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Ultraviyole ile i1sinlanmis ve kontrollerde Spalax leucodon
(kor fareler)’'un kemik iligindeki megakaryositler 1sik mikroskobu
ile incelendi ve bunlardaki deffisme lokosit sayisindaki defisme ile
mukayese edildit Ultraviyole ile 52, 112 ve 168 saat 1sinlandirrlan
hayvanlarin 1l6kosit sayisinda, 1sinlandirilmamig olanlara nazaran
bir diisme tespit edildi. Lokosit sayisi diistik olan hayvanlarin kemik
iliginden yapilan yayma preparatlarda, cok sayida megakaryositin
sitoplazmasinda lokosit gozlendi.
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The megakaryocytes in the bone-marrow of intact and UV-
irradiated Spalax leucodon (molerats) were studied by light micros-
copy and the changes in megakaryocytes and leucocyte number were
campared. Leucocyte numbers in animals exposed to ultraviolet light
for 52, 112 and 168 hours were found to be less than those of umir-
radiated controls. In the smear samples prepared from bone-marrow of
animals having lower leucocyte numbers, leucocytes have
observed in the cytoplasm of most of the megakaryocytes.
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1.GIRIS

Kemik iligi; bazi lenfositler harig¢, difer kan hiicrelerinin
gelistifi ve farklilastig:r onemli bir doku olmasindan dolayi, birgok
arastirici tarafindan c¢alisilmistir (Behnke 1968, Behnke 1969,
Berman 1967, Bessis ve Gorius 1962, Brahim ve Osmond 1970, De Bruyn
vd. 1970, Ebbe 1976, El Naggar vd. 1980, Epstein vd. 1971, Keller
vd. 1983, Macpherson 1972, Osmond ve Nossal 1974, Owen vd. 1977,
Paulus ve Mel 1967, Radley ve Scurfield 1979, Radley ve Haller 1983,
Reincke wvd. 1982, Ryser ve Vassali 1974, Tanum ve Engeset 1983,
Tavassoli 1977, Weiss ve Chen 1975, Weiss 1976, Yoffey vd. 1965).

Kaba incelemelerde, goriiniis bakimindan "sari" ve "kirmizi"

olmak iizere baslica iki cesit kemik iliFi tanimlarnmaktadir.

Sari1 kemik ili¥i, normal sartlarda kan yapiminda etkili
deffildir. Ancak siddetli kanama ve hipoksiya durumlarinda kirmizi
kemik iligine donliserek hematojen hale gelmektedir (Junqueira vd.
1986) .

Kirmizi kemik iligi kan yapimi bakimindan aktif veya hema-
tojendir. Ayrica, eritrosit yikimi ve hemoglobin parcalanmas: ile
meydana gelen demirin depolammasi bu ilikte gergeklestirilir. Kirmi-
z1lik, ilikteki eritrositlerden ve bunlarin farkl: gelisme fazindaki
oncii  hiicrelerinden dolayidir (Junqueirs vd. 1986). Kirmizi Kkemik

iligi, diger hemopoietik dokulardaki gibi stroma, hemopoietik iplik-

ler ve siniizoidal kllcaA] lardan ol}1§§n1§$tur (Copenhaver wvd. 1971,

fﬁm%etﬂ 1986, Junqueira vd. 1986). Stromada makrofajlar (retiikiiler
hiicreler) ve adventitial hiicreler bulummaktadir. ‘Eritroblastik
adaciklarin merkezinde goriilen makrofajlarin gorevi, eritroblastlara
demir nakli yapmak ve olgun eritrositlerin disariya atilan gekirdek-
lerini fagosite etmektir (Fawcett 1986, Junqueira vd. 1986). Yasgla
eritrositlerin yikim kemik ili¥indeki makrofajlarin difer Oonemli
bir gorevidir. Adventitial hiicreler, siniislerin endotelyumu altinda
bulunur. Bunlar fagositik defillerdir; sitolojik tzellikleri fibro-
blastlara benzer. Kemik iligindeki hemopoietik iplikler, olgunlasma

‘geciren ¢esitli kan hiicrelerini (hemopoietik hiicreler) ihtiva eder.

w. c‘
Yiksekdgretim Kuruln
Dokfiimantasyon Meikeal



Makrofajlar (retikiiler hiicreler), hemopoietik hiicreler ve yaf
hiicreleri, memelilerin kemik iligindeki ince duvarli bir siniis
sisteminin c¢evresini doldurmuslardir (Fawéett 1986). Bu durum,
memelilerdeki kan yapiminin ekstravaskiiler oldufunu ve buralarda
olgunlagsan kan hiicrelerinin siniis duvarlarindan kan dolagimina
gectifini gostermektedir (Copenhaver vd.1971, Fawcett 1986,Junqueira
vd. 1986). Kan yapiminda, kemik ilifinin morfolojik ve fonksiyonel
birimleri olan "eritroblastik adalar" siniislerin uzaginda yer aldif:
halde, trombopoiesis ile ilgili olan megakaryositler sinuzoidlere
yakin bulunurlar.

