok tutucuya yerlestirilir.
Parafinin fazlas1 doku 6rnegi gelinceye kadar trimlenerek uzaklastirilir.
Doku 6rneginden 5 um kalinliginda kesitler alinir.
Kesitler agilmalari i¢in su banyosuna alinir.
Ornek bilgileri kursun kalemler lam iizerine yazilir.
Lam 45°’lik a¢1 ile su banyosuna daldirilarak 6rnek lama alinir.
Lam dik sekilde kurumaya birakilir.

Kesit alindiktan sonra parafin blogun kesit ylizeyi sicak parafin ile kapatilir.
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Tiim kesitler bir gece 37°C’lik etiivde tutularak lama yapismalar1 saglanir.

3.8. Hematoksilen-Eozin Boyama

i) Deparafinizasyon: Kesitler 60°C’lik etiivde bir gece bekletilir.

i) Kimyasal deparafinizasyon: Kesitler 30’ar dakika iki farkli ksilende

tutulur.

i) Rehidratasyon: % 95, % 80, % 70, % 60 etil alkol serilerinde 2’ser
dakika tutulur.

iv) Kesitler 5 dakika akar suda yikanir.

V) Kesitler 30 sn hematoksilen boya soliisyonunda tutulur.

vi) Kesitler 5 dakika akar suda yikanir.

vii) Diferansiyasyon: Asit alkol sollisyonuna 3-5 saniye batirilip ¢ikarilir.
viii) Kesitler 5 dakika akar suda yikanir.

iX) Kesitler 9 dakika eosin boya soliisyonunda tutulur.

X) Kesitler 5 dakika akar suda yikanir

Xi) Kesitler 1 dakika % 80 alkol iginde tutulur.

Xii) Kesitler 1 dakika % 95 alkol i¢inde tutulur.

Xiii) Kesitler 1 saat ksilende tutulur.

Kesitler iizerine entellan damlatilarak lamel ile kapatilir ve penset yardimiyla

hava kabariklar1 ¢ikarilir.
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3.9. Orneklerin Mikroskopta Incelenmesi

Preparat incelemesinin standardizasyonu agisindan dnce 10 6rnek iizerinde bir
pilot ¢alisma yapilmistir. Hazirlanan preparatlarin Olympus DP21 (Dual Attachment
ve Kamerali) ile alinan 10x’luk, 20x’lik ve 40x’lik goriintiiler arasindan 5 pm’lik
kesitler i¢in optimum biiyiitmenin 40x olduguna karar verilmistir. Orneklere ait
fotograflar aymi1 preparatin farkli noktalarindan alinarak stereolojik yontemlerle

incelenmis, sonuglar ortalama olarak verilmistir (8).

Calismamizda oOncelikli olarak fotograflarin {izerine ImageJ ile bilgisayar
ortaminda olusturulmus 10x15, 15x20 ve 25x34’lik gridler eklenerek goriintiilerden
elde edilen sonuglar karsilastirilmis grid boyutu 25x34 i¢in gozlemciler aras1 degisken
(interobserver variability) anlamsiz (p>0,05) bulunmustur. Yapilan pilot ¢alisma
verilerine dayanarak 25x34’liik grid tercih edilmistir. Hazirlanan preparatlar {izerinde

lif say1st ve parankima/stroma oranlar1 belirlenmistir.

Calismamizda incelenen parametreler sunlardir:

Sag tarafta;

NID Sag n. ischiadicus akson sayisi

NTPD Sag n. tibialis proksimal diizey akson sayis1

NTDD Sag n. tibialis distal diizey akson sayis1

NID_PS Sag n. ischiadicus parankima-stroma orani

NTPD_PS Sag n. tibialis proksimal diizey parankima-stroma orani

NTDD_PS Sag n. tibialis distal diizey parankima-stroma orani

Sol tarafta;

NIS Sol n. ischiadicus akson sayisi

NTPS Sol n. tibialis proksimal diizey akson sayis1
NTDS Sol n. tibialis distal diizey akson sayis1
NIS_PS Sol n. ischiadicus parankima-stroma orani
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NTPS_PS Sol n. tibialis proksimal diizey parankima-stroma orani

NTDS_PS Sol n. tibialis distal diizey parankima-stroma orani

3.10. Stereolojik Inceleme

Stereoloji terimi, Yunancada {i¢ boyutlu cisim, {i¢c boyutluluk anlamina gelen
“stereos” kelimesinden tiiremistir. Stereoloji, li¢ boyutlu 6rneklerin, iki boyutlu
kesitlerinden elde edilen veriler kullanilarak, gergekte iic boyutlu 6zelliklerine ait
yorumlar yapmaya yarayan bilim dali olarak tanimlanmaktadir. Yine stereoloji, bir
nesnenin geometrik ve istatistiksel yapist hakkinda nicel bilgileri elde etmek icin

nesnenin kesitlerini kullanan bir yontem olarak da tanimlanabilir (26-29).

Stereolojinin kullanim alanlarindan birisi, dokulardaki yapisal degisikliklerin,
histolojik kesitlerden ii¢ boyutlu olarak analizidir. Bir organdaki toplam hiicre
sayisinin belirlenecegi bir calismada, o organdaki tiim kesitleri ele alip hiicreleri teker
teker saymak cogunlukla imkansizdir. Bu yiizden ilgilenilen yapidan alinan 6rnekler
tizerinde stereolojide kullanilan en uygun yontemle bu degerleri tespit etmek ¢cok daha
pratiktir. Bir zamanlar kiilfetli ve zaman alan bir yontem olan hiicre sayimu, stereolojik

yaklagimlar sayesinde etkili ve pratik bir hal almistir (26-29).

Iki boyutlu diizlemlerde gercek saymin nasil bulunacagini, 1977 yilinda
Gundersen “tarafsiz sayim ¢ergevesi” olarak adlandirilan bir sayim gercevesi (Sekil 6)

modeli gelistirerek tarif etmistir (26).

Akalan ve Demirkan (26)‘in maddelendirerek 6zetledigi Gundersen (29)‘in

tarafsiz sayim cergevesinin sayim kurallar1 sunlardir:

1. izdiigiimleri tamamen sayim gergevesi igerisinde kalan, yani herhangi bir

kenar veya koseyle kesismeyen tanecikler sayima dahil edilir.

2. Cergevenin "yasak" ¢izgileri ile ifade edilen kenarlar ile kesisen izdiisiimler

sayllmazlar.
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3. Serbest ¢izgi ile temas eden tanecik izdiisiimleri sayima dahil edilir.

4. Cercevenin yasak ¢izgilerinin uzantilar1 ile herhangi bir sekilde kesisen

izdiistimler de sayima dahil edilmezler.

