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1. GiRIS VE KONUNUN TANIMI

1.1. Urogenital ve Gastrointestinal Sistemlerde Dliz Kaslarin Unemi ve

Uterus ve Midenin Fizyolojik Uzellikleri.

Viseral diiz kaslar; viseral diiz kas liflerinin bir codunun bir araya toplan-
masiyla olusur. Biiylik yapraklar bicimindedir. Birbirleri ile cok sik1 dedi
halinde bulunurlar, aralarinda disiik direngli kopriler vardir ve fonksiyonu
da sinsityum tipindedir, Bu tip diz kaslara "blitinlesmis" "teklesmis™
(unitary) diiz kas ad1 da verilir. Bu cesit diiz kaslar i¢ organlarin bir co-
gunda,lﬁzellik]e sindirim kanal1 duvarlarinda, safra yollarinda, ureterlerde,
uterusta vb, bulunur, Diiz kaslarin genel Hzelliklerine bagdly olarak viseral
diiz kaslar da siirek1i ve dzerk titresim gasterir1er. Bu dzerk titresimler
fizyolojik fonksiyonlarin diizenlenmesini sadlar. Ayrica diiz kaslar yeter
derecede gerildikleri zaman, hemen daima spontan aksiyon potensiyelleri olu-
sur. Gerilmeye karsi bu cevap viseral diiz kaslarin ozellikle tnem tasiyan bir
fonksiyonudur. Clinkii, bu fonksiyon boslukla bir organin, yeterince gerildigi
zaman, otomatik olarak kasilmasina ve b6y1e¢e fazla dolguniuga karsi direne-
bilmesine olanak vermektedir. Urnedin, barsak icindeki maddelerin ¢ogdalmasi
sonucu, barsak duvari asir1 gerilmeye ugrarsa, bir yerel otomatik kasilIma
dodar ve bir peristaltik dalga olusturarak asiri geriimis bdlgedeki icerigi
oradan slrip gotiirir. Mide duvarinda bu1unan diiz kaslar ise, midede bulunan
besin maddesinin, mukus ve pepsin ile karsilastitilarak "Kimus" denilen yar:
s1v1 hale getirilmesini ve sindirim ve absorpsiyon icin ince barsaklara
Tetmek lzere duodenuma.uygun bir h1zla iletimini saglar. Gastrik peristal-

tik dalgalar midenin distal yarisinda olusur ve pilorusa dodru halkalar



halinde yayilarak daha kuvvetli ve daha hizl1 kontraksiyon gosterir. Uyle
ki, antrum bslgesi sanki bir biitiin olarak kontraksiyon halindedir. Sinsityal
bir kas Unifesi gibi hareket eder. Buna antral systole denir. Peristaltik
dalga antruma yaklastikca piloris de daralir. Pilorisin daralmasi ve peris-
taltik dalgalarin yayilmasi sonucu distal antrumdaki basing artar ve bdyle-
ce besin maddelerinin iyice karismasi sagdlanir. Duodenuma gegecek duruma
gelen besin maddeleri uydun bir sliratle yavas olarak bosaltilir. Peristaltik
hareketlerin frekans1 ve siddeti yavas dalgalara, gastrik diiz kaslarinin
ritmik depolarizasyonuna, ekstrensek ve intrensek sinir impulslarina ve

hormenlara bagdlidir.

Viseral diiz kaslar1 ihtiva eden uterus ise disi lreme sisteminin bir yapisidir.
Uterus fekondasyona (ddllenme) ujramamis olan ovumun implantasyonunu, gelis-
mesini, fetisiin olusumunu ve dodum aninda disari atiImasini sadlayan bir organ-

dir {Canga ve Under 1972). Uterusun lic kisim halinde incelenmesi daha uygundur:

1. Corpus uteri
2. Isthmus uteri

3. Cervix (collum) uteri

Diside lreme sistemi muntazam devirli defismeler {siklus) gosterir. Bu
teleolojik olarak bir bakima fertilizasyon {dodurganlik) ve gebelide peryo-
dik olarak hazirlanma sayilabilir. Primatlarda siklus, menstruel siklustur,
(Menstruel cycle) uterus mukozasinin dokiiimesi ile belirgindir. Disi lireme
sistemi siklusu diestrus, proestrus, ovulasyon (Estrus), ve metestrus do-
ngm]erini kapsamaktadir-(Andac ve ark. 1977). Kobayda ovU]aéyon 77 glinde olusur,
Gebelik devresi 21-22 giindiir. Diestrus siklusunda bir hayvanin uterusu c¢ok

az spontane aktivite gdsterir ve genel olarak elektriksel, kimyasal uyarim



ve germeye karsi cevapsiz kalir. Estrus siklusunda ise kuvvetli bir sponta-

ne aktivite gdsterir ve germeye cevap verir. Gebelik doneminde uterus kismen
spontane aktivite gosterebilir fakat kontraksiyon lokal irregular ve zayif-

t1r. Dodumdan 24 saat Once uterus membrani depolarize olur ve daha aktif

hale geger. .Dodum aninda ise kontraksiyonlar maksimuma erisir.

Ca11smém1zda kobay mide ve uterusundan vyararlaniTmistir. Sekil 1.1 de ko-
bay midesinin fotografi sekil 1.2 de ise Mide, ince barsak ve kolon duva-
rinin katlarinmin sematik gdsterilisi sunulmaktadir. Kobay uterusunun fotog-
raf1 sekil 1.3 de, Estrus ve menstruasyon sikluslarinin slreleri ise sekil

1.4 de verilmektedir,

1.2. Uterus ve Midenin Daha OUnce Yapilmis Calismalardaki Spontane Aktivite

ve Pasif Gerilme Cevaplarinin Incelenmesi

Viseral yapilarda diz kaslarin isTevilerini ve ritmik aktivitelerini arastirmak
amact ile bir ¢ok ¢alismalar yap1imis ve uterus ve midenin ritmik kasiTmalarinin
kuvvetli olmasindan dolayr kolaylikla kéydedi]digi i¢in bu diiz kaslar

daha cok arastirma konusu olmustur. Ancak uterus ve midenin Tliteratiirde sim-
diye kadar yapi1Imis spontane aktivite ve pasif cerilme cevaplari konusundaki
calismalar incelendiginde, hic bir matematiksel analiz yapilmadan yalnizca

gbzle analiz sonucu yoruma gidildigi gorililmektedir. Bu calismada ise uterus

ve midenin spontane aktiviteleri dile pasif gerilme cevaplarinin matematiksel
yontemler kullanilarak frekans alaninda ana]izTéri“yap11m1st1r ve yorumu

tartisma bdTiminde sunulmaktadir.

-

Diamond ve Marshall (1969) rat myometriumunda yvaklas1k 60 saniyede
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Sekil 1.3. Kobay uterusu: suspensorium ovarii: Ovaryum,

Eierstock: Fallopian Tiibii, Uterushdrner: Uterus,
Rectum mit Katballen: Rektum, Scheide: Vagina,
Harnblase: Vesica urinaria, (VYon Siegfried,

1962 den altnmstir.)
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Sekil 1.4. Estrus ve menstruasyon sikluslarinin siirelerti,

M, menstruasyon, E, estrus veya "Kizginlik".
(Andac ve ark. 1977 den alinmistir.)



bir ritm gozlemislerdir. Diamond (1973) yine rat uterusunda yaklasik

100 saniyede bir ritm kaydetmistir. Marshall ve Kroger (1973) gebe rat
myometriumunda 1-2 dakikalrk ritmler izlerken, ayn1 tarihlerde Szurzewski
ve Bulbring (1973) kobay myometriumunda yaklasik dakikada 3 ritm kaydet-
mislerdir. Osa ve Katase (1975) ise gebe rat uterusundan Tongitudinal ve
sirkular diiz kaslar1 izole etmisgler, Tongitudinal diiz kaslarin yaklasik

10 dakikada bir ritm, sirkular olanlarin ise 2-5 dakikada bir ritm géster-
digini izlemislerdir. Aynt arastiricilar her iki tiirdeki diiz kasa pasif ge-
rilme uyguladiklarinda, spontane aktivitenin hizland1§ini gbrmiislerdir. Pa-
sif gerilmenin etkisi Tongitudinal kaslara gore sirkular kaslarda daha fazla
olmustur. Csapo ve Kuriyama (1963) dodum sonrasi rat myometriumunda yaptik-
Tari arast{rma1arda kuvvetli bir dakika ritmi kaydetmislerdir. Ayrica, Osa ve
Watanabe (1978) 21 ginllk gebe uterustan 0.3 mm genisliginde, 2 mm uzunlu-
gunda sirkular diiz kaslart izole ederek dakika ritmini gézlemisler, 1.5 mm
genis1i§inde 15 mm uzunTugunda alinan preparattan ise dilzensiz aktivite

kaydetmislerdir,

Midenin ritmik aktivitesi ve peristaltik tzellikleri de bir cok arastirici-
nin dikkatini cekmis ve bu konuda cok sayida arastirma yapiTmistir. Golen-
hofen (1970) insan midesinde dakika ritmi (60 sn) ve peristaltik dalgatar
(20-22 sn) kaydetmistir. Tomita ve Watanabe (1973) kobay midesinde |
36 saniyede bir ritm gozlemislerdir. Golenhofen ve Lammel {1972) kobay
midesinin antrum ve corpusun: antruma yakin o]&n.b61UmUnden izole ettikle-
ri preparatlarda BOR*ritmi kaydetmisTerdir. Berger ve Dahl (1974) kurbaga -
nfn mide cevresinden,1/3 U uzuniugunda izole edilen diiz kaslarda diizensiz

kontraksiyonlarin ortaya ¢1ktidin izlemislerdir. Buna karsi11k daha kisa

*BOR: Basic Organ Spesific Rhythm (Organa Has Temel Ritm).



izole ettikleri mide diiz kasinin sabit genlikte ve frekansta bir kontraksiyon
verdigini gormislerdir (2-4 kontraksiyon / dak)}. Aym1 arastiricilara gire

mide diiz kaslarinda gerilme sonucunda pacemaker aktivitesi senkronize olmak-

ta ve frekansi artmaktadir. Golenhofen ve Wegner (1975) kobay midesinin .

corpus ve antrum bglgelerinden aldiklari preparatlardan oldukca ritmik ve 2-4 /
dak frekanst olan bir aktivite kaydetmislerdir ki, bu aktivite Golenhofen'1in
sin1flandirmasina goére BOR ritmi olarak kabul edilmektedir. Papasova ve Boev
(1976) kdpek midesinin duvarlarinda daima elektriksel yavas dalgalar ile
birlikte, alcak genlikli kontraksiyon gﬁi1emis1erd1r {4 kontraksiyon / dak).
Kedi midesinden izole ettikleri preparatlarda ise 20 saniyede bir aktivite

kaydetmislerdir.

1.3. Bu_Calismada Uygulanan Kimyasal Etkenlerin Kisaca Etki Mekanizmalar:

ve Literatiirde Diiz Kaslara Uygulamasina Genel Bakis

A. Papaverin

Papaverin genel o]arék, mide-barsak kana1H, safra yollari, ureter, bronslar
gibi bltin diz kasl1 yapilar1 gevsetebilme Gzelligine sahiptir (Kayaalp, 1978).
Papaverinin etki mekanizmasi Uzeriﬁde fazla sayida calismalar bulunmakla
birlikte, mekanizmasi kesin olarak anlasilamamistir. Miyamoto ve grubu (1976)
‘papaverinin hiicre igi siklik nukleotidleri (sik1ik adenozin monofosfat ve
sik1ik guanozin monofosfat) yoTu ile etki ederek diiz kaslari paralize etti-
gini kaydetmislerdir, Kayaalp (1978) de papaveriﬁih'ka1p ve damar sistemi
Uzerindeki etkilerinin, hiicrelerde fosfodiesteraz enzimini inhibe etmesi ile
iﬁisk11i oldugunu belirtmekte ve soyle devam etmektedir: “fosfodiesteraz

enzimi hiicrelerde adenilat siklaz enzimi tarafindan ATP nin yi1kilmasi1 sonucu



olusur ve ikinci aras1 (second messenger) diye de adlandirilan sikTik
AMP nin inaktivasyonunun azalmasi, damar diz kaslarinin gevsemesine yol
acar". Ayni sekilde, Triner ve grubu (1970} da papaverinin uterusta fos-
fodiesteras inzimini inhibe ettigini kaydetmektedir. Bu enzimin azalmasi
ise siklik 3}, 5'- AMP de artis meydana ggtirmekte, diiz kaslarin kontrak-
tilitesine etki ederek kas gevsemektedir. Ayrica, Ljung ve grubu (197%)
papaverinli ortamda, rat vena portasinda sik1ik AMP de bir art1s kaydet-
mislerse de mekanik aktivitenin inhibe olmasinin baska nedenleri olmasi

gerektigini savunmaktadiriar,.

Tashiro ve Tomita {1970) ise papaverinin, normal olarak kalsiyum
jyonlarinin membrana bagland1§1 bolgelere yerleserek membran1n gecirgen-
1igini 6n1eﬁek suretiyle spontane aktiviteyi etkiledigini kaydetmektedir-
ler. Diamond ve Marshall (1969) rat myome triumunda yaptiklam calismada

ortaya ¢ikan dakika ritmini papaverinin.etki1edi§ini gﬁzTemis1efdir.