Kemik 1iliginde gerceklesen trombopoiesis Gnemli bir olay-
dir. Bu olayin sonunda meydana gelen trombositler veya plateletler,
omurgalilardaki doku yaralanmalari ve baska sebeplerle meydana gelen
kanamalarda pihtilasmayi saflayarak kan kaybina engel olan hiicresel
elemanlardir. Asaf1 omurgalilarda trombositler, tromboblast denilen
oncti hiicrelerin farklilasmasi ve birbirini takip eden bolinmelerle
gelisen cekirdekli hiicrelerdir (Fawcett 1986,Tavassoli 1980). Bunlar
tipki eritroblastlardan eritrositlerin>meydana gelmesine benzeyen
bir olayla gekillenirler. Memelilerin Qekirdeksiz’plateletleri ise,
kemik iligindeki megakaryositler icinde sekillenen demarkasyon
membran sistemi (DMS) denilen bir membran sistemi ile sitoplazmadan
ayrilan parcalardir (Behnke 1968, 1969, Macpherson 1972, Shaklai ve
Tavassoli 1978, Tavassoli 1980). Fawcett (1986) ve Tavassoli (1980),
bir megakaryositin 4000-8000 platelet iiretebilecek kapasitede ol-
dufunu belirtmektedirler. Yapi ve mense bakimindan farkl: olmasina
rafmen, memelilerdeki plateletler; amfibi, siliringen ve kuslarin
cekirdekli - trombositlerine -es bir fonksiyona sahiptir. Ciddi bir
plhtllégma defekti olan trombositopenia, plateletlerin az iretilme-
sinden kaynaklanir. Plateletlerin yapi ve fonksiyonlarindaki anor-
mallikler ise, trombositopatia denilen baska bir pihtilasma defekti-

ne sebep olur. Memelilerdeki plateletlerin organizma hayati icin
onemi tartisilmayacak derecede agikken, bunlarin kaynafi durumunda
olan megakaryositlerin de o derece ©nemli olmasi gerekir. Bu
yliizden, insan, sican ve fare gibi memelilerin kemik iliZindeki
megakaryositler ve plateletler ile ilgili ¢ok sayida caligmaya rast-
lanmaktadir (Behnke 1968, 1969, Bentfeld ve Bainton 1975, Bentfeld



ve Bainton 1982, Ebbe 1976, Macpherson 1972, Paulus 1967, Paulus ve
Mel 1967, Penington 1979, Radley ve Haller 1983, Shaklai ve Tavasso-
11 1978, Tavassoli 1980). Calismalarin biiyik bir kismi, kemik iligi

megakaryositlerinin normal yapi ve fonksiyonlari ile ilgilidir.

Paulus ve Mel (1967), mekanik ve enzimatik olarak cikarilan
sican kemik ilifinde megakaryositlerin canli kalabilme yeteneklerini
incelemiglerdir. Mekanik metodlarla alinan kemik iligi slispansyonla-
rinda, nigrosin ile Glciilen megakaryosit canliliginin orani % 20.3
12,7, enzimatik (kollagenaz) metodla hazirlanan slispansyonlardaki
megakaryosit canlilifinin orani ise % 65 14.2 olarak tesbit edilmig-
tir. Morfolojik gozlemlerin aydinlik alan, faz-kontrast ve interfe-
rans mikroskoplariyla yapildig:i bu calismada, megakaryosit incele-
meleri icin hazirlanacak numunelerin hiicreye fiziksel zarar vermeyen

metodlarla alinmmas: tavsiye edilmistir.

Paulus (1967), "megakaryosit ve plateletlerde cok yonlii farkli-
lagma" baslifi ile yayinladig:i bir "tarama makale" (revieiv) de,
megakaryositleri poliploid bir bez hiicresi olarak deferlendirirken,
plateletleri de kontraktil, endositik ve cekirdeffi olmayan elemanlar

seklinde miitalda etmigtir.

Behnke (1968,1969), sican kemik ilifindeki megakaryositlerin
ince yapisini, demarkasyon membran sistemi (DMS) nin gelisimini ve
platelet ylizey Ortiistini incelemﬁtir. Arastiriciya gore DMS, mega-
karyosit plazma membraninin bir tiirevi olup bu sistemde goriilen
kesintisiz bosluklar, hiicrelerarasi bosluklarin devamidir. Arasti-

rici, rutenyum kirmizisi ve lantanum iyonlari ile platelet
. ytizhe);le'rAi_ni _ ioé&é&é.rak bunlarin megakaryositten koken aldig'mi

gostermistir.