[

Sekil 6: Tarafsiz sayim gergevesi (Gundersen 1977)

N. ischiadicus ve n. tibialis'in proksimal ve distal kismindan alinan 1600x1200
piksel kare’lik preparat goriintiilerine Image-J programi ile akson sayimi i¢in her
kareye 2194 piksel sigacak sekilde 25x34°liik, parankima-stroma sayimi i¢in ise her
kareye 6400 piksel sigacak sekilde 15x20’lik gridler yerlestirilmistir. Grid yerlestirilen
goriintii alan1 birim alan olarak ifade edilmistir. 1600x1200 piksel kare’lik bu birim
alan (preparat birim alani, PBA) fotograf 6lgegine gore hesaplandiginda 89870 um?’lik

alani temsil etmektedir.

Akson sayiminda gridi olusturan karelerin i¢indekilerle beraber sol kenara ve alt
kenara temas edenler sayillmistir. Sag ve list kenara temas eden aksonlar ¢ift sayim
olmamasi i¢in sayillmamistir. Sayim asamasinda ImageJ nin multi-point secenegi ile

grid kareleri lizerinde segilen her aksona numara verilmistir(Sekil-7, Sekil-8).
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Fotografin akson sayimi yapilan kareleri sistematik randomizasyon ile tespit edilmis
rastgele belirlenen bir rakam olarak her 5 kareden besincisinin aksonlart sayilmustir.
Bu durumda her satirda 7 kare toplamda 170 kare i¢indeki aksonlar sayilarinin toplami
170’e boliinerek bir kareye diisen ortalama akson sayisi tespit edilmistir. Gridteki
toplam kare sayimiz 850 oldugundan elde edilen say1 850 ile carpilarak, PBA’daki
temsili akson sayimiz belirlenmistir. Ayni sinire ait farkli resimlerden elde edilen

temsili akson sayis1 ortalamasi alinmustir.
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Sekil 7: 22 Haftalik Fetiiste ImageJ ile NID Akson Sayimi(Hematoksilen-Eozin Boyama,x480
biiylitme)
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Sekil 8: 22 Haftalik Fetiiste ImageJ ile NID Akson Sayimi(Hematoksilen-Eozin Boyama,x480
biiyiitme)

Parankima stroma oraninin tespiti i¢in gridi olusturan dikey ve yatay ¢izgilerin
kesisme noktalart incelenmigstir. 15%20’lik karelerden olusan grid alanindaki 300
kesigsme noktasi parankima (noral doku) veya stroma (bag dokusu) yapilarina isabet
etme durumlarina goére sayilmistir(Sekil-9, Sekil-10). Ayni sinirin farkli bolgelerinden

alinan fotograflarin sayim degerlerinin ortalamasi alinmistr.
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Sekil 9: 22 Haftalik Fetiiste NID Parankima-Stroma Sayimi(Hematoksilen-Eozin Boyama,x480
biiyiitme)
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Sekil 10: 22 Haftalik Fetiiste ImageJ ile NID Parankima-Stroma Sayimi(Hematoksilen-Eozin
Boyama,x480 biiyiitme)

3.11. istatistiksel Analiz

Verilerin normalite analizi Shapiro-Wilk testi ile yapildi. Normal dagilim gésteren
veriler ortalama ve standars sapma degerleri ile, normal dagilim gostermeyen veriler
ise ortanca (median) ve enaz, encok degerleri ile 6zetlendi. Stereolojik yontemle elde
edilen veriler icin lateralizasyona ve gruplara gore istatistiki analizler yapildi. Tkiden
fazla sayida olusturulan gruplar arasinda akson sayisi ve parankima-stroma orani
analizi i¢in normal dagilima uyan verilerde ANOVA, nomal dagilima uymayan
verilerde Kruskall-Wallis testi kullanildi. ikili gruplarin karsilastirilmasinda verilerin
bagimli ve normal dagilima uygun 6zellik gosterdigi durumlarda Paired Sample T
Test, gostermedigi durumlarda Mann-Whitney U testi kullanilmustir. Pearson

korelasyon testi sonuglarini degerlendirken korelasyon katsaymin r<0,333 oldugu
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durumlar zay1f iliski, katsayimnin 0,333<r<0,666 oldugu durumlar orta diizey iliski ve
r>0,666 oldugu durumlar da kuvvetli iligki olarak degerlendirilmistir.

I. trimester’a ait fetlis olmamasi sebebiyle istatistiksel olarak grup analizi klasik
trimester gruplandirmasi seklinde yapilamadi. Gruplari yeterli 6rneklem olabilmesi

icin 9’arli hafta gruplarina ayrildi. Her bir hafta grubunda yeterli fetiis sayisina (en az
3) ulagildi (Tablo-1).

Tablo 1: Haftalara Gore Fetiis Gruplandirmasi

Gruplar Hafta Araligi Fetls Sayisi
1.Grup 12.-20. Hafta 12
2.Grup 21.-29. Hafta 5
3.Grup 30.-38. Hafta 3

Hafta sayisinin esit olarak dagitildigi gruplandirma ii¢ grup olacak sekilde
yapildi. Ayrica fetiis sayisinin orantili sekilde dagitildig: ikili grup olusturuldu. Bu

gruplandirma ise birinci grupta 9 fetiis, ikinci grupta ise 11 fetiis olacak sekilde yapildi

(Tablo-2).

Tablo 2: Fetiis Sayisina Gore Yapilan Gruplandirma

Gruplar Hafta Aralig Fetls Sayisi
1.Grup 12.-18. Hafta 9
2.Grup 20.-38. Hafta 11

Sonuglara ait wveriler SPSS (V.22) kullanilarak istatistiksel analizler
degerlendirilmistir.
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4.1. Akson Sayilarina Ait Diskriptif Bulgular

4. BULGULAR

Calismamizda inceledigimiz 12-38 hafta araliginda eksternal anomalisi olmayan

fetlislerin sag ve sol alt ekstremitelerinden aldigimiz n. ischiadicus ve n. tibialis’e ait

akson sayisi bilgileri Tablo-3 ve Tablo-4’te gosterilmistir. Fetiislere ait sag ve sol n.
ischiadicus ve n. tibialis akson say1 grafikleri Sekil-11, Sekil-12, Sekil-13, Sekil-14 ve

Sekil-15’te gosterilmistir.