B. Verapamil

Verapamil (Iproveratril), Haas ve Haerfelder (1962) tarafindan i1k kez
koroner sistemde kuilanilmis ve vasodilator, B adrenerjik reseptorleri
bloke eden kimyasal etken olarak simflandiriimistir, Fleckenstein ve
~grubu (1968) ile Kaufman ve grubu (1970) verapamilin kalp kasina etkisi
lizerinde incelemeleri gelistirmisler, kalp kasinin aksiyon potansiyelinde
ve istirahat potansiyelinde bir degisiklik yapmadan mekanik aktivitesini
etkiledigini, hatta bloke ettigini saptam1s1ard1rngerapami1in, kal-
siyum iyonlarinin hicre icine girmesini 6n1eyerek mekanik aktiviteyi

etkiledigi diisuntlmiistir (Fleckenstein ve grubu 1968). Diiz



kaslarda da verapamilin kalp kaslarindaki kalsiyum antogonistik etkisine
benzer bir etki yapt1§1 bulunmustur. Fleckenstein ve grubu (1971) sucrose-
gap yontemini kullanarak uterus diiz kaslarinda KCL, asetilkolin, oksitosin -
in olusturdugu kasiimalarin verapamil tarafindan etkilendidi ve kasilma
miktarinda azalmalar oldugunu kaydetmislerdir. Fakat verapamil uterusta
depo1arizasyonu gnieyememistir. Hausler {1972) kardiak ve vaskiller diiz kas-
larda verapamilin  ayn1 etki mekanizmasi ile etki edebilecedini yazmakta ve
eksitasyon sirasinda membrandan i¢eri gecen kalsiyum iyonlarina engel ola-
rak bu etkinin meydana getirebilece§i lzerinde durmaktadir. Golenhofen ve
Lamme? (1972) iproveratrilin (verapamil)} ve kalsiyumsuz ortamin etkilerinin
benzer oldudunu dolayisiyla iproveratrilin (verapamil) kalsiyum antogonis-
tik etki yératt1§1n1 diisiinmektedirler. Bu arastiricilarin agikdéamalarina
gbre verapamil taenia coli ve vena portada elektriksel ve mekanik aktivite-
yi inhibe etmektedir. Vena portada oldukca zayi1f olan organa has ritm (BOR)
verapamil ile etkilenmistir. Dakika ritminin {MR) ise verapamile karsiy daha
direncli oldugu goriilmistiir. Kobay midesipden izole edilen preparatlardan
kaydedilen BOR ritmiise iproveratril {verapamil) ile etkilenmemistir. Bu

demektir ki midenin . BOR ritmi iproveratrile (verapamil) direnclidir,

C. Kalsiyum tyonlars

Kalsiyum iyon]ar1h1n kas kasilma mekanizmasinda rolii oldufuna inanyimaktadir.
Bu roll saptama artaci ile yapilan arastirmalar sonucunda, ¢izgili kasta kont-
raksiyon mekanizmasinin sSyle oldudu san11maktad:r3;Aksiyon potansiyeli kasta
g?ntraksiyonu baslatan olaydir. Sanildijina gdre, aksiyon potansiyeli 1ifin
1& kismina gectikten sonra sarkoplazmik retikulumun matriksine bagli halde

bulunan kalsiyumun ayrilmasina sebep olur. A¢ida ¢ikan kalsiyum. iyoniars
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myofibrilleri saran sarkoplazmaya bosa11f1ar. Boylece ortama bol miktarda
¢1kan kalsiyum iyonlari myosin ve aktin flamentleri arés1nda bir kimyasatl
reaksiyon baslatir ve kontraksiyon meydana gelir (Torunoglu, 1972). Diiz

kaslarda ise kasilma mekanizmasinin ¢izgili kaslardaki mekanizmaya benzer

olabilecegi -kaydedilmistir (Burnstock ve grubu 1963, Guyton 1976).

Guyton'a gbre (1976), diiz kaslarda kasi1lma siireci iskelet kasinda oldugu gibi
kalsiyum iyonlari tarafindan aktive edilir. Ancak kalsiyum iyonlarinin kay-
nagl degisiktir. Diiz kaslarda sarkoplazmik retikutum iskelet kasinda oldudu
gibi cok iyi gelismedigi ic¢in, kontraksiyon uyandiracak kalsiyum iyonlarinin
cogu aksiyon potansiyelinin kasa etkisi s1ras1nda; ekstraselliler sividan
gelir, Ekstraselliler sivida yeter derecede yiiksek konsantrasyonda kalsi-
yum iyonlari vardir ve aksiyon potansiyelinin kas Tifinde belirmesinin hic
olmazsa bir boTimi, kalsiyum iyonlarimin 1if icine akmasinin bir sonucudur.
Duz kas lifleri, iskelet kasr Tiflerinin Glciilerine gore son derece kiiciik
oldugundan, igeri giren kalsiyum iyonlari diz kas Tiflerinin her tarafina
derhal ve kolaylikla yayilmis olurlar ve bu liflerde kasilma siirecini
(kontraktil prosesi) baslatirlar. Diiz kaslarin bazilarinda, gelismekte olan
bir sarkoplazmik retikulumun belirtisi olarak, baz1 retikuler bélimlere
rastlanir, Bu retikulumdaki sisternalar hiicre zarina dayanmis olarak goriin-
mektedir, Inanildigina gire, zardaki aksiyon potansiye11eri etkisiyle kal-
siyum iyonlarinin bir bolimi de bu sisterné]ardan saliverilir, BOylece,
kalsiyum iyonlarinin sadece hiicre zarindan gireb¥Imesi halinde, 1if iginde

olusabilecek konsantrasyondan cok daha fazlasi saglanir (Guyton, 1976).

Dliz kasTarda kontraksiyon mekanizmasini inceleyen Hiraoka ve grubu (1968)
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tavsanin kulak arterini ele almis ve d1s-ortamdaki kalsiyum miktarint arti-
rarak kontraksiyonun da arttidini gozlemistir, Buibring ve Kuriyama (1963)
da dis ortamdaki kalsiyum konsantrasyorunun taenia colide membranin
elektriksel 62911igin1rdegistirdigini gostermistir, Kalsiyumsuz ortamda ise
bir kismm diz kaslarda aktivite yok olurken, dider bir kisim diz kaslérda
aktivite kaydedilmistir.  Golenhofen ve Lammel {1972} kalsiyumsuz ortamda
kobay ureterinden kaydedilen aktivitenin azaldigimi bulmustur. Krebs cozel-
tisinden kalsiyum iyonlarinin ¢ikarilmasi, vena portada aktivitenin yok
olmasina sebep olmus {Axellson ve grubu, 1967), taenia colide ise 60 sani-
yede bir goriilen dakika ritminin (Minute-Rhythm) devam etmesini engelleyeme-
mistir (Golenhofen, 1970). Devine ve grubu (1972} de pulmoner arterin ve
thoracic aortanin kalsiyum bulunmayan ortamda aktivite gdsterdigini belirt-
mektedir, Buna karsin ayni arastirict bu sartlarda taenia coliden ve vena

~ portadan aktivite kaydedememistir. Prosser (1974) kurbada midesinde kont-
raktil kuvvetin kalsiyumsuz ortamda azaldi§in1 ayrica myometriumun hem
pasif gerilme cevab1, hem de spontane kontraksiyonunun kayboldudunu gbzle-
mistir. Yine Prosser, Weems ve Connor (1976) kalsiyum iyonu icermeven ¢o-
zeltide Vatos'un midesinde kontraksiyonun kaybﬁldu@unu ve ritmik elektrik-

sel aktivitenin azaldidini gGrmistir.

1.4. Calismanin Amach

Bundan onceki bdlimlerde de bahsedildigi g¢ibi uterus ve midenin gerek
L]

spontane aktivite gerekse pasif gerilme cevaplari lzerinde literatirde

arastirma yap1imistir. Ancak bu calismaiarca matematiksel analizler

uygulanmams, yorumlar ise goz ile analiz yontemiyle zamansal alanda
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yap1lmistir. Bu calismada amacimz1 syle siraliyabiliriz:

1) Zaman Dizileri Analizi Yéntemi uygulayarak uterus ve midenin
spontane aktivitelerinden glic spektrumlarini hesaplamak, pasif geril-
me cevaplarina ise Zamansal Cevap Frekans Karakteristikleri Yontemi
uygulayarak frekans alaninda literatiirde i1k kez belirgin frekans
analizlerini yapmak ve yorumlamak.

2) Biz bu calismamizda kimyasal etkenlerden verapamil ve papaverinli
ortam ile kalsiyum iyonu icermeyen cdzeltide uterus ve midenin spon-
tane aktivitelerinin zaman ve frekans alanlarinda ne ¥lclide
etkilendiklerini gormeyi amag¢liyoruz. Bilindigdi gibi uterus ve mideye
Jiteratiirde bugiine kauar dedisik kimyasal etkenler uygulénm1s fakat
sadece gﬁz-i1e anatizleri yap1imsti.

3) Bugiine kadar yapilan diiz kas frekans znalizlerinde ¢ ana frekans
" band1 elde edilmistir. Bu bantlar: 0.01-0.03 Hz, 0.04-0.08 Hz ve
0.09-0.2 Hz dir. B&liimimizde 1973 y1lindan beri literatlirde 11k kez
olmak iizere diiz kaslarin frekans analizleri yapiImaktadir. Bu
calismam zda biz de uterus ve midenin matématikse1 yontemler ite
frekans analizlerini yaparak daha once analizleri yap1lms olan diiz
kaslarin frekans bantlari ile karsilastirmak suretiyle, diiz kaslarin

genel siniflandirilmasina katkida bulunmak istiyoruz.



-13-

2. GERECLER VE YONTEMLER

2.1. Preparatlarin Hazirlanmasi

Denemelerde ortalama 500 gr agirlidinda 70 disi kobaydan izole edilen

preparatlardan yararlanilmistir,

Preparatlar su sekilde izole edilmektedir: once kobay dekapite edilir ve
cavum abdominis ile cavum pelvis bosluklary longitudinal olarak insizyon
ile a¢111r. Dider organiar bir kenara cekilerek uterus ve mide ortaya
¢cikarilir, Sag ve sol uterus ile midenin corpus ve antrum bidlgele-
rinden 20 mm uzunlugunda kesilen preparatlar, etrafindaki yad dokular:

temizlenerek iki ucundan perlon iplikle baglanir ve kas banyosuna takilir.

kKas banyosu 37° ¢ de Krebs cozeltisi ihtiva eden ve enstitiimiizde imdl

edilmis bir plexiglass kutudur. Cdzeltinin bilesimi {gr/1t) olarak soy-
ledir: NaCl 6.9, KC1 0.35, CaCl, 0.28, NaHCO, 1.2, KH2P04 0.16, MgSU4
0.14 ve Glukoz 1.0. Preparatin takilmasindan onbes dakika Once basla-
mak lizere biitiin deney sliresinde solisyon % 95 02 ve % 5 CO2 gaz kari-

sim ile gazlanir,

2.2, Deney Sistemi

Spontane aktiviteyi kaydetmek ilizere, izole diiz kas preparati bir ucundan
kas banyosunun dibindeki ¢engele, diger ucundan Yse bir yay vasitasi ile
kuvvet transducerine {(GRASS-Force displacement FT.03) badlanir. Kullani-
Tan yayin yay sabiti 3 gr/cm dir. Bu yay deneysel sartlari preparatin

dokudaki durumuna yakTastirmak ig¢in kullamilir. lzole diiz kastan gelen
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mekanik gerilimler transducer vasitasi ile elektriksel sinyallere ¢ev-
rilir ve buradan bir kompansatgr vasitasi ile SCHWARZER Polygraph‘inin
(v822) DC Chopper amplifikatgriine baglanir. Bu sekilde amplitiidleri
biiyiitiilen sinyaller, dider bir kompansatdrden gecirilip, bir GRASS DC
amplifikatorine iletilir. Bundan sonra da sinyaller yaziciya gonderile-
rek kaydedilir (RIKADENKI B261). Bbylece normal Krebs ¢ozeltisinde diiz
kaslarin spontane aktivite kayitlari alinir. Daha sonra kalsiyumsuz
ortamda diz kaslarin aktivitelerini kaydetmek iizere, preparatlar kalsiyum
iyonu icermeyen Krebs c¢ozeltisi icerisine birakil1rlar ve bu ¢dzeltide
2-3 saat bekletildikten sonra ka1siyumsqz ortamdaki spontane éktivite

kayi1tiari alinir.

Kimyasal etken denemelerinde ise, Bnce Krebs cozeltisinde diiz kaslarin
spontane aktiviteleri kaydedilir. Daha sonra cozeltiye 12.5 X 10_6 gr/ml
verapamil (Isoptin) veya 1.5 X 10_1+ gr/ml papaverin eklenir ve bu kosul
altinda diiz kaslarin aktiviteleri kaydedilir. Elde edilen spontane
aktivite kayitlarn Zaman Dizileri Analizi-yontemi uygulanmak lzere delikli
kartlar yolu ile Universite Bilgi lslem Merkezi bilgisayarina (BURRDUGHS
3500) nakledilir,

Uterus ve midenin mekanik adim cevaplarini elde etmek icin de fonksiyon

jeneratdrii (Hewlett Packard 3310 A) yardimi ile 100 saniye siireli adwm

fonksiyonu uygulanir. Zamansal alanda elde edi]en.bu1gu1ar (mekanik adim
L ]

cevaplari) delikli kartlara gec¢irilerek Zamansal Cevap-Frekans Karakteris-

tikleri yontemi tatbik edilmek lizere Universite bilgisayarina nakledilir.
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Deney sisteminin semast sekil 2.1 de, bu deney sisteminin yer aldigs

laboratuvarin fotografy ise sekil 2.2 de sunuimustur.

