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1. GIRIS VE AMAC

Gunlmizde yetersiz ya da dengesiz beslenme belki de en
biylk sorunlardan biril olarak gériinmektedir. Diinya niiffusunun hizla
arttigi ginumizde, dengeli beslenebilmek icin gerekli besin madde-
lerinin yetersizligi bilyuk sorunlar yaratmaktadir. Geligmis (ilke-
lerde gida sorunu hemen hemen ¢o6ziilmisg olmasina karsin, igiincl
dinya dlkeleri ve geligmekte olan iilkelerin insanlari bu sorunla
kargi karpiya bulunmaktadir. Birlesmig Milletler Gida ve Tarim
Orgiitli (FAD) ve Dinya Sajlik Teskilati (WHO)'nun 1974'te yaptigi
ortak agiklamada her yail coﬁunluﬁunu cocuklarin ve hamile kadin-
larin olugturdugu 400 milyon kigi agliktan etkilenmektedir (1).
Diinya nifusunun en azindan yarisinin g¢ocukluk doneminin belli bir
zamaninda besin yetersizligi (undernutrition) c¢ektidi ve gunimiizde
tim dinyada vyaklagik 300 milyon c¢ocugun dengesiz beslendigi
(malnutrition) aciklapmgtir (2). 80'li vyillarda, 70'li yillara
gére dengesiz beslenmenin pek ¢ok iilkede artma egiliminde oldudu
ve bu sorunun geligmekte olan {lilkelerin 1/3'iinii etkiledidi wvurgqu-
.lanmlstxr (3). Bitin bu olumsuz tabloya karsin hergiin milyonlarca
" ton besin maddesir de israf -edilmekte ya da gerekli seking.h
degerlendirilememektedir. Dinya Saglik Tegkilati ve Birlegmig
Milletler Millteciler Yiksek Komisyonu (UNHCR) taraflndén organize

edilen "Felaket Zamanimia Beslenme" konulu konferansda acil durum-
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lar igin, kiginin ginlik dietinde almasi gereken en az kalori,
1900 kcal olarak belirtilmig ve bu standart dietin, yasam icin
gerekli bewsinlerin timind uygun oranlarda kapsamasinin saglikli
kalabilme ve yapamin slrdiriilebilmesi icin gerekli oldudu belir-
tilmigtir (4).

Yatorgiz beslepmenin cocuklar Uzerinde ¢ok etkin olmasa,
¢ocuklarin dogumdan hemen sonra siitten kesilme ddnemine kadar anne
siitiinden yaterince yaparlahmalarlnl zorunlu kilmaktadir. Anne siitil
protein iceridi bakimindan diGer besinlere oranla en yiiksek
biyolojik dedere sahip oldudu ve yeni dodanlar icin tim diinyada
kabul edilen en iyi besin oldugu vurgulanmigtir (4). Bunun yaninda
anne sltdnin, gocuklugun ikinci yarisinda normal bilyiimeyi sagla-
mada yetersiz kaldidy ve ek bir beslemenin de yapilmasi gerektidi
(5) ve hatta son zamanlarda yapilan bazi c¢aligmalarda, emzirmenin
12. aydan daha Oteye uzatilmasi durumuyla karsi kargiya kalmig
cocuklarin, hig emzirilmemis cocuklardan daha fazla dengesiz bes-
lenmeye maruz kaldiklari ileri strulmigtir (6-9). Sﬁtten kesilme
zamanl Uzerine yapilan bir aragtirmada bu sirenin yaklagik 18. ay
olmasi gerektidi belirtilmigtir (10). Buna kargin, cesitli sosyal
haklarindan yoksun annelere, yavrularini miimkiin olduﬁunca uzun
sire emzirmeleri salik verilmistir. Insan sitinin hastaliklara
kargi korunmada v; dzellikle deﬁgeaiz beslenmis cqcuklarda, yagam-
sal Sneminin normal beslenmeye gore daha etkin oldu§u bildiril-

migtir (11).



Yetersiz beslenmenin gerek intrauterin havatta ve gerekse
dofumdan sonra bebeklerin geligimi iizerinde 6nemli etkiler yaptidi
pek ¢ok ¢aligmada gbsterilmistir. Kisinin karakter ve zekasini
belirleyen, ayrica viicudun diJer organlarini kontrol eden beyin
lUzerinde yetersiz beslenmenin etkileri daha da Snemli hale gelmek-
tedir. Beyin geligimi ddéneminde yeterince beslenemeyen bebeklerde
ileride geri zekalilik ya da IQ dederlerinde diigiisler gériilmekte-
dir. Bu konu ile ilgili olarak yapilan bir c¢alismada dengesiz
beslenmig c¢ocuklarin I deferlerinin ortalamalari normal grup
gocuklara gore dnemli derecede azalmigtir. Bu defer dengesiz bes-
lenmig ¢ocuklarda 88 iken, dider 2 kontrol grup cocuklarda saira-
siyla 101 ve 109 olarak saptanmig ve dengesiz beslenmig ¢ocuklarin
hicbirisinin IQ dederi 110'u bulmamigtair (12).

Siiphesiz insandaki yeteraiz beslenmenin etkilerini ortaya
¢cirkarmak ¢ok daha gli¢ olmaktadir. Séyle ki, insandaki IQ dederleri
sogyal, kﬁltﬁrei ve egitim (13, 14) ve maddi yoksunluk (15) gibi
cevresel faktorlerle de yakindan ilgili gdriilmektedir.

Yetersiz beslenme ve rehabilitasyonun, ~ergin sican
cerebellumunda nasil bir etki yvapacadini aragtirmak amaci ile
diizenlenmig bu calismada ayrica ergin sinir sisteminin gelisimi ve
regenerasyonunun igleyis bigiminin ag¢iklia kavugsturulmasi

amaclanmigtair.



2. GENEL BiLGILER
2. 1. Yetersiz Beslenme/Dengesiz Beslerme:

Canlilarin besein alimlarinin, daima viicutlarinin metabolik
ihtiyaglarini kargilayabilecek kadar yeterli olmasi gerekmektedir.
Farkl, besiuler farkli oranlarda protein, karbonhidrat ve vyag
icerdiginden yiinlitk besin aliminda bu 3 6nemli maddenin uygun bir
dengayle alinmasi saglikl: bir beslenmede esastir.

Undernutrition veya malnutrition, beslenemeyecek kadar az
miktarda ya da ¢ok diglik kalitede besin alimini ifade etmektedir.
Sonucgta; canli ig¢in iyi beslenememe ya da yvetersiz beslenme durumu
ortaya ¢ikmaktadir, Asgiri aglik durumlarinda enerji saglamak
amaclyla bncelikle karacigerde ve kaslarda glikojen halinde depo
edilmis olan karbonhidratlar kullanima girmekte daha sonra da
sirasiyla yaglar ve proteinler enerji gereksinimini karsilamak
amaciyla yikima ujramaktadirlar. Bu u¢ temel maddenin 1 gramindan
elde edilecek kalori ipe karbonhidratlardan 4.0, 'yaélardan 9.0,
proteinlerden ise 4.0'dir. Asiri ag¢liklarda odzellikle B ve C gibi
suda eriyebilen vitaminlerin depolari uzun slirmez. Bu vyilizden bir
ya da daha fazla haftalik bir donemde hafif vitamin eksikliﬁi
ortaya ¢ikar, bundan birka¢ hafta sonrasinda ise giddetli vitamin

eksiklidgi gdrilir ki, bu da canliyl 6lime gdtiirebilmektedir (16).



2. 2. Ergin Sican Cerebellumunun Histolojik Yapisi:

Ergin bir sican cerebellar korteksinden alinan bir kesitte,
1g1ik mikroskobu altinda digsardan iceriye dodru ii¢ tabaka gérilir:
Molekiiler tabaka, Purkinje hiicre tabakasi ve Graniiler tabaka.
Granililer tabakanin daha derininde bir diger bolge olan
(white-matter) bevaz cevher bulunur. Bu b6lge sinir liflerini,
néroglial hiicreleri wve kiciikk kan damarlarini icerir. Beyaz
cevherde hi¢ sinir hicre gdvdesi bulunmaz. Molekiiler tabakada
nispeten az olan basket hiicresi gdvdeleri ile bu hiicrelerden daha
kiicik olan ve bu tabakanin dig yaraiminda gorillen dig stelate
hiicreleri buluhur. Buna karsin, Granluler tabakada graniil
hiicrelerinin nitkleuslari yer alir. Graniiler ve Molekiiler tabakanain
birlegtigi yerde oldukg¢a genis, gise benzeri Purkinje hiicrelerinin
gbvdeleri bulunur. Bu hiicreler cok sayida dendritlere sahiptir.
Graniiler tabakada HMoleklller tabakaya yakin olarak, nikleuslar:
graniil hilicre nﬁﬁleuslarlndan daha biuyilk olan bazi nikleus gruplara
bulunur ki, bu hilcreler Golgi tip Il hicreleridir.

Granil hicreleri merkezi sinir sisteminin dider kisimlaran-
dan gelen impulslari alip, aksonlarini molekiiler tabakadaki pekc¢ok
Purkinje ve bésket hilicresi dendritlerine gondererek baglanta
kurarlar. Molekiiler tabakaya giren graniil hiicresi aksonlari burada
"T" geklinde dailara ayrilir. Gelen Mossy lifleri graniil hiicreleri
ile baflanti saflarlar. Tirmanici lifler ise beyaz cevher ve
graniiler tabakadan gegeralk Purkinje hiloreleri ile ainapa yaparlar

(Bekil ia, ib).



Sekil 1la: 175 ginlikk kontrol ergin siganlarin cerebellar
korteksindeki tabakalar; MT: Molekiiler tabaka, PT: Purkinje hiicre
tabakasi, GT: Graniiler tabaka ve BC: Beyaz cevher.

Mikrofotograf: x 580

Molekiiler
tabaka

Purkinje
hiicre tabakas:

Graniil hiicre

tabakas:

Beyaz
cevher

Sekil 1b: Cerebellar korteksin sitolojik vapisi: (a) agraniil
hiicresi; (b) Purkinje hilicresi; (c) basket hiicresi; (d) stellat
hiicresi; (e) Golgi hucresi; (f) Mossy 1lifi; (g) tirmanici 1lif
17).



Cerebellar glomerul, sinaptik bir kompleks olup, merkezi
bir Mossy 1lifi rozetini, ¢ok sayida graniil hiicre dentritlerini,
golgi hicre aksonlarinin uglariny ve bazen golgi hicre dentrit-

lerini igerir ve hafif boyanan bélgeleri olusturur (17, 18).
2. 3. Hayvan NModelinin Secimi:

Yetersiz beslenmenin, insan beyni zerindeki etkilerini
aragtirmak lizere insan sinir sisteminin dodumdan hemen sonraki
geligimine en yakin olan siganlar model olarak sec¢ilmistir
(Sekil 2). Ayrica beyinde 6zellikle vetersiz beslenmeden en fazla
etkilenen kismin cerebellum olmasi (19), ayraica cerebellumun
deg§igik hiicrelerinin kolaylikla ayirt edilebilmesi ve uniform bir
yapiya sahip olmasi nedeni ile bu se¢im yapilmigtir. Yapilan bivo-
kimyasal caligmalara gdre vermis cerebullumda en fazla etkilenen
bdlge olmugtur (20). Sican beyini doGumda ¢ok az geligmig bir
durumdadir ve bu haliyle insan fetusunun hamilelikteki yaklagik
15. haftasina kargilik olarak gbsterilebilir (21, 22). Sicanlar
beyinin ¢ok hizla bllyildiigli dénemin (brain growth spurt) biylik bir
kismini postnatal olarak gbsterirler ve bu durum da arastirici-
larin bu safhayi etkileyebilmelerine olanak vereceginden besin ile
ilgili callémalarln vapilmasini olasi kilmaktadir. Sican cerebel-
lumundaki sinir hiicresi c¢ofalmasi, farklilagsma ve olgunlagma gibi
farkli biyume séfhalarlnln, doGumdan sonraki ilk 3 hafta siliresince
olmasi nedeni ile sigan cerebellumu ideal bir model olugtur-

maktadir (233.
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Sekil 2: Yudl, momell tlrinin beyin hizli bilyiimesini g&steren
grafik, Egvllwb yaga gire beyin adirlidinda gériilen artigiy ifade
etmektedir. Birim zaman her bir tir icin farklidir; insan icin
~birim zaman uylakla, slganlarda ise glinlerle ag¢iklanmigtir. Bura-
dan, dofumia insan beyininin sican beyininden daha olgunlagmig
oldudu gdrilmektedir. Bu yizden, deneylerde kullanilan bir hayvan
modelinden wlde edilen sonuc¢larin insanin durumuyla olan iligki~-
sine bu ¢ tirin beyinlerinin farklyi gelisme oranlari durumu
goézonine alinarak bakilmalidir (22).



Beyinin hizli blylUmesi donemindeki yetersiz beslenmenin
etkisi daha sgsiddetli ve kayiplar da kalici olmaktadir (24-27).
Sicanlarda, beyinin aktif biylmesi dofSumdan sonraki 3. haftanin
sonunda tamamlanir ve bu olayin insanda gebeligin 2. trimesterin-
den postanatal yagamin Zf yilina kadar uzadiga bildirilmigtir
(28). Bevindeki dedigiklikler ya hlicre sayisi artigi (Hyperplasia)
geklinde ya da hicre bilylkliglnin artmasi (Hypertrophy) sgeklinde
goriillmektedir. Beyindeki hilicre sayisainin artigy viicuttaki diger
organlara gire daha erken son bulmaktadir, ornedin sigan cerebru-
munda hicre bélinmesi 21. gline kadar devam ederken; cerebellumda
ise daha hizli bir bolinme olur ve 16-17. glinden sonra hiicre bd-
linmesi gorilmez. Beyin sapinin ¢odu bbolgelerinde 15. giinden sonra
hicbir yverde hiicre bolinmesi yoktur, buna kargin hippocampus'da
hilcre bolinmesinin 6. glinde son buldugu bildirilmistir (29).

Hayvanin kendisinde ya da herhgngi bir organindaki erken
donemde gorilen hizli geligim hiicre sayisinin artmasi ile olmakta-
dir ve bu donemde hayvanin kendisi ya da organi yetersiz beslenme~
ye kargi ¢ok hassastir, Bu dbnemdeki yetersiz peslenme hiicre
bolinme oranini azaltmaktadir. Beyinin hizli bilyiime siiresi tiirden
tire de degigiklik gosterdiginden (22, 30, 31) uygulanan yetersiz
beslemme perlyodu oldukea farkly morfolojik etkiler ortaya
cakarmaktadir,

Danges iz beslenmw beyinde fiziksel, kimyasal ve fonksiyonel

bazr degigikliklere neden olabilmektedir. Cocukluktan sonraki
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beyin denygunizs heuleﬁmayo karsi daha fazla dayaniklilik gbstermek-
tedir. Aym paekilde anneleri dengesiz beslenmig c¢ocuklar, normal
annelerduen dodan c¢ocuklara gore daha fazla risk tagimaktadirlar.
Beyinin hizli bblinme periyodunun, insanda siganlara gére nispeten
daha erken bir donemde olmasi, bu iki tiir arasinda direkt bir
kargilagtirma yapmayi olanaksiz hale getirmektedir (21, 32, 33,

34, 35),
2. 4. Yolorsiz Heslenme Uygulamalari:

Laboratuvar kogullarinda zamana badly olarak dedigik
sekillerde yatersiz beglenme uygulanmaktadir. Sicanlar Uzerinde
yapilan bazi galigmalarda sicanlar, hamilelik ddneminde, emzirme
doneminde, siitten kesildikten sonra, ergin dénemde ya da bunlarain
degigik kombinaéyonlarlnl igeren bir periyotta yapilan yetersiz

beslenmeye tabi tutulmaktadirlar.

2. 4. 1. Hamilelik Dénemindeki Yetersiz Beslenme: Hamile
annelerin a¢ birakilmasi esasina dayanir. Bu yolla anneden fetusa
gececek besinin de az olacadi gozoniine alinir. Bu durumda dodan
yavrular dodal olarak viicut agirlid: bakimindan diﬁér normal anne-
lerden doJan yavrulardan daha az viicut adairliina sahip olmug-
lardir, Fakat hamilelidin orta periyodunun baglarinda yapilmig bir
“yetersiz beslenme yavrularda ¢ok belirgin bir etki gdster-
memigtir (30) vo bu durumun insan ig¢in de gegerli olacadi ileri

stirilmiptir (30, 36).
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2.4, 2. Kmzirmw Donemindeki Yetersiz Beslenme: Dogumda
yvavru sipanlar golt kiglktirler ve bu donemde beslenebilmek ig¢in
anne pltine yereksinme duyarlar. Bu donemdeki yetersiz beslenme

~ dedigik yollarla yapilmaktadir.

2. 4. 2. (a) Yavrulari Emnziren Anne Sicanlarin Yetersiz
Beslenmeys Alinmalari: Bu dénemde de hamilelik déneminde oldugu
gibi yavrulari besleyen anneler yetersiz beslenmeye alinirlar ve

bu yolla anne tarafindan Ulretilecek siitin kalitesi ya da miktari
degigebilinektedir. Fakat bu yontemde dogumdan hemen sonra kafes-
lerdeki hayvan sayisl ve seks orani standart hale getirilir (37).
Bu yolla yetersiz beslenmeye alinan hayvanlarda da viicut adirlaik-
lar: kontrol hayvanlara gbre onemli 6l¢lide azalmigtir. Bu fark,
sitten kesilme dbneminde % 60-70'i bulmugtur (38). Bu vyolla
yavrularin, direkt olarak yetersiz beslenmeye alinmasindan
kaginilmig; indirekt olarak onlarin yetersiz beslenmeye alinmalari

saglanmigtair.

2. 4. 2. (b) Yavrularin Ame Ile Bulugma Zamanlarimn
Kisitlanmasi: Bu yolda da dodumdan hemen sonra kafesler standart
hale getirilir. Yavrular hergin annelerinin bulundudu kafeslerden
alinip ginde 12 saatlik inkibitorde tutulurlar. Kontrol yavrular
ise yine annelerinin yaninda kalarlar. Annelere normal beslenme
uygulanir. Emzirme dbneminin bitmesinden sonra bu'sekilde yetersiz
beslenmip yavrular konhtrollere gére vicut adirliklarinda onemli

azalmalar gbatermiplerdir, DoSal olarak bu yolla yavrularin ginlik
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sit alimlar: miktar qlavak azaltilmaktadair. Bu gekildeki yetersiz
beslenme ile madece wpit alim miktari azalmamakta, ayni zamanda
yvavru va aumenin dofal etkilegimi de kisitlanmaktadir. Bu da, bu
yontemin bir ekaiklidi olarak dederlendirilmektedir (39). Yavru-
larin uyyun pekilde bLilyllyllp geligebilmeleri i¢in bu durumun ¢ok

onemli olabilecedi vurgulanmaktadir (40).

2. 4, 2. (c) Kafesteki Yavru Sayisinin Artirilmasi: Bu du-
rumda katesteki yavru sayisi artirilir. Yetersiz beslenmeye alina-
cak grupta yavru sayisi 18-20'ye c¢ikarilirken, diderlerinde bu sa-
vl 4-6'y§ indirilir. Ornedin, Hans ve arkadaslari, (1971) yaptik-
lari galigmada yetersiz beslenmeye alinacak grubu olugturmak iizere
1 anneye 16 yavru verilirken, kontrol grup icin ! anneye 4 yavru
verilmigtir. Bu donem siresince, yani laktasyon donemi boyunca an-
nelerin normal olarak beslenmesine devam edilmigtir. Siitten kesil-
dikten sonra bu yavrularin vicut adirliklari kontrollere goére
onemli azalma géstermiptir (41). Bu durum, muhtemel olarak kafes-
teki yavru sayisinmin fazla olmasi nedeni ile yavrular arasinda re-
kabetin olmasi ve yavru bagina dﬁsen.sﬁt miktarinin.azalmasina ne-
den\plur. Bu yontemdeki bir yetersiz beslenmenin yapilmasi duru-
munda, zaten bodyle bir kafesin kendilifinden siganlaran biiyiime ve
davraﬁa.slamm. etkileyebilecedi digunilmekte ve sonug olarak bu
olumsuz etkinin, yetersiz beslenmenin etkisiyle birlikte ya da
bagimsiz olarak bu kogullardaki yavru sicanlarin difer sicanlardan

farkli geligme gbstermelerine neden olacadi belirtilmigtir (42).
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Bitiin bunlardan bagka bazi aragtirmacilar tarafindan (43,
44) emzirme periyodu siiresince siganlar suni olarak beslenmekte ve
bilyutilmektedirler, fakat bu da sorunu tatmin edici gekilde ¢oze-
memektedir. Cinkl bu durumda hayvanlarin anne ile etkilegememeleri
sonucu davraniglarinin dedigebilece§i gbdzoniine alindiginda, bu

metodun bir dezavantaji olarak goériinmektedir.

2. 4. 3. Yavrularin Sitten Kesildikten Sonraki Yetersiz
Beslommalori: by métud, direkt olarak yavrularin siitten kesildik-
ten sonrs yolerslsz budlenneye alinmalari ile yapilar. Bu durumda
yeterule buwlenmenin slresi, baplangici ve sgiddeti kolaylikla

kontrol altinda tutulabilir.

2. 4. 4. Ergin Devredeki Yetersiz Beslenme: Bu ddénemde de
yetersiz beslenme kolaylikla sicanlara direkt olarak uygulanar.
Yetersiz beslenmenin siliresi, baglangici ve piddeti yine kolayca

kontrol edilebilir.

2. b, Peuinin  Verilig  Bigimi Bakimndan  Yetersiz
Beslenmenin Cepitleri:

Genelde besinin verilig big¢imi bakimindan ik.i cesit yeter-
siz beslenny uygulamasi yapilmaktadir. Bunlardan ilkinde hayvanla-
ra verilen divet igerieinden spesiﬁik bir bilegen c¢aikarilabilir.
Bu bilegen codunlukla protein olmaktadir. Boyle bir uygulama ile
insanlardaki protein eksikliginden dodan yetersiz beslenme kogul-

larinin olugturulmas: amaglanir, fakat insanlardaki protein eksik-
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1liginin bazen bagka yollardan giderilebildigi (6rnegin; insanlarin
karbonhidrat alimini artirarak) ileri siirilmiigtiir (45). Bu yiizden
bu metodun insanlar Uzerindeki etkisinin farkla olacagir ortaya
¢ikmaktadar.

ikincisinde ise iyi kalitedeki bir.besinin, yetersiz bes-
lenmeye alinacak hayvanlara, miktarinin azaltilarak verilmesi
planlanmigtir. Ornedin; bazi arastiricilar yetersiz beslenme uygu-
layacaklar: wsiganlara normal besin miktarinin % 50'sini verir-
lerken (39, 46), bazi aragtiricilar ise dligiik protein diyetleri
vermiglerdir. Ornegin, Noback ve arkadaglari, (1981) ve Paula
Barbosa ve arhkadaplari, (1989) yetersiz beslenmeye aldiklara
sicanlar: ayul kalorill % 8'lik kasein ile beslerlerken, normal
kontrol siganlari ise ¥ 2b'lik kaseinle beslemiglerdir (47, 48).

GUnOmbzde yetersiz beslemenin cegidinden dolayyr beyinde
dedipik etkiler yaptigini gbsteren hi¢ bir delil yoktur. Nitekim,
ne ceglit yetersiz besleme uygulanirsa uygulansin genel bﬁyﬁme

ertelenmesinin olugtugu belirtilmigtir (49).

2. 6.Yetersiz Baeslenmenin Etkileri:
Yotarsiz buelenmenin etkileri, vetersiz beslenmenin giddeti
ve uygulanma dbnemine badli olarak dedigmektedir. Ayrica wviicudun

dedisik kisamlarinda yotersiz beslenmenin ortaya ¢ikardigi etki de

farkly olmaktadir.

2. 6. 1. lanilelik Siresince

2. 6. 1. (a) Viicut A§irligr Ozerine Etkileri: Genel olarak
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hamilelik silresinve uygulanan yetersiz beslenme, siganlarin viicut
agairliklarinda dnemli azalmalar meydana getirmigtir.

Ciftleptikten sonra % 50'lik miktardaki bir diyetle besle-~
nen annelerden elde edilen yavru sicanlar, dodduktan sonra normal
besinle beslenen annelerden sit almiglardir (50). Buna karsm,'
hamilelikleri doneminde normal besinle beslenen annelerden dodan
yavrular da yetersiz beslenmeye alinan annelerden siit saglamiglar-
dir (50). Annelerin besin alim gekillerinin hamilelik ve emzirme
déneminde sabit kaldi§i ¢alismada; az besinle beslenen annelerde
dodan yavrularin viicut adairliklari kontrol hayvanlardan dodan yav-
rularin vlout adirliklarindan daha az bulunmugtur (50). Ayni
zamanda, emzirme dineminde yetersiz beslenmeye devam edilen anne-
lerden beslonuen yavrular da yine, normal besinle beslenen anne-
lerdan a0t wa@layan yavrularin viicut adirliklarindan daha az bir
vicut adirlidina sahip bulunmuslardir (50).