Tablo 3: Sag taraf N. ischiadicus, N. tibialis proksimal diizey, N. tibialis distal diizey kesitlerinde

birim alandaki akson sayilarinin haftalara gore durumu

FETUS HAFTASI  FETUS SAYISI NID* NTPD* NTDD*
12 1 1003 629 1037
13 1 1381 847 929
14 1 1437 952 1626
15 1 1317 828 1178
16 3 1590 1389 1102
18 2 1307 1536 1619
20 3 2058 1846 1487
21 2 1577 1732 1799
22 2 2393 2197 2432
28 1 1684 1724 1864
32 2 2662 2096 2141
38 1 2447 3470 2286

*:Temsili Ortalama Akson Sayisi/Preparat Birim Alant

NID:Sag n. ischiadicus

NTPD:Sag n. tibialis proksimal diizey
NTPD:Sag n. tibialis proksimal diizey
NTDD:Sag n. tibialis distal diizey
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Sekil 11: Sag taraf kesit diizeylerinde birim alandaki akson sayilarinin haftalara gére durumu

Tablo 4: Sol taraf N. ischiadicus, N. tibialis proksimal diizey, N. tibialis distal diizey kesitlerinde
birim alandaki akson sayilarinin haftalara gére durumu

FETUS HAFTASI  FETUS SAYISI
12
13
14
15
16
18
20
21
22
28
32
38 1

N P N N W N W R PP

NIS*
1003
985
1170
1072
1280
1434
1336
1308
2360
2816
2912
2530

NTPS*
1122
1353
1378
1105
1356
1644
1463
1606
2002
2478
2391
1909

NTDS*
739
847
1259
1115
1269
1466
1520
1717
2181
1785
2357
2853

*:Temsili Ortalama Akson Sayisi/Preparat Birim Alani

NIS:Sol n. ischiadicus
NTPS:Sol n. tibialis proksimal diizey
NTDS:Sol n. tibialis distal diizey
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NIS:Sol n. ischiadicus
NTPS:Sol n. tibialis proksimal diizey
NTDS:Sol n. tibialis distal diizey

Sekil 12: Sol taraf kesit diizeylerinde birim alandaki akson sayilarinin haftalara gore durumu
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Sekil 13: N. ischiadicus’un sag ve sol taraf kesitlerinde birim alandaki akson sayilarinin haftalara
gore durumu
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Sekil 14: N. tibialis proksimal diizey’in sag ve sol taraf kesitlerinde birim alandaki akson
sayilarinin haftalara gére durumu
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NTDS:Sol n. tibialis distal diizey

Sekil 15: N. tibialis distal diizey’in sag ve sol taraf kesitlerinde birim alandaki akson sayilarinin
haftalara gére durumu
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4.2. Akson Sayilarina Ait Analitik Bulgular

Fetiislerin kesit diizeyi yoniinden sag ve sol taraftaki akson sayisi ortalamalar

ve standart sapmalar1 Tablo-5’te verilmistir.

Tablo 5: Sag ve sol taraf N. ischiadicus, N. tibialis proksimal diizey ve N. tibialis distal diizey
kesitlerndeki birim alandaki akson sayilarinin karsilagtiriimasi

Parametreler Ort+SS p*
* % +
Nis** 1673263 0233
%k k
The* 16945450 0942
* %
TS+ i 0364

*: Paired Samples T Test

**: Temsili Ortalama Akson Sayisi/Preparat Birim Alani
NID:Sag n. ischiadicus

NTPD:Sag n. tibialis proksimal diizey

NTDD:Sag n. tibialis distal diizey

NIS:Sol n. ischiadicus

NTPS:Sol n. tibialis proksimal diizey

NTDS:Sol n. tibialis distal diizey

Fetiislerin kesit diizeylerine gore akson sayilarinin karsilagtirilmast Tablo-6’da
verilmistir.

Tablo 6: N. ischiadicus, N. tibialis proksimal diizey ve N. tibialis distal diizey kesitleri arasinda
akson sayilarimin karsilastirilmasi.

Parametreler Ort+SS p*
NID** 18041539

NTPD** 16641701 0,617
NTDD 16331492

NIS** 16731699

NTPS** 16541450 0,960
NTDS** 16204582

*: ANOVA

**:Temsili Ortalama Akson Sayisi/Preparat Birim Alani
NID: Sag n. ischiadicus

NTPD: Sag n. tibialis proksimal,diizey

NTDD: Sag n. tibialis distal diizey

NIS: Sol n. ischiadicus

NTPS: Sol n. tibialis proksimal diizey

NTDS: Sol n. tibialis distal diizey
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Fetiislerin sag ve sol alt ekstremite kesit diizeylerindeki akson sayilarinin hafta

gruplaria gore karsilastirilmasi sonuglar1 Tablo-7’de verilmistir.

Tablo 7: Hafta gruplari arasinda N. ischiadicus, N. tibialis proksimal diizey ve N. tibialis distal
diizey kesitleri arasinda akson sayilarinin karsilastiriimast.:

Hafta Gruplari
Grup 1 Grup 2 Grup 3
Parametreler  Ortalama(C1 95%) Ortalama(CI 95%) Ortalama(CI 95%) p*
NID** 1558 (1319-1796)° 1924(1315-2533) 2590(1559-3621)° 0,004
NTPD** 1336 (1056-1616)° 1916 (1120-2712) 2554 (1349-4758)° 0,009
NTDD** 1315 (1130-1500)® 2065 (1647-2483)7 2189 (1565-2814)° 0,000
NIS** 1245 (1107-1384)® 2030 (1151-2910)7 2785 (1980-3589)° 0,000
NTPS** 1392 (1252-1531)® 1939 (1411-2466)2 2230 (1159-3301)° 0,001
NTDS** 1272 (1050-1493)® 1916 (1454-2379)F 2522 (1735-3310)" 0,000

*: ANOVA (Gruplar arasi karsilagtirma i¢in)

**:Temsili Ortalama Akson Sayisi/Preparat Birim Alani

NID: Sag n. ischiadicus

NTPD: Sag n. tibialis proksimal,diizey

NTDD: Sag n. tibialis distal diizey

NIS: Sol n. ischiadicus

NTPS: Sol n. tibialis proksimal diizey

NTDS: Sol n. tibialis distal diizey

a: Grup 1 ile Grup 2 arasinda istatistiki fark vardir (Post hoc-Schffe testi)
b: Grup 1 ile Grup 3 arasinda istatistiki fark vardir (Post hoc-Schffe testi)
CI 95%: %95°1ik giiven aralig1

Tim fetiislerin kesit diizeylerine gore akson sayilarmin fetiis haftasi ile

korelasyon sonuglar1 Tablo-8’de verilmistir.