2.3. Matematiksel Yontemler

2.3.1. Zaman Dizileri Analizi Yontemi

Fiziksel tesadiifi bir sinyalin (random signal) zamansal dizisini (burada
K{t)=Kuvvet)bir veri olarak ele alirsak, incelenecek olan sinyalin oto-

korelasyon fonksiyonu asagida gosterildigi sekilde ifade edilir:

R, (1) = + OIT x(t).x(t+T) dt

Kelimeler ile ifade edildigi takdirde otokorelasyon fonksiyonu asagi-

daki adimlarla elde edilir:

1. Sinyal T kadar bir zaman kaymasi ile geciktirilir (lag time).

2. Biitlin zamanlardaki sinyal degerleri T saniye evvel OlcliTmis olan deder
ile carpilir.

3. fkinci maddedeki enstantane carpim dederleri olcli zamani T boyunca
ortalanir. T zaman1 8lcii zaman1 T boyunca  kaydiri1d1gr zaman otokorelas-

yon fonksiyonunun (RXX) zamansal bir ¢izimi olan otokorelogram elde edilir.

GUc spektrumu fonksiyonu Sxx(f) (f=frekans) gliri1tulii sinyallerin frekans bi-
lesenlerini tesbit etmede yarar. Veriler real sayl oldugu takdirde giic
spektrumu fonksiyonu Wiener-Khinchin bagintis1 ite ifade edilir. Bu bagin-

t1 glic spektrumu fonksiyonu Sxx(f) i, otokorelasyon fonksiyonu RXX(T)

n Fourier Ddnlislimi olarak tanimlar.
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>ekil 2.1. (I) Deney Sistemi. (A) Su dolu akvaryum, (B} Tasiyict,
(C) Kas banyosu, (D) Krebs soliisyonu, (E) Termore-
giilator, (G) Kasa uygulanan Qasif gerilimi ayarla-
yan verniye dizeni, (H) Kuvvet transduceri, (K)
Yay, (M} Mekanik gerilmeyi kasa ileten diizen, {N)
Kasa tatbik edilen mekanik adim fonksiyonunu sagla-

yan elektromagnetik diizen, (P) tzole diiz kas, (T)

Termoregiilatoriin derecesi,

Izole diiz kastan gelen spontane gerilim degismelerini

ve pasif gerilme cevaplarim kaydetmeyi saglayan ve

elektriksel baglantilari gosteren sema., (Eroglu,

1974 dan alinmstir, )
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Sekil 2.2, Laboratuvarin fotografi
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~jenfr 0

. ,
sxx(f) = 2_J Rxx(r) e dr = 4 o RXX(T) cos (enfr) dr (2)

Rxx in hesaplanmas1 icin bilgisayar teknikleri kulTandik. Once devamly
spontane aktivite degerlery kesintild (discrete) sayilara cevrildi.

{x = K.} n=i 3250 vinnn, Ny x(t)= K(t).. [K(t )=Kuvvet]|. Kesintilj bilgiler
icin rh kaymasindaki otokorelasyon fonksiyonu (1) denklemine gore asa-

grdaki sekTi al1r

N-r

1
R = Rxx(rh) = m— X X (r:O,T,Z,...,m) (3)

N-r 53

Burada h= Grnekleme periyedy

r= geri kalma say1sy

m=—maksimum geri kalma say1s1

Rr= geri kalma say1s1 r dekj otokorelasygn fonksiyony (t=rh deki

zamansal kaymaya tekabiil edery,

Wiener-Khinchin bagintisina dayanarak giic spektrumy asagida gosterildigi

sekilde elde edilir,

m-1 Trk k .
S, = 2h R, + 2[_: R..cos { — ).(-D% Ri | (ko,1,2,....m (4)

Glic spektrumy dederleri Hanning Yontemine gore (Bendat ve Piersol, 1967)

vumvsat1l1r S0yTe ki
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S =0.55 +0.55

0 0 1
Sk = 0,25 Sk-] + 0.5 Sk + 0.25 Sk+1 (k=1,2,3,....,m-1)
S =0.558 + 0,58

m m-1 m

2.3.2. Zamansal Cevap-frekans Karakteristikleri Yontemi (ZCFK)

ZCFK-yGntemi Basar (1973) tarafindan avnen asadidaki sekilde izah

edilmektedir:

"Genel sistemler teorisinin bir kuralina gire biitiin lineer sistemler
zamansal alanda ve frekans alaninda tamamen tarif edilebilirler. Bir
Tineer sistemin frekans karakteristigindeki biitiin bilgi o sistemin
zamansal cevabinda mevcut bulunmaktadir. Ayni1 sekilde bir sistemin
zamansal cevabindaki biitlin bilgi o sistemin frekans karakteristik-
lTerinde mevcut bulunmaktadir. Diger bir sekilde sunu styleyebiliriz:
Bir sistemin zamansal cevab1 bilindiai takdirde o sistemin dedisik
frekanstaki siniis fonksiyonu girisierine‘vereceéi cevapiari hesap-
Tayabiliriz. Eder bir sistemin adim cevah1 bilinirse (step response )
0 sistemin frekans karakteristigi |G(jw)| asadrda gosterildigi sekil-

de bir Laplace Ddniisimi ile hesaplanabilir.

GJw) = 5% e7dut dlc(t)} 4
©- dt
veya
B . o0 -jwt
Glju) = 7 e Ldfe(t))
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G(Jjw)= Sistemin frekans karakteristigi;
c(t) = Sistemin adim cevabi;
w= 2nf, f giris sinyalinin frekans1".

Bu matematiksel ydntem hakkinda daha fazla agiklayict bilgi Titeratiirde
verilmektedir (Basar, 1968; Basar ve Weiss, 1968). Hernekadar bu mate-
matiksel islem sadece lineer sistemler icin diistiniilmiis ise de, bir vakla-
smm olarak lineer olmayan sistemlerede tatbik edilebilir. Dolasim
mekanizmalarinin arastirmasinda (Basar ve grubu, 1968; Basar ve Weiss,
1968} ve beyin diﬁamigi arastirmalarinda (Basar 1972 a ve b; Basar ve
Ozesmi, 1972) bu ydntem, incelenen sistemlerin ?iﬁeer olmayan karakteris-
tiklerine ragmen giivenilir neticeler vermistir. Basar, burada biyolojik
sistemler analizinde frekans karakteristiklerinin direkt tlcilmesi

yerine ZCFK-Yonteminin kullaniImasin1 tavsiye etmektedir. Genellikle
biyolojik frekans karakteristiklerinin dlciilmesi o kadar cok zaman
almaktadir ki, bu uzun zaman siirecinden meydana gelen hatalar sistemin

Tineer olmamasindan meydana gelen hatalardan cok daha bliyuk tiir,
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3. BULGULAR

3.7. Uterus ve Midenin Spontane Aktiviteleriile bu Aktivitelerin

Glic Spektrumlarm

3.1.7. Uterus

A; Spontane Aktivite

Uterusun spontane aktivitesini kaydetmek lizere 10 kobaydan saf ve sol
uterus preparat1ar1 izole edilmis, ogerecler ve yontemler boilmiindeki-
deney sistemi kullamiimistir. Buna gdre 20 preparatda toplam 250 saatlik
gbzlem sonucu gruplandirilan tipik a1t1.sp0ntane aktivite ozsekli (pattern)
sekil 3.3 de sunulmustur. Alinan kayitlarin %60 1nda, sekil 3.1 D ve E de
verilen Gzsekillere uyqun aktiviteler gozlenmistir. Genellikle preparat
sisteme takild1§inda periyodu 10-15 sanive olan h1zl1 ritm (0.06-0.12 Hz)
goriilmekte (sekil 3.1.F), daha sonra ise 1-2 saat devam eden 3-5 dakika-
11k periyotlaria karmasik bir ritm ortaya cikmaktadir (sekil 3.1 D, E).
Daha sonraki saatlerde ise, bu tip dzsekiller 10-12 dakikaltk periyotlarla
kaydedilmekte veya sekil 3.1 A ve B deki Gzsekillere donlismektedir.

Sekil 3.1. A ve B de sunulan Gzsekiller ilk kaydedildikleri zaman 1-2
dakikalik periyotlarla iz]enirken, daha sonraki saatlerde ayni Gzsekli
korumakta fakat 7-8 dakikalik periyotlarla goriilmektedir. Bu tip ozsekil-
ler toplam kayitlarin %25 ini teskil etmektedir,

B. Giic Spektrumlari

SXx (f) olarak adsterilen glic spektrumu, frekansin fonksiyonu olarak tanim-

Tanir ve kaydedilmis spontane aktivite edrilerinin frekans bilesenlerini
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saptama yontemidir. Uterusun sekil 3.7 de verilen spontane aktivite
Gzsekillerinden hesaplanan giic spektrumlary sekil 3.2 de sunulmustur.
Bu edrilere gore 0.01-0.02 Hz, 0.05-0.07 Hz ve 0.09-0.12 Hz olmak lizere
ic frekans bandinda zirveler ortaya ¢cikmstir. Sekil 3.2 A da 0.01 Hz
de sekil 3.2 B de 0.02 Hz ve 0.05 Hz de zirveler goriiTmektedir. Sekil
3.2 C de 0.01 Hz civarinda, 0.05 Hz ve 0.07 Hz de, sekil 3.2 D de
yaklasik 0.01 Hz, 0.04 Hz ve 0.09 Hz de zirveler elde edilmistir. Sekil
3.2 E de 0.01 Hz ve 0.075 Hz de iki zirve gozlenmistir. Sekil 3.2 F

de ise 0.06 Hz ve 0.12 Hz lerde iki zirve belirli olarak ortaya ¢ikmis-
tir. Ayrica, giic spektrumlarinda izlenen zirvelerin frekans da§111m1n1.
ggrmek amaci ile 30 adet alic spekirumundan histog}am {sekil 3.3) ¢izil-
mis 0.01 Hz, 0.03 Hz, 0.05-0.07 Hz, 0.09 Hz, 0.11-0.12 Hz frekansliarindz

zirveler goridlmiistir,

3.1.2. Mide

A. Spontane Aktivite

Midenin spontane aktivitesini gbzlemek lizere 30 disi kobay kullaniimis-
t1r. Preparatlar midenin corpus ve antrum bolgelerinden izole edilmisler-
dir. Corpus preparatlarinin genel olarak sisteme takildiktan sonra 3

saat kadar, antrum preparatlarinin ise daha uzun siire (8-10 saat) akti-
vite gbsterdidi izlenmistir. Yaklasik 300 saatlik gdzlem sonucu, deneme-
ler siiresince ortaya ¢ikan 5 tipik spontane aktiwite Gzsekli, sekil 3.4
de sunulmustur. Sekil 3.4 A ve B de verilen zsekiller modiilasyon tiiriin-
dedir ve denemelerimizde siklikla (%50 oraninda) rastlanan spontane
aktivite tipi 01mustur.75eki1 3.4 C de karmasik bir ritm ve sekil 3.4 D

de periyodu 60 saniye olan bir aktivite Srnedi verilmistir. Sekil 3.4 E de
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ise periyotlari 10 saniye ve 20 saniye olan bir ozsekil sunulrustur.

B. Glic Spektrumlars

Sekil 3.4 de verilmis olan midenin spontane aktivite ozsekillerinden
Zaman Dizileri Analizi Yontemi ile hesaplanan gic spektrumlari sekil

3.5 de sunulmustur. Sekil 3.5 A da 0.09 Hz ve 0.11 Hz de belirgin

iki zirve gozlenmistir., 0.14 Hz ve daha yUkéek frekanslarda diisiik
genlikli zirveler goriilmistiir. Bu durum cenellikle difer biitiin wide
preparatlarinda gozlenmektedir. Sekil 3.5 B de 0.06 Hz, 0.10 Hz ve

0.12 Hz de zirveler elde edilmistir. Sekil 3.5 C ce ise 0.01 Hz,

0.04 Hz, 0.08 Hz ve 0.17 Hz de zirveler g¢iizlenmistir. $ekil 3.5 D de
0.02 Hz ve 0.04 Hz de ki zirve gorilmistir. Sekil 3.5 E de ise 0.C4 Hz
0.59 Hz ve 0.13 Hz de zirveler ortaya ¢ikms, 0.02 Hz deki zirve 0.04 Hz
deki zirveden daha kuvvetli olarak gGzlenmistir. 28 Adet glic spektrumun-
dan yapilan histogramda (sekil 3.6) ise 0.01-0.02 Hz, 0.06 Hz, 0.08-

0.17 Hz, 0.14 Hz, 0.18 Hz ve daha yiiksek frekanstarda da zirveler

goriiimektedir.

3.2. Uterus ve Mideden Kaydedilen Pasif Gerilme Cevaplari ve Bunlardan

Hesaplanan Frekans Karakteristikleri

3.2.7. lUterus

A. Pasif Gerilme Cevaplari

]
Bu calismada 15 kobavdan izole edilen sad ve sol uterus preparatlarina,

gerec1er ve yontemler hollmiinde agikTanan deneme sistemi kullanilarak,

adwm fonksiyonu seklinde mekanik gerilir uygulanmis ve pasif gerilme
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cevaplari alinmstir. UyguTanan adim fohksiyonu 100 saniye slrmektedir.
Uterusda ¢lciilen dort tipik pasif gerilme cevabi sekil 3.7 de sunulmus-
tur. Edrilerde absis ekseni zamani (t), ordinat ekseni ise kuvveti (k)
gostermektedir. Sekil 3.7 deki pasif gerilme cevaplari ilk 4-5 saniyede
ani kasilma gdstermekte, 10-15 sn sliren gevsemeden sonra dedisik periyot-

larla kasi1ima ve gevsemeler gdstererek cdurgun hale gecmektedir.