Hamileligin 7. ginlinden 21. postnatal yasa kadar yetersiz
beslenmeye alipan siganlar, normal saiganlara verilen besinin
% 60' lik bir miktari ile beslendiler (51). Bu aelfilde’ beslenen
annelerden dodan yavrular emzirme doneminde normal annelerden;
normal annelerden dodan yavrular ise emzirme déneminde yetersiz
beslenmeye devam eden annelerden siit sajladilar. Dofumda, yetersiz
beslenmeye alinan annelarden dodan yavrularin viicut adirliklar:
yine normal annelerden dodan yavrularin viicut adarliklarindan daha

az bulundu. Emzirmenin 6. glini sonunda daha 6nce iyi beslenmig
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annelerden dojup sonrasinda yetersiz beslenmeye alinan annelerce
beslenen yavrularain vicut adirliklari, yetersiz beslenen anneler-
den dodup sourasinda iyl beslenen annelerden sit sajlayan yavrula-
rin vilout afirliklaridan daha az bulunmugtur (51).

Bir bagska calismada, hamilelidin 9. gininden 20. postnatal
gliine kadar yetersiz beslenmeye alinan siganlar, kontrollere gore %
55 daha az bir vicit adirligi gdsterdiler (52). Bu calismada da
yetersiz beslenmeye alinan sicanlara normal saicanlara verilen
besinin % 50'si verildi.

Angulo-Colmenares ve arkadaslari, (1979) .iae sicanlara,
hamiieliﬁin 10. glniunden 20. postnatal gine kadar yetersiz beslen-
meye aldilar. Bu giin sonunds yetersiz beslenmeye alinan siganlarin
viicit agarliklary kontrollere gére % 50-60'lik bir diiglis gosterdi
(63)., Saiganlarin hamilelik ve emzirme periyodlari boyunca 2
dedipik pekilde yeterwliz beslenmeye alindigr bir diger caligmada,
hamilelik boyunva giddetli (Normal besinin % 50'si verilen) yeter-
siz beslenmuys alinan sicanlarin vilcut adarliklar: dogumda,
kontrol grup smiganlara glre azalma g&sterirken;. hafif (Normal
besinin % 'Yb'l verilen) yetersiz beslenmeye alinan sicanlarin
© vilcut agirliklaranda kontrollere gbre tnemli bir fark goriilmedi.
" Hamilelik ve emzirme ddneminde giddetli gekilde yetersiz beslenmig
sicanlarin vicut adairliklari 5, 10, 15 wve 20. giinlerde kontrol
hayvanlara gore digerken, hafif gekilde yetersiz beslenmis

sicanlarin vicut agirliklari 5. glinde kontrollere gére fark gds-



17

termemig, diger giinlerde ise kontrol dederlerinden daha az

bulunmugtur (54),

2. 6. 1. (b) Boyin Agirli§yr Ozerine Etkileri: Hamilelidin
ilk yarisi boyunca uygulanan yetersiz beslenme, beyin adirlig:
izerinde 6nemli bir etki yapmamigtair (51, 55).

Patael ve arkadaglari, (1972) tarafindan yapilan bir calig-
mada siganlar hamilelifiin 6. gilninden emzirme periyodu boyunca,
normal besin miktarinin % 50'si verilmek suretiyle yetersiz bes-
lenmeye alindilar. Dogum sonrasi 6 ve 21 ginlik vavrularin cereb-
run ve cerebellumlari ayni yagtaki kontrol yavrularinkine gére
daha az bulundu. Her iki yastaki farklar cerebellumda cerebruma
gbre daha fazla bulundu (56).

Benzer sonﬁclarm bulundugu bir bagka c¢alismada sicanlar
hamilelidin 6. guniinden dofum sonrasi 28. giin sonuna kadar yeter-
siz beslenmuye alindilar. Hamilelik ve emzirme dénemlerinde normal
besin miktarinin % 60'sl ile beslenen annelerden dodan yavrular,
23. giin sonunda annelerinden ayralip 35 glinlik oluncaya kadar yine
% 50'1lik besinle beslendliler. Bu glin sonunda bu sicanlarin beyin
adairliklar: konlrol yagitlarinin beyin afairliklarina gbre onemli -
derecade azalma ybsterdl. Bu calismada da yine cerebellum cereb-
ruma nazaraun Jdaha fazla wtkilenen bdolge oldu (57).

Jonws ve Dyson, (1981) ise siganlari, hamileligin 9. ginun-~-
den itibaren % 12'lik dislikk protein dieti ile beslediler. Dodan

yavrular yine ayni annelerin yaninda dofum sonrasi 28. gine kadar
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birakildilar. Digik proteinle beslenen annelerden dogup 28. giine
kadar yine bu annelerden siit saflayan yavrularin bu giin sonundaki
beyin agirliklari kontrol grup yasitlarinin beyin adirliklarindan
6nemli derecede az bulundu (58).

Hamilelikte uygulanan yetersiz beslenmenin dogumda beyin
agairligi Gezwriude ya ¢ok hafif ya da hig¢ bir etki yapmadig:i da

bazi aragtiricilar tarafindan ortaya konmugtur (56, 59, 60).

2. 6. 2. bmzirme Periyodu Siresince

2. 6. 2. (a) Vilout Afarligr UOzerine Etkileri: Hamilelidin
18. guninden, dogum sonrasi 21, 75 ve 105. giine kadar yetersiz
beslenmeye alinan siganlarin viicut agirliklarinin kontrol hayvan-
lara gbre dnemli Slgiide azaldifi saptanmigtir £61).

Thomas ve arkadaslari, (1979) siganlari dodduktan 30. giine
kadar yetersiz beslenmeye aldilar ve bu siganlarin viicut agirlik-
larinin % 71 oraninda azalma gésterdidini buldular (38).

Emzirme ddnemini kapsayan dedigik caligmalardaki yetersiz
beslenmenin etkisiyle siganlarin vicut agarliklari, kontrol hay-

vanlara gbre daha az bulunmugtur (41, 62-68).

2. 6. 2. (b) Beyin Ajirli§a Ozerine Etkileri: McConnell ve
Berry, (1978) wrkeuk wiganlari dogumdan sonra 30. giine kadar yeter-
siz beslanmweye tabl tutlular ve sonugta total beyin agarliginda ve
cerebel lar ajirlikta kountrol sicanlara gbre azalmalar gézlediler

62).
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Bodi ve arkadamlari, (1980) erkek siganlari dodjumdan sonra
30. gine kadar yeateralz baulenr.neye aldilar ve gerek onbeyinde ve
gerekse uverebellumda adirlik olarak azalmalar oldugunu  ortaya
koydular (6Y). Ayni gekilde sig¢anlarin doJduktan 30. giine kadar
yetersiz beslenmeye alindigi benzer bir ¢alismada sirasiyla oénbe-
yinde % 26, cerebellumda ise % 33 azalma saptanmigtir (38).

Smart ve arkadaglari, (1982) vyavru sicanlari, dogduktan
sonraki 4. giinde 3 gruba ayirdilar. Birinei gruba ait siganlar,
midelerine uzatilan bir plastik hortum ile suni olarak beslendiler
ve bu grup wmigcanlara wsiit yerine besleyici deferi olan bagka bir
besin verildi (suni iyi beslenen). Ikinci gruptaki sicanlar ise
yine 4 ve 2!, glnler arasinda birinci gruptaki gibi suni besinle
beslendiler. Ancak, verilen miktar bu glinler arasinda birinci
gruba verilen miktarin % 44't kadardi (suni yetersiz beslenen).
Ayrica bu gruptaki sicanlar 21 ve 25. ginler arasinda (siitten
kesildikten sonra) yine yetersiz beslenmeye alindilar. Ugiincti
gruptaki s:.canlqr ise normal gekilde anneleri tarafindan beslendi.
25 gin sonunda yetersiz beslenen grup sag¢anlaran ‘beyinleri suni
iyi beslenen yagitlarinin beyinlerinden daha hafif bulundu. Fakat
suni iyl beslenen siganlarin beyini- ile normal beslenmig olan
sicanlarin beyinleri arasinda Snemli bir fark bulunmadi (44).

Sttten kesilme donemi Sncesi baglayan yetersiz beslenmenin
sicanlarin beyin agirliklari Gizerinde azalmaya neden olan etkileri

bagka yaligmalarda da gbzlenmigtir (52, 55, 61, 69-71).
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4. 6. 3, Hotten Kesildikten Sonraki Period Siiresince

4. 6. 5. (u) Vioul Agarlaga Uzerine Etkileri: Siitten kesil-
dikteti sunraki puriod lgerisinde uygqulanan yetersiz beslenme de
sicanlarin vijout agirliklari iizerinde azalmalara neden olmugtur.

Dodum sonrasi 1lk 3. veya 7. haftasina kadar giddetli se-
kilde yutursiz beslenmeye alinan 51ganlar1p viicut agairliklara
kontrol hayvanlarin vicut agirliklarinin 1/3'G veya 1/4'ii kadar
bulundu (72). Yine bir bagka c¢aligmada, ﬁswanlar hamilelik ve
siitten kesildikten sonraki donemde 10 nesil boyunca normal besin
miktarinin 2/3'il oraninda verilen bir besinle beslendiler ve bu
siganlarin vioul agirliklar: kontrollere gore az bulundu (67).

Siganlarin 21. gilnden 11. haftaya kadar normal besin mikta-
rinin % B0'sl ile yetersiz beslenmeye alindigr bir caligsmada 11.
hafta gonunda deney grubu siganlarin vicut afarlady ayni yagtaki
normal kontrol sicanlarin 1/3‘& kadar saptandir (73). larren ve
arkadaglara, (1988) ise, siganlari 82. giinden 111. giine kadar yine
normal besin miktarinn % 50'sini vererek vyetersiz beslenmeye
aldiklari saiganlarin vicut agirliklarinda kontrol :sicanlara gobre

azalmalar gdzlediler (74).

2. 6. 3. (b) Beyin A§irligyr Uzerine Etkileri: Dobbing ve
liddowson, (1965) sicanlari 21. glinden yani' sititten kesildikten
sonra, kontrol siganlara verilen besin miktarinin varisini vermek
suretiyle yotersiz beslenmeye aldilar ve beyin afirlidinda onemli

azalmalar buldular (73),
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Baakd bir caligmada ise saiganlar 2 farkli grup halinde
degigik zamanlarda norinal besinin % 50'lik bir kalorisini ig¢eren
besinle yetersiz beslenmeye alindilar. Birinci grupta, sicanlar
21. glnden 42, glne kadar; ikinci grupta ise 65. giinden 86. giine
kadar yeletwle beslendller, Sonugta her iki grup sicanlar da
kontrol wsiganlara gdre daha az beyin afirligina sahip oldular

(26).

2. 6. 4. Noron Densitesi Uzerine Etkileri:

FarklyL, =zamanlarda vyapilmig olan de@isik. caligmalarda,
beyinin farkli bSlgelerindeki bhiicrelerin numerik densitelerinin
azaldigi, arttidl ya da defismedigi gbrilmigtilr.

Sicanlarin hamilelik ve emzirme déneminde tam besin mikta-
rinin % 78'lik (hafif yetersiz beslenme) ya da % 50'lik (giddetli
yetergiz beslenme) bir miktariyla yetersiz beslenmeye alindiga
caligmada, aemzirme déneminde siddetli yetersiz'beslenmeye alinan
sicanlarin ocerebellumlarindaki toplam graniil hiicre sayisinda
azalmalar oldugu gdzlendl (59).

Bedi ve arkadaglar:i, (1980) siganlari dofumdan 30. giine
kadar yetursiz beslenmeye aldilar. Cerebellum ve frontal korteks-
deki_néronlarln densitesinin aragtirildidi calismada, gerek cere-
bellumdaki graniil hicrelerinde wve gerekse frontal korteksdeki n&-‘

ronlarin densitelerinde, kontrol grup sicanlarinkine gdére bir

farklilik gdrilmemigtir (69).
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McConnel ve Berry, (1978-b) yaptiklari iki ayri caligmadan
farkli sonuglar buldular. E;kék sicanlarin dogumdan 30. giine kadar
yetersiz beslenmeye allndlgl‘callsmalarlnda, 30 gdn sonunda grantil
ve Purkinje hilcrelerinin numerik densiteleri defismedi (67).
Sicanlarin dodumdan sotira 30. giine kadar annelerini emmelerinin
kisitlandids dider ¢alipmalarinda graniill ve Purkinje hiicrelerinin
numerik deusitelvplinly arttigini bulmuglardir (62).

Yine dofduktan 30. gilin sonuna kadar yetersiz beslenmeye
alinan 5anuanLu bu ylln sonunda cerebellumlarindaki granil hicre
densituleri kontrol siganlara gére dedismezken, frontal korteks-
deki ndronlarin densiteleri kontrol slcaniarlnkine gdore artisg
gostermigtir (38).

~Hilmann ve Chen, (1981) sicanlari hamilelik 6ncesi, hamile-
lik siresince, emzirme dbneminde wve sﬁttén kesildikten 60. giine
kadar % 7'lik kasuin ile besleyerek yetersiz beslenmeye almiglar-
dir. Bu g@aligma sonunda deney grubu hayvanlarin graniil hiicreleri-
nin deneiteai, % 22'lik kaseinle beslenen normal kontrol sicanla-
rinkine gtre bir dedisiklik gbstermemigtir (64). ‘

Warren vo lodl, (1988) dpﬁumdan hemen 6nce siganlari yeter-
8iz beslenmeye alip, dedipik zamanlara kadar uygulamiglardir. 21.
gin sonunda granil hiicrelerinin numerik densitesi kontrol sigan-
larinkine gdre artig gésterirken, 756 ve 150. gilinlerde onemli bir
fark goriilmemistir. Purkinje hilcresi densitesi ise yine 21. giinde,

kontrol sicanlarinkine gobre artis gdsterirken; 75. gilinde fark



23

olmamig, ancak 150. giin sonunda 6nemli derecede azalmigtir (74).
iki aylik sicanlarain kullanildida bir difer c¢aligmada
siganlar 6, 12 ve 18 aylik oluncaya kadar farkli gruplar halinde
yetersiz beslenmeye alinmigtir. Alti aylik siganlarin cerebellum-
larindaki granil hilcre densitesi kontrol vyasgitlarinkine ' gére
degigmezken; 12 ve 18 aylik siireyle yetersiz beslenmeye alinmig

siganlarin granil hilcre densiteleri diigiis géstermigtir (48).

2. 6. b, Binapy Densitesi Uzerine Etkileri:

Yolorwlz beploumenin, beyinin dedigik kasaimlarindaki
sinapglarii numwrik donsiteleri izerindeki etkilerini aragtiran
pek gok valipma yapilmiptir. Bunlardan bazilarinda birim alandaki
sinapslarain densitesi dikkate alinmistir. Yapilarain gekli, buylk-
14§l ve kesit kalinliiy hesaplamaya katilmamigtir (53, 75-80). Bu
tip hesaplamalarda bu unsurlarin sonucu degigik gekillerde etkile-
vebilecedl gbzdniinde tutulmalaidair.

Cragg, (1972) siganlari postnatal hayatlarinin ilk 3 veya
7. haftasinda piddetli pekilde yetersiz beslenmeye aldi. Visual ve
frontal korteks Uzerinde yapilan ¢aligmada visual korteksin
norofil bblyesindekl sinaps densitesinin, kontrol sicanlarinkine
gbre 24. glin sonunda azaldiini, fakat bu farkin istatistiki
yonden Yuamli olmadidina buldu. Ayni gekilde 50 giinlitkk yetersiz
beslenmig si¢anlarin frontal korteksindeki sinaps densitesi de
kontrollere gore farksizdi (72). Benzer sonuclar Warren ve

arkadaglari, (1989) tarafindan da bulundu. Bu ¢aligmada sicganlar,
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80. ginden itibaren 29 giin siireyle yetersiz beslenmeye alindi.
111. giinde visual korteksdeki sinaps densitesi deney grubu hayvan-
larda kontrollere gbre degigmedi (81). Erken dénemde, hamileligin
18. giiniinden sonra baglayip, 100. giine kadar devam eden yetersiz
beslenmenin etkisiyle, yine bu giin sonunda visual kortekste sinaps
densitesi defigmedi (68).

Siganlarin dojumdan sonra 30. giine kadar yetersiz beslenme-
ye alindiji caligmada cerebellum ve frontal korteksdeki siﬁaps
densitesi kontrol siganlara gbre sirasiyla % .32 ve % 33'lik azalma
gosterdl (39),

Ahmied ve arkadaplari, (1987) erkek sicanlari, gebelifin 18.
gininden soura iy dedigik yapa kadar (21, 75 ve 100) yetersiz bes-
lenmeye aldilar., Gyrus dentatus'taki sinaps densitesi, 21 glinliik
deney grubu vaanlavda kontrollers gbre artarken, 75. glnde diglis
gostermig, 1B0. gln sonunda ise istatistiki ybnden fark goriilme-
migtir (61). Benzer bir ¢alismada ise sigan cerebellumunun granii-
ler tabakasinda sinaps densitesi, 21 ve 75. giinlerde kontrol ya-
gitlarinkine gore dééismezken; 150. glin sonunda art%a gdstermistir

(46).

2. 6. 6. Bilnapu/Nbron Orani Ozerine Etkileri: Néronal
baglantiyi ortaya ¢ikaran Sinaps/Noron orani, yetersiz beslenmenin
beyindeki etkilerini ortaya c¢akarmada onemli bir veri olarak

degerlandirilmvktudir,
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Néron bagina digen sinaps sayisinin farelerde ortalama
7000; maymunlarda ive H6HO0 oldufu belirtilmigtir (82).

Emzirme periyodu boyunca 24. giine kadar yvetersiz beslenmeye
alinan siganlarin sinaps/néron orani visual ve frontal korteksde
kontrol sig¢anlarin deferinden % 32-34 oraninda daha az bulunmugtur
(72). Erkek sicanlarin dogumdan itibaren 30. gline kadar yetersiz
beslenmeye alindifi bir difer ¢aligmada S/N oraninda cerebellum ve
frontal korteksde kontrol vyasitlarina gére sirasiyla % 31 ve
% 37'1lik azalmalar olmugtur (69). Sicanlarin 18. ginden 100. (83);
dofumdan sonra 24. ve 50. (72) ve siganlaran dogumdan 21. (47) giin
sonuna kadar yetersiz beslenmeye alindi§i calisgmalarda da yine
degisik dokulardq sinaps/nbron oraninda kontrol yasltlarlna‘g6re
istatistiki yOnden Snemll azalmalar gbrilmiigtiir.

Yatersie beslenmenin sinaps/néron oranini  disgirdiguni
gosteren ¢aligmalarin yamisira, arttiricy etkisinin oldufu ya da
dnemli bir eilide bulunmadiini gdsteren caligmalar da mevcuttur.
larren va arkadaglari, (1989) sicanlari 82. giinden 111. giline kadar
yeteraiz hwaslenmeye aldiklari caligmalaranda, deney grubu sigan-
larin Sinaps/Noéron oraninin kontfol yvagitlarina gbre ¥% 30 daha
fazla oldufiunu belirtmiglerdir (81).

Bir diger caligmada, gebelidin 18. gﬁnﬁndén sonra deéiaik
zamanlara kadar yetersiz beslenmeye alinan sigcanlarin cerebellu-
munda Sinaps/Nbron oraninin 21. giin sonunda kontrol sicanlara goére

énemli bir Fark gbstermedidi, 75. giinde azaldigiy, 150. giinde ise
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arttigi belivtilmistly (62).

2. 7. Rehabilitasyonun Btkileri:

EBrken dinemde uygulanan yetersiz beslenme vicut agirliginda
6nemli duplyler ortaya gikarmigtir. Yetersiz beslenmenin vﬁcuttaki'
pek ¢ok organ lzerinde de etkili oldufu gbsterilmigtir. Serbest
besin alimina geg¢ildikten sonra bu kayiplarin ortadan kalktidi da
bildirilmigtir (71, 84). Beyinin ise, en azindan adirlik olarak
hem yetergiz beslenmeden hem de sonraki rehabilitasyondan genisg

Olglide etkilenmeden kaldigi ileri siirilmigtir (85, 86).

2. 7. 1. Beyin ve Viicut Agirligy Ozerine Etkileri:

Hamilelikten, 21 giinlikk yaslarina kadar hafif ve giddetli
sekilde yetersiz beslenmeye alinan siganlaran 21. giinden sonra 90.
gilne kadar rehabilite edildidi caligmada, beyin adirligr kontrol
gruplarinda artmadan kalirken, dgney gruplari arasinda 6nemli
artig gdstevdi (H9).

MoComnmul ve lerry, (1978-b) erkek sicanlari dojumdan
itibaren 30. ytiw kadar yetersiz beslenmeye alip, bu gilinden sonra
da 80. gyl kadar rehabilite ettiler. 80. giin ‘sénunda viicut
agirligr tlm beyin adirlidgi ve cerebellar agirlik rehabilitasyona
‘kargain, konirollere gbre daha az bulundu (67). Dogduktan sonra
belirli glnlere (15, 20) kadar yetersiz beslenmeye alinip daha
sonra rehabilitqsyon gbren sicanlarin viicut ve cerebellum agirlik-
lari, kontrollere gdére az olmustur. Bunun yaninda sadece 10 giinliik

yetersiz beslenme ve rehabilitasyon uygulanan grupta cerebellum
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adirlidy kontrollerden farksiz bulundu (65).

Siganlarain dogumdan 30. gine kadar yetersiz beslenmeye
alinip, bu ginden 160, gune kadar rehabilitasyon gordiigii (69) ve
sicanlaran gebelifin 18, gilininden 100. giine kadar yetersiz beslen-
meye alinip 100-200; glinler arasinda rehabilite edildigi (74)
caligmalarda viout, corebellum ve 6énbeyin adarliklari rehabilitas-
yona kargin, yetursiz beslenmenin olumsuz etkisinde kurtulamamig-
tir (69, 74). Yine dogumdan hemen 6énce baglayan yvetersiz beslen-
menin 75. gline kadar uygulanmasiyla vicut ve cerebellumda gériilen
azalmalarin 75-150. gilinler arasindaki rehabilitasyondan sonra or-
tadan kalkmadid: da belirtilmigtir (74).

Warren ve Bedi, (1985) 18. giinden itibaren 100. giine kadar

yetersiz beslenmeye aldiklari erkek sicanlarin kemik boyutlarinin
kontrol yagitlarina gbre azaldigi ve bu durumun, sonrasinda uygu-
lanan rehabilitasyona kargin 100. giin sonunda giderilemedidini

bildirmiglerdir (71),

2. 7. 2. Noron Densitesi Dzerine Etkileri:

Jiganlavin do@umdan hemen sonraki gilinlerinde uygulanan
vetersiz bhedlonmmin owrebrumdaki nbronlarin densitesinde neden
oldugu artipy, sonrasinds uygulanan rehabilitasyonla ortadan kal-
darilmigtie (69, B3, 07, 88).

Ahmad ve arkadaglara, . (1987) vyaptiklar: c¢aligmada,
sicanlari, yebeligin 18, giliniinden 21, 75 wve 150. gilinlere kadar

yeterslz buuslenmeye alirlarken, bazi grup si¢anlarir da 75-150. ve
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150-250, glnler arasinda rehabilite ettiler. 150. giin sonunda
yetersiz bemlenmenin etkisiyle sican gyrus dentatus'undaki granil
hiicre densitesinde gorillen ve istatistiki bakimdan onemli olan
azalmanin, rehabilitasyondan sonra 6énemsiz duruma geldidi bildi-
rilmiptir (61)., Sigan visual korteksinde ¢alisilan bir bagka
caligmada gebeligin 18, glinii ile dodum sonrasi 100. giine kadar
yetersiz beslenmeye alinan ve 100-200. giinler arasinda rehabilite
edilen miganlarda ndron densitesi yetersiz beslenmenin etkisiyle
artmis olmasina kargin rehabilitasyondan sonra bu fark, vyok
olmugtur (68).

Saganlarin dogumdan sonra 150. giline kadar degigik zamanlar-
da vetersiz beslenmeye alindlél cal;smada, bazi sicanlar 75-150.
ginler arasinda rehabilite edilmigtir. 150. giin sonunda graniil
hiicre densitesi kontrol ve denef gruplari arasinda farklilik gbs-
termezken; Purkinje hilicre densitesi yetersiz beslenmenin etkisiyle
artmasina kargin, rehabilitasyondan sonra bu artig Onemsiz hale
gelmigtir (74). Bununla birlikte, bir difer c¢aligmada ayni zaman
periyodlarinda yetersiz beslenmeye alinip rehabilite edilen sigan-
larin 160, yiin wonunda grandl hicre densitelerinin, yetersiz bes-
lenme gbren yrupta koutrol gruba gbre farklr olmadrdyr belirtil-

migtir (46).