Tablo 8: Fetiis haftasi ile N. ischiadicus, N. tibialis proksimal diizey ve N. tibialis distal diizey
kesitleri akson sayis1 arasindaki korelasyon tablosu

NID* NTPD* NTDD* NIS* NTPS* NTDS*
Hafta r* 0,731" 0,781" 0,740™ 0,853" 0,754" 0,860™
p*** 0,000 0,000 0,000 0,000 0,000 0,000
N 20 20 20 20 20 20

*:Temsili Ortalama Akson Sayisi/Preparat Birim Alani
**: Pearson korelasyon katsayisi

***: Pearson korelasyon testi.

NID: Sag n. ischiadicus

NTPD: Sag n. tibialis proksimal,diizey

NTDD: Sag n. tibialis distal diizey

NIS: Sol n. ischiadicus

NTPS: Sol n. tibialis proksimal diizey

NTDS: Sol n. tibialis distal diizey
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4.3. Parankima Stroma Oranina Ait Diskriptif Bulgular

Caligmamizda inceledigimiz 12-38 hafta araliginda eksternal anomalisi olmayan
fetlislere ait sag ve sol alt ekstremitelerden aldigimiz n. ischiadicus ve n. tibialis’e ait
Parankima-Stroma orani bilgileri Tablo-9 ve Tablo-10’da gosterilmistir. Fetiislere ait
n. ischiadicus ve n. tibialis proksimal ve distal diizey parankima-stroma oran grafikleri
Sekil-16, Sekil-17, Sekil-18, Sekil-19 ve Sekil-20’de gosterilmistir.

Tablo 9: Haftalara gore sag N. ischiadicus, N. tibialis proksimal diizey ve N. tibialis distal diizey
kesitlerindeki parankima-stroma oran tablosu

FETUS HAFTASI  FETUSSAYISI  NID_ps* NTPD_ps* NTDD_ps*
12 1 1,215 1,021 1,362
13 1 1,692 0,754 0,870
14 1 1,808 1,552 2,364
15 1 0,943 0,981 0,899
16 3 1,468 1,716 1,257
18 2 1,141 1,635 1,686
20 3 1,761 1,865 1,296
21 2 1,322 1,328 1,599
22 2 1,717 2,75 1,858
28 1 1,808 1,796 2,051
32 2 1,678 1,911 1,368
38 1 1,635 2,244 1,017

*: Preparat birim alandaki ortalama parankima-stroma orani

NID ps:Sag n. ischiadicus parankima-stroma orant

NTPD ps:Sag n. tibialis proksimal diizey parankima-stroma orani
NTDD_ps:Sag n. tibialis distal diizey parankima-stroma orani)
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NID_ps:Sag n. ischiadicus parankima-stroma orant
NTPD_ps:Sag n. tibialis proksimal diizey parankima-stroma orani
NTDD_ps:Sag n. tibialis distal diizey parankima-stroma orant)

Sekil 16: Haftalara Gére Sag N. ischiadicus, N. tibialis Proksimal Diizey ve N. tibialis Distal
Diizey Kesitleri Parankima-Stroma Oran1 Grafigi

Tablo 10: Haftalara gore sol N. ischiadicus,N. tibialis proksimal diizey ve N. tibialis distal diizey
kesitlerindeki parankima-stroma oran tablosu

FETUS HAFTASI  FETUS SAYISI  NIS_ps* NTPS_ps* NTDS_ps*
12 1 1,595 0,859 1,778
13 1 1,005 1,027 0,676
14 1 2,218 2,682 2,316
15 1 1,402 1,673 0,917
16 3 1,404 1,657 1,409
18 2 2,113 2,474 2,425
20 3 1,803 2,103 1,641
21 2 1,466 1,783 1,979
22 2 2,126 2,708 2,130
28 1 1,421 2,452 1,111
32 2 1,488 1,626 1,385
38 1 1,274 1,302 1,123

*: Preparat birim alandaki ortalama parankima-stroma orani
NIS_ps:Sol n. ischiadicus parankima-stroma orani

NTPS ps:Sol n. tibialis proksimal diizey parankima-stroma orani
NTDS ps:Sol n. tibialis distal diizey parankima-stroma orani
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NIS_ps:Sol n. ischiadicus parankima-stroma orani
NT1S ps:Sol n. tibialis proksimal diizey parankima-stroma orani
NT2S ps:Sol n. tibialis distal diizey parankima-stroma oran

Sekil 17: Haftalara gore sol N. ischiadicus, N. tibialis proksimal diizey ve N. tibialis distal diizey
kesitlerindeki parankima-stroma oran grafigi

2,9
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NID-ps NIS-ps Dogrusal (NID-ps)  «eeeeeeees Dogrusal (MIS-ps)

NID_ps:Sag n. ischiadicus parankima-stroma orani
NIS_ps:Sol n. ischiadicus parankima-stroma orani

Sekil 18: Haftalara Gore Sag ve Sol N. ischiadicus Parankima-Stroma Orani Grafigi
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NTPD-ps NTPS-ps  «eremeeees Dogrusal (NTPD-ps) Dogrusal (NTPS-ps)

NTPD_ps:Sag n. tibialis proksimal diizey parankima-stroma orani
NTPS ps:Sol n. tibialis proksimal diizey parankima-stroma orani

Sekil 19: Haftalara Gore Sag ve Sol N. tibialis Proksimal Diizey Parankima-Stroma Orani
Grafigi
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NTDD-ps NTDS-ps Dogrusal (NTDD-ps)  «eeeeeeees Dogrusal (NTDS-ps)

NTDD ps:Sag n. tibialis distal diizey parankima-stroma orani
NTDS ps:Sol n. tibialis distal diizey parankima-stroma orani

Sekil 20: Haftalara Gore Sag ve Sol N. tibialis Distal Diizey Parankima-Stroma Orani Grafigi

38



4.4. Parankima-Stroma Oranina Ait Analitik Bulgular

Fetiislerin kesit diizeyi yoniinden sag ve sol taraftaki parankima-stroma orani

ortalamalar1 ve standart sapmalar1 Tablo-11"de verilmistir.

Tablo 11: Sag ve sol taraf N. ischiadicus, N. tibialis proksimal diizey ve N. tibialis distal diizey
kesitlerinde preparat birim alandaki parankima stroma oranlarinin karsilastirilmasi

Parametreler Ort+SS p*
NID_PS** 1,562+0,367

NIS_PS** 1,646+0,422 0,517
NTPD_PS** 1,717+0,237 0132
NTDS_PS** 1,923+0,628 !
NTPD_PS** 1,512+0,413 0150
NTDS_PS** 1,695+0,635 !

*: Paired Samples T Test

**. Preparat birim alandaki ortalama parankima-stroma orani
NID_PS: Sag n. ischiadicus parankima-stroma orant

NTPD_PS: Sag n. tibialis proksimal diizey parankima-stroma orani
NTDD_PS: Sag n. tibialis distal diizey parankima-stroma orani
NIS_PS: Sol n. ischiadicus parankima-stroma orani

NTPS_PS: Sol n. tibialis proksimal diizey parankima-stroma orant
NTDS_PS: Sol n. tibialis distal diizey parankima-stroma orani

Fetiislerin kesit diizeylerine gore parankima-stroma oranlarinin degisimi Tablo-

12°de verilmistir.