Sican kemik‘ iligindeki stromanin ince yapisini taramali ve
gecirmeli elektron mikroskobu teknikleriyle caligan Weiss (1976),
daha =ziyade kemik iliginin kan yapan mikro ¢evresi iizerinde
durmustur. Ki¢ciik adaciklar halinde kimelesen eritroblastlar ve
megakaryositlerin siniislerin hemen disinda bulundufunu gozlemigtir.
Bu arastirici, retiikiiler hiicrelerin hematopoiet ik hiicreler {izerinde

fiziksel bir destek sagladigini agiklamistir.



Shaklai ve Tavassoli(1978),"dondurup kirma"(freez fracture)
teknigini kullanarak sican megakaryositinde demarkasyon membran sis-
teminin (DMS) kokeni ve gelisimi ile platelet demarkasyon mekaniz-
masinl incelemislerdir. Bu arastiricilar, DMS’nin megakaryosit
sitoplazmasi i¢inde delikli membran plakalari gibi oldugunu goste-

rerek ince yapinin ayrintilarina girmiglerdir.

Tavassoli (1980), megakaryositlerde platelet olusum ve
serbest birakilmasi ile ilgili tarama makalesinde, konuyu ‘*hiicre
biyolojisi" a¢isindan ele alarak tartismigtir. Arastirici, son
yillarda bu olay: anlamamizi kolaylastiran yeni bilgiler ortaya

konuldufunu ve bazi eski kavramlarin deffistifini ifade etmistir.

Macpherson (1972), sican kemik ili¥i megakaryositlerindeki
IMS’nin kokeni ve gelisimi ile ilgili c¢alismasinda bu sistemin
baslangicinin iki ¢ekirdekli megakaryositlerin ylizey membranlarindan
uzanan psodopodlarin varlip: ile aciklanabilecefini belirtmigtir.
Ayrica, gelisen membranlarin graniilli endoplazmik retikulum ile
yvakin iligki i¢inde oldugfuna da isaret etmistir.

Radley ve Haller (1983) isik ve elektron mikroskop teknik-
leri ile fare kemik ilifindeki yasli megakaryositlerin akibeti
tizerinde bir calisma yapmislardir. Bu arastiricilar,bozulan megakar-
yositlerin c¢ekirdeklerinde ve membranla cevrili cekirdek parcala-

rinda 7 nm capinda paralel filament yifinlari tespit etmislerdir.

Literatiir taramalarinda, korfarelerin (Spalax Ileucodon)
kemik 1iliPi megakaryositleri iizerinde herhangi bir caligmaya rast-
lanmemistir. Bilindi¥i gibi, korfareler biitin hayatlarim1 yer
altinda kurduklari kapali bir sistemde gecirirler. Yasadiklari top-
ragin her cegit mahalli ozelliklerine ve bitki varlifina sik:i sikiya
bagli olduklari halde, dofrudan gines radyasyomma maruz kalmazlar.
Korfarelerin bu ozellikleri, onlarin radyasyon calismalarinda uygun

bir deney hayvani olarak deferlendirilmesi bakimindan tnem tasimak-
tadir.

Bircok organizmanin disa a¢ik yapilari tizerinde, ultravi-
yole gibi kisa dalga boylu radyasyonlarin etkisi gayet iyi bilinmek-
tedir (Applegate vd. 1985, Epstein vd. 1971, Johnston vd. 1984, Nix



vd. 1964, Nix vd. 1965). Nikleer giic merkezleri bagta olmak {izere,
nikleer kaza ve denemeler insanoflunu tehdit eden baslica sun’i
radyasyon kaynaklaridir. Son 10 yil i¢inde yapilan tespitlere gore,
klorof lorokarbon (CFC) ve difer kirleticilere baglanan ozon olusumu-
nun engellenmesi, insanoflunun bundan sonra daha fazla radyasyona
maruz kalacagini gostermektedir (Stolarski 1988). Radyasyonun meme-
liler {izerindeki etkisi sadece disa agik yapilarda degil, kemik
iligi gibi viicudun oldukga i¢ kisimlarindaki en hayati dokular
iizerinde de goriilmektedir. X- isinlar:i ve gamma radyasyonuna tutulan
veya maruz kalan memelilerde, kemik iliginin normal faaliyetini
siirdiiremedifi ve az sayida hiicre iirettifi bilinmektedir (Baum vd.
1870, Guyton 1977, El-Naggar vd. 1980, Rabotti 1964, Stewart vd.
1982, Strand 1978). "Kemik iliFi aplasia’si" denilen bu durum,
atomik radyasyonun yopun olduffu bblgelerde yasayan insanlarda
goriilmekte ve birka¢ hafta icinde 6ldiirticii olabilmektedir (Guyton
1977). Kemik iliginde tiretilip de kana verilen lokositlerin radyas-
yon etkisiyle azalan hiicre tipleri arasinda oldufu gosterilmistir
{(Heit vd. 1970, Leong vd. 1964).

Bu calismanin amaci, ultraviyole radyasyonuna tutulan
korfarelerin kanlarinda bir lokosit azalmasi olup olmadifini ve
azalmanin megakaryositlerle iliskisi bulunup bulumadifini goster-
mektedir. Elde edilen bulgulara dayanarak varilan sonuglarin diger

memeli tiirlerine de uygulanabilirligi, calismanin O©nemini arttir-
maktadir.