B. Frekans Karakteristikleri

Sekil 3.7 de verilen uterusun pasif gerilme cevaplarina, Zamansal Cevaﬁ
Frekans Karakteristikleri Yontemi (ZCFK-Ytintemi) ﬁygu]anarak elde edilen
genlik frekans karakteristikleri sekil 3.8 de sunulmustur. Absis eksenin-
de giris frekansi {f) logaritmik olarak, ordinat ekseninde ise, 0 Hz

deki kasilima (kontraksiyoh) kuvveti 1 oTmak Uzere (20 Tog 1=0) normalize
edilmis kasiTma kuvveti dederleri desibel cinsinden verilmektedir. Sekil
kans bandinda belirgin zirveler ortaya cikmistir. Bu bantlar 0.01-0.03
Hz, 0.04-0.07 Hz ve 0,09-0,12 Hz lerdir. Tablo I de sekil 3.8 deki efri-

lerde ¢briilen zirvelere karsi gelen frekanslar aciklanmistir.

sekil 3.8 FREKANS
A 0.03 Hz 0.06 Hz 0.09 Hz, 0.13 Hz
[ ]
B 0.07 Hz 0.04 Hz, 0.07 Hz 0.1 Hz
_C 0.01 Hz, 0.02 Hz 0.06 Hz 0.08 Hz, 0.11 Hz
) 0.01 Hz, 0.03 Hz 0.06 Hz 0.2 Hz

TABLO I
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Sekil 3.8 A da 0.03 Hz, 0,06 Hz, 0.09 Hz ve 0.13 Hz lerde 4 zirve ortaya
¢cikmstir. Sekil 3.8 B de yaklasik 0.0 Hz, 0,04 Hz, 0.07 Hz ve 0.1 Hz
lerde zirveler gozlenmistir. Sekil 3.8 C de zirveler 0.0] Hz, 0.02 Hz,
0.06 Hz, 0.08 Hz ve0.11 Hz lerde goriilmektedir, Sekil 3.8 D de ise
yaklasik 0.01 Hz, 0.03 Hz lerdeki zirvelerin yanisira ve yaklasik 0,06
0.2 Hz de bir bant ortaya cikmistir. 42 Adet frekans karakteristiklerinden
hesaplanan histogram (sekil 3,10) zirvelerin lc¢ belirli frekans bandinda
toplandiginmi kanitlamaktadir. Zirvelerin genlikleri deneme siiresince
degismektedir. Biitin denemeler siiresince, yiiksek frekans bandindaki
zirveler gercek dederlerinden daha diisiik genlikte kaydedilmistir. Bunun
nedeni de pasif gerilme cevaplarini biytittiigiimiz amplifikatoriin filtre-
sinden gelmektedir. Sekil 3.9 da SCHWARZER DC amplifikattriiniin filtre

frekanslarda genligi olduk¢a azaltmaktadir,
3.2.2. Mide

A. Pasif Gerilme Cevaplar

Sekil 3.11 de sunuTan egriler, midenin corpus ve antrum bilgelerinden
izole edilen preparatlara adim fonksiyonu seklinde uygulanan mekanik
gerilime alinan pasif gerilme cevaplarindan trnekleri gostermektedir,
Denéme1erde 10 disi kobaydan izole edilen preparatlar kullaniIimistir,
Admm fonksiyonu 100 saniye siirelidir. Edrilerde absis ekseni zamana (t),
ordinat ekseni ise kuvvet (k) gostermektedir. Sekil 3.11 de sunulan 4
tipik pasif gerilme cevab1 ilk 4-5 saniyede ani kasilma ve bunu takiben

10-15 saniyede gevseme gdstermekte ve 60 sanivede durgun hale gecmekte-

dir.
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uygulanan gerilmeye verdigi pasif gerilme
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B, Frekans Karakteristikleri

Midenin genlik frekans karakteristileri, sekil 3.11 de verilen pasif
gerilme cevaplarina Zamansal Cevap Frekans Karakteristikleri Yontemi
(ZCFK-Ygontemi) uygqulanarak elde edilmistir, Hesaplanan frekans karak-
teristikleri sekil 3.12 de sunulmustur. Bu egrilerde absis ekseni

giris frekansini (f) logaritmik olarak, ordinat ekseni ise kasilma kuv-
vetini (k) desibel cinsinden lggarithmik olarak gostermektedir. Egri-
ler 20 Tog 1=0 olacak sekilde normalize edilmislerdir, Sekil 3.15 deki
frekans karakterist%k]eri efrileri incelendigi zaman li¢ frekans ban-
dinda zirvelerin toplandidt goriilmektedir. Bu frekans bantlari: 0,01-
0.03 Hz, 0.04-0,07 Hz ve0.08-0.2 Hz dir. Bu ortak bantlara ait frekans-
lar Tablo II de Sekil 3.12 de ki her bir frekans karakteristidi ic¢in
ayri aym suﬁuTmustdr, Yiilksek frekanslarda goriilen zirveler siklikla

cok yliksek genliklerde elde edilmektedir. Sekil 3.12 A bu dzellige tipik
bir Srnektir. Edrilerin %30 u bu sekle uymaktadir. $ekil 3.12 A da

0.01 Hz, 0.02 Hz 0.04 Hz ve 0,05 Hz de belirgin zirveler gdriilmistiir,
Buna ilave olarak 0.06 Hz ile 0.2 Hz frekanslari arasinda belirgin bir
frekans bandi gdzlenmistir. Sekil 3.12 B de 0,008-0.04 Hz arasinda, iizerin-
de kiiciik zirveler veren genis bir bant, €.05-0.07 Hz band1r ve 0,075-
0.15 Hz yliksek frekans bandi1 elde edilmistir. Bu Grnekte 0,05-0.07 Hz
frekans bandindaki zirve diger bantlardaki zirvelere giore daha kuvvetls
olarak gozlenmistir, Sekil 3,12 C de 0.015 Hz, OﬁD35 Hz, 0.06 Hz,

0.08 Hz ve 0.11 Hz lerde zirvelerin ortaya ¢ikt1¢r goriilmektedir.

Sekil 3.12 D de ise 0,01 Hz, yaklasik 07025 Hz, 0,05 Hz vé 0.08 Hz

ve 0.1 Hz frekans bantlarinda zirveler elde edilmistir. Sekil 3.13 de
sunulan midenin 25 adet frekans karakteristiklerinden ¢izilen

histograminda zirveler 0,01-0.03 Hz, 0.04-0.07 Hz ve 0.08-0.1 Hz



i

-36-

20 log 1G{juw)
14

12 |
10—

d8 6 (A)

3_
2_
® | (B)
0_
B ] ©)
0_
-1 —
4;_,.
3__
2] .
dB (D
1_.
U]

-1

o N o
I

|_L] IIlIIlI I Il]IIIII 11 IIIIIII
0001 o 01 1

Frekans (Hz)

Sekil 3.12. Midenin sekil 3.11 de sunulan pasif
gerilme cevaplarindan hesaplanan
genlik frekans karakteristikleri,



Olusum Sayist (%)

Ll Illlll[ IIII
001 01 05

Frekans (Hz)

Sekil 3,10, Uterusun frekans karakteristikleri
histogram ,

Olusum Saym (%)

(SR | Y
001 01 05

Frekans £Hz!

Sekil 3.13. Midenin frekans karakteristikleri
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lerde toplanmistir. Pasif gerilme cevaplarini blylittliglimiz amplifika-
torin filtresinden (sekil 3.9) dolay1 biitlin denemeler siiresince
yiiksek frekans bandindaki zirveler, gercek dederlerinden daha diisik

genlikte kaydedilmistir.

Sekil 3.12 FREKANS
A 0.01 Hz, 0.02 Hz  0.04 Hz, 0.05 Hz  0.05-0.2 Hz
B 0.008-0.04 Hz 0.05-0.07 Hz 0.075-0.15 Hz
C 0.015 Hz 0.035, 0.06 Hz 0.08 Hz, 0.11 Hz
D 0.01 Hz, 0.025 Hz  0.05 Hz ©0.08 Hz, 0.1 Hz
TABLO 1

3.3. Kimyasal Etkenler

3.3.1. Uterus

A. Papaverin

Papaverin bilindidi gibi bir diiz kas inhibitoridir. Papaverinin diiz kas
spontane aktivitesine etkisini incelemek amaciyla, denemelerimizde

1.5 X 10-u gr/ml dozunda kullaniImistir. Denemeler 10 uterus preparatin-
da yapiTmistir. Unce preparatlarin spontane aktiviteleri kaydedilmis
sonra ortama 1.5 X TO-lF ar/ml papaverin ilave edd Imistir. Biitiin kayi1t-
larda gbzle incelemeler, papaverinin uterusun spontane aktivitesine,

¥k 2-3 dakika icinde cok yavaslatici bir etki yaptidini daha sonraki siire-

de ise tamamen ortadan kaldirdidini gostermistir, Sekil 3.14 de bu dene-
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melerde alinan sonuclardan secilmis 3 tipik spontane aktivite Bzsekli
sunulmustur. Ru spontane aktivitelerin oailic spektrumlarinda elde edilen
zirveler sekil 3.15 A da 0.01 Hz de, sekil 3.15 B de 0.003 Hz,

sekil 3.15 C de ise 0.07 Hz de ortaya cikmistir. Krebs c¢cBzeltisine
papaverin ilave edildikter sonra hesaplanan giic spektrumlarinda ise hu
zirvelerin ortadan kalktid1, dider bir deyisle papaverinin bu frekansTar-
daki aktiviteleri inhibe ettidi gorllmistiir. Soyleki: Sekil 3.15 A da
gﬁrU]eh 0.01 Hz deki zirve papaverin sonrasi hesaplanan glic spektrumun-
da (sekil 3.15 A') ortadan kalkmstir. Buna karsilik 0.04 Hz de dusuk -
genlikli bir zirve ortaya crkmistir. Dider orneklerdeki giic spektrumla-
rinda sekil 3.15 B ve C deki zirveler ise papaverin sonrasinda ortadan
kalkms, sadece yliksek frekansli diislik venlikli bir ka¢ zirve coriiTmistir

(sekil 3,15 B' ve C').

8. Verapami]

Verapamilin etki mekanizmasi1 Giris wve Kohunun Tén1m1 balimiinde aciklanmis-
t1. Denemelerimizde verapamilin (Isoptin) diiz kas spontane aktivitesine
etkisini arastirmak amaciyla 12.5 X 10“6 gr/ml dozunda kullaniTmistir.

10 Uterus preparatindan, once Krebs ctzeltisinde iken spontane aktivite
kaydedilmis sonra ortama verapamil eklenerek aktiviteleri gdzlenmis ve
blitiin preparatlarda spontane aktiviteyi ortadan kaldirdi&n goriilmiistlr.

Bu denemelerden eide edilen 3 tipik kay1t, sekid 3.16 da ve bu aktivite-
lerin giic spektrumlary sekil 3.17 de sunulmustur. Gorlldudl gibi sekil

5.17 A da 0.02 Hz de elde edilen zirve verapamil eklenmis ¢Bzeltide

{sekil 3.17 A') ortadan kalkms sadece 0.08-0.10 Hz de ¢ok diisiik genlik-
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Sekil 3,15, Uterusun sekil 3,14 de sunuTan spontane
aktivite dzsekillerinden hesaplanan glic
spektrumlare:

A, B, C: Normal Krebs c¢tzeltisi,

A'y B', C': Papaverin eklenmis ortam.
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Sekil 3.17. Uterusun sekil 3.16 da sunulan spontane

aktivite Gzsekillerinden hesaplanan

gii¢c spektrumlary,

A, B, C: Normal Krebs c¢Gzeltisi.

A', B', C': Verapamil eklenmis ortam.
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te bir kac zirve ortaya ¢1kmstir. Sekil 3.17 B de 0.003 Hz ve 0.03 Hz
deki zirveler verapamil sonrasi glic spektrumunda (séki1 3.17 B') elde
edilememistir. Son drnekte (sekil 3.17 C) 0.06 Hz-0.09 Hz deki belirgin
zirveler verapamil eklenmis ¢dzeltideki olic spektrumunda (sekil 3.17 C')

ufak zirveler halinde ortaya cikmistir.

C. Kalsiyum tyonu Icermeyen Krebs Cozeltisi

Kas1Iimanin mo]ekﬁlgr temelinde kalsiyum iyonlarinin biiylik rolii oldudu
bilinmektedir. Kalsiyum kastIma mekanizmasim aktive eder. Kalsiyum
iyonunun diiz kas spontane aktivitesi lizerine etkiéini arastirmak amaciy-
Ta kalsiyum iyonu icermeyen Krebs ¢Bzeltisi kullaniimistir. 12 uterus
preparatinda tnce spontane aktivite kaydedilmis, sonra bu preparatiar
kalsiyum iyonu icermeyen Krebs ctzeltisi jcine birakilarak aktiyiteleri
kaydedilmistir. Alinan kay1t1arda; kalsiyumun spontane aktivite lizerine
etkisi. gbzle incelemelerde derhal farkedilmistir. Dokuz preparatda
regiiler olmayan aktiviteler kaydedilmis, 3 preparatda jse normal Krebs
cézeltisindeki spontane aktiviteye gdre cok uzun periyotlar gdsteren disik
genlikli aktiviteler gozlenmistir. Sekil 3.18 de bu boliimle i1gili deneme-
lerden 3 tipik Grnek sunulmustur. Normal Krebs ¢tzeltisjindeki spontane
aktfvite giic spektrumlarinda ortaya ¢ikan 0.08 Hz (sekil 3.19 A), 0.01

Hz ve 0.05 Hz de (sekil 3.19 B} 0.003 Hz deki {sekil 3.19 C) zirveler,
preparatlarin kalsiyum iyonu icermeyen Krebs cﬁze1tisi i¢indeyken olcii-
len aktivitelerinden hesap1anah glic spektrumfarinda {sekil 3.19 A’ Bf c')

elde edilememistir. Ancak, ufak genlikli zirveler gizlenmistir.
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Sekil 3.19. Uterusun sekil 3,18 de sunuléhlspontane
aktivite dzsekillerinden hesaplanan
gic spektrumlar:
A, B, C: Normal Krebs c¢dzeltisi.