2. 7. % Binapy Dmwitesi Uzerine Etkileri:
Yetourals buwelennwuin erken dénemde uygulanmasi, siganlarin

beyinlévinin dufigik kisimlarinda sinaps densitesini azaltmigtair.
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Hemen pourasiinlaki rehabllitasyon ise beyinin farkli kisimlarina
farkli pukilde etki etmigtir,

Dyson ve Jones, (1976) saicanlari, gebeliin 9. giintinden
dogum ponrass 35. gine kadar yetersiz beslenmeye aldilar. 16 haf-
talik sacanlarin occipital kortekslerindeki sinaptik birlesme yer-
lerinin densitesinin aragtirildigr calismada sinapslarin numerik
densitusl yoturnis boslenmig grupta kontrollere gdre diigis gbste-
rirken; rehabilllasyon gdren grupta kontrollere gére fark goster-
memistir (75). Benzer eonuclarin alindidr difer bir c¢aligmada
sinaps densitesi yetersiz beslenmeden sonra frontal ve cerebellar
kortekade koutrollore gdre diiglis gosterirken; 160. giin sonunda,
rehabilitasyondan sonra bu fark ortadan kalkmigtir (69).

Siganlarain gebelifin 18. gininden doGum sonrasi 150. giine
kadar defipik periyodlarda yetersiz beslenmeye alindigi caligmada,
gyrus dentutug'daki sinapes densitesi, deney grubu hayvanlarda
kontrollere gbre dnce artig, sonra azalig ve sonrasinda ise onemli
bir fark gbstermemigtir. 150-250 giinler arasinda rehabilite edilen
grupta da yine kontrollere gore fark olmamlstlrb(élg.

Gebeligin 9. glninden, sititten kesilinceye kadar yetersiz
beslenmeye. alinan siganlarin occipital kortekslerinin molekiiler
tabakasinda sinaps densitesinin kontrollere gbre artig gbsterdidi
ve vine bu artigin 224 ginlik rehabilite edilmig grupta da korun-
dugu bolivtilmigtip (), Yine farelerin gebelikten 43. giin sonuna

kadar yotorsisz beslonmwye alindigs: ve 6. haftadan 6. aya kadar re-
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habilite edildigl bir diger caligmada toplam sinaps sayisi ¢ali-
silmiy ve ywiwh yulersls buslenmeye alinan grupta ve gerekse reha-
bilitasyunn ybOven yrupta orta beyinin reticular formasyonunda
toplam sinaps sayisi kontrol yagaitlarindan daha fazla bulunmustur
(79).

Warren ve Bedi, (1990) dogumdan hemen &6nce uygulamaya
bagladiklar: yetersiz beslenmeyi 150. gilne kadar degigik zamanlar-
da uyguladilar. Bazi gruplarin da 75-150 gin arasainda rehabilite
edildifi bu galismada cerebellar korteksde, graniiller tabakada
ginaps deneitosl 21 ve 75. glinlerde yetersiz beslenmeye alinan
gruplarda kontrollere gbre ayni kalirken; 150. giin sonunda ise
artig goeterdi. 150 glnlilk ve rehabilitasyon gbre grupta kontrol
yagitlarina gtre bu fark gbrilmedi (46).

Yukaridaki c¢alipmalarin aksine, gebeliin 18. giiniinden
dodum sonrasi 100. gine kadar yetersiz beslenmeye alinip, 200.
gine kadar da rehabilite gbrmis sicanlarin visual korteksindeki
sinaps densitesi her iki deney grubunda da kontrol yagitlarina

gore Onemli bir fark gbstermemigtir (68).

2. 7. 4. Sinaps/Néron Oramina Etkileri:

Erken donemde uygulanan vyetersiz beslenmenin, sigan
bevininin dedigik kisimlarainda Sinaps/Néron oraninl onemli Olglide
azalttifja, takat sonrasinda uygulanan rehabilitasyonun ise bu

farki ortadan kaldirdigi bildirilmigtir (38, 69).
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Harren ve Bedi, (1982) gebelidin 18. giiniinden 100. gine
kadar yetersiz beslenmeve aldiklari siganlari 100-200. ginler ara-
ginda da rehabilite etmigler ve sonucta visual korteksde 100. giin
sonunda Sinaps/Noéron orani kontrollere gbre diigerken; 200. glin
sonunda kontlt'oll yagitlarina gére istatistiki yonden oOnemli olan
bir artig gbstermistir (83).

Sicanlarin, gebelidin 18. gliniinden 150. giine kadar degigik
zamanlarda yetersiz beslenmeye alindigi ¢alismada 150 gilinlik deney
grubu siganlarin gyrus dentatus'larinda Sinaps/Noron orani kont-
rollere gbre artig gdsterirken; ayni vagtaki, fakat 75-150 giinler
arasinda rehabilitasyon gbren sicanlarda kontrollere gdre fark
gdrilmemigtir. Buna karsain 150-250. giinler arasinda rehabili-
tasyon gdren gruplarda ise Sinaps/Noron orani kontrol yasitlarina
gbre istatistiki yonden oénemli derecede fazla bulunmugtur (61).
Benzer bir sonuc da, Warren ve Bedi, (1990) tarafindan gézlenmig-
tir. 150 gin sonunda yetersiz b@slenme gbéren grupta cerebellar
korteksdeki Sinaps/Néron orani kontrollere abre fark gtstermezken;
75-150. glinler arasinda rehabilitasyon gbren grupta kontrollere

gbre o6nemli derecede artig gbstermistir (46).



- 3. GEREC VE YONTEMLER

3. 1. Baganlar:

10b ginlik ergin Wistar sicanlarin kullanildigi bu caligma-
da hayvanlar, deney siresince ortalama sicakliin 22.5 1.5 °C
oldugu standurt plastik kafeslerde tutuldu. Ayrica 12 saatlik
karanlik ve 12 saatlik aydinlik 1sik periyodu uygulandi.

Bu caligma i¢in toplam 34 adet sigan 105. glinden itibaren
175. gune kadar beslendi. Bazi grup siganlar 105. giinden 134. gﬁne
kadar yetersiz beslenmeye alinip, bu giin sonunda viicut, énbeyin ve
cerebellum adirliklarinin bulunmas: ve daha ileriki c¢aligmalar
igin anestezi yapilarak 61diriilddi. Bunun yaninda diger bazi grup
sicanlar da 105, giinden 134. giine kadar yetersiz beslenip, 175.
giine kadar da sinirsiz besin alimi ig¢in serbest barakildilar. 175.
giin sonunda bir periyodluk rehabilitasyonun etkilerini gbzlemek

amaci ile bu yrup siganlar da anestezi edilip 6ldﬁrﬁldﬁler.

3. 4. Douloms:

DoGumds hor kafos 6 erkek 2 disi yavru olacak gekilde stan-
dart hale yetivlldi, 25, glinde erkek vyavru siganlar siitten
kesilerek ¢liLlor halinde kafeslere konuldu. 105. giinde toplam 17
adet sigan deney grubu i¢in rastgele secilip tek kigilik kafeslere
alindilar ve standart CRM dieti “Lavender mill, Manea

Cambridgeshilre™ nin % 50' lik bir miktaraiyla 134. gine kadar bes-
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lendiler. Sekiz sigan 134. glin sonunda anestezi edilip, gluteral-
dehit ile perfiisyon yapildiktan sonra dldiriilirken geriye kalan 9
sican, 134 ve 175. ginler arasinda besin alimindaki sinirlamanin
kaldirilmasi suretiyvle rehabilite edilip, bu giin sonunda ayni
metodla &lduriilldi. Kontrol grubu sicanlara ise deney boyunca
kisitlamasiz olarak besin saglandi (25-32 gr/giin). Bu hayvanlar da
134. ginde 9 wve 175. ginde 8 adet olmak tUzere 2 grup halinde
éldirildiiler.

Baglangicta, vyani 105. ginde deney ve kontrol grubu
siganlarin karsilastlrllma51 amaciyvla bu gin sonunda da her iki
grupta toplam 17'ger adet sicanin viicut afirliklari tespit edildi.

Deney boyunca tiim sig¢anlarin taze su almalari saglandi.

3. 3. Dokularin Hazirlanmasi

3. 3. (a) Perfiisyon: Sicanlar kloroformla anestezi edil-
dikten sonra gbgis kafesleri kesilip kalplerinin sol ventrikiil-
lerine 20 mililitre tuz c¢ézeltisi verilerek damar i¢leri temizlen-
dikten sonra PH'i 7.3-7.4 olan 300 mililitrelik fosfat tamponlu
gluteraldehit iie 6n sicakligy 37°C'ye getirilerek perfiise edildi
(89). Perfﬁsyonéan sonra tim sicanlarin tzeri dehidratasyonu énle-
mek amaciyla kapatildi ve diseksiyondan 6nce beyvinlerinin sertleg-
mesl icin en azindan 2-3 saat beklendi.

Diseksiyondan sonra beyinler % 2.5'lik gluteraldehit ¢Gzel-
tisi icinde +4°C'de 1 gecelijine buzdolabinda saklandi. Beyinlerin
icine konuldufu ufak sigeler bir numara ile kodlandi ve bundan

sonraki tiim caligmalar, kullanilan 6rnefin hangi gruba ait oldugu



bilinmeksizin yapildi. Onbeyin, cerebellum ve beyin sapindan
fissura transversae'deki colliculus anterior ve posterior
arasinin, cerebellum ise beyinin difer kisimlarindan colliculus
superior inferior arasinin dikey olarak kesilmesi ile ayrild:
(30). Sonunda her bir &nbeyin ve cerebellum ayri ayri tartilda.

3. 3. (b) Dokularin Disekte Edilmesi: Her bir cerebel-
lumun 4.5 ve 6. loplarinin saj paravermal bOlgelerinden ortalama 1
mm. kalinlidinda parasagittal olarak alinmig olan ince doku
dilimleri her doku dilimlerinden disekte edildi ve tekrar 2 egit
parca olacak sekilde beyaz cevher boyunca alt birimlere bodlindii.

Bu parcalar % 0.1'lik cacodylate tamponla yikandiktan
sonra % 1'lik fosfat tamponlu osmium tetroksit ile 1 saat tespit
edildi ve baslangici % 75 olan alkol serilerinden 15'er dakikalik
slirelerle gecirilerek dehidrate edildi. Parcalar alkollerinin ali-
nabilmesi icin 30 dakika propylene oksitte ve sonra da 1/1
propylene ve resin ¢bzeltisi icinde bekletildi. Tiim dokular Spurr
resin ig¢inde 1 gece bekletilmek suretiyle 1sik ve elektron mikros-
kobu ¢aligmalari i¢in gbmiilda (91).

3. 3. (¢) Orneklerin Alinma Yéutemi: Her hayvandan 6 blok
hazirlandyr ancak bunlarin sadece 2 tanesi sayimlarin yapilmasi
amaciyla rastgele secildi. Yalnizeca iki tanesinin secilmesinin
nedeni maliyeti yilkkseltmemekti. Biitiin bloklar cerebellar korteksin
molekiiler ve gtlam'jler tabakalarinin ikisini de icerecek gekilde
tirim edildi. | Yari-ince kesitin kalmllﬁmln' bulunabilmesi
amacivla har blodun yisd picizaie hale galinceya kadar Reichert

OMUA ultvamikrotomu ile keame ialemi yapildi. Daha sonra keskin
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bir jlletle blok ylzll sad kenarindan ¢izildi. Bbylece bagcadin
keskin kenarinin sag kbgesinden kalinlik 6l¢me amaciyla alinacak

parcanin normal kesitten ayrilmasi sadlandi (92), (Sekil 3).

Blok Yiiziindeki Cizik

Bicak Kenara

Kalinlik Olciimiinde
Kullanilacak Parca

Su Banyosu

Sayimlarda Kullanilacak
Parca

Sekil 3: Mikrotomla ayni kesitten kalinlik Olgimii igcin parga

" alinmasy (92).

Epap kusit pargalari bir firga yardimy ile sirasiyla lam
tzerine aliuiwli vo sonra kloroform buhari ile kesit ylizeylerinin

gergin hale yulmwal wsaglandi. Daha sonra da kesitler % 1'lik
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Toluidin mavi 1ile 60°C'de 30 saniye sdilireyle boyandi ve entellan
‘'maddesi suriillerek lamelle kaplandi. Kalinlik 6lgmede kullanilacak olan
parcalar ise yine ayni yolla lamel lzerine sirasiyla alindi, E£fakat
boyanip kaplanmadi; bu gekilde kalinlik 8l¢umi icin saklandilar.

Isik |nikfoskobu calismalaryr i¢in her bloktan ortalama 0.5
mikron kalinlidinda 4 seri kesit alindi. Tim bu kesitler, Quantimet
Q970 lmage Analyser kullanarak, Disector Metod'una gdre graniil hicresi
numerik densitesinin saptanmasi ve difer 1isik mikroskobu ¢aligmalara
icin kullanildi. Calismalarda kullanilan blylitme ise stage mikrometre
yvardimi ile hesaplandi.

Yarl-incé kegitlerin alinmasindan sonra avni bloklar elektron
mikroskobu c¢aligmalari ic¢in kullanildi. Tum bloklar cerebellumun
sadece graniiler tabakasini igerecek sekilde trim edildi. Ortalama 70
nanometre kalinliginda sadece 2 kesit, ayni marka mikrotom 1ile
alindiktan sonra 2 x 0.5 mm. &6lclilerindeki % 1'lik pioloform ile
kaplanmis vyarik gridlere alindi ve kesitler Uranil asetat ile
karanlikta 20 dakika, kursun sitrat ile de 5 dakika boyandi. Kursun
gitrat ile boyamada, petri kutularina havadaki karbondioksit
etkilegiminden kacinmak amaciyla sodyum hidroksit parcalari konuldu.
Her kesitten en azindan 10 olmak (zere toplam 20 mikrograf 35 mm'lik
siyah-beyaz filmlere cekildi..Migrograflar cerebellumun granliiler taba-
kasindaki nbrofil (nikkleuslar arasi) bdlgelerinden Philips EM 301 mar-

ka elektron mikroskobu kullanilarak 60 kV.'lik voltajda 15.000 biiyiit~
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me ile alimip, 8 x 10 ingclik standart fotograf kaditlarina print
edildiler ve en son bily(itme yaklagik 29.000 oldu. Her milimetre-
sinde 2160 ¢izgi olan standart grating replica yardimiyla her
filmin gurgek blyltmesli hesaplandi. Ultra-thin kesit &rnekleri
cerebellumul yranuler tabakasindaki sinapslarin numerik densitesi-
ni saptamak amaciyla kullanildi. Gridlerin iizerine alinan tim
kesitler, kesit kalanli§inin ©6&lgilmesinde kullanilmak iizere

gpaklanda.

3. 3. (d) Kesit Kalinliklarinin Olgiilmesi: Igik ve elektron
mikroskobu ¢aligmalarinda kullanilan tiim kesitlerin kalinliklarai
bir Vickers WM86 scanning and integrating microinterferometer
yardimi ile dl¢lldi (93). Bu aletle 632.8 nanometre dalga boyunda-
ki bir lazer igin demeti kesitten gegirildi ve bunun optik yol
farki (0.Y,F,) bog background bdlgesi referans alinarak dlgiildi.

Burada;

0.Y.lF, =t (No-Nm) olup,

t o kapil halinlifs;

No = ohjunln kirilma indeksi ve

Nm = Olglmlerinin yapildi§i ortamin kirilma indeksi'dir.
Resinin kirilma indekei 1.54, Abbe refraktometre ile monochoro-
matig 1pik kullanilarak olgllen havanin kirilma indeksi de 1.00
olarak bulunmustur. Kalinlik 6lctimlerinde kesit boyunca 3 dedigik
noktadan Uger okuma yapilip kaydedilmigtir. Bu yol,  yalanci

gorintinin (ghost-image) okunmasini oOnlemek amaciyla yapilmigtir
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(94). Kesit kalinlidini bulmada agadidaki formil kullanilmigtir.

(u ortam)—-(u hava)

Burada;

A = Laser i1gin demetinin dalga boyudur.

3. 4. Stereolojik Yontemler

Stereolojik yontemler temelde istatistiksel bazda yapilan
analiz teknikleri olup, diizlem kesit veya dodrusal problar izerinde
_vapll/an dloimlere dayanarak tesadiifi kimeler (random sets) modelleri
ile kompleks pattérnleri aciklamayi amaclar. Ripley, (1981) bu konuda
temel kuramsal yalilas.tmlarm esasinl sunmustur (95).

3. 4. 1. Gramiil Biicrelerinin Numerik Densitesinin (Nvg)
Bulummasa (Graniiler Tabakaya Gore): Cerebellumun graniiler tabaka-
sindaki granil Hﬁcrelerinin numerik densitelerinin hesaplanmasinda
Disector teknigi uygulandi (96, 97). Bakilmak iizere alinan referans
kesitin inceleme bolgesindeki ndronlarin sayisi "Qs" dederi olarak
kaydedildi. Referans ve karsgilagtirilmanin yapilacafl diger kesitte
{look-up section) ayni bdlgeler kargilastirildi ve sadece referans
kesitte bulunup, 'diijer kesitte bulunmayan graniil hilicre niikkleuslari
"Q8" dederi olarak sayildi. Birinci kesit referans kesiti olarak
alinirken 4. kesit de karsilagtirmanin yapilacagir bakig kesiti olarak
ele alindi. Sayim metodunun etkinligini arttirmak amaci ile bu sefer
4, kesit referéns, 1. kesit ise kargilagtirmanin yapllacagGir bakig

kesiti olarak ele alindi. Kesit iizerinde sayilmak ilizere seg¢ilen
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btlgeler sistematik ©Ornekleme yolu ile segildi (98). Her bloktan
alinan kesitlerden her bir yonde 10'ar olmak {izere toplam 20 disector,
vani 20 degigik kargilagtirma yapildi.

Sayimlarda Quantimet Q970 image analyser kullanildi. Bir
asetat ka§irt iizerine bilinen boyutlarda bir cerceve ¢izildi. Bu
cercevede sag ve lUst kenarlar lzerine denk diisen partikiiller g¢erceveye
dahil edilirken; sol wve alt kenarlar Uzerine diigen partikiiller,
cercevenin disi olarak kabul girdii ve sayim digi kabul edildiler. Bu
gekilde kenar ektisinden (edge-effect) kacinilmig olundu (99). Bu
cerceve image analyser'in "B™ ekranir {izerine bantlandi. 40 nolu
objektif ile, 100x0.1 mm'lik bir avar graticule "B"™ ekrani ilzerinde
goriintillendi ve bakilan gergek alan hesaplandi.

Graniil hiicrelerinin numerik densitesi Sterio, (1984)'dan

alinip uyarlanan agagidaki formiil ile hesaplandi (96, 100).

Nv = £Q5/Vol x n,

Burada;

Nv = mmerik densite;

1 volim disector = hx bakilan c¢erceve alani;

h = Disector yiiksekligi;

£Q8 = Sadece bir kesitte gbriilen dijer kesitte gbriilmeyen
toplam partikiil sayisa;

n = Disector sayisi (Sekil 4).

3. 4. 2. Granill Biicresi Niikleus Capainin Bulunmasi: Graniil
hiicre nilkkleuslarinin capinin hesaplanmasinda elimizde mevcut olan:EQs,

:EQE, ve h degerleri agafidaki formiile konularak kullanild:y (96, 100).
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Sekil A; Diwector metodunun ergin sican cerebellar korteksindeki

granil hiore  numer ik densitesinin  bulunmasindaki uygulanigini
gosterun Iki werl kewit, ler iki kesitin test alaninda bulunan
@s) graniill hiicrwleri; "X" igareti ile gdsterilmigtir. Bir kesitte

bulunup, digerinde gdritlmeyen (Q8) graniil hiicreleri; W™ isareti
ile gouterllmigtle, Buna gdre: 4a'da Qs: 26 ve Q3: 3; 4b'de ise
Qs: 30 ve Qi 7.

Mikrofotogral; x 1800
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B= %08 x b/ $Q5,
Burada;

H

partikiiliin ortalama capai;

h = disector yiiksekligi;

$Qs = Kesitlerde goriilen toplam partikiil sayisi.

3. 4. 3. Graniil Hiicre Nilkkleuslarinin Graniiler Tabakaya Gore
Bacim Orani (Vv): Boyutlarai belli olan bir g¢ergevenin lzerindeki
gizgilerin kesigme noktalarina rastgelen hiicre nikleuslary her
kesit icin 5 deGisik bblgede sayildi ve ortalamasi alindi. Bu
iglemlerin yapilmasinda ¢izme tiipd monte edilmig 1gik mikroskobu
kullanildi. Ortalama olarak bulunan bu deder, daha sonra c¢erceve
alanina bélinerek graniler tabakadaki graniil hiicre niilkleuslarinin
hacim orani (volume proportion) bulundu.

3. 4. 4. Graniiller Tabakamin Tim Kortekse Goére Hacim Orami
(Uv): Cizme tipl monte edilmig olan 1gik mikroskobu yardimiyla
dnceden kagit lizerine cizilmis olan tim cerebellar korteks alanin-
da nokta sayim metodu yapildi ve gerek graniller tabaka ve gerekse
molekiiler tabaka lizerine gelen noktalar ayri ayri kaydedildi.
Graniiler tabakanin hacim oranini bulmak ig¢in graniiler tabaka lize-
rinde sayilan nokta sayisi, graniil ve molekuler tabakada sayilan
toplam nokta sayisina bdlindi.

3. 4. 5. Tim Kortekasin Birim Hacmine Gore Graniil BHiicre
Numerik Densitesinin Bulunmasi: Bu amac¢la graniiler tabakanin birim
hacmindeki granul hiicre densitesi graniiler tabakanin hacim orani ile

carpildi.
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3. 4. 6. Tim Cerebellar Korteks Alaninin Bulummasi: Cizme
tipl tutturulmug i1sik mikroskobu ve digitising tabletin bir BBC
mikrokompiitiire badlanmas:i ile olugturulan baglanti savesinde tim

cerebellar korteks alani, bevaz cevher disinda Glcildii.

3. 4. 7. Purkinje Hiicresi Nilkkleus Capinin Bulunmasi: Yine,
¢izme tUpl tutturulmus isik mikroskobu ve digitising tabletin bir
BBC mikrokompﬁtﬁré baglanmasi ile kurulén baglanty vardimi ile
cerebellar korteksde graniiler ve molekiiler tabakanin sinirinda
bulunan ve sadece nilkleolus iceren Purkinje hiicre nikleuslarinin
major (a) ve minor (b) caplari &lciildi ve Purkinje hiicre caplari
Vaxb formiililyle hesaplandi. Niikleolus icermeven Purkinije hiicresi
niikleuslarinin caplari, kesitin gecig gekline gbre hatali Glcme-
lere neden olabilecedi gerekcesiyle Olglulmedi. Purkinje hiicre-
lerinde niikkleoluslarin nilkleus i¢inde merkezii olarak yerlegtigi
gbzoniine alinarak, nikleoluslu nikleuslarin c¢aplarinin &lgiilmesi

ile ger¢ek nikleus ¢apinin Olciilebilecedi bildirilmigtir (63).

3. 4. 8. Purkinje Hiicresi Numerik Densitesinin (Hvp)
Bulummsa:  Purkinje hiicresi numerik densitesi asafidaki formiille

hesaplandir (101).

Nv = Ra/D+t,
Burada;
Nv = Dokumun birim hacimindeki bhiicre sayisi (numerik

densite);
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Na= Koewitin birlm alanindaki niikkleus sayisi (Purkinje hiicre
sayisi/Tum kurteks alani),
0 = Ortalama nikleus capl ve

t = Kesit kalinliadar.

3. 4. 9. Purkinje Hiicre Sayisi ve Purkinje Hiicre Hattimin
Ozunluunun Bulunmasi: Isik mikroskobu altinda, Purkinje hiicre
tabakasi hatti dzerinde bulunan ve nilkkleus igeren tim Purkinije
hiicreleri, toplam Purkinjg hiicresi sayisi olarak sayild.i.

Cizme tipll monte edilmig 1gik mikroskobu ve digitising tab-
letin bir BHC mikrokompitire tutturulmasiyla olugturulmusg dizenek
sayesinde Purkinje hiare nﬂkleuélannm ortasindan gecen tum hat

Olc¢iildd ve bu, Purkinje hicore hatti uzunludu olarak kaydedildi.

3. 4. 10. Purkinje Hicre Hattimin Birim Uzunlujundaki,
Purkinje Hilore Sayisinin Bulunmasi (NBp): Purkinje hilicre hattinain
birim uzunlufunda bulunan Purkinje sayisi su formille hesaplan-
migtir:

NB = Purkinje hilcre say1s1/Purkinje hiicre hattinin uzunludu.

3. 4. 11. Sinapslarin Norofiler Bdlgenin ‘Birim Hacmine
Gore Numerik Densitesinin Bulunmasi (Nvs Per Norofil): Daha 6nce
cerebellumun graniler taSakasmda, graniil hiicre nikkleuslara
arasindakl (ndrofil) btilgelerden alinan mikrograf ¢iftleri bu amac
igin kullansldi, Ard arda alinmig 2 kesit {izerinde ayni bdlgeler
bulunduy ve siugplik diskler asetatli kafit ilzerinde igaretlendi.

Boyleaw daha Onuwe granil hlcre numerik densitesinde anlatildig.s
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gibi referans wve kargilagtirilan bakigs kesitlerinin bilinen
alanlari incelendi (Sekil 5). Sadece ilk kesitte bulunup ikinci
kesitte bulunmayan sinaptik diskler, Q8 dederleri olarak
kaydedildi. Sinaptik koyulasmalar, sinapslarin saviminda referans
olarak alind: (102). Sinapslarin numerik densiteleri de graniil

hilerelerin densitelerinin bulunduu formiille saptandi (96).