2. MATERYAL VE METOD

Calismada kullanilan kiorfareler (Spalax leucodon) Ankara civa-
rindan tutulmus, boyutlar: 50x30x120 cm. olan, tabaninda 20-25 cm.
toprak orti bulunan ve kenarlari camli ©zel bir kafeste (terraryum)
beslenmistir. Hayvanlara besin olarak patates, havug, yer elmasi ve
salatalik verilmistir. Radyasyona tutulmadan once, hayvanlarin sirt-

larinda 12 cm?’lik bir alan jiletle tras edilmistir.

Kemik iligi nummeleri, 4’4 erkek 4'ii disi olmak {izere
toplam 8 fertten alinmistir. Bunlardan 6 tanesi (3 J, 3 @) ultravi-
yoleye maruz birakilmis, 2 tanesi de (1 dve1 @) "kontrol" olarak
kullanilmistir. Hayvanlar ultraviyole kaynafindan 36 cm. mesafede
tutulmug, her fert ayri ayri 52, 112 ve 168 saat radyasyona maruz
birakilmistir. Isinlandirma siirekli yapilmamis, her fert i¢in bir
saatlik "beslenme araliffi' verilerek giinde 8 saat ultraviyole altin-
da tutulmustur. Biitin 1sinlandirmalar glindiiz yapilmistir. Ultraviyo-
le kayna¥1 olarak, terraryumun iist kapagina yansiticisi ile birlikte
monte edilen 90 cm. uzunlufunda ve 30 W giiclinde '"Mazda TG" marka.
lamba kullanilmistir. A.U. Fen Fakiiltesi Fizik BOlimiinde yapilan
spektrofotometrik Slcitmlere gore, bu lambanin nesrettifi ultraviyole
1sinlarinin dalga boyu 254 1+ 10 nm olarak tespit edilmistir; Radyas-
yon kaynaginin hayvana olan uzaklifi, radyasyon nesreden lamba
ylizeyi, lambanin giicli ve 1sinlandirma sliresi asafidaki bagintida
yverine koyuldufu zaman, bir saniyede bir cm2’ye diigsen 1§1k enerjisi-

nin joule olarak deferini hesaplamak mimkiindiir.

Pxt P : Giic (Watt olarak)
! ‘_M‘;;‘_—ﬂ t : Zaman (Saniye olarak)
S : Aydinlanan ylizey
Sz”;ﬂ;b*“gg*;;:—’ r : Isinlanan hayvan ile lamba

arasindaki mesafe olup 36 cm*dir.



Bilinen defferlerden hareket edildifinde 52 saat 1sinlan-
dirma ile bir cm?2 ye 276 joule, 112 saat i1ginlandirma ile bir cm? ye
594 Jjoule ve 168 saat 1ginlandirma ile bir ecm2 ye 891 joule’liik

enerji diismektedir.

Radyasyonda tutma siireleri bittikten sonra, 1 gr. viicut
agirlifina 0,001 mg anestetik madde disiiniilerek, hayvanlara intra-
miiskiiler olarak 1:1 oraninda "Ketalar-Rorhpun" karigimi enjekte
edilmistir. Enjeksiyonu miiteakip 3-5 dakika i¢inde genel anestezi
saflanmig, 1okosit sayimi icin kalpten kan nummesi alinmistir.
Antikoaglilan olarak her mililitre kana 1.5 mg EDTA ilave edilmistir.
Lokosit sayimi hem Contraves Digicell 3100-H marka elektronik
sayicida, hem de klasik metodla yapilmistir. Kan nummesi va,llnan
hayvanin femuru iki tarafli kesilerek, celik igneli enjektorle kemik
il1igi c¢ikarilmistir. Alinan kemik iligi nummesi 1am lizerine yayila-
rak havada kurutulmus, mutlak metil alkolde 20 dakika tespit edil-
dikten sonra, boya olarak Sorensen’in fosfat (pH 6,6) tamponu ile
hazirlanan Giemsa kullanilmistir. Yayma Preparatlar Olympus Vanox
151k mikroskobunda incelenerek mikrograflari alinmistir. Megakar-
yositlerin caplari, her hiicrenin dar ve genis kisimlarindan alinan

olclilerin ortalamasindan hesaplanmigtir.