A', B', C': Kalsiyum iyonu icermeyen
ortam,
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3.3.2. Mide

A. Papaverin

Bu bollimde midenin spontane aktivitesi lizerinde papaverinin etkisini
t1cmek amaciyla 10 deneme yapi1imistir. Midenin corpus ve antrum b3l-
gelerinden iéo]e edilen preparatlarin, tnce normal Krebs ctzeltisinde
jken spontane aktiviteleri kaydedilmis, daha sonra ortama 1.5 X 10"h
ar/ml dozunda papaverin ilave edilmis, bu kosulda aktivitenin kaybol-
dutu gozlenmistir. Normal Krebs cbzeltisinde ve papaverinli ortamda kayf
dedilen tipik spontane aktivite tzsekilleri sekil 3.20 de ve bu aktivi-
telerden hesaplanan giic spektrumlary sekil 3.21 dé sunulmustur. Goriil-
ile 0.14 Hz ve daha yiiksek frekanslarda diisiik genlikli zirveler gGzlen-
mistir. Sekil 3.21 B de 0.07 ve 0.14 Hz de sekil 3.21 C de 0.01 Hz -de
zirveler elde edilmistir. Sekil 3.21 A', B', C', de ise preparatlar
papaverin eklenmis Krebs ¢dzeltisi icerisinde iken alinan kayi1tlardan
hesaplanan glic spektrumlart verilmistir. Bu glic spektrumlart incelendi-
&inde, preparatlar normal Krebs ¢tzeltisi iginde iken alinan spontane
aktivite kayitlarindan hesaplanan qlic spektrumlarinda ortaya ¢ikan zir-
velerin elde edilemedi@i goriilmekle birlikte, belirli frekanslara teka-

bl etmeyen diisiik genlikli zirveler gozlenmektedir.

B. Verapamil 4

Bu bdlimde 10 deneme yapilmis ve verapamilin mide spontane aktivitesine
etkisi arastirilmistir. Corpus ve antrum bolgelerinden alinan preparat
lardan, dnce normal Krebs ¢ozeltisi i¢indeyken spontane aktivite kay-

_E
dedilmis ve tipik Gzsekil elde edildikten sonra 12.5 X 10 gr/ml
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Sekil 3.271, Midenin sekil 3.20 de sunulan spontane
aktivite Gzsekillerinden hesaplanan
giic spektrumlari:

A, B, C: Normal Krebs cozeltisi.
A', B', C': Papaverin eklenmis ortam.
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dozunda verapamil (Isoptin) ¢tzeltiye eklenmistir. Bu kosulda aktivitelerin
kayboldufu izlenmistir. Sekil 3.22 de bu denemelerden ¢l¢lilen 3 spontane
aktivite Gzsekli gdrtilmektedir. Bu aktivitelerin gilic spektrumlari ve
ortama verapamil ilave edildikten sonra alinan kayitlardan hesaplanan

olic spektrumlari sekil 3.23 de sunulmustur. $ekil 3.23 A da 0.07 Hz, 0.04
Hz, 0.08 Hz; 0.17 Hz lerde, sekil 3.23 B de 0.02 Hz, 0.05 Hz, sekil

3.23 C de 0.02 Hz ve 0.05 Hz lerde elde edilen belirgin zirveler,
verapamil sonras1 gilic spektrumlarinda (sekil 3.23 A', B', C') yiiksek
oranda kiiciilmiis ve 0.02 Hz ile 0.05 Hzrcivar1nda cok kiicitk genlikle

birkac zirve olarak goriilTebilmistir.

C. Kalsiyum lyonu icermeyen Krebs Cozeltisi

Kalsiyum ivonlarinin duz kaslarin kasilma mekanizmasindaki rolii giris
boliimiinde kisaca agiklanmisti. Midenin spontane aktivitesine kalsiyum

- iyonTarinin etkisini dlcmek amaciyla yapilan 10 denemeden 4 tipik spon-
tane aktivite ozsekli sekil 3.24 de verilmistir. Preparatlar midenin
corpus ve antrum bolgelerinden izole edilmislerdir. Spontane aktivitede
tipik ozsekiller ortaya ¢iktiktan sonra kayitlar alinmis ve prepatiar
normal Krebs ¢Gzeltisinden alinarak kalsiyum iyonu icermeyen Krebs
¢Gzeltisi icerisine birakilmislardir. Her 1ki kosulda alinan tipik kayit-
lardan (sekil 3.24) hesaplanan giic spektrumlarr sekil 3.25 de sunuimus-
tur, Denemeler siiresince uzun siiren adzlemler ka}siyum icermeyen ortam-
da midenin spontane aktivitesinin tamamen ortadan kalkmadifini gidster-
qjétir. %40 oraninda spontane aktivitenin kalsiyumsuz ortamda etkilene-
rek tamamen kavboldudu gozlenmistir. %60 oraninda ise kalsiyum icermeyen

¢Ozeltide preparatlar 2-3 saat bekletildikten sonra 20-40 saniyede bir
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Sekil 3.23. Midenin sekil 3.22 de sunulan‘spontane
aktivite dzsekillerinden hesapfénan giic
spektrumtary:

A, B, C: Normal Krebs ¢iozeltisi
A'y, B', C': Verapanil eklenmis ortam.
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periyodu olan aktiviteler kaydedilmistir. Rq kosuldaki aktiviteler normal
Krebs cozeltisindeki spontane aktivite ozsekillerinden oldukca diisiik
genlikli ve farkly dzsekil gostererek ortaya ¢ikmislardir. Normal Krehs
¢ozeltisindeki spontane aktivite giic spektrumlart ile kalsiyumsuz cortanda-
ki kayitlardan hesaplanan giic spektrumlar{ karsilastirildi&inda frekans-
larin dedistiéi acikca ortaya ¢ikmaktadir. Sekil 3.25 A da 0.03 Hz,

0.08 Hz, 0.16 Hz lerdeki zirveler sekil 3.25 A' de 0.03 Hz, 0,07 Hz ve
0.1 Hz de daha diistik genliklerle ortaya ¢ikmislardir. Sekil 3.25 B de
0.01 Hz, 0.03 Hz, 0.05 Hz, 0.07 Hz ve 0.1 Hz lerdeki belirgin zirvele-
rin yanisira 0.1640.21 Hz ler arasinda diisiik genlikli zirveler elde
edilmistir. KaTsiyumsuz ortam glic spektrumunda ise {sekil 3.25 B')

0.04 Hz ve 0.065 Hz Terde belirgin zirveler aériiimektedir. Ancak, 0.04
Hz deki zirve, preparatlar normal Krebs ¢Ozeltisi icerisinde iken alinan
kayitlarin glic spektrumunda ortaya c¢ikan 0.03 Hz deki zirveden oldukca
yiiksek genlikte gozTlenmektedir. Sekil 3.25 C de 0.09 Hz, vaklasik 0.12
Hz, 0.19 Hz ve 0.21 Hz frekanslarinda gbru1en zirveler, kalsiyum sonra-
s1 gaiic spektrumunda sekil 3.25 C' de elde edilememistir. Sekil 3.25 D

de 0.02 Hz de ortaya ¢ikan zirve de kalsiyumsuz ortam giic spektrumunda

gozlenememektedir.
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4. TARTISMA

Uterus ve midenin spontane aktiviteleri ile ilgili daha Gnce yapilms
gibi biitiin bu calismalarin yorumu yalnizca atzle analiz ag¢isindan olmus-
tur. Burada sundufumuz calismada ise, uterus ve midenin spontane aktivi-
telerinden elde edilen bulgular difier arastiricilarin ayni preparatliar-
daki bulgular: ile karsitastirilacak ve onemli nokta olarak da spontane
aktivitelerin frekans alaninda analizi ortaya konulacaktir. Burada uygu-
Tanan matematiksel yontemler Basar (1973) tarafindan "Biyolojik Sistem-
ler Analiz Programi" adi altinda gelistirilmistir. Bu programn bir boli-
mi olan "Zaman Dizileri Analizi Yontemi" spontane aktivitelerin icerdidi
bilesenlerin frekans bantlarini saptama olanadil verir. BOylece bu ytnte-
min uygulanmasiyle birden fazla frekans bileseni kapsayan diiz kas spontane
aktivitesinin gz ile analiz edilmesi mimkiin oTmayan frekanslari, kesin
olarak ortaya konmaktadir. Urnedin taenia coli ve vena portanin dgiicg
spektrumlarts 0.01-0.03 Hz, 0.056-0.08 Hz ve 0.09-0.2 Hz, frekans bantla-
rint icermektedir (Eroflu 1974). Gozle yapiian incelemelerde ancak tek
bir frekans iceren spontane aktivitelerin yorumuna gidilebilmektedir.
HaTbuki diiz kas spontane aktivite Ozsekillerinde birden fazla frekans
bileseni bulunmaktadir. Sekil 3.1 de uterusun sekil 3.5 de ise midenin
spontane aktivite dzsekillerinden tipik 5rnek1er.sunu]mustur. Bu ornek-
lerde goriildiidii gibi tek bilesenli Gzsekiller ofhak1a birTikte birden

fazla frekans bileseni iceren karmastik ritmler de bulunmaktadir.

=
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4.1. Uterus ve Midenin Spontane Aktiviteleri

Literatiirde bizim uterusta kaydettidimiz spontane aktivite Ozsekillerine
benzer aktivitelere rastlaniimistir. Uzellikle sekil 3.1 E deki @zsekil
Golenhofen'1n (1976) uterusta kaydetti¢i Ozsekle uymaktadir ve deneme-
Terimizde s1k11kla raslaniimistir. Diamend ve Marshall {1969),

Marshall ve Kroger (1973), 0sa ve Katase (1975) rat myometriumundan,
Szurzewski ve Bulbring {1973) kobay myometriumundan kaydettikleri dedi-
sik ritmlerdeki spontane aktivite Gzsekillerine bizim gdzledigimiz ozsekil-
ler benzemektedir. Denemelerimiz kobaylarin menstruel sikluslari gidze-
tilmeksizin stirdiriiTmistiir. Kaydedilen 6zsek111ef belki de deCisik dev-
relere gore farkli olmaktadir. Seri sitolojik simirler ile menstruel
siklusun devreleri tayin edilerek ozsekillerin bu ac¢idan da incelenmesi-
nin mumkiin olacad1 kanisinday1z. Nitekim baz1 arastiriciiar elektriksel
aktivitenin siklik aktiviteye bafil1 olarak dedistidini kaydetmislerdir.
TaTo ve Karkr (1976) rat myometriumunda estrus siklus sliresince elektrik-
sel aktivitede burst (catlama aktivitesi) frekanslarint izlemisler, fre-
kansin estrus siklustan metestrus siklusa dodru dustictini gormiislerdir.
Ayrica, burstler arasy zaman metestrus siklusunda en uzun olarak gdzlen-
mistir. Proestrus, estrus ve diestrus zamanlarinda frekanslar fazlaca
fark1111k aostermemistir. Buradan siklusTara badlr olarak, elektriksel
aktivitenin dedismesinden doTayt mekanik aktivitenin zsekillerinde
dedismeler beklenir. Denemelerde, izole ettidiméz preparatlarin bir kis-
mi mor renkliydi. Bu preparatlardan kaydedilen Gzsekillerin %80 1 sekil

3.1 E deki Gzsekli vermistir.

Bu galismada arastirma konusu olan mide diiz kaslarinin ise siklikla
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modiilasyon tipinde aktivite verdifi gozlenmistir {%50). Ayrica, %15
oraninda saniyede bir kasiima veren gzsekiller ve %15 oraninda ise,
karmasik aktiviteler kaydedilmistir. Literatlirde bu calismada sundu-
Fumuz ozsekillere benzer aktivitelere de rastlanilmaktadir, Tomita

ve Watanabe (1973j, Papasova ve Boev (1976}, Golenhofen ve LameT
(1972), Berger ve Dahl (1974} gibi arastiricilarin bulgulart bizim
kaydettidimiz spontane aktivite gzsekillerine benzemektedir. Deneme-
lerimizde midenin fundus, corpus ve antrum btTaelerinden preparatlar
alinms, fundus bblgesinden diizenli bir aktivite kaydedilmemistir.
Golenhofen da fundus bdlaesinden izole ettidi preparattan irregiiler bir
aktivite, buna karsilik corpus ve antrum béTgelerinden preparatin

izole edilis sekline ba&l1 olarak regiler aktivite kaydettigini ifade
etmektedir. Berger ve Dahl'in (1974) frekansty 2-4 kontraksiyon/dakika
olarak kaydettidi aktivite bizim bulgularimizda da elde edilmistir. Bu
arastiricilarin irregiiler olarak tanimladikiart aktiviteyi biz karmasik
titresimler olarak tanimladik. Ayrica, yalnizca gozle analiz edilmis
olan bu tip aktivitelerin frekans bi]eseh1erini? calismamizda Zaman
Dizileri Analizi Yontemi sayesinde tam olarak saptayabildik. Berger ve
Dahl'a (1974) gbre preparatlarda kaydedilen irregiiter aktivite farkls
fazda kontraksivon gbsteren hirkac nacemaker 'dan ileri gelebilir. Eder
X1ve X, aibi 2 pacemakar bilgesinden kay1t alinirsa ki iistliste binmis
(biri 10 saniye diferi 20 saniye) daloa kaydedilmektedir. Fakat preparat
iki pacemaker bGlgesi arasinda kesilecek olursa ;pontane aktivite devam
%tmekle hirlikte tek frekanslidir, 10 veya 20 saniyede birdir. Izole preparatin
ﬁzun olmas1 kosulunda komsu pacemaker boloeleri farkll frekanslarda

r

kontraksiynn gdsterir ve modiilasyon tipi olarak tanimlayabilecedimiz
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bir aktivite verir. Modlilasyon tipi aktiviteye denemelerimizde de %50

oraninda rastlanilmistir {sekil 3.4 A ve B).