3. 4. 12. Sinaptik Disk Capinin Bulummasi: Sinaptik disk
caplarinin hesaplanmasinda daha ©nce graniil hiicre niikkleus capinin

bulunmasinda kullanilan formiil kullanildi (96).

3. 4. 13. Sipnapslarin Graniiler Tabakanin Birim Hacmine Gore
Numerik Densitelerinin Bulunmasi: Sinaps/Noéron oraninda kullanila-
cak olan bu deferlerin bulunmasi igin tim cerebellar korteks 1
olarak kabul edilip, daha dnce bulunmug olan graniil hiicre nilkleus-
lari hacim orani, 1'den ¢ikarilda ve ¢ikan sonu¢c da nérofil bélge-

sindeki sinapslarin numerik densitesi ile carpilda.

3. 4. 14, Sipnaps/Noron Oraninin (S/N) Bulunmasi: Bu oranin
bulunmasi i¢in graniller tabakanin birim hacmine gére bulunan
sinapslarin numerik densitesi yine graniiler tabakanin birim hacmi-

ne gore bulunan graniil hiicrelerinin numerik densitesine bdliindii.

3. 4. 15. Graniil/Purkinje Hicre Oraninin (G/P) Bulunmasi:
Bu oranin bulunabilmesi ig¢in tiim korteksin birim hacminde bulunan
graniill hiicrelerin numerik densitesi, Purkinje hiicre densitesine

b6 lundii.



Sekil b: Disector metodunun ergin sican cerebellar korteksindeki
graniler tabakanin noérofil bdlgesindeki sinapslarin numerik
densitesinin bulunmasindaki uygulanigini gosteren iki seri kesit.
Her ikl kesitin test alaninda bulunan (Qs) sinapslar: "X" igareti
ile gbsterilmigtir. Bir kesitte bulunup, digerinde bulunmayan W@s)
sinapslar; 'W" igareti ile gosterilmigtir. Buna gére: 5a'da Qs: 6
ve Q8: 3, 5b'de Q8: 6 ve Q3: 3

Elektronmikrograf: x 29376
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3. 4. 16. Istatistik: Caligmamizda tim deJerler her bir
hayvandan birden fazla gbzlem degeri olarak alinmig ve bu
dederler, her grup i¢in ortalama deder ve standart hata
bulunmasinda kullanilmigtir. Sonugclar da Student T-testi ile
dederlendirilmigtir. Kargilastirmalarda elde edilen sonuglarin "P"

dederlerinin en az P<0.05 olmasi 6énemli olarak kabul edilmigtir.



4. BULGULAR

4. 1. Viicut AgarligGa: Deneylerde kullanilan 105 ve 134
giinlidk tim sicanlarin ortalama viicut agirliklari ve Diyagram 1 ve
Tablo 1'de ybsterilmiptir. 105 ginde vani deney baglangicinda
kontrol ve duney grubu siganlar arasinda Snemli bir fark yoktu.
Kontrol grubu siganlarin ortalama viicut agirligi 332.2 % 8.4 gr.
iken denay yrubu siganlarin ortalama vicut adarlig: 340.2 t 7.7
gr. idi. 134, yiin sonunda yeteréiz beélenmeye alinan sicanlarin
viicut adirliklarinda, kontrol hayvanlarina gdre % 36 (P<0.001)'lik
bir azalma gbrildi. Bu gln sonunda kontrol grubu sicanlarain
ortalama vlout agirliklarr 380.6 t 9.0 gr. iken yetersiz bes-
lenmeye al;nan.51canlarda 243.9 t 4.7 gr. idi (Tablo 1).

Defipik yaglardaki iki kontrol ve iki deney grubu sicanlar
arasinda bir karsgilastirma yapildifinda, yine o6nemli farklilaklar
bulundu. Artan vyag etkisiyle kontrol grubu sicanlarin wviicut
agirliklarainda % 16 (P<0,01) artig gosterirken; yetersiz beslenme-
ye alinan grupta, baslangi¢ ile sonu¢ arasinda yani 105 ve 134.
glinler arasinda ortalama vicut afirligr % 28 (P<0.001) azalda

‘(Tablo 1).
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Tablo 1: Deneylerde kullanilan 105 ve 134 ginlik tim kontrol ve

deney grubu sigunlarin vilout agarliklara (gr).

n Kontrol n Deney Grubu X Farklilik
105 glnltik 17 332.2 £+ 8.4 17 340.2 + 7.7 % +2
134 ginlik 17 380.6 t 9.0 17 243.9 t 4.7 % =36
% Farklilik % +15%# % =28t

Ortalama dotjerler standart hata ile birlikte verilmigtir.
n = Kullanilan hayvan sayisi

# p < 0.01

®x p < 0.001

Tablo 2'de, 106. glnden 134. giine kadar normal besinle
beslenen 9 sican ile yine 105. ginden 134. giune kadar yetersiz
beslanmeya alinmg ve 134, gin sonunda Oldirilmis olan 8 siganin
ortalama vlout ajirliklara verilmigtir. Bu tablodan da gbrillecedi
tzere 105. glinde deney ve kontro; grubu siganlar arasinda yine
6nemli bir fark gorilmemektedir. 105, gilindé kontrol sicanlarain
ortalama vilocut agirlaigi 321.6 ¢t 5.6 gr. iken deney» grubu sig¢anlar-
da bu deder 336.1 * 10.4 gr. olarak bulunmugtur. 30 giinlik
yetersiz beslenmeden sonra deney grubu sicanlarin ortalama viicut
agirliga '242.0 & 6.2 grama dilgerken ayni glin sonunda kontrol
si¢anlarin ortalama vicut agirliklary 373.0 £ 7.1 grama yiikksel-

migtir. 134. gln sonunda kontrol wve yetersiz beslenmeye alinan
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sicanlarin ortalama vicut agirliklari farki % 35 olarak hesaplan-
m1s olup bu fark istatistiki yonden 6nemli (P<0.001) bulunmugtur.
Bir diger yondeki kargilagtirmada 105 ve 134 giinliik kontrol
grubu siganlarin viicut afairliklari arasinda yagla birlikte %
16'1ik onemli (P<0.01) bir artig olurken; deney grubu siganlarda

ise % 28'lik O6nemli (P<0.001) bir azalma gbzlenmigtir (Tablo 2).

Tablo 2: 134. giinde éldiiriilen kontrol ve yetersiz beslenen sican-

‘laran vilout affirliklara (gr).

n Kontrol n Deney Grubu % Farklilik
105 glnlidk Y A21.2 t 5.6 8 336.1 * 10.4 % +5
134 glinlik 9 373.0 £ 7.1 8 242.0 t 6.2 % =35
% Farklilik % + 16%% % =28t

Ortalama deljurler standart hata ile birlikte verilmigtir.
n = Kullauilan hayvan sayisa

% p < 0.01
#E p < 0,001

105. glinden 134. giine kadar yetersiz beslenmeye alinan ve
sonrasinda 176. gine kadar rehabilite edilen deney grubu ile
kontrol grup siganlarin vilcut adirliklari Tablo 3'te vgrilmiatir.
175. ginde dldlrdlen hayvan sayisi ise; 8 kontrol grubu ve 9 deney

grubu igin olmak (zere toplam 17 sicandir. Baglangicta yani 105.
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ginde yiue deney ve kontrol grubu sicanlarin vicut agirliklari
igtatistiki bakimdan Onemli derecede farkli de§ildi. Xontrol
siganlarin ortalama vicut agirligr 344.2 t 16.3 gr. iken deney
grubu giganlarin ortalama vicut agirliga 343.9 + 11.6 gr. olarak
bulundu.

134, ginde yetersiz beslenmeye alinan siganlarin wiicut
agairliklarinda kontrol yagitlarina ‘gére % 39 (P<0.01)'luk bir
azalma gtzlendi, Ortalama vicut a§1rl;§1, yeterasiz beslenmeye
alinan siganlarda 245.7 t 7.3 gr., kontrol grubu siganlarda ise
401.6 t 17.5 gr. olarak saptandi (Tablo 3).

176. glin sonunda, 6ncedén yetersiz beslenmeye alinan ve
sonra bu gine kadar rehabilite edilen siganlarin ortalama wvicut
agirliklary, kontrol yagitlarina g&re % 10 (P<0.05) daha az bulun-
du. 175. ginde deney grubu siganlarain ortalama wiicut agirliklari
4&7.8 t 9.4 gr. olarak bulunurken, kontrol yasitlarinda bu deger
466.3 £t 18.9 olarak saptandi (Tablo 3).

Yaga gdre gorilen artis, gerek 105 ve 134 giinlikk kontrol
sicanlar arasinda ve gerekse 134 ve 175 ginlikk kontrol sicanlarda
istatistiki ybuden 6nemli (P<0.05) olmugtur. Sirasiyla 105 ve 134
ginlik siganlar arasiikla ortalama vicut agirligi artigar % 17; 134
ve 178 glnlilk siganlar arasinda ise % 16 olmustur. Buna kargin,
deney grubu silganlar kargilagtirildiinda 105 ve 134 giinliik
sicanlar arasinda % 28 (P<0.001)'lik bir aszalma goriilirken 134 ve

175 gunlilk deney grubu siganlarin ortalama viicut adirliklar:
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arasinda bilyilk bir artig olmugtur. Istatistiki yénden ©&nemli

(P<0.001) olan bu artig % 70 olarak hesaplanmistir (Tablo 3).

Tablo 3: 175. gimde &ldiiriilen kontrol ve deney grubu sicanlarin

viicut agarliklara (gr).

n Kontrol n Deney Grubu % Farklilik
I 105 ginlik 8 344.2 t 16.3 9 343.9 £ 11.6 %0
IT 134 ginlik 8 401.6 * 17.5 9 245.7 + 7.3 % -39t
% Farklilik
(I-1I) %+ 17% % —2833t%
III 175 glinlik 8 466.3 + 18.9 9 417.8 + 9.4 % -10%
% Farklilak
(II-III) % +16% % +70##%R

Ortalama dederler standart hata ile birlikte verilmistir.
n = Kullamilan hayvan sayisi

*p < 0.05

#% p < 0.01
#E p < 0.001

Kontrol wve deney grubu sigcanlarin ortalama viicut

agirliklary Diyagram 1'de de verilmistir.

4. 2. Onbeyin Agirliga: 134 ve 175 giinlilkk kontrol ve deney
grubu sicanlarin ortalama 6nbeyin agirliklari Diyagram 2 ve Tablo

4'de verilmistir.
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Yuterpiz besleiwwye alinan sicanlar ortalama 1165.9 t 24.7
mg.'lik bir Uobeyin adirlidina sahip olurlarken, 134 glinlik
kontrol yagitlar:r 1203.8 * 23.2 mg.'lik bir énbeyin adirlijina
sahip olmuglardir ve aralarindaki fark istatistiki bakimdan &nem-
siz bulunmugtur. 175, ginde ise bu deder, kontrol sicanlarda
1257.9 £+ 23.8 mg ve rehabilitasyon gbren sicanlarda 1260.6 t 9.4
mg. olarak bulunmugptur. 175. ginde yine kontrol ve deney grubu
sicanlar aravindaki fark is£atistiki yonden oOnemsiz bulunmugtur

(Tablo 4).

Tablo 4: I;M vo 1756 giinlik kontrol wve deney grubu sicanlarin

onbeyin a@irllklatl (ng).

n Kontrol n Deney Grubu % Farklilik
134 ginlik 6 1203.8 £+ 23.2 8 1165.9 t 24.7 % =3
175 glinlilk 8 1257.9 ¢ 23.8 9 1260.6 t 9.4 %0

% Farklilik ' % +4 % +QRRR

Ortalama defjerler standart hata ile birlikte verilmigtir.
n = Kullanilan hayvan sayisi

% p < 0.001

Yapa gbre 134 ve 175 qiinliikk kontrol sicanlarin 6nbeyin
agirliklary énemsiz derecede artig gbsterirken; deney grubu
sicanlarda bu defierde % 8'lik ve istatistiki yonden o&nemli

(P<0.001) bir artip gdrdlmistir (Tqblo 4).
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4, 3. Cerebellar Agirlik: Tablo b'de goriildigi Uzere 134.
ginde, ortalama cerebellar agarlik, kontrol grubunda 224.3 * 16.3
mg. iken; yetersiz beslenmis grupta 199.6 t 6.1 mg. olarak
bulunmugtur. 175. glin sonunda cerebellar afirlik, kontrol grubundq
281.0 t 8,0 mg.'a; deney grubunda ise 268.6 t 5.0 mg.'a c¢ikmig-
tir. Fakat her iki yag sonunda da kontrol ve deney grubu siganlar
arasinda iptatistikl ytnden fark gérilmemigtir (Tablo 5).

Buna kargin iki deney grubu ve iki kontrol grubu sxcan;arda
cerebellar afirlik sirasiyla % 25 (P<0.05) ve % 35 (P<0.001) ora-
ninda artiy gostermiptir (Tablo 5). Cerebellar agirlida ait

veriler Diyayram 3'te de verilmigtir.

Tablo 5: 134 ve 175 giinlik kontrol ve deney grubu sicanlarin

cerebellum adirliklari (mg).

n Kontrol n Deney Grubu X% Farklilik
134 ginlik 6 224,3 t 16.3 8 199.6 t 6.1 % -11
1) .
175 ginlik 8 201.0 £t 8.0 9 268.6 £ 5,0 % -4
% Farklilaik % +25% % +35###

Ortalama deferler standart hata ile birlikte verilmigtir.
n = Kullanilan hayvan sayisi
* p < 0.05

*H p < 0.001
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4. 4. Corobollar Kortekasdeki Graniil Hicresi  Numerik
Densitesl (Uraniler Tubakaya Gére): Tablo 6'da cerebellumun grani-
ler tabakaliaina gira, granil ﬁﬁcre densitesi dederleri
verilmigtir. Bu deger, 134 ginluk yetersiz beslenmeye alinan
sicanlarda 1785144 + 75668 mm® iken; ayni yagtaki kontrol
sicanlarda 1794763 t 120557 mm® olmugtur. 175. giin sonunda ise bu

dedjer, kontrol ve rehabilitasyona alinan grupta artarak sirasiyla,

2025203 t 72886 mm?® ve 2149868 t 83942 mm?'e gakmigtir. Her iki
yagta da kontrol ve deney grubu sicanlar arasinda istatistiki
yvonden 6nemli bir fark gbrilmemigtir (Tablo 6).

134 ve 175. giunlerde kontrol ve dgney grubu s;¢aﬁlar
arasinda fark olmamasina kargin iki kontrol grubu arasinda yasgla

birlikte % 20 (P<0.01) oraninda bir artis saptanmigtir (Tablo 6).

Tablo 6:,Kon§rol ve deney grubu sicanlarin cerebellar korteksinde-

ki graniil hiicresi numerik densitesi (mm®) (Graniiler tabakaya

gbre).

n Kontrol n Deney Grubu % Farklilik
134 qinluk 6 1794763 + 120557 8 1785144 + 75668 4 % -1
175 qgiinlik 8 2025203 t 72886 9 2149868 * 83942 % +6
% Farklilik % +13 % +20%%

Ortalams defjerler standart hata ile birlikte verilmistir.
n = Kullanilan hayvan sayisi.

#* p < 0.0
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.4, 5. Cerebellar Korteksdeki Granill Hiicresi Numerik
Densitesi (Tim Kortekse Gﬁre); Tim cerebellar kortekse gére granil
hilcresi numerik densitesi, 134 ve 175. glinlerde, kontrol ve deney
grubu siganlar arasinda sirasiyla % 15 ve % b5'lik artislara
kargin, 6nemli bir degigiklik gﬁstebmemiatir. 134. gliinde bu deger
kontrol grubu si¢anlarda 762453 t 61331 mm® iken; deney grubu
gicanlarda 873300 t 48164 mm® olmugtur. 175. giinde ise bu dederler
sirasiyla 1031477 %t 109914 mm® ve 1082523 + 87154 mm3 olmugtur
(Tablo 7).

Yagla biprlikte gdridlen dofal artig, iki kontrol grubu ara-
sinda % 3b olurken ikl deney grubu aras;ﬁda ise bu dederde % 24;
lik bir artip olmug ve bu her iki artig da istatistiki ydnden

onemli (p<0.0B) buluumuatur (Tablo 7).

Tablo 7: Koutrol ve deney grubu siganlarin cerebellar korteksin-

deki graniil hiicre numerik densitesi (mm3) (Tiim kortekse gdre).

n Kontrol n Deney Grubu % Farklilik
134 gunlidk &6 762453 t 61331 8 873300 t 48164 % +15
175 glinltk 8 1031477 & 109914 9 1082523 + 87154 % +5

% Farklilik % +35% % +24%

Ortalama deferler standart hata ile birlikte verilmigtir.
n = Kullamlan hayvan suayisi.

*p <0.05
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4, 6. Cerebeller Korteksdeki Graniil Hicresi Nilkkleus Capa:
134. guhde granil hicre nilkleus ¢apr kontrol ve deney grubu
sicanlarda sirasiyla 6.62 t 0.33 um ve 6.69 % 0.41 um olarak
hesaplanmiy olup istatistiki bakimdan fark gérilmemigtir. 175.
ginde ise bu dedeurler kontrol grubu siganlarda 6.71 % 0.24 um ve
deney grubu siganlarda da 6.54 * 0.32 um olarak saptanmistir. Bu
gln sonqnda da kontrol ve .deney grubu sicanlar arasinda yine
istatistikl yonden Onemli bir fark gérilmemigtir (Tablo 8).

Diger vondeki kargsilastirmaya goére kontrol gruplari ve
deney gruplari sicanlar arasinda yine 6nemli bir fark bulunmamig-

tir (Tablo 8).

Tablo 8: Kontrol ve deney grubu sicanlarin cerebellar korteksin-

deki graniil hiicresi niikleus caplari (um).

n Kontrol n Deney Grubu % Fatkixl:.k
134 glinlitk 6 6.62 + 0.33 8 6.69 t 0.41 % +1
175 glinluk 2] 6.71 t 0,24 9 6.54 t 0.32 % -3
% Farklilik % +1 % =2

Ortalama degerler standart hata ile birlikte verilmigtir.

n = Kullanilan hwyvan sayisi.

4. 7. Uraniil ke Nikleusu Hacim Orani: Gerek 134 ve

gerekse 1'7b. gin sonundag kontrol ve deney grubu siganlarin granil
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hiicre nitkkleusu hacim oranlarinda o6nemli bir fafk gérilmemigtir.
Buna gdre 134. ginde kontrol siganlarin graniil hiicre niikleusu
hacim orany 0.28 t 0.09 iken; yetersiz beslenmeye alinan grupta bu
deder 0.28 &t 0.01 olarak hesaplanmigtir. 175. glin sonunda ise bu
deder, kontrol ve denwy grubu sicanlarda 0.29 * 0.01 olarak
saptanmigtir. Bonugta, kontrol ve deney gruplari arasindaki fark f

% 0 olmuptur (Tablo 9).

Tablo 9: Kontrol ve deney grubu sicanlarin graniil hiicre niikleusu

hacim orani.

n Kontrol n Deney Grubu % Farklilak
134 qinlik 6 0.28 t 0.09 8 0.28 £ 0.01 %0
175 glinlik B 0.29 &t 0.01 9 0.29 + 0.01 %0
% Farklilik % +4 % +4

Ortalama defjerler stamdart hata ile birlikte verilmigtir.

n = Kullanilan hayvan sayisi.

4. 8. Cerebellar Graniiler Tabakanmin Hacim Orami (Tim
Kortekse Gore): Graniiler tabakanin tum kortekse gore haAcim\ orani
134. giinde kontrol ve deney grubu glcanlarda sirasayla 0.43  0.02
ve 0.50 t 0.03 olarak bulunmugtur. 175. giin .sonunda ise bu
dederler kontrol grﬁbunda 0.51 ¢ 0.05 wve deney grubunda

0.50 + 0.03 olarak saptanmig olup, her iki yagsta da kontrol ve
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deney grubu siganlar arasinda Onemli bir fark gorilmemigtir
(Tablo 10).

iki kontrol grubu arasindaki fark % 19, iki deney grubu
arasindakl fark ise % O olarak saptanmig, fakat yine de istatis-

tiki bakimdan fark gﬁrﬁlmemiatir (Tablo 10).

Tablo 10: Kontrol ve deney grubu saicanlarin cerebellar graniiler

tabakasinin hacim orani (Tim kortekse gbére).

n Kontrol n Deney Grubu % Farklilik
134 gunlidk 6 0.43 + 0.02 8 0.50 £+ 0.03 % +16
175 glinldk 8 0.51 t 0.05 9 0.50 + 0.03 % -2
% Farklilik % +19 %0

Ortalams deierler stundart hata ile birlikte verilmigtir.

¢

n = Kullanilan hayvan snayisi.

4. 9. urkinje 'Hiloresi Numerik Densitesi: Tablo 11'de
Purkinje hiicresi numerik densiteleri kontrol ve deney grubu
sicanlara gire verilmiétir. 134. giinde kontrol sigcanlarda bu deder
3252 1 276 mmd iken; deney grubunda 3610 t 310 mm3, 175 gilinde ise
kontrol siganlarda 3618 t 285 mms, deney grubu sicanlarda
3621 t 461 mm3® olarak saptanmigtir. Gerek deney ve kontrol grup-
lari arasinda, gerekse iki kontrol ve iki deney grubu siganlar

arasinda letatistiki bakimdan Snemli fark goérilmemigtir. Hem 134
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ginlik kontrol ve deney grubu siganlar arasinda, hem de 134 ve 175
ginluk kontrol grubu sicanlar arasinda % 11'lik bir artis
gbzlenmiptir., Buna karsin, 175 glinlik kontrol ve deney grubu ve

iki deney yrubu sxéanlar arasindaki fark, % 0 olmugtur (Tablo 11).

Tablo 11: Kontrol ve deney grubu sicanlarin cerebellar

korteksindokl Purkinje hiicresi numerik densitesi (mm3).

n Kontrol n Deney Grubu %X Farklilik
134 ginlik 6 3262 t 276 8 3610 + 310 % +11
175 ginlidk 8 3618 t 285 9 3621 t 461 %0
% Farklilaik % 411 %0

Ortalama defljerler standart hata ile birlikte verilmigtir.

n = Kullanilan hayvan say1is1.

4,10. Purkinje Hiicresi Nilkkleus Capi: 134. giinde ?urkinje
hicresi nikleus ¢api, ortalama olarak kontrol ve deney grubu
siganlarda sirasiyla 10.15 t 0.32 um ve 10.31 £ 0.22 um bulundu.
175. glin sonunda ise bu degerler kontrol grubu sicanlarda 9.76 t
0.06 um, deney grubu giganlarda ise 9.44 + 0.17 um olarak
hesaplandis. Her 1ki yasta da kontrol ve deney grubu sicanlar

arasinda 6uomll bipr fLark gérdlmedi (Tablo 12).
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Buna karsin, vasa gore: Iki kontrol grubu arasinda
istatietiki baklmlndén onemli olmayan % 4'lik, iki deney grubu
arasinda ise % 8'lik bir azalma gériildi. Fakat bu azalma istatis-

tiki bakimdan énemli (P<0.01) bulundu (Tablo 12).

Tablo 12: Kontrol ve deney grubu siganlarin cerebellar korteksin-

deki Purkinje hilcresi nikleus caplari (um).

u Kontrol n Deney Grubu X Farklilak
134 gunlitkk 6 10,16 & 0.32 8 10.31 % 0.22 % +2
175 ginlik 8 9.76 t 0.06 9 9.44 + 0.17 % -3
% Farklilik % -4 % -8h#

Ortalama dejerler standart hata ile birlikte verilmigtir.
n = Kullanilan hayvan sayisi.

#® p < 0.01

4. 11. Purkinje Hicresi Hattimin Birim Uzunlujundaki Pur-
kinje RHiore Sayisir (NDp): Her iki yagta da deney grubu saicanlarla
kontrol grubu saiganlar arasinda o6nemli bir fark gbrilmemigtir.
Ayni gekilde iki kontrol ve iki deney grubu sicanlar arasinda da
istatietiki bakimdan tnemli bir fark olmamigtir. Buna gére; 134.
ginde bu deder, kontrol ve deney grubu sicanlarda sirasiyla

1380 £ 1.24/mm ve 15.42 1t 0.76/mm olarak bulunmugtur. 175. giinde

ise bu deferler, kontrol grubu saganlarda 15.64 % 0.90/mm,
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rehabilitasyon gbren deney grubunda ise 14.58 t 1.39/mm olarak
hesaplanmgtir (Tablo 13).

134. gunde kontrol ve deney grubu sicanlar arasindaki fark
% +12; iki kontrol grubu arasinda % +13; 175 glnlikk kontrol ve
deney grubu siganlar arasinda % -7 ve iki deney grubu 51canlaf

arasinda ise % ~5'lik bir fark goridlmigtir (Tablo 13).