‘3. GUZLIMLER VE SONUCLAR

3.1. Isinlanmamis Hayvanlardan Alinan Megakaryositler

Spalax leucodon’dan alinan kemik ilifinde, kan hiicreleri ve
bu hiicrelerin onci tipleri net bir gekilde goriilmektedir. Eritrosit-
ler ve eritrosit onciileri, lokositler ve ldkosit onciileri arasinda
megakaryositler tipik sekilleriyle kolayca taninirlar. Biiyiiklikkleri
50-70 U arasinda defisir. Cekirdekleri bliyiikk, tek loblu, ¢ok 1loblu
ve koyu boyanmistir (Sekil 3-1 A,B,C,D,E}. Cekirdek her zaman hiicre-
nin merkezinde bulumaz (Sekil 3-1.D,E). Loblar arasinda bazen ince
bir baflanti goriiliir; bazilarinda da sanki bircok g¢ekirdigin yanyana
gelerek kaynagmasi gibi bir sekil gosterir (Sekil 3-1 D,E). Cekir-
dekcigi ayirt etmek giictiir. Sitoplazma graniiler ve afs1 bir yapida
olup, hiicrede biiyilk yer isgal eder. Cekirdek hari¢, diger organeller
belirgin defildir. Sitoplazmada kirmiziya boyanmig kiiciik graniiller
farkedilir (Sekil 3-1 C). Isinlandirilmamis kontrol hayvanlarindan
hazirlanan kemik iligi yaymalarinda, bazi megakaryositlerin sito-
plazmalarina lokosit aldifi veya almak tizere oldugu tespit
edilmistir (Sekil 3-1 A,B,C,D,E).

3.2. Isinlanmis Hayvanlardan Alinan Megakaryositler

Ultraviyole 1ile 52, 112 ve 168 saat isinlandirilan Spalax
leucodon’un  kemik iligindeki megakaryositler, sekil bakimindan
onemli farkliliklar gostermez; fakat normal megakaryositlere nazaran
sitoplazmalarina lokosit alan megakaryositlerin sayisinda bir artma
farkedilir. Bazi megakaryositlerde bir, -bazilarinda da 4-5 tane -16-
kosit bulunabilmektedir. Ayrica hiicre hudutlari normal megakaryosit-
lere gore biraz daha belirsizlesmis, bazilarinda da psodopod benzeri
uzant1 meydana gelmistir. Dikkati ¢eken difer bir husus da cegitli
kan hiiereleri ve bunlarin dnciilerinin megakaryosit ylizeyine yapisik
Lir manzara gostermesidir. Bu durum, ozellikle 112 saat 1sinlanan
hayvanlarin  kemik 1ligi megakaryositlerinde daha  belirgindir
(Sekil 3-3). Korfarelerden 52 saal i$1n]and1r11anlar1n megakaryosit-
lerinde daha ziyade 1-2 lokosit goriildiifui halde (Sekil 3-2),168 saat
igmlandirilanlarin megakaryositlerinde en az 3-5 ltkosit bulunabil-
mektedir (Sekil 3-4).



Sckil

3-1. Isinlanmams Spalax leucodon’un kemik iliginden

megakaryositler.

(A) Cekirdek loblari arasinda tipki notrofil
Jokositteki gibi baglantilar bulunduran
megakaryosit.,

(B) Sitoplazmasina lokosit almis bir megakaryo-
gt

(C) Lobsuz ¢ekirdekli megakaryosit.

(D ve B) Birlesik loblu ve eksantrik g¢ekirdekli
megakaryosit ler. X1000



Sekil 3-2. 52 saal 1sinlandirilan bir S.Jeucodon’un
kemik iligi megakaryositinde lokosit (ok)
X1000

sckil 3-3. 112 saat asmlandirilms S.Jeucodon® dan alinan
kemik ilighi megakaryositleri.
(A) Cekirdek yakinina kadar sitoplazmasina lokosit
almis megakaryosit.
(B) Sitoplazmasina 16kosit almis ve ¢ok sayida
likositi ylizeyinde tutan megakaryosit. X1000
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Sekil 3-4. 168 saat i1sinlandirilmis S.Jleucodon’dan alinmis
kemik iligi megakaryositleri.
(A) Psodopod benzeri uzant1 ve sitoplazmada alti
lokosit goriilmektedir.
(B) Sitoplazmasina birden fazla lokosit almis baska
bir megakaryosit. X1000

3.3. Lokosit Sayisi lle Sitoplazmasina Lokosit Almis Megakaryosit
Sayis1 Arasindaki 1liski
Isinlandirilmis ve 1sinlandirilmamis korfarelerden alinan
kemik iligi numuneleri dikkatlice incelendiginde, sitoplazmasina
lokosit almis megakaryosit sayisi ile 1 mm® kandaki lokosit sayisi-
nin iliskili oldugu farkedilir.

Kontrol hayvanlarindan yapilan kemik iligi preparatlarinda
toplam 50 megakaryosit sayilmis, bunlarin %28 (14 tanesi)’inin si-
toplazmasinda 16kosit oldugu gozlenmistir (Tablo 3-1). Ayni kontrol
hayvenlarinin kalbinden alinan 1 mm?® kan numunesinde, elektronik kan
say1c1 ile 4100 1okosit sayilmigtir (Tablo 3-2). Bu deferler, hem
megakaryositler i¢in hem de 16kositler ic¢in temel alinmig; azalma ve

artmalarda kistas kabul edilmistir.
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Tablo 3-1. lsinlanmis ve 1sinlandirilmamis S.Jleucodon kemik iligi
yayma preparatlarinda sitoplazmalarina lckosit almis
megakaryositlerin sayisi ve yizdeleri.