Tablo 12: N. ischiadicus, N. ibialis proksimal diizey ve N. tibialis distal diizey kesitleri arasinda
parankima stroma oranlarinin karsilastiriimast

Parametreler Ort+SS p*
NID_ PS** 1,562+0,367

NTPD_PS** 1,717+0,537 0,488
NTDD_PS** 1,562+0,489

NIS PS** 1,686+0,406

NTPS_PS** 1,562+0,489 0,665
NTDS_PS** 1,695+0,635

*: ANOVA

**: Preparat birim alandaki parankima-stroma orani

NID_PS: Sag n. ischiadicus parankima-stroma orani

NTPD_PS: Sag n. tibialis proksimal diizey parankima-stroma orani
NTDD_PS: Sag n. tibialis distal diizey parankima-stroma oran
NIS_PS: Sol n. ischiadicus parankima-stroma orani

NTPS_PS: Sol n. tibialis proksimal diizey parankima-stroma orant
NTDS_PS: Sol n. tibialis distal diizey parankima-stroma orani
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Fetiislerin sag ve sol alt ekstremite kesit diizeylerindeki parankima-stroma

oranlarinin hafta gruplarina gore karsilastirilmast sonuglar1 Tablo-13’de verilmistir.

Tablo 13: Hafta gruplar arasinda N. ischiadicus,N. tibialis proksimal diizey ve N. tibialis distal
diizey kesitleri arasinda parankima stroma oranlarinin karsilagtiritlmasi

Hafta gruplar

Grup 1(N1=12)
Ortanca

(en az-en ¢ok)

Grup 2 (N2=5)
Ortanca

(en az-en ¢ok)

Grup 3 (N3=3)
Ortanca p*

(en az-en ¢ok)

1,433 1,670 1,635
NID_PS** 0,724
(0,943-2,000)  (0,954-2,368) (1,592-1,763)
1,552 1,794 2,244
NTPD_PS** 0,094
(0,754-1,824)  (1,323-3,053) (1,491-2,331)
1,362 1,598 1,716
NTDD_PS** 0,115
(0,870-2,364)  (1,166-2,051) (1,017-2,020)
1,469 1,654 1,479
NIS_PS** 0,604
(1,005-2,218)  (1,108-2,529) (1,274-1,496)
1,673 2,458 1,324
NTPS_PS** 0,188
(0,859-2,682)  (1,148-2,878) (1,302-1,927)
1,512 2,056 1,208
NTDS_PS** 0,327

(0,676-3,081)

(0,986-2,677)

(1,123-1,561)

*: Kruskall-Wallis (Gruplar arasi karsilastirma igin)
**. Preparat birim alandaki parankima-stroma orani
NID_PS: Sag n. ischiadicus parankima-stroma orant

NTPD_PS: Sag n. tibialis proksimal diizey parankima-stroma orani
NTDD_PS: Sag n. tibialis distal diizey parankima-stroma orani,

NIS_PS: Sol n. ischiadicus parankima-stroma orani

NTPS_PS: Sol n. tibialis proksimal diizey parankima-stroma orant

NTDS_PS: Sol n. tibialis distal diizey parankima-stroma orani
N: Gruptaki fetiis sayist
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Fetiislerin sag ve sol alt ekstremite kesit diizeylerindeki parankima-stroma

oranlarinin ikili hafta gruplarina gore karsilagtirllmasi sonuglart Tablo-14’de

verilmistir.

Tablo 14: ikili hafta gruplar1 arasinda N. ischiadicus,N. tibialis proksimal diizey ve N. tibialis distal

diizey kesitleri arasinda parankima stroma oranlarinin karsilastiriimast

Hafta gruplarn
Grup 1 (N1=9) Grup 2 (N2=11)
Ortanca Ortanca p*
(en az-en ¢ok) (en az-en ¢ok)
1,433 1,651
NID_PS** 0,503
(0,943-2,000) 80,954-2,368)
1,552 1,796
NTPD_PS** 0,031
(0,754-1,824) (1,323-3,053)
1,362 1,681
NTDD_PS** 0,095
(0,870-2,364) (1,017-2,051)
1,469 1,496
NIS_PS** 0,824
(1,005-2,218) (1,108-2,529)
1,673 2,039
NTPS_PS** 0,456
(0,859-2,682) (1,148-2,878)
1,512 1,561
NTDS_PS** 0,766

(0,676-3,081)

(0,986-2,677)

*: Mann Whitney U testi (Gruplar arasi kargilastirma igin)

**: Preparat birim alandaki parankima-stroma orani
NID_PS: Sag n. ischiadicus parankima-stroma orant

NTPD_PS: Sag n. tibialis proksimal diizey parankima-stroma orani
NTDD_PS: Sag n. tibialis distal diizey parankima-stroma orant,

NIS_PS: Sol n. ischiadicus parankima-stroma orani

NTPS_PS: Sol n. tibialis proksimal diizey parankima-stroma orani
NTDS_PS: Sol n. tibialis distal diizey parankima-stroma orani

N: Gruptaki fetiis say1si
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Tiim fetiislerin kesit diizeylerine gére parankima-stroma oranlarinin fetiis haftasi

ile korelasyon sonuglart Tablo-15te verilmistir.

Tablo 15: Fetiis haftasi ile N. ischiadicus,N. tibialis proksimal diizey ve N. tibialis distal diizey
kesitleri parankima-stroma oranlar1 arasindaki korelasyon tablosu

NID_PS* NTPD_PS* NTDD PS* NIS PS* NTPS PS* NTDS PS*

Hafta rr* 0,229 0,503" 0,212 -0,127 0,015 -0,059
p*** 0,332 0,024 0,369 0,594 0,949 0,803
N 20 20 20 20 20 20

*: Preparat birim alandaki parankima-stroma orant

**: Pearson korelasyon katsayisi

***: Pearson korelasyon testi

NID_PS: Sag n. ischiadicus parankima-stroma orant

NTPD_PS: Sag n. tibialis proksimal diizey parankima-stroma orani
NTDD_PS: Sag n. tibialis distal diizey parankima-stroma orani
NIS_PS: Sol n. ischiadicus parankima-stroma orani

NTPS_PS: Sol n. tibialis proksimal diizey parankima-stroma orani
NTDS_PS: Sol n. tibialis distal diizey parankima-stroma orani
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5. TARTISMA

Caligmamizda viicudun fetal donemde 6rnek alimina uygun sinirlerinden biri
olan ayn1 zamanda en kalin ve en uzun siniri olarak bilinen n. ischiadicus’un intrauterin

gelisim siirecini incelenmesi amaglandi.