Tablo 13: Kontrol ve deney grubu sicanlarin Purkinje hiicre hatta-

mn birim uzunluundaki, Purkinje hiicre sayisi (/mm).

n Kontrol n Deney Grubu % Farklailak
134 ginlik 6 13.80 £ 1.24% 8 15.42 £ 0.76 % +12
175 ginltk 8 15.64 £t 0.90 9 14.58 + 1.39 % =7
% Farklailik % +13 % =5

Ortalama defjerler standart hata ile birlikte verilmigtir.

n = Kullanilan hayvan payisai.

4. 12. Grandl/Murkinje BHiicre Orani: Her iki yag grubunda da’
kontrol ve dviwy grubu siganlar arasinda ortalama.Grantil/Purkinje
hiicre orani, farklilik gbstermemigtir. Bu oran, 134 giinlitkk kontrol
sicanlarda 263 t 50 iken deney grubu siganlarda ise 259 t 32
olarak bulunmustur. 175. giin sonunda ise bu.deéer, kontrol grubu
sicanlarda 297 t 38, deney grubu siganlarda ise 333 t 44 olarak

tespit edilmigtir (Tablo 14).
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134 ve 175 glnluk kontrol siganlar arasinda Granitil/Purkinije
hiicre orani defigpmemis olup, yine iki deney grubu sicanlar
arasinda bu oranda Lir dedisiklik olmamigtir. Yasin etkisi ii; bu
oranda % 17 ve iki deney grubu arasinda da % 29'luk artiglar

saptanmigtir (Tablo 14).

Tablo 14: Kontrol ve deney grubu sicanlarain cerebellar korteksin-

deki Graniil/Purkinje hiicre oranlarai.

n Kontrol n Deney Grubu % Farklilik
134 glinldk 6 253 ¢ 50 8 259 t 32 % +2
175 ginltk & 297 t 38 9 333 t 44 % +12
% Farklilik % +17 % +29

Ortalama deferler standart hata ile birlikte verilmigtir.
n = Kullanilan hayvan sayisi.

4.13. Cerebellar Graniiler TabakayaAGﬁre Sinapslarin Numerik
Densitesi: Yetersiz beslenme ve rehabilitasyona alinan siganlarda,
graniler tabakaya gore sinapslarin numerik densitelerinde kontrol
yasltlérlna gbre oOnemlil bir dedigiklik olmamletlr: Bu deGer 134
gunlik kontrol sicanlarda 1.25 + 0.08 mm® iken, 134 giinlik yeter-
siz beslenmeye alinmig siganlarda 1.26 * 0.07 mm® olarak
'éaptanmlstlr. 175. gin sonunda, bu defer kontrol grup sic¢anlarda

1.88 £ 0.10 mm3, rehabilitasyon gbren siganlarda da 1.73 t 0.07

mm3® olmustur (Tablo 15).
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Degigik vaglardaki iki kontrol ve iki deney grubu sicanlar
arasinda bir karsilagtirma vyapildiginda; sarasiyla P<0.001 ve
P<0.01 derecesinde, istatistiki bakimdan Onemli }arklar bulunmug-
tur. Cerebellar graniiler tabakaya goére sinapslarin numerik densi-
tesi vagla birlikte % 60  artarken, iki deney grubu siganlar

arasindakl artig % 37 olmustur (Tablo 15).

Tablo 15: Kontrol ve deney grubu sicanlarda cerebellar graniiler

9
tabakaya gore sinapslarin numerik densitesi (x10° mm3).

n Kontrol n Deney Grubu % Farklilik
134 glinlik 6 1.26 & 0.08 8 1.26 £ 0.10 % +1
175 ginlik B8 1.88 t 0.10 9 1.73 £ 0.07 % -8
% Farklilik % +BOtdt % +37%3#

Ortalama deferler standart hata ile birlikte verilmigtir.
n = Kullantlan hayvan sayisi.

* p ¢ 0.01

=2 p < 0.001

4. 14. Sinaptik Disk Capi: 134. glinde kont;ol sicanlaran
cerebellumunun granller tabakasindaki sinaptik disklerin ortalama
cap1r 307.67 L 9.18 nm, ayni yagtaki yetersiz beglenmeye alinmig
sicanlarin sinaptik disklerinin ortalama capi ise 323.0 t 13.8 nm

olarak bulunmugtur (Tablo 16).
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175. giindeki ortalama disk c¢apir kontrol sig¢anlarda
283.25 * 8.42 nm, rehabilitasyona alinan sicanlarda ise
297.20 £ 10.4 nm olmustur. Her iki vagta da kontrol ve deney grubu
sicanlar arasinda 6énemli bir fark goriilmemigtir (Tablo 16).

134 ve 175 ginlilkk kontrol sicanlar arasindaki ortalama
sinaptik disk capi diiglisii P<0.05 derecesine c¢ok yakin olmug, buna
kargin deney gruplari arasinda, bu deGerdeki diglis istatistiki

bakimdan 6nemsiz olmugtur (Tablo 16).

Tablo 16: Kontrol ve deney grubu sicanlarin cerebellar graniiler

tabakasindaki sinaptik disk caplari (mm).

n Kontrol n Deney Grubu % Farklilak
134 giinlik 6 307.67 %t 9.18 8 323.0 t 13.8 % +5
175 giinlitk 8 283.25 +.8.42 9 297.20 £ 10.4 % +5
% Farklilik % -8? % -8

Ortalama degerler standart hata ile birlikte verilmistir.
n = Kullanilan hayvan sayisi.
? = Farkin 6nemli olma edilimi (P<0.078).

4.15. Cerebellumm Gramiiler Tabakasindaki Sinaps/Noéron
Orani: 134 ve 175. giinlerde kontrol ve deney grubu sicanlarin gra-
niler tabakasindaki Sinaps/Noron orani istatistiki bakimdan ¢nemli

bir farklilik gb6stermemistir. Bu oran, 134 giinlilkk kontrol sican-
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larda 719 t 74; yetersiz beslenmeye alinmig sicanlarda 709 t 53
olarak hesaplanmigtir. 175. giinde ise bu deder, kontrol ve rehabi-
litasyona alinan sicanlarda artarak sirasiyla 941 t 71 ve 813 & 42
olmugtur (Tablo 17).

Iki kontrol grup arasinda ;qsla birlikte ortaya ¢ikan artls.
% 31 olup, iutatistiki bakimdan onemli (p<0.05) olurken, iki deney
grubu giganlar drasaindakl artis % 15 olmug ve istatistiki bakimdan

onemsiz goridlmugtir (Tablo 17).

Tablo 17: Koutrol ve deney gqrubu sicanlarin cerebellar graniiler

tabakapindaki Sinaps/Noéron orani.

n Kontrol n Deney Grubu % Farklilik
134 ginlik 6 719 + 74 8 709 t+ B3 % -1
175 qiinliik 8 941 t 71 9 813 * 42 % ~14
% Farklilak % +31# % +156

Ortalama deferler standart hata ile birlikte verilmigtir.
n = Kullanilan hayvan sayisi.

*p < 0.05



5. TARTIGMA

Bu caligmada 105. giinden itibaren 134. giine kadar yetersiz
beslenmeye alinan erain saig¢anlarin viicut adairlidi kontrol
yasitlarina gbére O6nemli O6lcide disiis gbdsterirken, Onbeyin ve
cerebellar agirliklarda 6nemli bir dedigiklik gériilmemigtir. Ayni
pekilde vyetersiz beslenmenin etkisiyle néronlarin numerik
densitesi (Nvg ve Nvp), sinapslarin numerik densitesi (Nvs), hacim
oranlari, granil ve Purkinje hiicresi nukleus caplari,Purkinje
hiicre hattinin birim uzunludundaki Purkinje hiicre sayvisi (NBp),
Sinaps/Noron orani, sinaptik disk capi ve Granil Purkinje hiicre
oraninda 6nemli bir degisiklik gbriilmemistir.

Yetersiz beslenmenin bitiminden hemen sonra uygulanan
rahabilitasyon (serbest besin alimi) da benzer gekilde 6nemli bir
dedisiklik ortaya c¢ikarmamigtir. Uygulanan yetersiz beslenmeden
sonra, bu gurup sicanlarin kontrol gurup sigcanlara oranla % 39
daha &z bir vicut agirligina sahip olduklari ve rehebilitasyon
uygulamasindan sonra bu kaybain % 10'a diigtigll ancak aradaki farkan
yine de istatistiki bakimdan 6nemli oldudu bulunmugtur. Rehebili-
tasyon da aynen yetersiz beslenme gibi bakilan dier karekterler
lizerinde 6nemli bir etki yapmamigtir.

134 ve 175. glinler arasinda yagla birlikte doGal olarak

viicut agirligi, cerebellar ajirlik, sinapslarin numerik densitesi



70

ve Sinaps/Noron orani artarken, sinaptik disk capinda, Onemli
sayilabilecek bir azalma gdrilmigtir. Deney grubu sicanlar
arasindaki bir kargilastirmada; viicut, Onbeyin ve cerebellar
agarliklar, granill hiicresi ve sinapslarin numerik densiteleri
Onemli d6lcide artip gosterirken, Purkinje hiicresi nilkkleus ¢apinda
da énemli 6lciide azalma olmugtur.

Teknik ile ilgili tartisma sayfa 103'te verilmigtir.
5. 1. Viicut, Onbeyin ve Cerebellum Agirliklari:

Yaptigimiz caligmada 105.giinden 134. giine kadar, normal
besin miktarinin % 50'si ile beslenerek yetersiz beslenmeye alinan
sicanlarin ortalama viicut agirliklari ayni vyagtaki kontrollere
nazaran %36'lik bir kayip gdsterdi. Bu kayip 134. giinden 175. giine
kadar uygulanan ;rahabilitasyon ile de ortadan kaldirilamadi, ancak
kontrol yagitlarar ile olan fark % 10'a digtii. Uygulanan serbest
besin alimi sonrasinda,daha &nce vyetersiz beslenmenin ortaya
¢ikardi§i olumsuz etki giderilmeye yiiz tuttu. Fakat yine de 175.
giin sonunda deney grubu sicanlarin ortalama viicut agirliklara
kontrollere gbre az bulundu. Buna kargin, &énbeyin ve cerebellum
agirliklaranda, ;yetersiz beslenmeden sonra kontrollere gbdre bir
degigiklik olmadr (Tablo 1-5).

Sicanlara sitten kesilme =zamani &ncesinde uygulanmaya
baglanan yetersiz beslenme viicut, dnbeyin cerebellum, beyin sapi
va da tim beyin adirliklari iizerinde ©énemli azalmalara neden

oldugu ileri slriilmektedir.
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Dobbing wve arkadaglari, (1971) tarafindan yapilan bir
calismada; sicanlar emzirme doneminde, normal guruplarda 1 anneye
4 yavru, yetersiz beslenmeye alinacak gruplarda ise 1 anneye 18
vavru vermek suretiyle yetersiz beslenmeve alinmig, 30. hafta
sonunda viicut, ©nbeyin, cerebellum, beyin sapr ve tim beyin
adirliklarinda o6nemli azalmalar gorildigil belirtilmigtir (103).
Sicanlarin dogduktan 30. giine kadar yetersiz beslenmeye alinip
sonra da 160. giine kadar rehabilitasyon gbrdidgi bir diger
caligmada 30. giin sonunda viicut, 6nbevin ve cerebellum adirliklar:
kontrol grup sigcanlara gbre Onemli 6lg¢iide azalma gosterirken, 160.
gilin sonunda rehabilitasyona kargin, kontrol ve deney grubu sican-
lar arasindaki farklar, hafiflemesine radmen yine de istatistiki
bakimdan 6nemli olarak kalmistir (69).

Dojumdan é6énce ya da emzirme doéneminde uygulanan degigik
yetersiz beslenme calismalarinda da vicut ve tim beyin adirliklara
azalmigs ve sonrasindaki rehabilitasyon aradaki farki kapatamamig-
tir (67, 68, 74).

Rehabilitasyonun yapilmadigi bir c¢aligmada, egit kalorili
% 7'lik kasein iceren deney grubu sicanlar gebelik &ncesinden 60
gunlilkk vaglarina kadar vyetersiz beslenmeye alindilar. Kontrol
sicanlarin ¥% 20 kasein iceren besinle beslendigi bu c¢aligma
sonunda viicut, cerebellum ve total beyin adirliklarai kontrol

sicanlara gére dnemli Glgilide azalma gdstermigtir (64).
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Hamilelik ve emzirme donemi boyunca degigik gekillerde
yvetersiz beslenmeye alinip, 21. giinden sonra serbest besin alima
saglanan wsiganlar degigik zamanlara kadaf, beslenmig ve ©Oldiril-
migtilr, Tam beyin agirliginin hem hafif hem de giddetli yetersiz
beslenmeye alinan grupta, yasit kontrollere gbre Onemli 6lcildé
azaldigi galigmada cerebellum agirlifi, hafif yetersiz beslenmeye
alinan grupta kontrollere goére dedigsmemis, giddetli vyetersiz
beslenmede ise c¢ok Onemli bir azalma gostermigtir. Siddetli
yetersiz beslenmeye alinan grupta, cerebellumda goériulen olumsuz
etkilenme, tum beyine gbére daha az olmasi bakimindan farkli bir
sonu¢ dogurmugstur (54).

Gebelidin 18. glniinden 150. gine kadar de§igik zamanlarda
yetersiz beslenmeye alinan sig¢anlarin bazilarinin 75-150 ve
150-250. glinler arasinda rehabilite edildigi bir ¢aligmada, viicut
ve Onbeyin adirliklari yetersiz beslenmenin etkisiyle kontrollere
gére diglp gbsterirken, 150. ve 250. glinler sonunda rehabilitas-
yondan sonra onbeyin ‘afjirllklarl bu grupta kontrol yagitlarindan
farksmz duruma gelirken, vicut agirliklari, rehabilitasyondan
sonra da koutrol yagitlarina oranla yine dugiik bir dederde
kalmigtair (61).

Yeterwiz beslenmeden sonra rehabilitasyonun uygulanmadidi
ve geng ergin siganlarin kullanildidi caligmada siganlar, 80. giine
kadar serbest besinle beslenmig ve 82. giinden itibaren 30 giin

slireyle de yetersiz beslenmeye alinmigtir. 111. giin sonunda viicut
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agirligi deney grubu siganlarda kontrollere gore % 33 oraninda bir
azalma gbeterirken, Onbeyinde 6nemli bir fark gorlilmemigtir. (81).

iki aylik yeng ergin sicanlarin kullanildidyr bir diger
caligmada: % 8'lik kawsein igeren besinlerle yetersiz beslenmeye
alinan giganlarin 6,12 ve 18. aylar sonunda vicut a§1r11klar1ndé
kontrol yagitlarina gore 6nemli bir fark gorilmedidi belirtilmig-
tir (48). Rehabilitasyonun etkisinin arastirilmadigy bu caligmada
vicut agirliginin bu dbénemde vyetersiz beslgnmeden etkilenmemig
olmasy hem bizim hem de diger c¢aligmalardaki bulgularla ters
digmigtir.

Angulo-Colmenares ve arkadaglari, (1979) Sprague-Dawley si-
canlari ile yaptiklari ¢aligmada hayvanlari gebeligin 10. giiniinden
20. glinlik yasa kadar yetersiz beslenmeye aldilar ve bu periyot
sonunda, bu grup siganlarin viicut a§1r11klafln1n kontrol yagitla-
rina gbre % B0-60 daha az bir vicut agirlifina sahip olduklarim
ve sonrasinda uygulanan 50 giinlik rehabilitasyon sonucunda da bu
farkin ortadan kalktigini belirtmiglerdir (53).

Caligmamizda kullanilan siganlarin ergin olpa91 sebebi ile
erken dbnemlerde uygulanan yetersiz beslenme galigmalarinin sonug-
larinin bizim bulgularimizdan farkl:i olmasi oladan bir sonu¢ ola~
rak degerlendirilebilir. Ancak, ayni donemlerde uygulanmis yeter-
siz beslenme galigmalarinda da de§igik sonu¢larin ¢ikmasinin, ¢e-
gitli sebeplerden dolayi olabilecedi wvurgulanmigtir. Ornedin, bu

farklarin kullanilan hayvanin irkina, yetersiz beslenmedeki uygu-~
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lama teknidi farklarina, zamanlamasina, siresine ve yetersiz bes-
lenmenin giddetine bagli olarak ortaya ¢ikabilecedi belirtilmistir
(39).

Cikan sonuc¢lardan ergin sig¢an beyininin yetersiz beslenmeye
kargi daha direncli oldugu ortaya ¢ikmaktadir. Cunkii emzirme done-
minde uygulanan yetersiz beslenme beyinde kalici adirlik kayipla-
rina sebep oldugu halde, ergin dénemde sigan beyini olumsuz
kogullara daha direncli olmustur.

Yapla birlikte kontrol siganlarin viicut ve cerebellum agir-
liklarinda iptatistiki bakimdan 6nemli artiglarin ortaya ¢iktigi
caligmamizda Onbeyin agirligi 134 ve 175 giinlik kontrol siganlarda
deGismezken, denwy gruplari arasinda viicut, oOnbeyin ve cerebellum
agairliklary istatistiki bakaimdan 6nemli derecede artmigtir. Gerek
onbeyin afgirliginin sadece deney grubu sicanlar arasinda artmig
olmasi ve gerekse cerebellum afirlijinin kontrol gruplar arasinda
% 25 (P<0.0%); denev gruplari arasinda ise % 35 (P<0.001) oraninda
artls gbstermesi, yetersiz beslenmenin 134. gin sonunda ortaya
¢ikmayan etkisinin daha sonraki bir zamanda ortaya g¢ikabilecedini
gostermektedir. Soyle ki, 134. gin sonunda yetersiz beslenmeye
alinan siganlarin énbeyin ve cerebellumlarinda ortaya ¢ikan adir-
lik kayiplari istatistiki bakimdan Onemsiz bulunurken, sonrasinda

175. qgilne kadar uygulanan serbest besin alimi neticesinde bu iki

degigik zamandaki adirlik farklari 6nemli hale gelmigtir.
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Onbeyin agirlijinin iki deney grubu siganlar arasinda ve
cerebellum afirlidinin hem iki kontrol hem de iki deney grubu
siganlar arasinda istatistiki bakimdan Onemli artis géstermesi,
beyinin bu bolgelerinde hiicre bdlinmesi diginda bagka nedenlerle
olugan dedigikliklerin bu artisa mneden olabilecedini igaret
etmektedir. Siganlarla yapilan caligmalarda cerebrumdaki hiicre
bolinmesinin 21. glnde, cerebellumdaki hiicre bolinmesinin ise
16-17. giinde son bulduju saptandigindan (29) bu bélgelerdeki
agirlik artiginin hicore boyutlarindaki artiglardan ya da kilcal
damarlarin ve noroglia hiicrelerinin coGalmalarindan kaynaklanabi-
lecedi dugilinilmektedir. Ayrica sinir hilicrelerine destek gbérevi
yapan glial hicrelerin yetersiz beslenme kogullarr altinda
karbonhidratlari depo ettikleri ve gerektidinde sinir hiicrelerinin

kullanami ic¢in serbest biraktidi da belirtilmistir (80).

5. 2. Graniiler Tabakayy Isgal Eden Graniil Hiicresi Niikleus-

larina ve Tiin Kortekse Gore Graniiler Tabaka Hacim Oranlari:

Cerebellar graniiler tabakayi iggal eden graniil hiicre
nikleuslarina gére, graniiler tabaka hacim orani kontrol ve deney
grubu siganlar arasinda 6énemli bir deéisikiik gbstermemigtir. 134.
giin sonundaki yetersiz beslenmenin ve hemen sonrasinda, 175. gune
kadar uygulanan rehabilitasyonun sicanlarin cerebellumlarinin
graniler tabakasinan tiin kortekse gbre hécim oraninda da bir
etkisi olmamiptir., Kontrol gruplar arasinda yasla birlikte % 19'

luk bir artipg olmasina karsin, deney grubu sicanlar arasanda fark
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gorilmemigtir. 134 ginlilk kontrol ve yetersiz beslenmeye alinmig
siganlar arasinda da, yetersiz beslenmenin etkisiyle % 16'lik bir
artig gbr&lmﬂa fakat gorilen her iki artig da istatistiki bakimdan
onemsiz bulunmugtur (Tablo 9, 10).

Calipmamizda bnbeyinde iki deney grubu, cerebellumda hem
kontrol hem de deney gruplari arasinda gériilen ortalama agirlik
artiglarina kargin, graniler tabakanin tim kortekse ve bu tabakayi
iggal eden granil hicre nikleuslarina gére hacim orani dedismeden
kalmigtir, Buradan cerebellumdaki granller tabakada toplam grantil
hiicre sayisinin degigmedigi, ayrica graniil ve molekiiler tabakanain
birbirine olan oranin da korundugu sonucu ¢ikmaktadir.

Yapilan bir caligmada granul hiicre ntikleuslari tarafindan
iggal edilen cerebellar graniiler tabaka hacim orani erken donemde
uygulanan yeterslz beslenmeden etkilenmemig ancak iki kontrol ve
iki deney grubu siganlar arasinda % 24 azalmistir. Yine bu
galigmada, néronal nidkleuslarla iégal edilen frontal korteksin
hacim oraninin kontrollere gbre yetersiz beslenme bitimi olan 30.
gin sonunda % 21, sonrasinda uygulanan rehabilitasyondan sonra da
% 10 oraninda arttiga buna kargin kontrol grubu sicanlar arasinda
% 22, deney grubu siganlar arasinda ise % 29'luk bir azalmanin
oldugu goérulmigtir (69).

Erken dénemde uygulanan yetersiz beslenmgnin etkisiyle 8.
giinde eksternal graniller tabakanin kontrol sicanlara gore

azaldigs, 11. gunde kontrollerle ayni defere sahip oldudu, 14. gin



sonunda ise bu tabakanin deney grubu siganlarda kontrollere gore
artig gosterdigi bulunmugtur (80). Yine bir diJer c¢aligmada, erken
dénemde uygulanan yetersiz beslenmenin etkisiyle graniiler tabakg
hacminin kontrol grup siganlara gbre % 24 oraninda azaldii sap-
tanmigtir (64).

Bedi ve arkadaglari, (1980) 6nbeyinin kortekse gbére hacim
oraminin erken donemdeki yetersiz beslenmeden etkilenmedigini,
fakat yagla birlikte iki kontrol grubu arasinda % 16'lik bir
artigin, iki deney grubu arasinda ise % 16'lik azalmanin oldujunu
belirtmiglerdir (69). 6nbeyinin kortekse gore hacim oraninin
yetersiz beslenmeden etkilenmedigi bir bagka ¢aligmada, ndronlarin
nikkleuslary tarafindan iggal edilen frontal korteksin hacim orani
deney grubu Blganlarda kontrollere gbre artmigtir. Buna kargin,
graniil hilore nlkleuslara: tarafindan iggal edilen cerebellar
graniiler tabakanin hacim oraninda 6nemli bir dedigiklik gériilme=-
migstir (38),.

Sonug olarak, yetersiz beslenmenin  hiicre bbliinmesi
déneminde uygulanmasiyla granliler tabakanin ve Bnbgyinin kortekse
gore hacim oranlarinda ¢egitli dedigikliklerin ortaya g¢ikabile-
cegi, fakat ergin siganlarda hiicre bédlinmesinin sona ermig olmasi
nedenivle en azindan 134 ve 175. gilinlerde gerek beslenme seklinin
gerekse yagin etkisiyle, c¢alismamizda bu oranda 6nemli bir

degigiklik gbrulmemigtir.
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H. 3. Graniiler Tabakaya Gore Graniil Hicresi Numerik
Densitesi:

Bulgularimizda 134 ve 1756 giinluk kontrol ve deney grubu
sil¢anlarin graniller tabakaya gére grantl hilicre numerik densitesi,
onemli bir farklilik gﬁstermemistir. Bunun yaninda yagla birlikte
kontrol grup siganlarda bu defer yine dedismezken, deney grupJ.am
arasinda istatisetiki bakimdan o6nemli (P<0.01) bir artig gorilmig-
tir (Tablo 6). Deﬁey gruplari arasindaki bu artléln, cerebellum~
daki graniiler tabakanin hacminin, ilerleyen yagin ve yetersiz
beslenmenin etkisiyle azalmasinin sebep olabilecedi diginilmek-
tedir,

Dodduktan sonra 30 giin siireyle yetersiz beslenmeye alinmip
oldiiriilen siganlarda granililer tabakaya gore, graniiler hiicre
numerik densitesi kontrol grup sicanlara gire defigmemigtir. Yine
frontal korteksdeki ndron densitesinde de yetersiz beslenmeden
sonra dnemli bir degisiklik gérﬁlmemistir 38).

Bedi ve arkadaslari, (1980) tarafindan slcanlarin 30. giine
kada‘r yetersiz beslenmeye alinip, 160. gline kadar rehabilite
edildigi galigmada, hem graniiler tabakadaki graniil hiicre densitesi
hem de frontal kortekedekil néron densitesi, yetersiz beslenmeden
etkilenmemigtir. Buna karpin yagsla birlikte, graniiler tabakada
grandl hicre numerlik densitesinde % 31, deney gruplari arasinda
ise % 22 oraninda diglgler gérilmiigtiir. Frontal korteksde yasla

birlikte nérun densitesl dedismezken deney gruplari arasinda % 20
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oraninda bir azalma saétanmlstlr (69).