Lokosit
Bulunduran
i¢inde Lokosit| Megakaryositin
Preparat |Sayilan Bulunan Toplam Megakar- |Normale Gore
Sayi1s1 |Megakaryosit |Megakaryosit yosite gore Yiizde Farklara
Sayis1 yiizdesi
Isinlanmamis
(Kontrol) 4 50 14 % 28 -
52 saat 1s1in-
landirilmis 4 25 12 % 48 % 20
112 saat 1sin-
landirilmis 4 47 21 % 45 % 19
168 saat 1sin-
landirilmis 8 178 86 % 48 % 20

Hayvanlarin 52 saat 1sinlandirilmis olanlarindan hazirlanan

4 nummneden 25 megakaryosit sayilmis, bunlarin % 48 (12 tanesi)’nin

sitoplazmasinda

gore, sitoplazmasina lokosit almis megakaryositlerin normalden %

1okosit oldugu gozlenmistir (Tablo 3-1). Bu duruma

oraninda daha fazla oldugu goriilmektedir.

1 mm® kan

orneginde,

lokosit

sayisi

(Tablo 3-2). Disen miktar 1100 olup, kontrol

Ayni
4100’den 3000°’e

hayvandan

hayvanlarindaki

20

alinan

diismtis tiir

normal

lokosit sayisina gore bu azalma orani yaklasik % 27’dir (Tablo 3-2).

lNayvanlarin 112 saat 1sinlandirilms olanlarindan toplam 4

preparatl. hazirlanms ve bunlardan 47 megakaryosit sayilmistir. Mega-

karyositlerden % 45 (21 tanesi)’nin sitoplazmasinda lokosit oldugu
goriilmistiir (Tablo 3-1). Ayn:i hayvandan alinan 1 mm?°’lik kan numune-
sinde  lokosit  sayisi 2450 olarak tespit edilmistir. Bu 10kosit

sayisinin kontrol hayvanlarindakine gore azalan miktari 1650 olup,

yalilasik % 40 oranindadir (Tablo 3-2).
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Tablo 3-2. Isinlanmis ve 1sinlanmamis S.Jleucodon’un 1 mm?
kanindaki lckosit sayilari, bunlarin normale
gore azalma miktari ve ylizdeleri

1 mm*kandaki | Normale Gore | Normale Gore
Lokosit Azalma Azalma Yizdesi
Sayisi Miktari

Isinlanmamis

(Kontrol) 4100 - -

52 saat

1sinlandirilms 3000 1100 % 27

112 saat

1sinlandirilms 2450 1650 % 40

168 saat

1sinlandirilmis 2500 1600 % 39

Korfarelerin 168 saat 1sinlandirilmis olanlarindan toplam 8
kemik iligi yaymasi yapilmis ve bu preparatlardan 178 megakaryosit
say1lmistir. Sayilan megakaryositlerden % 48 (86 tanesi)’nin sito-
plazmalarinda 1ckosit oldugu goriilmistiir. Bu oran, 1sinlanmamis
kontrol hayvanlarindaki 16kositli normal megakaryosit oranindan % 20
daha fazladir (Tablo 3-1). Ayni hayvandan alinan 1 mm3? kandaki
lokosit sayisinin 2500 oldufu tespit edilmistir. Kontrol hayvanin-
daki 1okosit sayisina gore azalma miktari 1600 olup, bunun da orani
% 39’dur (Tablo 3-2).

3.4. Sonuglar

Ultraviyole ile 1sinlandirilan korfarelerin 1 mm® kanindaki
ldkosit sayisi, 1sinlandirilmamis olanlarin 16kosit sayisindan daha

diisiiktiir.

Isinlandirilms korfarelerden hazirlanan kemik iligi yayma-

sinda, sitoplazmasina 16kosit almis megakaryosit sayisi, 1sinlandi-
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rilmamig olanlarin ayn1 6zellifi tasiyan megakaryositlerinden daha
fazladir.