4,2. Uterus ve Midenin Giig Spektrumlari

Diiz kaslarda frekans alaninda anraliz, Basar'in (1973) gelistirdidi yOntem-
lerin uygulanmasiyle baslams , Basar ve agrubu {1974 a ve b) tarafindan
kobay taenia coli ve vena portasinda yapilan arastirmalar sonucu spon-
tane aktivitede en az iic bilesenin bulundudu ortaya konmustur. Taenia

coli ve vena portanin spontane aktivitelerinden elde edilen dii¢ spektrum-
Jarinda ortava ¢ikan frekans bantlarinin temamen birbirine uydudu ve

bu iic frekans bandinin 0.01-0.03 Hz, 0.05-0.08 Hz ve 0.09-0.2 Hz ara-
sinda bulundugu kaydedilmistir. Kobay aortasinin giic spektrumlari da (Basar-
Erodlu ve Demir*, 1977) 0.01-0.03 Hz, 0.04-0.08 Hz ve 0.09-0.12 Hz fre-
kans bantlarinda zirveler vermis ve Basar ve grubunun (1974) bulgularina
uyum_gﬁstermistir. Biz bu calismada viseral yapilardan uterus ve mideyi
sectik., Uterusun giic spektrumlarinda 0.01-0.03 Hz, 0.04-0.07 Hz ve 0.09-
0.12 Hz, midenin giic spektrumlarinda ise N.07-0.03 Hz, 0.04-0.08 Hz ve
0.09-0.2 Hz olmak lizere ortaya ¢ikan frekans bantlari birbirine uyum
gostermekte ve daha once bu yontem uygulanarak yapilan diiz kas calismala-

rinda belirlenen lig ana frekans bandini desteklemektedir.

Simdiye kadar spontane aktivitelerine Zaman Dizileri Analizi Yontemi

L]
uygulanarak defieriendirilen diiz kaslardan saptanan ritmlerin frekanstam

Tablo III de sunulmaktadir. Bu tablodan da ac¢ik¢a gdriilecedi gibi,

-

Basar ve grubunun (1974 a, b) diiz kaslarda tanimladiklari l¢ ana ritmi

. ,
T.B.T.A.K, Projesi: TAG-352,



Dliz Kas

Taenia Coli

(kobay)

Vena Porta

(kobay}

Rorta

{kobay)

Prescapular

Tenf yumrusu

{Dana, keci

koyun)

Uterus

(kobay)

Mide
{kcbay)
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FREKANSLAR -

0.01-0.03 Hz

0.07-0.03 Hz

0.01-0.03 Hz

0.01-0.04 Hz

0.01-0.03 Hz

0.01-0.03 Hz

TABLO III

0.05-0.08 Hz

0.05-0.08 Hz

0.04-0.08 Hz

0.05-0.07 Hz

0.04-0.07 Hz

0.04-0.08 Hz

0.09-0.12 Hz

0.09-0.2 Hz

0.09-0.12 Hz

0.09-0.74 Hz

0.09-0.12 Hz

0.09-0.2 Hz
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(Uc bilesen) biz bu galismamizda da yaklasik, ayn1 frekans dilimlerinde

otmak Uzere saptayabildik.

Mide ve uterusun giic spektrumlarindaki frekans zirvelerinin ayni frekans
bantTarinda elde edilmis olmas1 bu diiz kaslardaki ritmik kasiTmalarin
avn1 frekansTarda toplandidini, dotayisivla viseral yapilardaki diz kas-
Tarin ayni dinami@é sahip 01dﬁﬁunu ortaya koymaktadir. Midenin dlic
spektrumlarinda yiiksek frekanslarda (0.14-0.2 Hz) ayrica zirveler goriil-
mektedif. Midenin spontane aktivitesi aciklanirken %5C oraninda modiilas-
yon tiirii {sekil 3.4 A ve B) aktiviteve rastlandid1 kaydedilmisti. Bu tir
aktivitelerin giic spektrumlarinda {sekil 3.5 A ve.B) 0.08-0.14 Hz frekans
bandindaki zirve ikiye ayriTms olarak ortaya ¢ikmaktadir. Burun nedeni
sdyle aciklanabilir: Sekil 4.1 A da bir hipotetik hizl1 ritm Grnedi veril-
mistir. Periyodu T1 olan bu ritmik sinyalin gii¢ spektrumu hesaplandifinda
f] ana frekansina (f]= é% ) ait tek bir zirve (sekil 4.1 D) ortaya ¢1k-
maktadir. Sekil 4.1 B de, hipotetik bir modiilTasyon tUrU aktivite goril-
mektedir. Burada hizl1 ritmin periyodu T]3 yavas ritmin periyodu ise
T2 dir. Dolayisiyle, hizl1 ritmin frekansi fj (tasiyic1 frekans = =) ve
yavas ritmin freksansi f2 {tasinan frekané =-%L) dir. Bu B aktivitesinin

gic spektrumunda (sekil 4.1 D) f] frekans1 civarinda artik tek bir zirve

bantlardan, ilkinin tepe frekansi iki sinyalin frekanlarimin farks (f]—fz),

fkincisinin tepe frekans1 ise iki sinyalir frekansTarimin toplamidir
.
(f1+f2). ModiiTasyon tlirii aktivite her zaman simetrik olmayabilir (sekil

4.1 C). Asimetrinin derecesine gﬁre tasinan frekansa (fz) tekablil eden

yerde bir zirve gdriilebilir veya adriilmeyebilir. Bu nedenle giic spektrum



-62~

TLAR [WNA3Y3dS 2NB ULJAS[33LALINE NG :(
"33LALIAR NUNI UOASE|NPOW Y1438uLSY 1]
"31LALINE NUND UOASR|Npol ¥L4Jalils g
Wil L[ZLY JeS iy

DLABXBUQ WIld qL3930dLy Ty [Ldes

(2)

() X

-l
] 1y U )-14 | z) ,
il
e Al
kcc &< <
(M A 21 L |

wos o (IAAAANDA

—

(V)

:ux



~63-

ornedinde (sekil 4.1 D) fe frekansina ait zirve kirik ¢izgi seklinde

gosterilmistir,

Mideden alinan kayitlardan modiilasyon tiirli aktiviteye drnek olarak sekil
3.4 B deki 8zsekil sunulmustur. Sekil 3.4 B deki zamansal cevapda hi1zla
ritmin periyodu (ty) 9 saniye, ve yaﬁas ritmin periyodu (tz) 95-100
Vsaniyedir. Buradan hesaplanan frekanslar f1 = 0.11 Hz f, = 0.01 Hz dir.
Eder bu aktivite, modiilasyon turii bir aktivite olmasaydi glic spektrumunda
0.11 Hz frekans zirvesinde tek bir zirve elde edilecekti. Fakat modiilas-

yon tipi aktivite oldugundan, 0.12 Hz (f] + f, =0.11 + 0.01) ve 0,10

2
Hz de (f] - f2 = 0.11 - 0.01) iki zirve ortaya ¢ikmasy beklenir. Sekil
3.4 B deki dzseklin giic spektrumunda (sekil 3.5B)da 0.12 ve 0.10 Hz
lerdeki zirveler agcikca goriilmektedir. Ayrica, “gerek mide, gerekse uteru
sun gi¢c spektrumlarinda ortaya ¢ikan zirveler kasilma ozsekillerinin ger-
cek perivodik elementleri midir yoksa birbirlerinin harmonik bilesenleri-
midir" sorusunun.cevab1 Basar ve grubu 1974 (a) ve Basar (1976) calis-
masinda uzun uzun tartisilip, bu egrilerin harmonik bilesen olmayip

gercek periyodik element olduklary ag¢iklarmistir. 0 nedenle burada tekrar

bu konunun tartismasim yapamayacaéiz.

Bizim bu calismada saptadigimiz ritmleri, spontane aktivite boliiminde
lizerinde durdufumuz gibi, diger arastiricilar tek tek frekanslar halinde
ortaya koymuslardir. Midede Golenhofen (1970} 0.01 Hz ve 0.05 Hz,
Tomita ve Watanabe (1973) 0.03 Hz, Golenhofen ve Wegner (1975) 0.03 Hz
ve 0.06 Hz, Papasova ve Boew {1976) 0.06 Hz Terde, uterusta ise

Diamond (1973) 0.01 Hz, Szurzewski ve Bilbring (1973) 0.05 Hz, Csapo ve
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Kuriyama (1963) 0.01 Hz lerde aktiviteler kavdetmislerdir. Fakat, daha
evvelki bilimlerde de iizerinde durdutumuz gibi, biitlin bu arastiricilarin
tek olarak bulduklari frekanstari biz bir arada, Uc¢ bilesen halinde

gosterebildik.

4.3. Uterus ve Midenin Pasif Gerilme Cevaplari ve Frekans Karakteristikleri:

Sekil 3.7 de uterusun, sekil 3.17 de midenin pasif gerilme cevaplarinda
goriildidt gibi bu diiz kaslar adim fonksiyonu seklinde uygulanan mekanik
gerilime ani bir kasiIma ile cevap vermektedir. 11k 4-5 saniyedeki kas11-
may1 takiben 10-15 saniyede gevsemeden sonra defisik periyotlarla kasilma
ve gevsemeler gostererek durgun hale gecmektedir. Uterus ve midenin

pasif gerilme cevaplarindan Zamansal Cevap Frekans Karakteristikleri Ydnte-
mi (ZCFK-Yontemi) uygulanarak elde edilen ortak frekans bantlari 0.01-

0.03 Hz, 0.04-0.07 Hz ve 0.09-0.12 Hz lerde toplanmistir. Ayrica, mide-

nin frekans karakteristiklerinde 0.2 Hz civarinda zirvelere rastianiimstir.
Daha onceki calismalarda diiz kaslarin frgkans karakteristiklerinde acida
¢1kan zirvelerin bantlari, taenia colide 0.01-0.03 Hz, 0.04-0.C6 Hz ve
0.08-0.12 Hz, vena portada ve aortada 0.01-0.03 Hz, 0.04-0.06 Hz ve
0.08-0.1 Hz olarak saptanmisti (Eroflu 1974, Demir 1977, Basar-Erodlu

ve grubu 1979). Gorildiigi gibi bizim bﬁ1gu1ar1m1z, viseral bir diiz kas

olan taenia coli wve vaskiiler diiz kas olan vena porta ile aortanin fre-

kans karakteristiklerine uymaktadir.
'Y

Mide ve uterusun spontane aktivitelerinden hesaplanan glic spektrumlarin-
daki zirveler birbirlerinden badimsi1z tek tek, ikisi birarada veya licli

birarada ortaya cikmaktadir. ErodTu'nun (1974) diiz kasTarin spontane

-
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“aktivitelerine iliskin calismasindaki yorumuna gore: Belirli kasiima
tzsekilleri yoktur. Degisik kasilma bilesenlerinin ve ritnlerinin
deneysel sartlarda dedisen kuvvet dengesine gdre ortaya ¢1kacak diiz kas

kas1Ima safhalari vardir. Burada ifade edildi¢i gibi glic spektrumlarin-

daki bilesenler kuvvet dengesine gbre ortaya ¢ikmaktadir. Uyarim sonrasi
pasif gerilme cevaplarindan elde edilen zirveler ii¢c ana frekans bandin-
da goriitmektedir. Demir (1977), Ero&lu'nun (1974) yorumunu genisleterek
uyarim ile dliiz kasda kasilma safhalarinin etkilendegdini, dedisik kas11-
ma bilesenlerinin dengesinin bozuldudunu ve yeni bir kuvvet dengesi
kuruldudunu belirtmektedir. Bunun sonucu olarak da frekans karakteris-
tiklerinde iic ana kasiima bileseni her zaman ve hep ayni frekans bandin-
da ortaya ¢1kmaktad1r. Ancak uyarim sonrasi bilesenlerin kuvveti defis-
mektedir. Gorilecedi gibi bizim burada sundudumuz bulgular da gerek

Eroélu'nun (1974) ve gerekse Demir'in (1977), yorumlarimi dodrulamakta-

dir. Ayrica, bu calismamizda, pasif gerilmenin spontane aktiviteyi hizlan-

dirdién1 gozlemis bulunmaktay1z. Uzellikle frekans karakteristiklerinde

0.1 Hz civarinda aci€a ¢ikan zirveler, genellikle dider frekans bantlarin-

da ac13a ¢ikan zirvelerden daha kuvvetli olarak ortaya ¢ikmaktadir. Berger

ve Dahl (1974) da pasif gerilme ile aktivitenin hi1zland1din1 kaydetmek-

tedirler. Berger ve Dahl'a(1974) gore uzun izole edilen mide preparatlarina

uygulanan pasif gerilme pacemaker hiicrelerinin aktivitelerin senkronize

eder ve frekansini arttirir. Uterusta Osa ve Katase'nin (1975) arastir-

malar1 da bu bulguyu desteklemektedir. ’
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4.4, Uterus ve Midenin Spontane Titresimleri Dzerine Kimyasal Etkenlerin

Etkileri ve Karsilastirilmasi

Saf ve sol utesurdanile midenin corpus ve antrum bglgelerinden olmak izcre
izole edilen preparatlara kimyasal etken uygulanirken , papaverin

(1.5 X 10'u gr/ml}, verapamil (isoptin, 12.5 X 10-E gr/ml) veya kalsiyum
iyonu icermeyen Krebs cGzeltileri ile denemeler yapiimistir. Bulgular
béliimiinde preparatlar once normal Krebs cozeltisi i¢cinde iken alinan
kayitlardan hesaplanan glic spektrumlary ile, ortama verapamil ve

papaverin ilave edildikten sonra veya kalsivumsuz ortamdaki kayitlardan

hesaplanan gilic spektrumlari agiklanmisti.