Difer aragtiricilar bu konuda farkli sonuclar elde
etmiglerdir., Ornedin, dodumdan 30. gline kadar yetersiz beslenmeye
alinan siganlarda granil hilcre numerik densitesinin kontrollere
gdre arttify (62) ya da yetersiz beslenmenin etkisiyle once dttl$.
goésterip, sonra dedigmedidgi (46) saptanmigtir. Yetersiz beslenme-
nin siganlarin cerebellumlarinda, graniiler tabakaya gdre granil
hiicre densitesini farkli zamanlarda farkli sekilde etkiledidini
gosteren bir diger c¢alismada; graniil hilicre densitesi 21. giin
sonunda kontrol hayvanlara gére artig gbsterirken, 75. gdinde bu
degerin kountrollerden farksiz oldudu, 150. ginde ise &6nemli bir
azalmanin gorildiagdi wve bu azalman;n, sonrasinda uygulanan
rehabilitasyon ile giderilemedigi belirtilmigtir (61).

iki aylik ergin sicanlari kullanan Paula-Barbosa ve
arkadaglari, (1989) 6. ayda granul hiicre numerik densitesinin
yetersiz beslenmeden etkilenmedigini ancak 12 ve 18. aylarda bu
degerin deney grubunda yasit kontrollere gbdre onemli &lgiide
azaldig@aini bildirmiglerdir. Yine bu c¢aligmada gyrus dentatus’taki
graniil hiicre densitesi, her U¢ periyot sonunda da deney grubu
sigcanlarda kontrollere gére diismigtir (48). Bu callsmada
kullanilan ‘slcanlarln ergin olmasi, buradan elde edilen
sonuclarin, bizim sonuglarimizla kargilagtirilmasina olanak

vermigtir. 6. ayda bir degigikligin olmamasi, bizim sonuglarimizla

paralellik gdsterirken; 12 ve 18. aylarda gériillen graniil hilicre
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numerik densitesinin azalmasi, sigan cerebellumunda bu aylarda
yvetersiz beslenmenin etkisiyle hiicre kayiplarinin oldudu sgseklinde
yorumlanmigtir (48).

Sigcanlarin dogumdan sonra 30. glne kadar vetersiz beslen-
meye alinip, 80. gine kadar normal besinle beslendigi callsmada‘
graniil hilcre densitesi, hem iki deney hem de iki kontrol grubu
sicanlar arasinda azalma gdsterdi. Burada, deney gruplari arasin-
daki azalma kontrol gruplari arasindaki azalmadan daha fazla idi.
80. glnde graniil ve molekiiler tabaka alanlari vyasla birlikte
onemli gekilde azalirken; beklendigi lzere total graniil hiicre
sayisi 30. ve 80. giinlerde degigmeden kalmigtir ki, bu durum
granil hicre densitesinin azalmasina sebep olmugtur (67).

Genel olarak erken donemde uygulanan yetersiz beslenme,
sicanlarin cerebellumlarinda graniil hilicre densitesini kontrol
,yasltlarina gore dedlgtirmigtir. Farkl: calzsmalardan farkly
sonuglarin g¢ikmasainin, ¢egitli nedenlerden dolaya olabileceﬁi
diginilmektedir. Bazi aragptiricilar, granill hiicre densitesini
birim alana gore hesaplamiglar ve bu sgekilde hesgplanan graniil
hilcre densitesi, birim hacimde bulunan graniill hiicre densitesine
oranla daha éaﬁllk912 sonu¢glar ortaya c¢ikarmigtir (57, 62). Yine,
kesit kailnllﬁlnln tahmini olarak ele alindigyr calismalarda (48),
kesit kalinligi hatasindan da‘ densite bilyllk &6lclide etkilenmek-

tedir.
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Sigcanlarin frontal korteksleri de cerebellar korteks gibi
vetersiz beslenmeden benzer gekilde etkilenmis; ndoron densitesi

deney grubunda kontrollere gére dedigmeden kalmigtir (38, 69).

5. 4. Tim Kortekse Gore Graniil Hiicre Densitesi:

Tim kortekse gire graniil hiicre numerik densitesinde deney
ve kontrol grubu sig¢anlar arasinda 134 ve 175. giinlerde 6nemli bir
fark goOriulmezken, iki kontrol ve iki deney gruplari arasinda
sirasiyla % 34 ve % 24 oraninda artiglar gbzlenmistir (Tablo 7).
Bu sonuglardan, si¢anlarin cerebellar korteksinde 134 ve 175.
glinler arasinda birtakim degisikliklerin olustufu ve sonugta: tim
kortekse gbre granill hiicre numerik densitesinin arttigr anlasil-
maktadir. Hicre bolinmesinin bu donemde goriilmemesi sebebi ile
buradaki artigsin muhtemel olarak korteks hacmindeki azalmalardan
kaynaklanabilecedi digiiniilmektedir.

Bedi ve arkadaslari, (1980) dogumdan sonra uyguladiklari
vetersiz beslenmenin, 30. ginde siganlarin tiim kortekse gbére gra-
niil hiicre densitesini etkilemedigini fakat vasla birlikte kontrol
gruplar arasinda % 36'lik bir diugls géfﬁldﬁéﬁnﬁ saptamiglardar.
Yine iki deney grubu siganlar arasinda 30 ve 160. giinler arasinda
% 30 oraninda bir azalma goOrilmigtir (63). Bu calismada bulunan
sonuglarin bir kismi, yani yetersiz beslenmenin etki vapmamasiyla
sonuclarimiza benzerken; yasla birlikte bizim sonuclarimizda

artig, Bedi ve arkadaglarinin sonuclarinda tam tersine bir dusiug

gbstermesiyle de bizim bulgularimizdan ayrilmigtar.
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Erken donemlerde baglayan yetersiz beslenmenin deéisik
zamanlardaki etkigini aragtiran bir caligmada, tim kortekse gobre
graniil hicre densitesinin 21. ve 75. giinlerde kontrollere gbre
arttigi, 150. glinde ise azaldigr ve bu azalmanin 250; Igﬂnde
rehabilitasyona kargin giderilemedigi saptanmigtir (61). Bu &alls4
madaki sonugldr, gerek bizim gerekse Bedi ve arkadaslarinin ¢alig-
masindan olduk¢a farklidar. Ayni zamanlarda yetersiz Beslenmeye
alinan bir bagka - ¢aligmada, tim kortekse gbre graniil hiicre
densitesi Almed ve arkadaglarinin c¢aligmasi (61) gibi 21. ginde
yine artarken, 75 ve 150. glinlerde bu ¢aligmadan farkli olarak
kontrollere gbre degismemigtir (74).

McConnel ve Berry, (1981) yetersiz beslenmeye alinan sigan-
larin, 10. giinde kontrollere nazaran, tum kortekse godre graniil
hiicre densitelerinde artig goézlerken, 15, 20 ve 30. glnlerde bu
dederin kontrol sicanlarinkinden farkli olmadigini saptamiglar-
dir (65). Bir baska caligmada, 60. gine kadar yetersiz beslenmeye
alinan siganlarin graniill hlicre densitesi yagit kontrollere gbére
degigmemigtir (64).

Sonug¢ olarak; tum kortekse abre graniil hiicre densitegi
sican cerebellumunda erken ddnemlerde uygulanan yetersiz
beslenmenin etkisiyle artarken, daha sonraki dénemlerde onemli bir
etki yapmamaktadir. Dilder taraftan, ergin donemde bile hem kontrol
grup hem de deney grubu hayvanlar arasinda olasilikla, graniiler

tabaka hacminin azalmasiyla bu degerde bir artigin goériilebilecedi
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de ortaya ¢ikmaktadir.

b. B. Graniil Hikrresi Nilkkleus Capi:

Sigan cerebellumunda graniiler tabakadaki graniil hiicresi
nikleus ¢aplari deney ve kontrol grubu sicanlar arasinda bir
farklilik gdstermemigtir. Ayni gekilde iki kontrol ve iki denef
grubu hayvanlar arasinda da granil hilicresi nilkleus c¢api sabit
kalmigtir (Tablo 8).

Normalde ergin siganlarin graniill hiicresi nikkleus capa
4.7t0.6 um. olarak tespit edilmistir (102). Bizim c¢alismamizda
ise, 134 gunlik kontrol grup élcanlar da bu defer 6.62 1 0.33 um.
olarak hesaplanm1$t1r<ipe§erler arasindaki farklilidin, deneylerde
kullanilan hayvanlarin irklarinin ve yaslarainin farkli olmasindan
ya da kullanilan metodlarin dedigik olmasindan kaynaklanabilecedi
distiniilmektedir.

Thomas ve arkadaglari, (1979) doJumdan sonraki 30. giine
kadar yetersiz beslenmeye alinmig sicanlarda, granil hiicresi
nikleus g¢apinin kontrol hayvanlara gbére farklilik gdstermedigini
‘belirtm#élerdir (38). Bir bagka ¢aligmada, vine ayni yasa kadar
yetersaiz bedlenmsye alinmip siganlarda graniil hiicresi niikleus g¢api
degismemipgtir. Bununla birlikte doﬁumdan itibaren 30 giin siireyle
yetersiz beslenmig; sonrasinda 160. gline kadar rehabilite edilmig
sicanlarda yranil hilcresi nilkleus capi yetersiz beslenmeye alinmis

hayvanlarin granill hiicresi niikkleus c¢aplarindan % 5 daha digiik bir

deder gbstermigtir (63).
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Dojumdan 21, 75 ve 150. glinlere kadar yetersiz beslenmeye
alinan siganlarin grantil hiicresi nilkkleus g¢aplarinin kontrol
yagitlarina ygore deglgmedigi caligmada, 75. gine kadar yetersiz
beslenmeye alinip, 150. gline kadar serbest besinle beslenmig
siganlarin, granil hicresi nukleus gaplarinin kontrol'
yasitlarinkine oranla daha fazla oldugu saptanmigtir (46). Bu
caligmada gbzlenen, rehabilitasyon sonrasindaki graniil hiicresi
nikleus ¢apir artigi bizim bulgﬁlarlmlzdaﬁ farklilik gistermigtir.
Bedi wve arkadaglarinin buldugu sonuglar da bu g¢aligmadan daha

dedigik sonuglar ortava ¢akarmigstir (63).

Sonuc‘olarak, erken donemdeki yetersiz' beslenmeye kargin
granil htcresi niikleus g¢api, kontrol grup siganlarinkine gére
onemli bir farklilik gdstermemigtir. Aynr gekilde de§isik
yvaglardaki kontrol grup sigcanlarda bu deder vine farklilik
gostermemlgtir. Deney gruplari arasinda goériilen granil hiicresi
nikleus ¢dp) azalmasi, yetersiz beslenmenin etkisinin, uygulama

bitiminden daha sonra ortaya ¢ikabilecedini igaret etmektedir.
5. 6. Purkinje Hicresi Numerik Densitesi:

Caligmamizda Purkinje hiicresi numerik densitesi, deney ve
kontrol grup sicanlar arasinda dedigmeden kalmigtir. Aynir sekilde
~-iki kontrol ve iki deney grubu siganlar arasinda da ©nemli bir

dedisiklik gbzlenmemigtir (Tablo 11).
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Dodduktan sonra 30. gline kadar yetersiz beslenmeye alinan

sicanlarda Purkinje hilicresi numerik densitesi, kontrol yagitlarina

gore % 27'lik bir artigs gdstermigtir. Rehabilitasyon gbren 160; :

ginlik siganlarda, Purkinje hilicresi numerik densitesi, kontrol
yasitlarina gore % 37 daha fazla bulunmusturi Bunun yaninda, yasla
birlikte 30 ve 160. giinlerde kontrol grup saiganlar araslndé % 24,
deney gruplari arasinda ise % 20 oraninda bir artig gérulmigtir
(63). Benzer sonuglar Hillman ve Chen, (1981) tarafindan da
alinmigtir. Bu aragtiricilar gebelik dncesi baglattiklari yetersiz
beslenme uygulamalarina 60. giin sonuna'kadar devam ettilgr. Bu gﬁn
sonunda yetersiz beslenmeye alinmig sicanlarda Purkinje hﬁcreai
numerik densitesi, kontrol saicanlara goére diéi sicanlarda % 29,
erkek siganlarda % 13 oraninda artig gostermigtir (64).

Warren ve Bedi, (1988) dbgumdan sonra baglattiklari
yetersiz beslenme c¢alismalarindan, daha dedigik sonuglar elde
etmiglerdir. Bu caligmada Purkinje hilcresi numerik densitesi 21 ve
150. glnlerde kontrol hayvanlara gdre artarken, 75. giinde 6nemli
bir fark gostermemigtir. Yine 75. giine kadar yetersiz beslenmeye
alinip, daha sonra 150. glne kadar rehabilite edilen 31canlard§.
Purkinje hicresi numerik densitesi, yetersiz beslenmeye alinan
sicanlara gbre odnemli dlgiide digmigtir (74).

Bulgulardan ¢ikan ortak sonugta: erken donemde uygulanan‘
yetergiz beslenmenin 'bu donemde sicanlarin Purkinje hiicresi

numerik densitesini arttirici bir etki vyaptidi gériilmektedir.
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Fakat vyasla birlikte dogal bir azalmanin da mevcut olduﬁﬁ
gozlenmigtlir. Eryin donemde, yetersiz beslenmenin Purkinje hiicresi
numerik densitesi Uzerine Onemli bir etkisinin olmadid: gipi, 134
ve 175. glnler arasinda yagin etkisiyle de onemli bir farklilik

ortava c¢ikmamigtir.

5. 7. Purkinje Hicresi Niikkleus Capa:

Purkinje hicresi nikleus capi 134 ve 175. glunlerde kontrol
ve deney dgrubu sigcanlar arasinda istatistiki bakimdan Onemli bir
fark gdstermemigtir. Buna karsin, iki deney grubu arasinda gériilen
% 8'lik bir azalma istatistiki baklmdan 6nemli bulunurken, iki
kontrol grup arasinda ¢nemli bir fark saptanmamistir (Tablo 12).

Bedi ve arkadaplari, (1980) yaptiklari caligmada dofumdan
sonra 30. gilne kadar yetersiz beslenmeye aldiklari sicanlarin
Purkinje hiicresi nikleus ¢apinin kontrol sicanlarinkine gbre
-6nemli bir dedisiklik gostermedigini ortaya cikarmiglardir. 30.
ginde yetersiz beslemmenin Purkinje hilcresi niikkleus capainda Snemli
bir etkl gbstermemesine kargin bu deger, 30 ve 160 giinlikk kontrol
grup siganlar arasinda % 7; 30 gunlik yetersiz beslenmeye alinmig
siganlarla 30. giinden sonra 160. gline kadar rehabilite edilmis
sicanlar arasinda da % 13'1lik bir azalma géétermistir 63).

Bedi ve arkadaglarinin bulgulari klsmen bizim bulgularimiza
paralellik gdstermigtir. Purkinje hilcresi nikleus c¢api, gerek
dogumdan sonraki 30 glnlik, gerekse ergin donemdeki 30 giinliik

yetersiz beslenmeden etkilenmemistir. Bununla birlikte Purkinje
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hicresi nilkleus c¢api, bizim caligsmamizda sadece deney gruplari
arasinda azalma gosterirken, Bedi ve arkadaglarinin c¢aligmasinda
deney gruplarir ve kontrol gruplari arasinda Onemli azalmalar
gostermigtir. Deney yruplari arasindaki azalma, kontrol gruplari
arasindakl azalmadan daha fazla bulunmugtur. Bu sonuclardan'
yetersiz besalunmonin, Purkinje hiicresi nilkkleus capini etkilememe-
sine kargin, ergin devrede yagla birlikte gdriilen bu dederdeki
azalmayi hizlandirici yonde etki yapip, kontrol gruplar arasinda
onemli bir farkin olmamasina kargin, deney gruplari arasindaki
farki arttirip, bu iki grup arasinda o6nemli bir azalmanin ortaya
¢ikmasina neden oldugu anlagilmaktadir. Nitekim, Bedi ve arkadag-
larinin buldudu sonugtaki azalmalarin, deney gruplari arasinda
daha fazla olmasi, yetersiz beslenmenin uygulama bitiminden sonra
etkisini gbsterdigi fikrini desteklemektedir. Ayrica, geng
sicanlarda vyag ile birlikte Purkinje hiicresi niikkleus ¢apinin
azaldigi, fakat bu azalinanin ergin devrede Gnemsiz duruma geldigi

gérulmigtir,

5. 8. Purkinje Hicre Hattinin Birim Uzunlugupdaki, Purkinje
Hicre Sayasa:

Purkinje hiicre hattinin birim uzunluunda bulunan Purkinje
hiicre sayisi (NBp) caligmamizda yetersiz beslenmeden etkilenmemig-
tir. Boylece 134 ve 175. giinlerde deney grubu siganlarain NBp'si
kontrol vyagitlarina gore onemli bir fark godstermemigtir. Aym

sekilde, iki kontrol ve iki deney grubu sicanlar arasinda da bu
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degerde o6nemli farklilik gériilmemigtir (Tablo 13).

DoGumdan 30. giine kadar vetersiz beslenmeve alinan sigan-
larda NBp'nin kontrol siganlara gore dedismedigi caligmada, 30 ve
160 giinlilkk kontrol grup sicanlar arasinda NBp'de % 31, 30. giinden
sonra 160. gine kadar rehabilitasyon géren sicanlarla vyetersiz
beslenmeye alinan sicanlar arasinda % 27 oraninda bir azalma
saptanmigstir (63). Bu caligmadaki sonuglar vetersiz beslenmenin
NBp f{izerinde etkisiz kalmasi bakimindan bizim c¢alismamizdaki
sonuclara benzerken, kontrol sicanlar ve deney gruplar:ir arasainda
yagla birlikte NBp'de bir azalma gOstermesi bakimindan, bizim

caligmamizdaki sonuclardan ayrilmistir.

Bu iki calismadan, yvetersiz beglenmenin erken donemde ve
ergin doénemde sicanlarin cerebellumunda NBp {izerinde etkisiz
oldugu, bunun yvaninda yine erken donemden ergin ddneme kadar
NBp'nin azalma gdsterdigl ve ergin donemde ise bunun dedigmedigi

sonucu ¢ikmigtar.

5. 9. Gramiill / Purkinje Hiicre Oranai:

Graniil/Purkinje hiicre orani 134 ve 175. giin sonunda kontrol
ve deney grubu sicanlar arasanda degdismemigtir. Yine ayni gekilde
iki kontrol grubu arasinda % 17, iki deney grubu arasinda ise %
29'luk artis goriilmesine karsin, istatistiki bakimdan 6nemli bir

artig olmamigtir (Tablo 14).
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Emzirme ddéneminde vetersiz beslenmeye alinan sicanlarda G/P
oraninin kontrol yasgsitlarina gore digilkk bulundudu caligmada, bu
zaman zarfinda, ayni zamanda graniil hiicre sayisi, Purkinje hiicre
sayisina gbre daha fazla azalmig ve sonucta G/P oraninin azalmasi-
na sebep olmustur (103) Benzer sonuclar HNMcConnell ve Berry,
(1981) tarafindan da bulunmustur (65).

Dogumdan itibaren 60. giine kadar yetersiz beslenmeye alinan
sicanlarda G/P oraninin kontrol sicanlara gbre digi sicanlarda
% 19, erkek sigcanlarda ise % 10 oraninda azaldidi caligmada,
graniil hiicre sayisi ayni silirede azalirken, Purkinje hiicre sayisi
sabit kalmigtir (64).

Yetersiz beslenme ile birlikte rehabilitasyonun da etkisi-
nin aragtirildigi galismada, dogumdan sonra 30. giine kadar yeter-
siz beslenmeye alinmig sigcanlarda G/P orani kontrol yagitlarina
gbre % 27 oraninda diisliis gdstermis, sonrasinda 160. giine kadar uy-
gulanan rehabilitasyondan sonra vine bu gruptaki sicanlar, kontrol
vagitlarina gore % 25'lik daha az bir G/P oranina sahip olmuglar-
dir. Bununla birlikte, 30 ve 160. giinler arasinda % 15 oraninda
bir azalma gériilmigtir. Bu azalma, deney gruplari arasinda % 14
olarak hesaplanmig, fakat bu fark istatistiki bakimdan Snemsiz bu-
lunmugtur. 30. glinde graniil hiicre densitesi dedismezken, Purkinje
hiicre densitesi artig godstermis bbylece G/P oraninin diismesine
sebep olmugtur. 160. ginde ise yine graniil hiicre densitesi deney

grubu sigcanlarda kontrollere gére sabit olurken, Purkinje hiicre
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densitesi artmigtir (63). Bizim caligmamizdaki bulgularin aksine
bu caligmada, hem yetersiz beslenmenin etkisiyle, hem de vasla
birlikte G/P oraninda azalmalar goriilmugtir.

Bir baska ¢alismada, 21 ve 75. giinlere kadar uygulanan ye-
tersiz beslenme, deney grubu sicanlarda G/F oraninda bir degigik-
lige neden olmazken, 150. gline kadar uygulanan yetersiz beslenme,
sicanlarin G/P oraninda kontrol sicanlara gore azalmaya sebep ol-
mugtur. 21. gilinde granill hiicre densitesi ile birlikte Purkinje
hiicre densitesinin de yetersiz beslenmenin etkisiyle artig atster-
mesi G/P oranini degistirmemigtir. 75. glin sonunda granil ve
Purkinje hiicre densitelerinin yetersiz beslenmeden sonra degdigsme-
mesi vine G/P oraninda bir degisiklige neden olmamigtir. G/P ora-
ninin azaldidi 150. glinde, graniil hiicre densitesi sabit kalirken,
Purkinje hiicre densitesi artis gOstermigtir (74). Bu caligmada 21
ve 75. glunlerde yetersiz beslenme, diger caligmalarain (63-65, 103)
aksine G/P oraninda degigiklik ortava cikarmamigtir.

Bizim sonuglarimizda graniil hiicre densitesi yasla birlikte
artig gistermesine karsin, Purkinje hiicre densitesi dedismemistir.
Bu durum, G/P oraninda kontrol grubu sicanlar arasinda % 17'lik
bir artig dofurmug, ancak bu fark, o©nemli bir fark olarak
gdérinmemigtir.

Genel olarak erken donemde uygulanan vyetersiz beslenme,
sicanlarda G/P oranini kontrollere gbre azaltmig ayni zamanda

vagla birlikte yine G/P orani azalmigtir. Ergin donemde gerek
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yetersiz beslenmenin etkiéi ve gerekse ilerleyen yasin etkisi G/P

oraninda bir degigiklige neden olmamigtair.

5.10. Cerebellar Graniiler Tabakaya Gore Sinapslarin Numerik
Densitesi:

Caligmamizda 134 ve 175. gilinlerde kontrol ve deney grubu
sicanlarin cerebellumunda graniller tabakaya gdre sinapslarin
numerik densitesinde 6nemli bir farklilik gbrilmemigtir. Buna
kargin, yasla birlikte 134 ve 175 giinlitk kontrol sicanlar arasinda
sinaps densitesinde % 50 oraninda bir artis saptanmigtir. Aym
zamanda iki deney grubu siganlar arasinda, sinaptik densite % 37
oraninda artig agdéstermigtir. Buradan sinaps densitesinin ergin
donemde bile istatistiki bakimdan 8nemli bir artig gésterebilecedgi
ve bu artisin, daha o6nce yetersiz beslenmeye alinmigs sic¢anlarla
sonrasinda serbest besin sagjlanmig deney grubu hayvanlar arasainda
kontrollere gdre daha az oldudu gbzlenmigtir (Tablo 15).

30. giine kadar yetersiz beslenmeye alinmig siganlarda
sinaps densitesi cerebellar granuler tabakada, kontrol yagitlarina
gére % 32 oraninda diigerken, 160. giinde rehabilitasyondan sonra bu
fark ortadan kélkmlstlr. 30 ve 160 giinlik deney grubu sicanlar
arasinda sinaps densitesi % 42 oraninda artig gosterirken, kontrol
grubu saicanlar arasinda onemli bir fark gorilmemigtir. Bu
hayvanlarin énbeyinlerinde ise, yine 30. giinde sinaps densitesi
kontrollere g&ré % 23 oraninda diigerken, 160. giinde bu fark

ortadan kalkmigtir. Yasla birlikte cerebellar korteksin aksine,
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onbeyinde sinaps densitesi kontrol sig¢anlar arasinda % 46, deney

grubu sicanlar arasinda % 33 oraninda azalmigtir (69).

Sigan cerebellumu ve onbeyininde yapilan bir diger caligma-
da 30 giinlik yetersiz beslenmeye alinmis sicanlarin cerebellumunda
sinaps densitesi kontrol sicanlara gore % 32, frontal korteksde
ise % 23 azalma gostermigtir (38). Rehabilitasyonun uygulanmadiga
¢aligmadan elde edilen bu sonuglar; Bedi ve arkadaslarainin, (1980)

calismasina paralellik gbstermigtir (69).