N. ischiadicus embriyolojik gelisimi agisindan biitiin spinal sinirlerle ayni temel
ozellikleri gosterir. Spinal sinir gelisiminde ndral plagin lateral kenarlar1 3. haftanin
basinda ylikselerek orta hatta birbirlerine yaklasirlar ve sonugta noral tiipii olusturmak
tizere kaynagsirlar (1). Dordiincii haftanin sonunda medulla spinalis’ten ¢ikan motor
sinir lifleri goriilmeye baslanir. Lifler, gelisen 6zel bir kas grubuna yonelerek, radix
anterior’u meydana getirir. Crista neuralis hiicrelerinden radix posterior’un sinir lifleri
olusur. Radix anterior ve posterior’un birlesmesiyle de spinal sinir meydana gelir.
Myelinizasyon siireci de periferik sinir gelisiminde 6énemli bir komponenttir. Medulla
spinalis’teki myelin kiliflar fetal periyodun ileri donemlerinde olusmaya baslar ve
postnatal ilk yil siiresince olusum devam eder (2, 12). Periferik sinir aksonlar
etrafindaki myelin tabakalar1 Schwann hiicreleri tarafindan yapilir ve periferik sinir
lifleri myelin depolanmasi nedeniyle makroskobik olarak beyaz bir goriiniime sahip
olur (3).

Bu temel bilgiler 15181nda akson sayisi, myelinizasyon, sinir dokudaki parankima
ve stroma miktarlari, periferik sinirlerin gelisim anatomisini agiklayacak bilgiler
verebilir. Bu alandaki literatiir konuyu net bilgiler ile desteklemekten uzak
goriinmektedir. Calismamzda mikroskobik stereolojik yoOntemle {i¢ boyutlu
orneklerin iki boyutlu kesitleri kullanilarak sinire ait ongoriilen gelisim parametreleri
proksimalden distale ve gelisim haftalar1 boyunca, akson sayisi ve parankima-stroma
oranli yoniinden incelenmistir. Literatiir arastirmasinda n. ischiadicus’un fetal
donemde daha ¢ok makroskobik morfometrik ¢alismalarina rastlanmisken
calismamizdaki yoOntemlerimizin tercih edildigi karsilastirilabilir mikroskobik
morfometrik veya histometrik ¢alismalara az rastlanmistir. Bu alanda kapsamli bir
literatlir dagarcigi olusamamustir. Ancak periferik sinir gelisiminde akson sayisini
temel parametre olarak kabul eden bir takim calismalar da mevcuttur (8, 9, 11).

Periferik sinir gelisiminin literatiirde bilinen bir yontem olan akson saymm ile
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incelenmesine, ¢alismamiz ile parankima/stroma orani incelemesinin de bir boyut

olarak eklenmesi hedeflenmistir.

Aragtirmamizda stereolojik yontemle fetiis haftalarina gore incelenen ortalama
akson sayist (sinir lifi) miktar1 n. ischiadicus, n. tibialis proksimal diizey ve n. tibialis
distal diizey kesitlerinde gelisim haftasi ilerledik¢e genel anlamda artan bir seyir
izlemektedir (Sekil-11, Sekil-12). 12 haftalik fetiistin n. ischiadicus’a ait preparat birim
alandaki temsili ortalama akson sayisi her iki taraf icin de1003 iken bu say1 38 haftalik
fetiiste sag taraf i¢in 2447 sol taraf i¢in ise 2530 olarak bulunmustur. Bir diger kesit
bolgesi olan n. tibialis proksimal diizeye ait preparat birim alandaki temsili ortalama
akson sayisi 12 haftalik fetiis i¢in sag tarafta 629 sol tarafta ise 1122 iken bu say1 38
haftalik fetiis igin sag tarafta 3470 sol tarafta ise 1909 olarak bulunmustur. Fetiislerden
aldigimiz ti¢lincii kesit bolgesi olan n. tibialis distal diizeye ait preparat birim alandaki
temsili ortalama akson sayis1 12 haftalik fetiislerde sag taraficin 1037 sol taraf i¢in ise
739 iken 38 haftalik fetiislerde bu say1 sag taraf i¢in 2286 sol taraf icin ise 2853
bulunmustur. Fetiis haftalarindaki artisa ragmen bazi fetlis haftalarinda temsili
ortalama akson sayisinda azalmalar goriilmesi fetiislerin in utero mort olmasi ve uzun
stire formaldehit soliisyonuna maruz kalmasiyla agiklanabilir. Formaldehit ile fikse
edilmemis oOrneklerle calisildiginda veya daha fazla fetiisiin dahil edilebildigi bir
calismada baz1  haftalarin  akson sayilarindaki  kirilmalarin  olmayacag:

diistiniilmektedir.

Caligma populasyonunun gelisme haftalarina gore 3 hafta grubuna ayrilarak
analiz edildigi durumda n. ischiadicus, n. tibialis proksimal diizey ve n. tibialis distal
diizey i¢in akson sayist karsilastirmasinda gruplar arasinda akson sayilari agisindan
anlamli fark oldugu ortaya ¢ikmistir (p<0,05, Tablo-7). Tiim fetiislerde hafta artis1 ile
n. ischiadicus, n. tibialis proksimal diizey ve n. tibialis distal diizeydeki akson sayis1
arasinda pozitif yonde giiglii korelasyon oldugu da goriilmiistiir (r>0,666, p<0,05,
Tablo-8).

Literatiirde bulgularimizla benzer yodnde yorumlanabilecek calismalar
mevcuttur. Ornegin Altunkaynak ve ark. (12) yaptig1 bir ¢aligmada stereolojik yontem
kullanilarak 16 ve 20 giinliik sican fetiis, yenidogan ve 5 haftalik erigkin siganlardan

elde edilen n. ischiadicus’larin myelinli akson sayilarina bakilmistir. Yapilan histolojik
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ve stereolojik inceleme sonucunda 20 giinliikk sican fetiislerin akson sayisinin 16
giinliik olanlara gore %249 arttigini, yenidogan sicanlarin akson sayisinin 20 giinliik
sican fetiislerin akson sayisina gore %56 azaldigini belirtmislerdir. En fazla myelinli
akson sayisinin ise 5 haftalik eriskin siganlarda oldugu belirtilmistir. Burada prenatal
donemdeki artisin erken postnatal donemde azaldigi hemen arkasindan yeniden
artmaya basladigi gozlenmektedir. Tez ¢alismamizda Altunkaynak ve ark. (12)‘dan
farkl1 olarak myelinsiz aksonlar da sayima dahil edilmistir. Tez ¢alismamiz yenidogan
donemini kapsamamakla beraber fetal donemde Altunkaynak ve ark. (12) ile benzer
yonde bir veri sunmaktadir. Insan 6rneklerinde fetal ve yenidogan dénemlerindeki
gelisimin  farkhigin1  ortaya koyacak bir c¢aligmaya literatiir taramamizda

rastlanmamustir.