Uterusun normal Krehs ¢tzeltisi icindeyken kaydedilen spontane aktivite
glic spektrumlarinda 0.01-0.03 Hz, 0.04-0.07 Hz ve 0.09-0.12 Hz, midenin
gic spektrumlarinda ise 0.01-0.03 Hz, 0.04-0.08 Hz, 0.09-0.2 Hz frekans
bantlarinda zirveler ortaya cikmistir. Uterus ve mideden izole edilen
butiin preparatlarda ortama verapamil veya papaverin eklendikten sonra
alinan kayitlarda gozle analiz, bu iki k%myasa] etkenin uterus ve midenin
spontane aktivitesini tomamen ortadan kaldirdifin1 gostermistir. SOyle ki,
diiz ¢izgi denebilecek kadar hic bir titresim gdstermeyen kayitlar alin-
mistir. Nomal Krebs ¢Gzeltisine papaverin ve verapamil ilave edildikten
sonra gerek mide gerekse uterus preparatiarinda spontane aktivite qiic
spektrumlarinda belirli frekanslara tekabiil eden zirvelere rastlanilama-
ms, sadece cok diisiik genlikte birkac zirve orté}a cikmstir. Sekil 3.15 de
uterusun normal Krebs ¢dzeltisinde elde edilen kayitlardan hesaplanan

papaverin sonrasi gi¢ spektrumlarti verilmisti. Sekil 3.15 A da 0.0]1 Hz

deki oldukca kuvvetli olarak adzlenen zirve sekil 3.15 A' de 0.04 Hz de
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cok diistik genlikte ortaya ¢ikmistir. Diger iki drnekte (sekil 3.15 B, C)
hesaplanan zirveler ortama papaverin eklendikten sonra goriilememistir
(sekil 3.15 B', C'). Midenin papaverin denemelerinde ise papaverin sonra-
s1 guc spektrumlarinda {sekil 3.21 A', B', C',) normal Krebs cozeltisi
glic spektrumiarinda (sekil 3.21 A, B, C) elde edilen zirveler belirli

olarak gozlenememektedir,

Uterusun verapamil (isoptin) denemelerinde, sekil 3.17 A da {Normal Krebs
¢bzeltist glic spektrumu) 0.02 Hz de elde edilen zirvelerin verapamil
sonras1 (sekil 3.1? A') ortadan kalkmakla birlikte 0.08-0.10 Hz de cok
dusiik genlikte birka¢ zirvenin ortaya ¢iktigr ve sekil 3,17 C grne¢in-
deki 0.06 Hz ve 0.09 Hz de goriilen belirgin zirvelerin verapamil sonra-
51 glic spektrumunda (sekil 3.17 C') diisiik genliklerde elde edildigi

goriilmektedir.

Sonu¢ olarak verapamil ve papaverin, gerek midenin gerekse uterusun
spontane aktivitelerini tamamen ortadan kaldiracak sekilde etkilemisler-
dir, Literatﬁrdeki papaverin ve verapamiT ile i1g9i1i diger bir kisim
¢alismalar da bizim bulgularimizi desteklemektedir, Diamond ve

Marshall (1969) rat myometriumundan kaydettikleri 60 saniyede bir
gézlenen ritmi papaverinin etkiledidini, Tashiro ve Tomita (1970) ise
papaverinin uterusun spike (sivri ug) aktivitesini etkiledigini,

Triner ve grubu (1970) uterusta yapti§is calismada papaverinfn kas1
gevsettigini, Fleckenstein ve grubu {1968) utervita. verapamilin depclari-
zasyona bagl1 olarak c¢ikan kontraksiyonu bloke ettigini yazmistardir,
Golenhofen ve Wegner (1975) midede (distal corpus/proksimal antrum)

elektriksel aktivitenin verapamil ile etkilenerek azaTd1§1n1, Golenhofen
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ve Lammel (1972) ise, midede elektriksel aktivitenin saniye ritmini
{second rhtm) verapamilin bloke ettigini kaydetmisler, ancak midede
kuvvetli olan peristaltik (BOR)*ritmin verapamil ile etkilenmedigini
yazmslardir. Bizim ¢calismamizda bu ritmin verapamil ile biiylik dlciide

etkilendigi gtriilmistiir.

Uterus ve midenin kalsiyumsuz ortamda ne sekilde etkilendidini gormek
amaciyla yapilan denemelerde preparatlar once normal Krebs ¢Gzeltisi
icerisindeyken spontane aktivite kayitlari alinmstir., Preparatlar kal-
siyum iyonu icermeyen Krebs ¢Gzeltisi icerisinde bekletildiklerinde
uterusda, alinan biitlin kayi1tlarin %75 i oraninda regliler olmayan aktivi-
teler, %25 oraninda ise spontane aktiviteye dgOre ¢cok uzun periyotlar
adsteren diisik genTikli aktiviteler dozlenmistir. Biitiin bu aktivitelerin
frekans analizleri incelendidinde, uterusun normal Krebs ¢odzeltisi
icerisindeyken hesaplanan glic spektrumlarinda 0.01 Hz, 0.05 Hz ve 0.08 Hz
lerdeki zirveler, kalsiyumsuz ortamda alinan kayitlarin glic spektrumla-
rinda (sekil 3.19) genlikleri yiiksek orapda kiictilmiis olarak ortaya

cikmistir.

Mide denemelerinde ise preparatlar normal Krebs ¢ozeltisindeyken kayde-
dilen aktivitelerin kalsiyumsuz ortamda denemelerin %40 1nda tamamen kayboldu-
§u, %60 oraninda ise preparatlar kalsiyumsuz ortamda 2-3 saat kadar
bekletildikten sonra 20-40 saniyede bir periyodu olan aktivitelerin
kaydedildidi ve bu &zsekillerin normal Krebs cﬁze]tiﬁindeki aktivitelerden
farkl1 dzsekilde ve dislik genlikte ortaya ¢ikti1d1 gbzlenmistir. Preparat-
Tar normal Krebs c¢Gzeltisinde iken hesaplanan aiic spektrumlarinda

(sekil 3.25 A, B, C) 0.01-0.03 Hz, 0.04-0.07 Hz ve 0.09-0.2 Hz frekans

*BOR: Basic Organ Spesific Rhythm (Organa Has Temel Ritm).
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bantlarinda zirveler ortaya ¢ikmistir., Bu zirveler kalsiyum icermeyen
ortamdaki kay1tiar1n glic spektrum edrilerinde (sekil 3.25 A', B', C')
0.03-0.04 Hz de goriilen zirve normal Krehs cCzeltisi glic spektrumlarin-
daki kadar kuvvetli olmasa bile gozlenebilmistir., Kalsiyumsuz ortam-

da midenin 0.03-0.04 Hz deki titresimi etkilenmemekte veya spontane
aktivitede bu frekansta bir aktivite olmasa bile ortaya ¢ikmakta,

diger frekanslardaki aktiviteler kaydedilmemektedir. Literatiirde
kalsiyumsuz ortamda yapilan calismalarda, Golenhofen ve Wegner (1975}
midede mekanik aktivitenin kayboldugunu, Papasova ve Boew midede 20
saniyede bir goriilen aktivitenin yokoldugunu, Boev, Golenhofen ve
Lukonow (1976) midede aktivitenin yok oldudunu, Prosser {1974) midede
kontraktil kuvvetin azaldiginmi, myometriumun spontane kontraksiyonunun
kayboldugunu kaydetmistir., Kuriyama (1964) ise gebe rat myometriumunda
kalsiyum iyonlarinin eksikliginin kontraksiyonda azalma meydana getirdi-
dgini, ortama kalsiyum ilavesi ile kontraksiyonlarin tekrar eski halini
aldigini, dodgum sonrasi myometriumda ise kalsiyum iyonTarinmin eksikii-
ginin daha stiratli bir kontraksiyon azaTﬁas1na sebep oldugunu yazmakta-
-d1r. Yine ayni arastiricit kalsiyum iyonlarinin elektriksel aktiviteye
etkisini sdyle aciklamaktadir, Di1s ortamdaki kalsiyum iyoniars
konsantrasyonunun normal seviyenin altinda oimas1 durumunda spike
{sivri ug) genligi kalsiyum keonsantrasyonu ile orantil1 olarak azal-
maktadir. D1s ortamda kalsiyum miktari arttirildiginda membran hiper-
polarize olmakta, spike genligi yUkse]mektedir.ﬁBianChi ve Shanes (1959)
ise kurbaga iskelet kasinda eksitasyon sirasinda i¢ ortama gecen kal-
ziyumun arttiginy kaydetmis ve bundan dolay1l kalsiyumun i¢ ortama
gecisindeki artisin eksitasyon kontraksiyon olgusu ( ¢ifti )

icin gerekli olabilecedi lizerinde durmustur. Yukarida
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sunulan literatlirden de anlasildi§r gibi papaverin, verapamil

ve kalsiyum iyonlarinin diiz kaslara etkisi yalnizca gozle analiz sonu-
cu aciklanabilmistir. Halbuki biz frekans alaninda analiz 11e_e1de edi-
Ten gi¢ spektrumlarinda bu li¢ kimyasal etkinin hangi frekanslari etki-
ledigini agikca ortaya koyabildik. Zaman Dizileri Analizi Yontemi
uygulanmasiyle bu ii¢c kimyasal etkinin diiz kaslara etkisini arastirma
calismalart bolumiimizde stirdiirlilmektedir: Demir ve Timer'in* (1979)
calismasinda taenia coli, vena porta ve aorta diiz kaslarimin kalsiyum-
suz ortamda ve verapamil eklenmis Krebs ¢ozeltisindeki spontane akti-
viteleri dederlendirilmektedir, Vera porta ve taeria coli verapamilli
ortamda aktivitelerini kaybetmektedirler, Kalsiyum icermeyen Krebs
¢Bzeltisinde taenia coli preparatlarindan reqgiiler yavas bir aktivite
kaydedilmekte, vena portada ise aktivite gozlenememektedir, Aorta

gerek verapamil eklenmis ¢Gzeltide gerekse kalsiyumsuz ortamda etkilenme-
mektedir, Boliimimiizde yiiritiiimekte olan diger bir calismada papaveriniﬁ
taenia coli ve vena portanin spontane aktiviteTerini etkiledigi, aortanin
spontane aktivitesini ise etkilemedigi gdzlemmistir, Tiimer'in (1978)
c¢alismasinda ise preskapular lenf yumrularinin papaverin ile

etkilenisi tartisilmakta ve papaverinin lenf yumrularinin spontane
aktivitesini zayiflaticr etki yapti1dr kaydedilmektedir, Bolimiimiizde
Zaman Dizileri Analizi Yontemi ile incelenen diiz kaslarin papaverin
veya verapamil (isoptin) eklenmis cOzeltiden veya kalsiyum iyonlari
icermeyen ortamdan ne dlcude etkilendiklerini gﬁztermek amact ile

Tablo IV hazirlanmistir. Bu tablodan diz kaslarda kasilma bilesen-

-

lerinin hangi kimyasal etken ile etkilendikleri acikca gorilemektedir,

*
T.B.T.A.K Projesi: TAG-414



ZH 21'0~600
ZH S0°0-70"0
ZH £0°0-10'0

(Lw/ab ,-o_ X §'t)

wejadQ LiuLaanedey

Al o[Qqel

24 21°0-60"0 ZH 21°0-60"0
24 50°0-90°0 ZH S0°0-40"0
ZH £0°0-10"0 ZH €0°0-10"0
ZH 21°0-60°0
ZH 80°0-90° 0
ZH £0°0-20°0
ZH 20°0-80"0 Zl{ $0°0-£0"0

(Lw/ub ,-0L X G 2l) LSL]|92ZQ) SqaUY

uafawiadL nuokL  ej

we3aQ ti]Llwededap "

ZH 21°0-60"0
ZH 80°0-¥0°0
Zp €0°0~1070

ZH 21°0-6070
ZH 80°0-50°0
ZH £070-L0°0

ZH 2°0-60°0
ZH 80°0-50'0
ZH £0°0-10°C

ZH ¢'0-60°0
24 80°0-¥0"0
ZH £0°0-10°0
ZH 21°0-600
ZH L0°0-¥0"0

ZH €0°0-10°0

151319203

SQaJY | BWAON

2140y

L10] eLuse]