Warren ve Bedi, (1990) erken donemde baglattiklari yetersiz
beslenmeyi sicanlara 21. gilinden 150. gline kadar dedigik zamaﬁlarda
uyguladilar, 21 wve 75. glinlerde sinaps densitesi deney grubu
sicanlarda kontrol hayvanlara gore dedigmezken, 150. gun sonunda
onemli bir artiyg gistermigtir. 75. giline kadar yetersiz beslenmeye
alinip, 150. giine kadar rehabilite edilen siganlarin bu giiniin
sonundaki sinaps densiteleri kontrol vyagitlarina gdre farklilik

gostermemigtir (46).

Sinaps densitesinin sicanlarin molekiiler + graniiler tabaka-
sinda aragtirildigy caligmada, gebeligin 18. gliniinden itibaren
uygulanan yetersiz beslenme 21. giinde sinaps densitesini kont-
rollere gbre a;ttlrlrken, 75. ginde azalmaya, 150. giinde ise

artiga sebep olmugtur. 75. gline kadar yetersiz beslenmeye alinip,
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180. gine kadar rehabilite edilen siganlarda sinaps densitesi
kontrol hayvanlara gore fark gostermemigtir (61).

Sigcanlara erken donemlerde uygulanan yetersiz beslenme
genel olarak sinaps densitesinde bnemli azalmalar ortaya c¢ikaril-
maktadir. Bu azalmalar, sonrasindaki rehabilitasyonla ortadan
kaldirilmigtir (61, 69). Bununla birlikte, uzun silireyle uygulanan
vetersiz beglenme, deney grubu 91ganlarda sinaps densitesini
kontrol sicanlara gore artirmigtir (46, 61).

Yetersiz beslenmenin, siganlarin cerebellum ve Onbeyinle-
rinde, sinaps densitesi lzerindeki etkileri genelde birbirine
paralellik gOstermistir (38, 69). Buna kargin, 30 ve 160. giinler
arasinda cerebellumda yagla birlikte ginaps densitesi de§igmezken,
ayni ¢aligpmada 6nbeyindeki sinaps densitesinde ayni gilinler arasin-
da yagla birlikte % 46 oraninda azalma gézlenmigtir. Cerebellumda
deney gruplari arasinda sinaps densitesi bakimindan % 42'lik bir
artig gdzlenirken, Onbeyinde deney grubu si¢anlar arasinda sinaps
densitesi % 33 oraninda dusmustiir (69). Buradan, sican cerebellu-
munda sinaps densitesinin yasla birlikte deGismedidi, buna karsin
onbeyinde azalarak bu iki beyin bdlgesinin artan yagin etkisiyle
'farkllbéekilde degigtigi sonucu qrtaya cikmigtir.

Ergin dbénemde uyguladiimiz vetersiz beslenme, sinaps
densitesi ilzerine etkide bulunmamig ancak 134 ve 175. glinler
arasinda dogal olarak artiga sebep olup, Bedi'nin caligmasindan

(69) farklilik gostermigtir. Yasla birlikte goériilen bu iki farkla
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sonucun; denevlerde kullanilan metod farkindan ve hayvanlarin
yvaslarinin farkli olmasindan kaynaklanabilecegi diusgilinilmektedir.
Bununla birlikte Bedi'nin gallsma31nda (69). 30. ve 160. glinler
arasinda deney grubu sicanlarin sinaps densitelerinde gbériilen
onemli artig, bizim bulgularimizla paralellik gostermigtir.

Sican visual korteksinde yapilan sinaps densitesi caligma-
;arlnda, dojumdan sonra 100 glin siireyle yetersiz beslenmeye
birakilan siganlar daha sonra 100 giin slireye rehabilite edilmigler
ve sonugta: 100. glnde yetersiz beslenmeye alinan sicanlarda
sinaps densitesil kontrollere gore farklilik .géstermezken, yagla
birlikte 100 wve 200. glnler arasinda kontrol grup sicanlar
arasinda % 1D, deney grubu sicanlar arasinda ise % 20 oraninda
onemli bir artig géstqrmiatir (83).

82 ginlik erken erginlik donemindeki sic¢anlara 29 giin
siireyle uygulanmig olan yetersiz beslenme visual korteksin sinaps
densitesinde 110. glnde kontrol sig¢anlara gore énemli bir fark
ortaya g¢ikarmamigstir (81).

Vigual korteksde yapilan caligmalardan da gbrﬁieceéi Uzere
gerek erken dénemde gerekse ergin donemde uygulanan yetersiz bes-
lenme, si¢anlarin visual korteksindeki sinaps densitesine etki
vapmamaktadir. Bununla birlikte yasin etkisiy}e cerebellumda
oldudu gibi, visual korteksde de sinaps densitesi artig gdstermek-

tedir.
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5. 11. Sinaptik Disk Capi:

Caligmamizda vyetersiz beslenmenin siganlarin cerebellar
korteksinin graniiler tabakasindaki sinaptik disk g¢api lzerinde
Onemli bir etkisi gbdzlenmemigtir. Buna kargin, 134 ve 175 gilinlik
kontrol grubu siganlar arasinda sinaptik disk c¢ap:r yvagsla birlikte
azalma egilimi gdstermig ancak bu da istatistiki bakimdan Onemli
bulunmamigtir (Tablo 16).

Dogumdan sonra 30. giine kadar yetersiz beslenmeye alinan
sicanlarda sinaptik disk c¢apl cerebellumdaki graniiler tabakada ve
frontal korteksde dedismemigtir (38). Yine bir bagska c¢aligsmada,
ayni siireyle vetersiz beslenmeye alinan siganlarda sinaptik disk
capl cerebellum ve frontal korteksde kontrollere gbre dedismemig-
tir. Buna kargsin 30 ve 160. gqilinler arasinda kontrol grup
sicanlarin frontal korteksindeki sinaptik disk caplaray % 16'lik
bir artis gbstermigtir. Bu da, sinaptik disk ¢apinin vyagla
birlikte cerebellar wve frontal kortekslerde farkli bir dedigim
gbsterdigini isaret etmektedir (69).

Sican cerebellumunda sinaptik disk c¢apinan 21,75 wve 150.
glinde bile vyetersiz beslenmeden etkilenmedigi de bir baska
caligsmada Warren ve Bedi, (1990) tarafindan saptanmigstir (46).

Sicanlarin visual korteksinde vyapilan yetersiz beslenme
calismalarinda bu bblgedeki sinaptik disk c¢apinin doGumdan
itibaren 100. gine kadar yetersiz beslenmeye alinmig sicanlarda

(83) ve 82. glinden sonra 110. giline kadar yetersiz beslenmeye
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alinmig sig¢anlarda kontrol vagsitlarana gbre degigmedigi
saptanmistair (81).

Sonug olarak: yetersiz beslenme, gerek erken doénemde ve
gerekse ergin evrede sigan cerebellar, frontal ve visual
korteksinde sinaptik disk c¢api ilizerinde Onemli bir dedigiklige
neden olmamigtir. Sadece Bedi ve arkadaglarinin, (1980) caligma-
sinda (69) frontal korteksde yvagla birlikte, kontrol grup sicanlar
arasinda 6nemli bir artig gérilmigtilrr. Buradan sinaptik disk
capinin cerebellar ve frontal kortekslerde yvagla birlikte farkl:

gelisim gbsterebilecedi sonucu ortaya ¢ikmigtair.

5. 12. Sinaps / Noron Orani:

Yaptigimiz caligmada sigcan cerebellumundaki baglanta
durumunu gdstermede esas alinan Sinaps/Néron orani vetersiz
beslenmeden etkilenmemig olmakla birlikte, 134 wve 175 gtinliik
kontrol grubu saicanlar arasinda bu dederde % 31'lik o6nemli bir
artig gbrilmigtidr. Buna karsin, deney grubu sicanlar arasinda %
15'1ik, istatistiki bakimdan 6nemli olmayan bir artig gdriilmiugstiir
(Tablo 17). Sinaps/NOoron oraninin yagla birlikte artmasina, ayni
zaman periyodu icersinde sinaps densitesinin o6nemli dlciide artais
gdsterip, graniil hiicre numerik densitesinin dedigmeden kalmasi
sebep olmustur.

Dogduktan sonra 30 giin siireyle yetersiz beslenmeye alinmig
sicanlarda konrol hayvanlara gére hem graniiller, hem de frontal

korteksde Sinaps/Noron oraninda sirasiyla % 32 ve % 23 oraninda
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azalmalar gorilmigtir. Uygulanan yetersiz beslenme sonucunda her
iki korteksdeki ndron densiteleri dedigmezken, sinaps densitesi
kontrollere gore azalarak Sinaps/Noéron oraninin digmesine sebep
olmustur. Bu glre zarfinda, ayni zamanda onbeyin ve cerebellum
agirliklari da onemli olgide azalmigtir (38).

Bedi ve arkadaglari, (1980) tarafindan yapilan callsméda,
yine, dogumdan sonra 30 gun slireyle yetersiz beslenmeye alinan
si1¢anlarda Sinaps/Noron orani benzer gekilde frontal korteksde ve
graniler tabakada kontrol sigcanlara gore azalmigtir. Yetersiz bes-
lenmenin bitiminden sonra 160. giine kadar uygulanan rehabilitasyon
sonucunda beyinin her iki bolgesinde de Sinaps/NGron oranindaki
azalmalar ortadan kalmigtir. 30. giindeki Sinaps/Noron oraninin
digmesine, yetersiz beglenme sonunda ndron densitelerinin sabit
kalip, sinaps densitelepinin azalmasi sebep olmugtur. VYetersiz
beslenme uygulamasi sonunda Onbeyin wve cerebellum adirliklara
kontrol siganlara gdre 6nemli. 6lgiide azalma.gbstermigtir. Ayrica
rehabilitasyon sonunda yani, 160. glinde Sinaps/Néron oranindaki
dugiglerin ortadan kalkmasina kargin, énbeyin ve cerebellumda
agirlik kayiplars, koutrol hayvanlara gore yine az bulunmugtur. Bu
caligmada, cerebellumdaki Sinaps/Noron oraninin 30 ve 160. giinler
arasinda yagla birlikte artis gostermesi, bizim ¢aligmamizda
buldugumuz sonuca benzerlik gostermigtir. Buna kargin, deney grubu
sicanlar arasinda da Sinaps/Noron oraninda artigin goriillmesi,

bizim sgonug¢larimizla farklilik gbstermigtir. Frontal korteksde
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vagla birlikte gorilen etki cerebellumdakinden farkli olmustur.
Frontal kortoksde yaala'birlikte 30 ve 160. giinlerde Sinaps/Néron
orani azalirken, deney grubu sicanlar arasinda bu oranda farklilik
gérilmemigtir. Bedi ve arkadaglarinin (1980) bu c¢aligmasinda
graniiler tabakada Sinaps/Noron oraninin yagla birlikte artmasina,
bu siire =zarfinda sinaps densitesinin degigmeyip, graniil hiicre
densitesinin azalmasi neden olmugtur. Bu sonug bizim bulgularimiz-
dan tamamen farkli bulunmustur (69).

Ahmed ve arkadaslarai, (1987) gyrus dentatusdaki
Sinaps/Noron oraninin yetersiz beslenmeden dedigik yaglarda
dedigik gekilde etkilendigini bulmuglardir. Bu gall$mada 21. ginde
Sinaps/Noron orani, kontrol hayvanlara gbére farklilik gdstermez-
ken, 75. giinde azalmiyg, 150. glnde ise artip gdstermiptir., 75 ve
150. giinler arasinda daha oOnce yetersiz beslenmeye alinmig olan
sicanlarin rehabilitasyonu sonucu bu gruptaki sicanlaran
Sinaps/Noron orani kontrol sicanlara gére farksiz bulunmugtur.
150. gine kadar yetersiz beslenmeye alinmig siganlarin 250. giine
kadar rehabilite edilmesiyle Sinaps/Noron oraninin kontrol yagit-
larina gore daha fazla bulundugu goriilmigtiir. Bu c¢aligmada, 21.
ginde yetersiz beslenmeden sonra hem graniil hilicresi hem de sinaps
densitesi arttigindan Sinaps/Noron orani kontrollere gbre farksiz
- olmugtur. - 75. giinde yetersiz beslenmeden sonra sinaps densitesi
digerken, granil hicre densitesi degismemis, sonucta Sinaps/Néron

orani kontrol siganlara gdre azalma godstermigtir. 150. giin de ise,
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sinaps densitesi vyetersiz beslenmeden sonra kontrollere gére
degigmezken, graniil hilicre numerik densitesi azalmig ve sonucgta
Sinapsa/Noron oraninin kontrol siganlara gbére fazla olmasina sebep
olmugtur. Bu arastiricilarin 21. giinde, vani emzirme dénemi
siresince uygulam:is oldudu yetersiz beslenmenin kontrol 31¢anlara.
gbre S/N orauinda hicbir etki yapmamig olmasi, difer caligmalardan
(38, 69) farkli bir sonucun ortaya cikmasina sebep olmugtur. Ahmed
ve arkadaglari, (1987) caligmalarinda bulduklary Sinaps/Noéron
oraninin 75. giin de azalip, 150. gin de yetepsiz beslenmeye
kargin, kontrol sicanlara g&re.artmaSLnl, aslinda normal kontrol
grubu siganlarda Sinaps/Noron oraninin 75 ve 150. glinler arasinda
% 29 oraninda azalirken, bu oranin yetersiz beslenmeye alinan
si1canlarda yaklagik % 16 oraninda artmig olmasina bajlamiglardir.
Buradan, yetersiz beslenme periyodunun slresinin, Sinaps/Néron
oraninda kalici azalmalara neden olmak yerine sadece bu orandaki
dedisikligi erteleyebilecedi olasilifinin bulundufu savunulmug ve
beyin badlanti durumunun erken donemde uygulanan yetersiz
beslenmeyle bile ortadan kaldirilamayacadis, plastisitenin siirekli
olarak korunacagi belirtilmigtir (61).

Sigan cerebellar korteksinde vyapilmig olan bir diger
caligmada, dogumdan sonra 21. gine kadar vyetersiz beslenmeye
alinmig siganlarda Sinaps/Noron orani kontrollere gére 8nemli
6l¢ude azalirken, 75 ve 150.'gUnlerde fark olmadigi saptanmigtir.

Yine bu c¢aligmada 75. giine kadar yetersiz beslenmeye alinip 150.
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;8
'giine kadar rehabilite edilen sicanlarin Sinaps/Néron orani kontrol
yasitlarindan daha fazla bulunmustur. 21. gindeki Sinaps/Néron
oraninin azalmasina, bu giin sonunda sin&ps densitesinin yetersiz
beslenmeye alinmig grupta kontrollere gbre dedigmemesi, bunun
yaninda ayni gin sonunda deney grubunda, graniil hiicre densitesinin
kontrol siganlara gbre artmasi sebep olmugtur. 21, 75 wve 150.
glinlerde, vyetersiz beslenmeye alinmig gruplarda kontrollere
nazaran cerebellumda afirlik kayiplari da gbzlenmigtir (46).

Sigan visual korteksinde yapilan yetersiz beslenme galigma-
larinda ise dedisik sonug¢lar bulunmugtur (68, 81). 12, 25 ve 50.
ginler sonunda Sinaps/Néron orani yetersiz beslenmeye alinan
grupta, kontrollere gbre defismezken, 100. giin sonunda bu oran
kontrol grup sig¢anlara gbre azalma gostermig, sonrasinda 200. gline
kadar uygulanan rehabilitasyondan sonra ise bu oranda deney grubu
hayvanlarda kontrol grup sigcanlara nazaran % 22.7'lik bir artag
gérﬁlmﬁstﬁr. 100. gunde Sinaps/N6ron oranindaki azalmaya, sinaps
oraninin bu giin sonunda dedigmeden kalip, ndron densitesinin artig
gbstermesi sebep olmustur. Onbeyin ve cerebellum agarlaiklari tim
yvaglarda yetersiz beslenmenin etkisiyle dismigtir (68). Sican
visual korteksinde énbeyin ve cerebellumdan farkli .olarak
Sinaps/Néron orani 100 ve 200. gunler arasinda kontrol grup
sicanlarda de§igmezken, deney gruBu sig¢anlar arasinda % 48 oranin-

da bir artig gbstermisgtir (83).
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82 glnlik ergin siganlarin kullanildiga call;madai bu
ginden itibaren uygulanan yetersiz beslenme 110. giinde son bulmug
ve bu gln sonunda visual korteksde Sinaps/N6éron orani kontrol
yasltlarlna’ gbre % 30 oraninda artmigtir. 30 giin sire ile
uygulanan yetersiz beslenme sonunda, ndron ve sinaps densiteleri
istatistiki bakimdan 6nemli olacak sekilde dedismemis ancak néron
densitesi % 5 azalmg, sinaps densitesi ise % 24 artmigtir. Bu
farklar, sonucta visual korteksde Sinaps/Néron oraninin artmasina
sebep olmustuvt Bu c¢aligmada, yetersiz beslenmeye alinan
si¢anlarda, 6nbeyin agirligi da kontrol siganlara goére farklilaik
gostermemigtir (81).

Dofumdan sonraki ilk 50 gunlitkk siire icinde degisik zaman-
larda uygulanan yetersiz beslenme siganlarin visual korteksinde
Sinaps/Néron oranini etkilemezken (46, 68), bu sonuclarin aksine
do@ﬁmdan sonra 24 gin slrevle vyetersiz beslenmeye alinmg
sigcanlarin visual korteksinde Sinaps/Néron oraninmin kontrollere
gore % 32 oraninda azaldigi belirtilmistir (72). Bununla birlikte
bu caligmayi destekleyen benzer sonuclar da alinmigtir (38, 69).
Cragg’'in, (1972) sican visual korteksinde vaptigl c¢aligma
sonucunda, elde etti@i Sinaps/Noron orani deGeri, difer aragtiri-
cilaran dgﬁerlerinden yuksek bulunmugtur (72). Bu farklilidain,
kullanilan siganlarin yaslarinin farkli olmasindan ya da vmefod
farkindan olsbilecedi ve ayrica Cragg'in caligmasindaki sinaps

densitesinin nérofil bdlgeaine gore hesaplanirken, ndéron densitesi

T.C. YURSEROGRETIM KURULU
DOKUMANTASYON MERKEZ{
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tim kortekse gbre hesaplanmig olmasindan kaynaklanabileceqgi
distniilmektedir. Bu aragstirici, sinaps ve néron densitesini hesap-
larken farkli bevin vyarim kiirelerinden ve farkli: bloklardan
vararlanirken (72), larren ve Bedi, (1984) caligmalarinda sinaps
ve noron densitési igin ayni bloklari kullanmiglardir (68).

Yetersiz beslenmenin sican visual korteksinde Sinaps/ Noron
oranini baglangigta kontrol sicanlara gore diigliirebilecegi ancak
sonrasinda uygulanan rehabilitasyon ile bu farkin kapanacada hafta
gegilebilecegi belirtilmistir (68).

Sonu¢ olarak; erken donemlerde uvgulanan vetersiz beslenme
bevinin farkli bOlgelerinde Sinaps/Noron oranini kontrol hayvan-
lara gdre azaltirken, sonrasinda uygulanan rehabilitasyonun etki-
gsivle bu oranda goriilen kayip ortadan kalkmis ve yagit kontrolle-
rinden daha fazla olmug, vani birim hacimde noron basina digen
sinaps sayisi artmigtir (46, 61, 68). Bedi ve arkadaglari, (1980)
rehabilitasyon uygulamasindan sonra, daha Once vetersiz beslen-
menin cerebellum ve frontal korteksde bu oranda gdsterdidi olumsuz
etkinin ancak ortadan kaldirilabildigini belirtmiglerdir (69).

Sinaps/Noron oraninda gegerli bir hesaplama vapabilmek icin
bu oranin, kesitin birim hacmine gére hesaplanmasi gerektigi ve
birim alana gére vapilan hesaplamalarin gecersiz olacadi belirtil-
mig; bu durumun da sinaps ve nb6ronlarin sgsekil bakimindan ¢ok
farkli olmasi sebebiyle kesitlerde gdriinme olasiliklarinin farkli

olmalari nedeniyle gerektidi belirtilmistir (39).
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5. 13. Tekniki Tartigma:

Ayni donemlerde uygulanan farkly vetersiz beslenme ve
rehabilitasyon c¢alismalarindan farkli sonug¢lar alinmigtir. Hig
giiphesiz, bulgularin saptandigi metod farkliligin bu konuda Snemli
bir unsur oldugu bilinmektedir. Calismamizda, nbron ve sinaps
densiteleri son zamanlarda vayinlanmig olan Disector teknigi ile
hesaplanmigtir. Disector metodunun, Unfolding metoda gbre cok daha
listiin oldudu cegitll aragstiracilar tarafindan belirtilmistir (100,
48). Bu teknigin avantaji, Olciilen partikillerin gekil ve boyut-
lara hakkinda hi¢ bir farz edigi kabul etmeyigi bakimindan
tarafsiz bir sayim metodu olmasidir. Nitekim, Calverley ve arka-
daglara, (1988) tarafindan Disector metodunun Unfolding metoda
gore % 86 daha etkili oldugu bildirilmig ve bu metodun sinaps gibi
kompleks uzaysal konfiligirasyona sahip partikiillerin sayaim ve
dleililerinin saptanmasinda siiper bir metod oldudu belirtilmistir
(100). Bu metod, dokulardan alinacak seri kesitlere gereksinme
duyar ve ayrica bu kesitlerin kalinliklarinin da bilinmesini
zorunlu kalar. Alinan kesit kalinlaginin dokudaki en kiigiik
partikiilin derinlik capindan daha az olmasi gerekir ve bu sayede
kesitte gecen hiicre partikilllerinin tamami ya da kiiciik kisimlari,
birlikte egit sayilma sgansina kavusacaklar ve kesitte gorilen
kiicik bir parcanin kesin teshisi, bir veya daha fazla kesit
alinmak suretiyle yapilabilecektir (96). Disector metodunun diJer

bir avantajr da dokunun hazirlanmasyr ve deney prosediriiniin
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vapilmasi sirasinda ortaya ¢ikacak hiicre biiziilmelerinden etkilen-
memesidir (105).

Disector metodunun, biitiin bu avantajlarinin vyani saira,
diger metodlara gbére; zamana ¢ok daha gereksinme duymasi da bir
dezavantaj olarak dederlendirilebilir. Unfolding metodu, Disector
metoduna gore oldukga basit bir yapilma gekline sahip olup, kesit
kalinliginin dogru bir gekilde saptanmasina Disector metodundan

daha az bagimlilik duyar (@100).

5. 14. Genel Tartipma:

Yetersiz beslenme ve sonrasinda uygulanan rehabilitasyonun
genc ergin sicanlarin cerebellumundaki etkilerini aragtirmak amaci
ile diizenlenmis bu ¢algmada, besleme geklinin degistirilmesi cere-
bellar korteksdeki hiicre ve sinapslar tizerinde onemli bir etki
yapmazken, vwvilcut agirlidr ilzerinde ©6nemli azalmalara neden
olmugtur. Bununla birlikte sinaps densitesinde hem kontrol hem de
deney grubu sic¢anlar arasinda, granill hilicre densitesinde deney
gruplari arasinda ve Sinaps/Néron oraninda kontroller arasinda
vagla birlikte artig saptanmigtir. Bu arada Purkinije hicresi
nikleus capi, deney grubu sicanlar arasinda istatistiki bakaimdan
azalma gostermigstir. Diger taraftan, yetersiz beslenme sonrasinda
viicut afirligy kontrol hayvanlara gére diigerken, Onbeyin ve
cerebellumda dnemli bir farklilik gdriilmemigtir. Ayrica, viicut ve
cerebellum agirliklari hem iki kontrol grubu hem de iki deney

grubu arasinda degisirken, frontal korteksdeki agirlik artigi sa-



105

dece iki deney grubu arasinda gozlenmigtir.

Sonuclardan da goriilecedi iizere, ergin sican cerebellumu
visual korteksden farkli olarak yetersiz beslenmeye kargi daha
direngli goOrinmigtir. Visual korteksde vyapilan c¢aligmalarda
yetersiz beslenmenin ndronal baélahtl durumunu oOnemli gekilde
etkiledigi halde (68, 81) bizim c¢aligmamizda cerebellum ergin
donemde yetersiz beslenmeden etkilenmemigtir. Buna karsln, 8inapé
densitesi 134 ve 175. glinler arasinda yagla birlikte énemli 8lgilde
artig gostermigtir.

Kontrol hayvanlarin visual korteksinde Sinaps/Néron
oraninda, baglangicta 50. giine kadar bir artig gérﬁlﬁrken, daha
sonra bu deder, 100. giinde tekrar ergin siganlarin sahip oldudu
Sinaps/N6éron oranina dﬁgmﬁstﬁr (83). Sican cerebellumunda
Sinaps/Néron orani, yagla birlikte yine visual korteksden farkla
olarak 30 ve 160. ginler arasinda % 40 oraninda bir azalma gos-
termigtir (69).