Calisma sonuglaria gore sag n. ischiadicus’a ait preparat birim alandaki temsili
ortalama akson sayis1 1804 iken sol taraf igin bu say1r 1673 bulunmustur. N. tibialis
proksimal diizey sag taraf icin preparat birim alandaki temsili ortalama akson sayisi
1664 iken sol taraf i¢in 1654 olarak bulunmustur. N. tibialis distal diizey i¢in preparat
birim alandaki ortalama akson sayisi sag taraf i¢cin 1633, sol taraf i¢cin 1620 olarak
bulunmustur. Buna gore fetiislerin sag ve sol n. ischiadicus, n. tibialis proksimal diizey
ve n. tibialis distal diizey birim alandaki akson sayist (Temsili ortalama akson
say1s1/Preparat birim alani) karsilastirmasinda aralarinda anlamli fark bulunamamistir

(p>0,05, Tablo-5). Bu gézlem biyolojik beklenti ile uyumlu olarak degerlendirilmistir.

Calisma bulgularimiza gore kesit diizeylerindeki birim alandaki akson
sayisinin proksimalden distale dogru da degisim géstermedigi gozlenmistir (p>0,05,
Tablo-6). Bu bulgularimiz literatiirde gelisim anatomisini proksimal diizeyden distal
diizeye dogru inceleyen bazi arastirmalarin bulgulan ile uyumlu degildir (17, 18).
Ornegin Malas ve ark. (17) tarafindan yapilan bir ¢alismada iist ekstremite ve alt
ekstremite biiylime oranlar1 belirlenmistir. Bu ¢alismada biiyiime oranlar1 {ist ve alt
ekstremitenin distal kisimlarinin proksimal kisimlara gore fetal donemin 1. ve 2.
trimesterinde daha fazla oranda biiyiidiigii, 3. trimester ve 4 full term doneminde ise
proksimal ve distal bolgelerin ayni oranda biiylidiigliniin gézlemlendigi bildirilmistir.
Bir baska ¢alismada ise iist ekstremite kaslarina ait ortalama kas lif sayisina bakilmistir
(18). Bu ¢alismada proksimal bolgedeki kasa ait ortalama lif sayisinin distal bolgedeki

kasa ait ortalama lif sayisindan fazla oldugu ve kaslara ait ortalama lif miktarinda
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ortaya ¢ikan bu degisimin iist ekstremite kaslarinin proksimalden distale bir gelisim
gosterebilecegini  diislindiiklerini  bildirmiglerdir. ~ Sonuglar1  bizim  ¢alisma
bulgularimizla benzer yonde yorumlanabilecek calismalar da literatiirde mevcuttur
(19). Bu ¢alismada fetal donemde alt ekstremite kaslar1 incelenmis ve distal diizeye
dogru gidildikge kas lifi sayilarinda artis goriilmemistir. Daha fazla sayida 6rnegin
dahil edilebildigi veya insan anatomisinin canli yapisini daha iyi temsil edebilecek bir
arastirma tasariminda bu yondeki bulgularin literatlir ile daha uyumlu olabilecegi

kanisindayiz.

Doku gelisimi ac¢isindan dokunun fonksiyonel 6zellik tasiyan parankima kismi
ve parankimay1 destekleyen boliimii olan stroma’nin birbirlerine oraninin dokunun
gelisim siirecini takip etmek ve anlamak acisindan bir veri olabilecegi diisiiniilmiistiir.
Bu noktadan yola ¢ikarak parankima-stroma oraninin gelisim haftalar1 boyunca
degisimini inceledik. Stereolojik yoOntemle fetiis haftalarina gore incelenen n.
ischiadicus, n. tibialis proksimal diizey ve n. tibialis distal diizey kesitleri arasinda
ortalama parankima-stroma oranit gelisim haftasi ilerledik¢e artan bir seyir
izlemektedir (Sekil-16, Sekil-17).

Calisma populasyonunun gelisme haftalarina gore li¢ hafta grubuna ayrilarak
parankima-stroma oranlarinin analiz edildigi durumda gruplar1 temsil eden ortanca
degerleri arasinda istatistiki olarak anlamli fark ¢ikmamaktadir (N1=12, N2=5, N3=3,
p>0,05, Tablo-13). Ancak gelisim haftalarina gore iki gruba ayirarak istatistiki analiz
yapildiginda ise sag n. tibialis proksimal diizey parankima stroma orani (NTPD_PS)
bulgularinin gelisim haftalar ilerledikge istatistiki olarak arttig1 gozlemlendi (N1=9,
N2=11, p=0,031, Tablo-14). Istatistiki analiz sonucu olarak desteklenemiyor olsa da
gruplar arasinda daha ge¢ donemde daha yliksek parankima-stroma orani grafiklerde
ve sayisal verilerde gozlenmektedir. Bu artig1 erken dénemden ge¢ doneme dogru
gbdzlemleme imkan1 mevcutsa da (Sekil-16, Sekil-17) bu artis trendi istatistiki olarak
sadece sag n. tibialis’in proksimal diizey (NTPD_ PS) kesitlerinden elde edilen
sonuglarda gozlenebilmektedir (Tablo 14). Mevcut durumda farkli gelisim haftasi
gruplarina ayirma yontemlerinin analiz sonuglarinin birinde (NTPD_PS) istatistiki
olarak anlaml1 bir farklilik sonucu vermesinden dolay: ¢alismaya alinan fetiis sayisinin

artirtlmas istatistiki olarak daha gergekei ve giivenilir sonuglar verebilir.
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Tiim fetiislerde hafta ilerleyisi ile parankima-stroma orani arasindaki korelasyon
arastirildiginda sadece sag n. tibialis proksimal diizey (NTPD_PS) ile gelisim haftasi
arasinda korelasyon oldugu (r>0,333, p<0,05, Tablo-15), diger diizeylerde ise
korelasyon olmadigi goriilmiistiir (r<0,333, p>0,05, Tablo-15).