Ultraviyole ile 1sinlanan korfarelerde,kemik iligi megakar-
yositlerinin lckosit tutma Ozellikleri artmis goriinmektedir. Kemik
iliginde rezerv olarak bulunan 1lokositlerin bir kisminin megakaryo-

sitler tarafindan tutuldufu gozlenmistir.
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4. TARTTISMA

Calismamizda kullandigimiz Spalax leucodon,hayatini toprak
altinda actig1 galeri ve yuvalarda gegiren bir hayvandir. Korfarele-
rin tabiattan tutularak laboratuvar sartlarinda 45 giin yasatilmasi
mimkiin olmustur .Deney hayvani olarak korfareleri sec¢isimizin sebebi,
bunlarin ultraviyole gibi ginesten gelen tabii radyasyona direkt
olarak maruz kalmamalaridir. Ultraviyole isinlarinin etkisini, tabii
sartlarda bu 1sinlari alan bir organizmada defil, korfare gibi bir
hayvanda denemenin daha saflikli sonu¢ verecefini diisiindikk. Sayet
toprak iistiinde yasayan bir memeli tiiriinii tercih etseydik, o zaman bu
hayvanlarin kontroliimiiz disinda tabiattan aldigi ultraviyole radyas-
yonunu da Glgmemiz gerekecekti ki, bunun da imkénsizligi ortadadir.
Yerinde bir diisiince olarak, tabiatta yasayan hi¢ bir canlinin diisik
siddette iyonize radyasyondan izole edilemeyeceffi siylenebilir.
Gergekten, "background radyasyon" denilen radyasyon cesidi, wuranyum
ve toryum gibi afir metal atomlarinin devamli bozulmasiyla toprak

biinyesinde de meydana gelebilmektedir.

Isinlanmis ve 1sinlanmamis Spalax leucodon’un kemik iligi
megakaryositleri arasinda bariz bir yapi farki goze carpmamaktadir.
Bu da beklenen bir durumdur; c¢iinkii kemik ilifi megakaryositleri

radyasyona karsi dayanikli hiicre tipleri arasinda sayilmaktadir.

Lfer ince yapi ile ilgili farklar ve degisiklikler varsa,
¢ozme giiciiniin yetersizlifi sebebiyle bunlari i1sik mikroskobunda gor-
mek imkansizdir. Ultraviyole radyasyonunun bu hiicrelerin yapilar:
tzerinde etkili olup olmadigini gostermek i¢in, elektron mikroskobik

calismalara ihtiyac vardir.

Spalax leucodon’un  kemik iligi megakaryositleri, diger
memelilerin megakaryositlerine benzemektedir. Belirgin bir sekilleri
yoktur. Tipik karmasik loblu ¢ekirdekleri a@si-graniiler sitoplazma-
lary  ve Dbiiyiikliikleri ile kolayca tanimirlar. Cekirdefin  karmasik
loblu olusu, poliploid 6zelliginden kaynaklammaktadir. Isinlanmamis
Lontrol  hayvanlarinim kemik iligi megakaryositlerinden ¢ok azinin

sitoplazmalarinda 16kosit giozlenmistir. Bu durum, megakaryositlerin
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normalde lokosit alabilecek kadar fagositik olduklarini akla getir-
mektedir. Ancak 52, 112 ve 168 saat 1sinlandirlan korfarelerden
hazirlanan kemik iligi yaymalarinda, lckositli megakaryosit sayisi-
nin normale gore arttigi goriilmistir (Tablo 3-1).Isinlanmis hayvan-
larda gozlemlenen difer bir durum da, kandaki lokosit sayisinin
diismesidir. Tablo 3-2'nin verileri ultraviyoleye tutulmus ve kontrol
korfarelerinde 1 mm® kandaki lokosit miktarini gostermektedir.
Tablodan da anlasildigr gibi, 1sinlanms hayvanlarin kanindaki
lokosit miktaria kontrol hayvanlarindaki miktardan olduk¢a diisiiktiir.
Deneylerimizden elde ettigimiz bu sonuc¢lar, radyasyonda tutulan
memelilerden elde edilen sonuglarla bagdasmaktadir. Asiri Olgiide
X-1s1nlari veya gamma radyasyonuna maruz kalan memelilerde ve
niikleer kaza merkezlerine yakin yasayan insanlarda, kemik iligi
aplasia’si olustugu, 1950’1i yillardan beri bilinen bir husustur.
Heit wvd. (1970), fareleri 4-5 giin siire ile X-1sinlari radyosyonuna
maruz biraktiktan sonra, kemik iliginin aplastik hale geldifini ve
sonunda kan hiicrelerinin sayisinin ¢ok diistiiginii gozlemislerdir. Bu
arastiricilar 700 rad’lik doz uygulamasindan 6 giin sonra kemik ili-
gindeki hiicrelerde de bozulmalar tespit etmiglerdir. Leong vd.
1964), minumum degerde radyasyona maruz kalan farelerde bile lokosit
sayisinin distiigine isaret etmislerdir. Yukarida zikredilen arasti-
ricilar, lokosit sayisindaki diistisiin, kemik iligi aplasia’si ile
ilgili oldufunda birlesmektedirler. Hatta, Stewart ve arkadaslari
(1982) nin belirttiklerine gore, 375-425 rad’lik doz araliginda, 8
giin  1sinlanan farelerin kemik ilifi o derece bozulmaktadir ki,
transplantasyon bile kurtarici olamamaktadir. Isinlanmis korfareler-
deki 16kosit sayisinin diismesi, ileri derecede degilse de, boyle bir
kemik 1ligi aplasia’si ile baglantili olabilir. Hangi sebeple
olusursa olussun, biitin kemik iligi aplasia’sinda temel gosterge
daha az hiicre tiretilmesidir. Viicut radyasyona maruz kaldigi zaman,
sayist diisen ilk hiicreler lenfositler, daha sonra da graniilositler-