Ergin donemde hiicre bdlinmesinin olmamasi nedeniyle, calig-
mamizda gozlemlemig oldugumuz yetersiz beslenmenin bu yagta etki-
siz kalmig olmasinin yanisira, granil hilicre densitesinin deney
gruplari, sinaps densitesinin hem kohtrol hem de deney gruplara
arasinda ve Sinaps/N6ron oraninin kontrol gruplari arasinda yasgla
birlikte artigs ygdstermegi, ayrica cerebellum adirlidinin yagla
birlikte artmasi gibi degigikliklerden bu yagta sican cerebellu-

munda sinir hilcresi bélUnmesinin diginda bazi dedigikliklerin ol-
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dufu sonucu ortaya c¢ikmaktadir. Nitekim Diamond, (1976) visual
bdlgede bevaz cevherin korteksden daha fazla bilyiliylip korteksi be-
yvinin diger kisimlari lzerinde gerdirdigini belirtmigtir (106).
Eger bu durum cerebellumda da olmugssa belirtmis oldufumuz partikiil
densitesindeki artisin gdrillmesi oladandir. Ilerideki caligmalarin
bu &neriyi ac¢ikliga kavugturacak yoénde vyapilmasi geredi ortaya

¢ikmaktadair.



6. OZET

Yetersiz Beslenmenin ve Sonrasindaki Rehabilitasyonun Gencg
Ergin Sican Cerebellar Korteksindeki Etkileri

Bu calismada bazi sicanlar, 105 ve 134. giinler arasanda,
deney boyunca iyi beslenen sig¢anlarin almig olduklari besin
miktarinin % 50'si verilmek suretiyle yetersiz beslenmiglerdir.
Bunun vyaninda bazi sicanlar yetersiz besleme periyodunun
bitiminden itibaren kisitlamasiz besin alimi saglanmak suretiyle
175. giine kadar besin rehabilitasyonu gormiigslerdir.

134. giinde vetersiz beslenmis sicanlarin vicut agirlig:
kontrol yvagitlarina gére onemli derecede az bulunmugtur. 175. giin
sonunda bu kayip giderilememigtir.

Herbir yagta, kontrol ve deney gruplari arasinda cerebellum
ve oOnbeyin adarliklari, Nvg, Nvp, Nvs, G/P ve S/N deferlerinde
fark gérilmemigtir, fakat 134 ve 175. glinler arasinda kontrol
hayvanlarin viicut ve cerebellum agirliklari, Nvs ve S/N degerleri
6nemli derecede artmigtir. Difer taraftan, 134 ve 175 giinlilkk deney
grubu sicanlar arasinda Purkinje hiicresi niikleus c¢api Onemli
derecede azalma gdsterirken, viicut, cerebellum ve &nbeyin
ajirliklari ile Nvg ve Nvs énemli artiglar gésterilmistir.

Sonug olarak, bizim sonu¢larimiz geng ergin sican
cerebellar korteksinin yetersiz beslenmeye kargi direncli oldugunu
gostermigtir. Bununla birlikte graniil hlicre tabakasindaki sinaps

densitesi yasla birlikte 6nemli bir artig gdstermistir.



7. SUMMARY

The Effect of Undernutrition and Subsequent Rehabilitation
on the Cerebellar Cortex of the Young Adult Rats.

In the present study some rats were undernourished between
105 and 134 days by feeding them 50 % of the amount of the ad
libitum diet eafen by animals well-fed throughout the experiment.
However, some rats were nutritionally rehabilitated until 175 days
by allowing them unrestricted access to food, after the end of the
period of undernutrition.

At 134 days body weight of undernourished rats was found
significantly less than matched controls. At the end of 175 days
this deficit didn't disappear.

There were no differences in cerebellar and forebrain
weights, Nvg, Nvp, Nva, G/P and S/N between control and
experimental grbups at either age, but between 134 and 175 days,
there were significant increases in body and cerebellar weights,
Nvs and S/N of controls. On the other hand, between 134 and 175
days old experimental group of rats body, cerebellar and forebrain
weights, Nvg and Nvs showed significant increases, whilst mean
diameter of Purkinje cells showed a significant decrease.

In conclusion, our results have shown that the cerebelar
cortex of young adult rats appears to be resistant to
undernutrition. However, the numerical density of synapses within

the granule-cell layer has a significant increase with age.



KAYNAKLAR

1. United Nations World Food Conference. Dimensions and causes of
hunger and malnptrition. Food Nutr., 1: 17, 1975.

2. World Health Organization, GScientific Publication, No: 251,.
1972.

J. Food and Nutrition Bulletin Vol: 11, No: 3, 1989,

4. Jelliffe, D.B., Jelliffe, E.F.P.: Human milk 'in the modern
world. Oxford, UK: Oxford University Press, 1978.

5. Mitzner, K., Scrimshaw, N., Morgan, R.: Improving the

10.

nutritional status of children during the weaning period.
Cambridge, Mass, USA: MIT, 1984.

Victora, G.C., Vaughn, J.P., Martines, J.C., Barcelos, L.B.: Is
prolonged breast-feeding associated with malnutrition? Am J Clin
Nutr. 39: 307-314, 1984,

Chaudhury, R.H.: The duration of breast-feeding adequacy in a
rural area of Bangladesh. Food Nutr Bull. 6 (1): 44-49, 1984,
Thoren, A.,, Stintzing, G.: Value of prolonged ?reast-feeding.
Lancet. 2: 788, 1988.

Michaelsen, K.F.: Value of prolonged breast-feeding. Lancet. 2:
788-789, 1988.

Brakohiapa, L.A., Yartey, J., Bille, A., et al.: Does prolonged
breast-feeding adversely affect a child's nutritional status?

Lancet. 2: 416-418, 1988.



11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

110

Dualeh, K.A., Henry, F.J.: Breast milk - the life saver:
dbservations from recent studies. Food and Nutrition Bulletin.
Vol: 11, No:3, 1989.

Cabak, V., Najdanvic, R.: Arch Dis. Child. 40: 532-534, 1965.
Cravioto, J., Delicardie, E.: Longitudinal study éf languagé
development in severely malnourished children. In Serban G (ed):
"Advances in Behavioral Biology. Vol: 14, Nutrition and Mental
Functions." New York: Plenum, 143-192, 1975.

Leathwood, P.: Influence of early undernutrition on behavioral
development and.learning in rodents. In Gottlieb (ed): "Studies
on the Development of Behavior and the Nervous System: Early
Influences." New York, London: Academic, Vol: 4, 187, 1978.
Latham, M.C.: Protein-calorie malnutrition in children and its
relation to psychological development and behavior. Physiol Rev.
54; 541, 1974.

Guyton, A.C.: Textbook of Medical Physiology. 7th. Ed.
Philadelphia, pp. 861-867, 1986.

Ross, M.H., Romrell, L.J.: Histology A Text and Atlas. 2nd Ed.

Baltimore, pp. 278, 1989.

Williams, P.L., Warwick, R., Dyson, M., Bannister, L.H.: Gray's
Bnatomy. 37th Ed. London, p. 972, 1989.

Fuller, G.N., Wigging, R.C.: Differential Growth Recovery within
the Brains of Postnatally Undernourished Rats. Developmental

Brain Research, 15H: 280-282, 1972.



20.

21.

24.

25.

27.

111

Neville, H.E., Chase, H.P.: Undernutrition and cerebellar
development. Expl Neurol. 33: 485-497, 1971.

Dobbing, J., Sands, J.: Maternal nutrition and neurological
development. In: Ontogenesis of the Brain. Vol: 2, edited by L.
Jilek and S. Trojan. Prague: Universita Karlova, pp. 167-172,
1974,

Dobbing, J.: The later development of the brain and its
vulnerability. Ip Davis, J.A., Dobbing, J. (eds): "Scientific
Foundations of Paediatrics.™ 2nd Ed. London: Heinemann, 1981.
Altman, J.: Postnatal development of the cerebellar cortex in
the rat. 7. The "external germinal laver and the transitional
Molecular layer. J Comp Neurol. 145: 353, 1972.

Dobbing, J., Sands, J.: Vulnerqbility of developing brain. IX.
The effect of nutritional growth retardation on the timing of
the brain growth spurt. Biol . Neonate. 19: 363-378, 1971.
Dobbing, J.: In: Applied neurochemistry, A.N. Davison and J.
Dobbing, Eds. (Blackwell Scientific Publications, Oxford), 287,
1968.

Winick, M., Noble, A.; Cellular response in rats during
malnutrition at various ages. J Nutr. 89: 300, 1966.

Stock. ﬂ.B.,.Smythe, P.M.: Does undernutrition during infancy
inhibit brain growth and subsequent intellectual? Arch Dis

Child. 38: 546, 1963.



28.

29.

31.

34.

35.

112

Dobbing, J.: Undernutrition and the developing brain: The
revelance of animal models to the human problem. Am J Dis Child.
120: 411, 1970.

Fish, I., Winick, M.: Effect of malnutrition on regional growth

of the developing rat brain. Expl Neurol. 25: 534-540, 1969.

. Dobbing, J.: Prenatal nutrition and neurological development.

In: Cravioto J, Hambreaeus L, Vahlquist B (eds): "Symposia of
the Swedish MNutrition Foundation, XII.™ Sweden: Almgquist and
Wiksell, p. 96, 1974.

Dobbing, J.: Vulnerable periods in brain growth and somatic
growth. In: Roberts DF, Thomson AM (eds): "The Biology of Human

Fetai Growth.™ London: Taylor and Francis, 137, 1976.

‘Dobbing, J., Smart, J.L.: Early undernutrition, brain

development and behaviour. In: Ethology and Development: Clinics
in Developmental Medicine. No: 47, edited by S.A. Barnett.
London: Heinemann Medical Books, pp. 16-36, 1973.

Dobbing, J., Sands, J.: Quantitative growth and development of
human brain. Arch Dis Childhood. 48: 363-378, 1973.

Winick, M.: Early malnutrition-Brain structure and function.
Prev Med. 6: 358-360, 1977.

Winick, M;, Rosso, P.: Effects of malnutrition on brain
development. In: Biology of Brain Dysfunction. Vol. 1, edited by

G.E. Gaull. New York: Plenum Press, pp. 301-317, 1973.



36.

37.

39.

41.

42.

43.

113

Dobbing, J., Smart, J.L.: Vulnerability of developing brain and
behaviour. Br Med Bull. 30: 164, 1974.

Smart, J.L., Dobbing, J., Adlard, B.P.F., Lynch, A., Sands, J;:
Vulnerability of developing brain: Relative effects of growth
restriction during the fetal and suckling periods on behavior

and brain composition of adult rats. J Nutr. 103: 1327, 1973.

. Thomas, Y.M., Bedi, K.S., Davies, C.A., Dobbing, J.: A

stereological analysis of the neuronal and synaptic content of
the frontal and cerebellar cortex of weanling |©rats
undernourished from birth. Early Hum Dev. 3: 109, 1979.

Bedi, K.S.: Effects of Undernutrition on Brain Morphology: A
Critical Review of Methods and Results. Current Topiecs in
Research on Synapses. 2: 93-163, 1984.

Plaut, S.M.: Studies of undernutrition in the young rat:
Methodological considerations. Dev. Psychobiol. 3: 157, 1970.
Neville, H.E., Chase, H.P.: Undernutrition and Cerebellar
Development. Experimental Neurology. 33: 485-497, 1971.

Smart, J.L., Preece, J.: Maternal behaviour of undernourished
mother rats. Anim Behav. 21: 613, 1973.

Smart} J.L., Katz, H., Stephens, D.J.: Growth and development of
artificially reared well-fed and under-fed rats. Proc Nutr Soc.

40: 64A, 1981.



44 .

45.

114

Smart, J.L., Stephens, D.N., Katz, H.: Artificially reared
well-fed and under-fed rats; measures of body and organ growth
in adulthood. Proc Nutr Soc. 41: 12A, 1982.

McLaren, D.S.: The great protein fiasco. Lancet. 2: 93, 1974.

. Warren, M.A.., Bedi, K.5.:. Synapse-to-neuron ratios in rat

cerebellar cortex following lengthy periods of undernutrition. J

Anat. 170: 173-182, 1990.

47. Noback, C.R., Eisenman, L.M.: Some effects of protein-calorie
undernutrition on the developing central nervous system of the
rat. The Anatomical Record. 201: 67-73, 1981.

48. Paula-Barbosa, M.M., Andrade, J.P., Castedo, J.L., Azevedo,

E.P., Camoes, I., Volk, B., Tavares, M.A.: Cell loss in the
cerebellum and hippocampal formation of adult rats after

long-term low-protein diet. Experimental Neurology. 103:

186-193, 1989.

49. Dobbing, J: MNutritional growth restriction and the nervous
system. In: Thomson RHS, Davison AN (eds): "The Molecular Basis
of Neuropathology.”™ London: Edward Arnold, 1981.

50. Ottinger, D.R., Tonabe, G.: Metarnal food restriction; effects

on offspring behaviour and development. Developmental

Psychobiology. 2: (1). 7-9, 1969,



51.

52.

53.

55.

57.

115

Smart, J.L., Dobbing, J.: Vulnerability of developing brain 4.
Relative effects of foetal and early post-natal undernutrition
on reflex ontogeny and~ development of behaviour in the rat.
Brain Research. 33: 303-314, 1971.

Jones, D.G., Dyson, S.E.: Synaptic junctions in rat brain. An
ultrastructural investigation. Experimental Neurobiology. 51:
529- 535, 1976.

Angulo-Colmenares, A.G., Vaughan, D.u., Hinds, J.W.:
Rehabilitation following early malnutrition in the rat. Body
weight, brain size and cerebral cortex development. Brain Res.
169: 121, 1979.

Barnes, D., Altman, J.: Effects of two levels of gestational-
lactational undernutrition on the postweaning growth of the rat
cerebellum. Experimental Neurology. 38: 420-428, 1973.

Zamenhof, S., vanMarthens, E., Gauel, L.: DNA (cell number) and
protein in neonatal rat brain: BAlteration by timing of maternal
dietary protein restriction. J Nutr. 101: 1265, 1971.

Patel, A.J., Balazs, R., Johnson, A.L.: Effect of undernutrition
on cell formation in the rat brain. Journal of Neurochemistry.
20: 1151-1165, 1973.

Clos, J., Favre, C., Selme Matrat, M., Legrand, J: Effects of
undernutrition on cell formation in the rat brain and specially
on cellular composition‘ of the cerebellum. Brain Res. 123:

13-26, 1976.



58.

59.

61.

62.

116

Jones, D.G., Dyson, S.E.: The influence of protein restriction,
rehabilitation and changing nutritional status on synaptic
development: A quantitative study in rat brain. Brain Res. 208:
97-111, 1981.

Barneg, D., Altman, J.: Effects of different schedules of early
undernutrition on the preweaning growth of the rat cerebellum.
Expl Neurol. 38: 406-419, 1973.

West, C.D., Kemper, T.L.: The effect of a low protein diet on
the anatomical development of the rat brain. Brain Res. 107:
221-237, 1973.

Ahmed, M.G.E., Bedi, K.S., HWarren, M.A., Kamel, M.M.: The
effects of a lengthy period of undernutrition from birth and
subgsequent nutritional rehabilitation on the synapse-to-granule
cell neuron ratio in the rat dentate gyrus. Journal of
Compapative Neurology. 263: 146-158, 1987.

McConnell, P., Berry, M.: The effects of undernutrition on
Purkinje cell dendritic growth in the rat. J Comp Neur. 177:
169172, 1978-a.

Bedi, K.S., Hall, R., Davies, C.A., Dobbing, J.: A stereological
analysis of the cerebellar granule and Purkinje cells' of
30-day-old and adult rats undernourished during early postnatal

life. J Comp Neur. 193: 863-870, 1980.



64.

65.

67.

69.

117

Hillman, D.E., Chen, 5.: Vulnerability of cerebellar develo?ment
in malnutrition-I. Quantitation of laver volume and neuron
numbers. Neuroscience. 6: 1249-1262, 1981.

McConnell, P., Berry, M.: The effects of refeeding after varying
periods of neonatal undernutrition on the morphology of Purkinije
cells in the cerebellum of the rat. J Comp Neurol. 200: 463,
1981.

Zamenhof, S., wvanMarthens, E.: Chronic undernutrition for 10
generationy: Differential effects on brain and body development
among neonatal rats. Nutrition Reports International. Vol: 26,
No:4, pp. 703-709, 1982.

McConnell, P., Berry, M.: The effect of refeeding after neonatal
starvation on Purkinje cell dentritic growth in the rat. J Comp
Neur. 178: 759-772, 1978-b.

Warren, M.A.; Bedi, K.S.: A quantitative assessment of the

Y

development of synapses and. neurons in the visual cortex of
control and undernourished rats. The Journal of Comparative

Neurology. 227: 104-108, 1§84.

Bedi, K.S., Thomas, Y.M., Davies, C.A., Dobbing, J.:
Synapse~-to-neuron ratios of the frontal and cerebellar cortex of
30—déy-old and adult rats undernourished during early postnatal

life. J Comp Neurol., 193:. 49-56, 1980.



70.

71.

72.

73,

T4.

75.

76.

118

Smart, J.L., Bedi, K.5.: Early life undernutrition in rats. 3.
Motor performance in adulthood. Br J Nutr. 47: 439, 1982.
Warren, M,A., Bedi, K.5.: The effects of a lengthy period of
hndernutrition on the gkeletal growth of rats. J Anat. 1415
53-64, 1985,

Cragg; B.G.: The development of cortical synapses during
starvation in the rat. Brain. 95: 143-150, 1972.

Dobbing, J., Widdowson, E.M.: The effects of undernutrition and
subsequent rehabilitation on myelination of rat brain as
measured by its composition. Brain. 88: 357-366, 1945,

Harren, \M.A., Bedi, K.5.: The effects of a lengthy period of
undernutrition from - birth and subsequent nutritional
rehabilitation on the granule-to-Purkinje cell ratio in the rat
cerebellum. J.Anat. 159: 147-153, 1988.

Dyson, S.E., Jones, D.G.: G5Some effects of undernutrition on
synaptic development~A quantitative ultrastructural study. Brain
Res. 114: 365, 1976.

Gambetti, P., Autilio-Gambetti, L., Rizzuto, N., Shafer, B.,
Pfaff, L.: Synapses and malnutrition. Quantitative
ultrastructural study of rat cerebellar cortex. Exp Neurol. 43:

464-473, 1974,



77.

78.

79.

81.

82.

119

Rebiere, M.A.: Aspects quantitatifs de la synaptogenese dans le
cervelet du rat sous alimente des la naissance. Comparaison avec
I'animal rendu hypothyroidien. CR Acad Sci.: Paris, 276: 231,
1973

Chowdhury, C., Gopinath, G., Roy, S.: Effect of undernutrition
on the maturation of Purkinje cells in the rat. Indian J Med.
Res. 75: bb9, 1982,

Cravioto, H.M., Randt, C.T., Derby, B.M., Diaz, A.: A
quantitative ultrastructural study of synapses in the brains
of mice following early life undernutrition. Brain Res. 118:
304, 1976,

Shoemaker, W.J., Bloom, F.E.: Effects of undernutrition on brain
morphology. In: Wurtman RJ., WRurtman JJ (eds): "Nutrition and
the Brain." New York: Raven Vol: 2.p. 147, 1977.

Warren, M.A., Freestone, T., Jones, A.J.: Undernutrition during
adult life sgsignificantly affects neuronal (connectivity in rat
visual cortex. Exp Neurol, 103: 290-292, 1989,

Cragg, B.G.: The density of synapses and neurons in the motor
and visual areas of the cerebral cortex. Journal of BAnatomy.
101: 639-6b54, 1967.

Harren, M.A., Bedi., K.S.: Synapse-to Neuron ratios in the visual
cortex of adult rats undernourished from about birth until 100

days of age. J Comp Neurol. 210: 59-64, 1982.



84.

85.

87.

120

Stewart, R.J.C., Sheppard, H., Preece, R., Waterlow, J.C.: The
effect of rehabilitation at different stages of development of
rats marginally malnourished for ten-to twelve generations. Br J
Nutr. 43: 403-412, 1980.

Bedi, K.S5.: Effects of Undernutrition on brain morphology: A
critical review of methods and results. Current Topics in
Research on Synapses. 2: 93-163, 1984, C;te: Jackson, C.M.:
Effect of acute and chronic inanition upon the relative weights
of the various organs and systems Sf adult albino rats. Am J
Anat. 18: 75, 1915,

Bedi, K.S: Effects of Undernutrition on brain morphology: A
critical review of methods and results. Current Topics in
Research on Synapses. 2: 93-163, 1984. Cite: Jackson, C.M.:
Changes in the relative weights of the various parts, systems
and organs of young albino rats held at constant body weight by
underfeeding for various periods. J Exp Zool. 19: 99, 1915.
Siassi, F., Siassi, B.: Differential effects of protein~calorie
restriction and subsequent repletion on neuronal and nonneuronal
components of cerebral cortex in newborn rats. J Nutr. 103:
1625~1633, 1976.

Thomas, Y.M., Peeling, A., Bedi, K.S., Davies, C.A., Dobbing,
J.: Deficits in synapse-to-neuron ratio due to early

undernutrition show evidence of catch up in later 1life.

Experientia. 3: 556, 1980.



89.

91.

92.

93.

94.

95.

96.

121

Freestone, T.: Some effects of undernutrition on the adult rat
visual cortex. University of Sheffield (Thesis), 1986.

Zeman, W., Innes, J.R.M.: Craigie's Neuroanatomy of the rat. New
York: Academic Press, 1963.

Spurr, A.R.: A low viscosity epoxy resin embedding medium for
electron microscopy. J Ultrastruct Res. 26.: 31-43, 1969.

Bedi; K.S.: Short Technical Note: A simple method of measuring
the thickness of semi-thin and ultra-thin sections. J
Microscopy. 148: 107-111, 1987.

Goldstein, D.J., Hartman-Goldstein, I.J.: Accuracy and precision
of a scanning and integrating microinterferometer. J Microsc.
102: 143-164, 1987.

Williams, M.A.: Quantitative methods in biology. In: Practical
Methods in Electron Microscopy (ed. by A. M. Glauert). North-
Holland Amsterdam, 1977.

Ripley, B.D.: Spatial Statistics. John Wiley and Sons. Chapter
9. Image Analysis and Stereology. PP. 191-213, 1981.

Sterio, D.C.: The unbiased estimation of the number and sizes of
arbitrary particles using the disector. J Microsc. 134: 127-136,
1984,

Gundersen, H.J.G.: Stereology of arbitrary particles. J Microsc.
143: 3-45, 1986.

Wiebel, E.: Practical methods for biological morphometry. In:

Stereological Methods, Vol. 1. Academic Press, New York, 1979.



122

99. Gundersen, H.J.G.: Notes on the estimation of the numerical
density of arbitrary particles: The edge effect. J Microsc. 111:
219-233, 1977.

100.Calverley, R.K.S., Bedi, K.S., Jones, D.G.: Estimation of the
numerical density of synapses in rat neocortex. Comparison of
the "disector”™ with an "unfolding™ method. J Neurosci Methods.
23: 195-205, 1988.

101 .Underwood, E.E.: Quantitative Stereology. Reading, M.A.:
Addison-Wesley, 1970.

102. Mayhew, T.M.: Stereological approach to the study of synapse
morphometry with particular regard to estimating number in a
volume and on a surface. J Neurocytol. 8: 121-138, 1979.

103. Dobbing, J., Hopewell, J.W., Lynch, A.: Vulnerability of
developing brain: VII. Permanent deficit of neurons in cerebral
and cerebellar cortex following early mild undernutrition. Exp
Neurol. 32: 439-447, 1971,

164.Hervas, J.P., Berciano, M.T., Silos, 1., Lafarga, M.: A
morphometric ultrastructural study of the nucleus of cerebellar
granule cells. Acta Anat. 139: 5-10, 1990.

105.Pakkenberg, B., Gundersen, H.J.G.: The total number of neurons
and glial cells in human brain nuclei estimated by the disector

and fractionator. J Microsc. 150: 1-20, 1988.



123

106.Diamond, N.C.: Anatomical brain changes induced by environment.
In: Petrinovich, L., McMaugh, J.L. (eds): "Knowing, Thinking
and Believing.™ New York and London, Plenum Press. p. 215-242,

1976.



0ZGECMI

1962 vyilinda Ankara'nin Sariyar kasabasinda dogdum.
Ilkéarenimimi bu kasabada, ortaddrenimimi ise Ankara'da tamamla-
dim. 1984 vyilinda Ankara Universitesi Fen Fakiiltesi Biyoloji
B6limii'nden mezun oldum. 1986 yilinda Ege Universitesi Biyoloji
B6limi'nde "Bitki Biyime Regiilatérid ABA'nin  Kara Cekirge
(Melanogryllus desertusg Pall)'de Geligme, Fekondite ve Yumurta
Agilimi Uzerine Etkileri" konulu Yilksek Lisans tezimi tamamladaim.
Ayni yil Cumhuriyet 0Universitesi, Tip Fékﬁltesi, Anatomi Bilim
Dali'nda Arastirma Gorevlisi olarak caligmaya bagladim; 1987
yilinda ayni bilim dalinda "Insanda Polydactyly Elin Radyolojik

Anatomisi® konulu Yuksek Lisans tezimi verdim.

Halen adi gegen bilim dalindaki gbrevime devam etmekteyim.