21404 BUDA

9P LY

SNU3LN

4

sey zhQ



5. SONUG

Bu calismamiz oldukca kapsamlir bir arastirma dizisini icermektedir,
Gorildiigi gibi uterus ve midenin @nce spontane aktiviteleri kaydedil-
mis sonra da bu kayitlardan giic spektrumlart hesaplanmstir, Bu
analiz bize uterus ve midenin kasilma mekanizmalarinin kac frekans
bileseninden olustugunu gostermistir, Literétﬁrde bu islemler gozle
analiz ydntemi ile yapiimakta ve bu ylizden ancak tek frekans bileseni
tanimlanabilmekte idi. Biz ise en az ii¢ frekans bileseninin varligim
kanitlayabildik. Daha sonra ise pasif gerilme uygulamak suretiyle bu
preparatlardan aldigimiz cevaplardan frekans karakteristikleri
hesaplanmstir. Yaptidimz denemelerde giic spektrumlarinda elde
ettigimiz en az lic frekans bilesenini, bazan tek tek, bazan ikisi
birarada gozlemistik. Ancak en tipik Gzsekillerde li¢ frekans zirvesi
birarada gozlenmisti. Pasif gerilmenin uyguTanmasindan sonra hesap-
lanan frekans karakteristiklerinde ise bu iic bilesen her zaman ortaya
¢ikmistir, Bilindigi gibi genel sistem téorisinin bir kuralina gore
bir sistemin zamansal cevabindaki biitiin bilgi, o sistemin frekans
karakteristiginde veya frekans karakteristigindeki biitin bilgiler o
sistemin zamansal cevabinda bulunmaktadir. Gii¢c spektrumlarinda gbzle-
digimiz bu li¢ frekans bileseninin uterus ve midenin frekans karakteris-
tiklerinde de her zaman ortaya ¢i1kmasi, bize diiz kaslarin kasilma
mekanizmasinin temelinin ii¢ frekans bi1esen1nden’olustu§unu kesin olarak
gostermektedir. Calismamizda frekans karakteristiklerinin hesaplanmasi
bir baska yonden de onem tasimakta idi. Ancak bu ¢alismamizin kapsa-

minin cok genis olmasi nedeniyle burada cok kisa olarak de§inecefiz,
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Daha Once Basar ve Weiss (1968) tarafindan yapilan calismalarda rat
koroner sisteminin ve bdbredinin frekans karakteristikieri hesaplanmis
ve kan dolasiminda cok onemli rol oynayan bu iki organin frekans
karakteristiklerinde 0.06 Hz ve 0.1 Hz de zirveler elde edilmisti. Bu
bilesenler ile diiz kaslardan (taenia coli, vena porta, aorta, mide ve
uterus) elde edilen frekans bilesenlerinin birbirine bu derecede

uyum gdstermesi kan akimi otoregiilasyonunun myojenik (kas) orijinli

oldugunu savunan varsayim desteklemektedir.

Ayrica, bu calisma ile kimyasal etkenlerin uterus ve midenin spontane
aktivitelerini frekans alaninda ne dlgiide etkile@igini literatiirde ilk
kez ortaya koymus olduk. Calismatarimzda literatiirde aktiiel olmalars
nedeniyle papaverin, verapamil ve kalsiyumsuz ortamlarda denemeler yapi1-
mistir. Papaverin bir diiz kas inhibitori olmas1; verapamilli ortam veya
kalsiyumsuz ortamlarin ise uterus ve midenin spontane aktivitelerini
azaltmasi nedeniyle bu kimyasal etkenler secilmistir. Daha Gnce de
beﬁirttigimiz gibi kimyasal etkenlerin spontane aktiviteye etkileri
literatiirde sadece goz ile analiz edilerek yorumlanmisti. Bizim uygula-
digimz matematiksel yontemler bu kimyesal etkenlerin diiz kaslarin

hangi bilesenlerini kesin olarak etkiledigini ortaya ¢cikarmstir,

Uterus ve midenin spontane aktivitelerinin matematiksel analiz sonugla-
rinda ortaya cikan iic ana frekans bileseninin, daha tnce frekans ala-
ninda analizleri yapilmis olan difer diiz kas]ar1n spontane aktiviteleri-
ninbilesenlerine (0.01-0.03 Hz, 0.04-0.08 Hz, 0509-0.2 Hz) tamamen

uyum gostermesi, bir genel diiz kas k]asﬁfikasyonunun yap1Tmasi1 i¢in

éok onemli bir adim teskil etmistir. Bundan sonraki calismalarda ise

bu klasifikasyonun tamamlanmasi i¢in, matematiksel ytntemlerle
incelenmemis olan diger diiz kaslar ele alinip spontane aktivitelerinin

frekans alaninda analizleri yapilacaktir.



6. UZET

Bu calismada, uterus ve midenin spontane aktiviteleri ve pasif gerilme
cevaplar kaydedilerek matematiksel yontemler ile frekans alaninda
analizleri yapilmistir, Bu analizler sonucu, spontane aktivitelerden
giic spektrumlari, pasif gerilme cevaplarindan ise frekans karakteris-
tikleri hesaplanmis, buradan elde edilen frekans bilesenleri,taenia
coli, vena porta ve aorta diiz kaslarindan daha dnceki ¢alismalarda
saptanmis olan matematiksel analiz sonuglari ile karsilastirmimstir,
Ayrica uterus ve midenin spontane aktiviteleri kaydedildikten sonra
papaverin ve verapamilli ortam ile kalsiyum iyonu icermeyen ortamda,
bu diiz kasfar1n frekans a1an1nda ne Glciide etkilendikleri yine

matematiksel yontemler uygulanarak incelenmistir.

{alismamizda deney hayvani olarak disi kobaydan yararlanilmstir. Dekapite
edilen kobaylardan sag ve sol uterus ile midenin corpus ve antrum
bolgelerinden izole edilen preparatlar kas banyosuna yerlestirilmisler-

dir.

tzole edilen uterus ve mide preparatlarinin kaydedilen spontane aktivi-~
teleri Zaman Dizileri Analizi Yontemi ile analiz edilerek frekans
bilesenleri saptanmistir. Uterusun giic spektrumlarinda 0.01-0,03 Hz,
0.04-0.07 Hz ve 0.09-0.12 Hz, midenin giic spektrumlar1nda ise 0.07-

0. 03 Hz, 0.04-0.08 Hz ve 0.09-0.2 Hz olmak uzere frekans bantlam

ortaya cikmistir. Midenin spontane aktivitesinde %50 oraninda rastlanilan

modlilasyon tlrid aktivitenin giic spektrumunda 0.08-0.14 Hz frekans
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“bandinda bir zirve yerine iki zirve ¢ikmasinin nedeni agiklanmistir,
Basar ve grubu {1974 a ve b) nun ca]1sma1ar1ndé taenia coli ve vena
porta ile Basar-Erogdlu, Demir'in*{1977)calismalarinda belirlenmis

olan aortanin giic spektrumlarindaki frekans bantlarina, uterus ve
midenin giic spektrumlarindan elde edilen frekans bantlari tamamen

uyum gostermektedir. Simdiye kadar yapi1Imis olan diiz kaslarin frekans
analizleri sonuclarini birarada gdrmek amaciyla birrtab1o diizenlenmis-

tir.

Uterus ve mide diiz kasTarinin adim fonksiyonu seklinde uygulanan 100
saniye siireli mekanik gerilime 4-5 saniye siiren ani bir kasiIma ile
cevap verdidi gdrilmistiir. Bunu takipeden 10-15 saniyede kasin gevse-
digi ve yaklasik 60 saniyede aktivitenin durgun hale geg¢tigi izlenmis-
tir. Uterus ve midenin pasif gerilme cevaplarindan Zamansal Cevap
Frekans Karakteristikleri Yontemi (ZCFK-Yontemi) uygulanarak elde edilen
ortak frekans bantlar: 0.01-0.03 Hz, 0.04-0.07 Hz ve 0.09-0.12 Hz lerde
toplanmistir. Ayrica midenin frekans karakteristiklerinde 0.2 Hz civa-
rinda zirvelere rastlanmistir. Uterus ve midenin frekans karakteristik-
Terinde ortaya ¢ikan bantTlar taenia coli, vena porta ve aortanin (Erog-
Tu 1974, Demir 1977, Basar-Ero§lu ve grubu 1979} frekans karakteristik-
lerinden saptanmis olan bantlari desteklemektedir. Ayrica 0.1 Hz civa-
rinda a¢i1ga ¢ikan zirvelerin, diger frekans bantlarindaki zirvelerden
daha kuvvetli olarak elde edilmesi pasif geri]meTin spontane aktiviteyi
hizlandirdigint ortaya koymaktadir. Bu gozlem Befgef ve Dahl (1974) ile

Osa ve Katase'nin (1975) arastirmalarim desteklemektedir.

Uterus ve midenin izole edilen preparatlara kimyasal etken uygulanirken

*T.B.T.A.K Projesi: TAG-352.



kalsiyum iyonu icermeyen Krebs ctzeltisi ile, papaverin ve verapamilli
ortamiarda denemeler yapilmistir. Bu denemeler sonucu kaydedilen akti-
vitelerden hesap?anan gu¢ spektrum]ara ile preparatlarin normal Krebs
¢ozeltisi icerisindeyken alinan kayitlarin giic spektrumlary karsilasti-
riimstir. Bunun sonucu verapamil ve papaverinin, gerek mide gerekse
uterusun spontane aktivitelerini tamamen ortadan kaldiracak sekilde
etkiledigi gorilmustiir. Sby]eki, normal Krebs ¢Gzeltisi giic spektrumlarin-
da U¢ ana frekans bandinda ortaya ¢ikan zirveler, ortama gerek verapamil
gerekse papaverin eklendikten sonraki giic spektrumlarinda gdzlenememis,
ancak c¢ok dusiik genlikte birka¢ zirve elde edilmistir. Literatiirde
papaverin ve verapamil ile 119111 calismalar genellikle bizim bulgula-
rimzi desfeklemektedir. Papaverin konusunda Diamond ve Marshall (196%),
Tashiro ve Tomita (1970), Triner ve grubu {1970), verapamil konusunda
ise Fleckenstein ve grubu (1968), Golenhofen ve Wegner (1975) ile
Golenhofen ve Lammel (1972) ¢alismalari ornek olarak veri1ébi1ir. Kalsiyum
iyonu icermeyen Krebs c62e1tisindé alinan kayitlarda uterus preparat-
larimin %75 oraninda regliler olmayan aktiviteler, %25 oraninda ise
spontane ‘aktiviteye gére cok uzun periyotlar ggsteren disiik genlikli
aktiviteler gisterdigi izlenmistir. Kalsiyumsuz ortamda alinan kayit-
larin giic spektrumlarinda ortaya ¢ikan zirveler, normal Krebs cozeltisi
giic spektrum?ar1ndaki zirvelere gire,genlikleri yiiksek oranda kli¢lilmiis
olarak ortaya ¢ikmstir. Kuriyama {1964) da rat mybmetr1umunda yaptidy
arastirmada, kalsiyum iyonlarinin eksikliginin kontraks1yonda azalma
mgydana getirdigini kaydetmistir. Midenin kalsiyumsuz ortam denemelerin-

de ise %40 oraninda spontane aktivitenin tamamen kayboldugu, %60
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- oraninda ise preparatlar normal Krebs cﬁie]tisi icerisindeyken alinan
kayitlardaki spontane aktiviteye gdre farkli Gzsekilde ve diistik gen-
1ikte aktiviteler gizlenmistir. Normal Krebs ¢ozeltisi glic spektrum-
larinda iic ana frekans bandinda elde edilen zirveler, kalsiyum iyonu
icermeyen kayi1tlarin glic spektrumu egrilerinde, 0.03-0.04 Hz de bir
zirve vermis, diger frekanslardaki zirveler ise ortadan kalkmistir.
Midenin normal Krebs czeltisinde iken hesaplanmis giic spektrumlarinda
0.03-0.04 Hz de bir zirve elde edilmemisse dahi mide preparat:
kalsiyumsuz ortama konduktan sonra hesaplanmis giic spektrumlarinda
0.03-0.04 Hz de genellikle bir zirve gozlenmistir. Kantmizca midenin
0.03-0.04 Hz deki titresimi kalsiyumsuz ortamda etkilenmemektedir,
Prosser (1974) kalsiyumsuz ortamda midede kontraktil kuvvetin azal-
d131n1, Boev, Golenhofen ve Lukonow (1976) aktivitenin yokoldugunu
yazmslardir, Kimyasal etken denemelerinde b 1umimiiziin diger arastirma
sonuclary ile birlikte viseral ve vaskiiler diiz kastarin spontane
aktivitelerinin verapamil, papaverin ve kalsiyum iyonu icermeyen
ortamda frekans alaninda ne dl¢iide etkilendiklerini gormek amaci

ile bir tablo sunulmustur,

Calrsmamizda literatlirde yalntzca gdzle analiz sonucu yorumlarina
gidilmis olan kimyasal etkenlerin uterus ve mide diiz kaslarina

etkisi frekans alaninda ortaya konulmustur,

Sonug olarak, uterus ve midenin gerek spontane aktivite gerek

pasif gerilme cevaplarinin frekans alaninda analizleri ilk kez yapii-
ﬁ%k suretiyle, bolimiimizde 1973 y11indan beri sUrdeU]en genel diiz
kas klasifikasyonuna ySnelik calismalarin sonuca ulasmasina

biiyiik 01¢lide katkida bu]unu]mustuf°
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