Calismamizda fetiislerin sag ve sol n. ischiadicus, n. tibialis proksimal diizey ve
n. tibialis distal diizey kesitleri arasinda parankima-stroma orani karsilagtirmalarinda
anlamli fark bulunamamustir (p>0,05, Tablo-11). Parankima stroma oranlarinin n.
ischiadicus ve n. tibialis 6zelinde ekstremitedeki yerlesimine goére gelisim siirecini
inceledigmiz analizlerde de proksimalden distale dogru aralarinda anlamli fark

bulunamamustir (p>0,05, Tablo-12).
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6. SONUC VE ONERILER

Daha yiiksek sayida fetiisiin calismaya dahil edilememis olmasi, fetiislerin in
utero mort olmasi, formaldehit ile fikse edilmis olmalar1 ve gorece uzun siiredir fikse
halde muhafaza ediliyor olmalar1 tez ¢alismamizin kisitliliklarr arasinda sayilabilir.
Tez ¢alismasinin paranakima-stroma oranini kullanmak gibi daha 6nce denenmemis
bir prensiple periferik sinirlerin gelisim anatomisini agiklamaya ¢aligmasi ve bu alanda
literatiire yeni bir kriter kazandirabilecek potansiyelde olmasi tez ¢alismasinin giiclii

oldugu yonleri arasinda sayilabilir.

Tez caligmamizin sonuglari daha ideal materyal iizerinde c¢alisiima firsati
bulundugunda gelisim haftalar ilerledik¢e en azindan intrauterin donemde parankima
stroma oraninin artabilecegini gostermektedir. Bu tez periferik sinir sisteminin
gelisimini anlamada 6nciil bir ¢alisma olarak kabul edilebilir. Bu yondeki ¢aligmalarin
sonraki basamaklar1 olarak hayvan deneyleri ve fikse edilmemis kadavra galismalari
ve invivo c¢alismalar tasarlanabilir. Calismamizin literatiire yeni bilgiler

kazandirmasini, bu yondeki ¢alismalar igin onciil kabul edilecegini umut ediyoruz.
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OZET
insan Fetiislerinde Nervus Ischiadicus

Gelisiminin Mikroskobik Yontem ile Arastirilmasi

Literatiirde insan viicudunun en kalin ve en uzun siniri olan n. ischiadicus ile
ilgili olduk¢a fazla calisma bulunmaktadir. Insan fetiisleri ile yapilan ¢alismalarda
genellikle makroskobik morfometrik analizler ve varyasyonlarla ilgili arastirmalar
karsimiza ¢ikmaktadir. Intrauterin donemi kapsayan, gestasyonel yas artisiyla birlikte
akson sayis1 Ve Ozellikle de parankima-stroma oranindaki degisimlerin incelendigi
caligmalara ¢ok az rastlanmaktadir. Arastirmamizda, gelisimin histometrik bir
yaklagimla akson sayist ve parankima-stroma orani yoniinden incelenmesi
amaclanmustir.

Bu calismada, izmir Katip Celebi Universitesi Tip Fakiiltesi Anatomi Anabilim
Dali’nin fetiis koleksiyonununa ait yaslart 12-38 hafta arasinda degisen eksternal
anamolisi olmayan 20 adet insan fetiisii iizerinde ¢alisilmistir. N. ischiadicus ve n.
tibialis’in proksimal ve distal diizeylerine ait kesitlerinden hazirlanan 6rneklerin
histolojik doku takip ve boyama asamasindan sonra stereolojik yontemle birim

alandaki akson sayilar1 ve parankima/stroma oranlar1 belirlenmistir.

Arastirma sonuglarimiza gore, n. ischiadicus ve n. tibialis’in proksimal ve distal
diizeylerine ait akson sayisi gestasyonel yas ilerledik¢e artis gostermektedir.
Parankima-stroma oranlari ise gelisim haftalari ilerledikge artis egiliminde olsa da bu
artis bazi kesitlerde (sadece n. tibialis proksimal diizey) istatistiki olarak
gosterilebilmistir. N. ischiadicus ve n. tibialis’e ait kesitlerden elde edilen istatistiki
sonuglara gore ise sag ve sol taraf arasinda, ayrica proksimalden distale dogru kesit

diizeyleri arasinda anlamli fark bulunmadig ortaya konmustur.

Sonug olarak akson sayisi fetal donem boyunca literatiirle uyumlu olarak
gestasyonel yas ile birlikte artmaktadir. Bu ¢alismada kullanilan parankima-stroma
orani karsilastirilmasi yonteminin, fetal donem periferik sinir gelisim anatomisi
alaninda daha 6nce yapilan ¢alismalardan farkli oldugu ve bu alandaki literatiire katki

saglayacagi iimit edilmektedir.

Anahtar Kelimeler: N. ischiadicus, akson sayimi, parankima-stroma orani,

fetal donem

49



ABSTRACT
Investigation of The Sciatic Nerve Development Using Microscopic

Method in Human Fetuses
In studies with human fetuses, research about macroscopic morphometric
analyzes and variations is often confronted. There are few studies examining the
changes in the number of axons, especially the ratio of parenchyma to stroma, with the
increase in gestational age, including the intrauterine period. We aimed to investigate
the development over axon numbers and parenchyma/stroma ratio with an

stereological approach.

Non-external anomalous 20 human fetuses (12 to 38 gestational weeks) from
fetus collection of 1zmir Katip Celebi University Medical Faculty were studied. On the
histological specimens prepared from sections of proximal and distal levels of sciatic
nerve and tibial nerve, axonal counts and paranchima/stroma ratios were determined

by stereological method.

According to our findings, sciatic nerve and the number of axons at the proximal
and distal levels of tibial nerve increases with gestational age, while the paranchima-
stroma ratios tend to increase numerically as the developmental weeks progress, this
increase can be shown statistically in some sections (only the proximal level of tibial
nerve). Statistical results obtained from the sections of sciatic nerve and tibial nerve
show no significant difference between the right and left sides, and also between the
proximal to the distal section levels.

As a consequence, the number of axons increases with gestational age in
accordance with the literature throughout the fetal period. It is hoped that the method
of comparing parenchymal-stroma ratio used in this study is different from previous

studies in the area of fetal peripheral nerve growth anatomy.

Key Words: Sciatic nerve, axon count, parenchyma-stroma rate, fetal period
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“insan Fetiislerinde Nervus Ischiadicus Gelisiminin Mikroskobik Yontem ile
Arastirilmas1 ** adli arastuma bagvuru dosyamiz kurulumuzda gerekge, amag, yaklasim ve
yontemler: dikkate alinarak mcelenmistir.

Calismanin basvuru dosyasinda belirtilen merkezlerde gergeklestirilmesinde etik ve
bilimsel acidan sakinca bulunmadigina kurulumuzun 22.06.2017 tarihli ve 116 sayih karar
numarasi ile toplantiya katilan etik kurul iiyelerinin oy birligi ile karar verilmistir.
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Telefon (0 232) 3203535 (Santral)
Belgegeger No (0 232) 3860883
e-posta : bulent maral@ike edutr Infernst Adresi - www ikcedutr
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imzalanmistir.
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