dir*. Bu durumda, immin sistemin zarar gormesinden dolayi, siddetli

¥ Atomic  Radiation: Theory, Biological Hazards, Safely Measures,

Treatment  of injury. Philadelphia ve Chicago
Universiteleri ile Oak Ridge Nikleer Arastirma
Enstitiisiiniin Ortak Raporu.
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bir kemik iligi aplasia’sinin Gldiriiciiligi gayet aciktir (Guyton
1977, Stewart vd. 1982). Isinlanan korfarelerin kanindaki lokosit
diistisii ile i¢lerine lokosit almis megakaryosit sayisinin artisi
arasinda bir iliski kurulabilir; fakat bunun mekanizmasini mevecut
bilgilere gore yorumlamak zorundayiz. Ultraviyole radyasyonu, mega-
karyositleri bilinmeyen hormonal bir mekanizma ile etkileyerek,
onlarin kemik iligindeki rezerv lokositleri i¢lerine alma kapasite-
sini yikseltebilir. Gercekten kemik ilifi, dis ¢evredeki Kkiiglik
deffisikliklere oldukca ¢abuk cevap veren bir dokudur. Mesela, ylksek
rakimlardaki oksijen azalmasi, insanlarin kemik iligindeki eritrosit
tiretimini hemen uyarir. Radyasyonun da kemik iliginde buna benzer
cabuk bir etki gostermesi gayet tabiidir. Boylece, bir yandan kemik
iliginde yeni lokosit yapilamamasindan, bir yandan da rezerv ldko-
sitlerin megakaryositler tarafindan asiri alinmasindan dolayi, kan-
daki lokosit sayisinin azaldig: diisiiniilebilir. Aslinda, 1sinlanmamis
kontrol hayvanlarinin kemik iligi megakaryositlerinde de lokosit
bulunmaktadir; fakat 1sinlanmis olanlarda bu durumda olan megakaryo-
sitlerin sayisi arttigy gibi, ¢oPu kez bir megakaryosit icindeki
16kosit sayis1 da artmaktadir (Bkz.Sek.3-4 A,B). Burada tartisilmas:
gereken ve hatta insanmi ciddi bir sekilde endiseye sevkeden diger
bir mesele de ultraviyole ile elde edilen sonuglarin "atomik radyas-
yon"la elde edilenlere benzerlik gostermesidir. Endise sebebi,
yasadigimiz her yerde ultraviyolenin varligi ve bazen buna uzun siire
maruz kalmamizdir. Acaba boyle bir durumda, yaz aylarinda uzun siire
ultraviyole almak, kemik iligindeki ldkosit {iretimini diistirebilir
veya megakaryositlerin rezerv lokositleri tutma kapasitesini artti-
rabilir mi? Bilindigi gibi, ultraviyole radyasyonu, elektromagnet ik
spektrumda  X-1simindan daha uzun, goriintir 1siktan daha kisa dalga
boyludur. Inerjisi yiiksek oldugu i¢in canli organizmada ¢ok kolay
Limyasal degfisiklikler meydana getirebilir. Mesela deride steroid
molekiil lerin  D-vitaminine doniisiimii ve DNA ¢ift sarmalimi bir arada
tutan hidrojen baglarinin koparilmasi bunlar arasindadir. Dalga boyu
100-1700 A° olan "uzal ultraviyole radyasyonlari", iyonizasyon igin
gerekli enerjiye sahiptirler. Canli lizerinde daba ¢ok etkili olan da
bu  ultraviyoledir. Bundan daha yiiksek dalga boylu ultraviyole rad-
yvasyonu, canlilara ancak uzun siire (kronik) uygulandigl zaman zarar-

I olabilir. Ozon olusumndaki aksakliging yeryiiziine inen  ultravi-
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yole radyasyonunu yikseltecefi ve bunun sonucunda da deri kanseri,
kataraktlar ve immiin sistem yetersizligi gibi bozukluklarin artacagh
belirtilmektedir (Stolarski 1988). Gergekten, ultraviyole radyasyo-
nmunun DNA - gibi hiicrenin genetik bilgisini tasiyan molekiillere de
etkili olmasi, onun yarar: yaninda zararini da diisiinmemiz gerekti-

gini ihtar ediyor.

Her ne kadar, deneylerimizde dalga boyu 2540 + 100 A° olan
ultraviyole radyasyonu kullanilmissa da, korfarelerden elde ettigi-
miz sonu¢lar olduk¢a anlamlidir. Problemin kesin olarak aydinlatil-
mas1 icin elektron mikroskobu, biyokimya ve hatta molekiiler

biyolojik calismalara da gerek vardir.
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