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Dryomys laniger’IN INCE BAGIRSAK DOKUSUNUN
HISTOLOJIiSi VE SiTOLOJISI

Meltem UYGUN

HITIT UNIVERSITESI
FEN BILIMLERI ENSTITUSU
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OZET

Kis uykusundan c¢ikisin i¢ faktorler tarafindan nasil kontrol edildigi, kis uykusu
davraniginin nasil evrimlesmis olabilecegi arastirilmis, fizyolojik ve biyokimyasal
acidan yorumlamistir. Calismamiza konu olan Anadolu Kayauyuru (Dryomys
laniger) endemik bir tiirdiir. Bu ¢alisma Antalya ilinin Elmali ilgesi Ciglikara bolgesi
dogal ¢evrelerinde yapilan arazi calismasinda elde edilen ve laboratuvarda tutulan D.
laniger ornekleri lizerinde yapilmistir. Denekler nem diizeyi %56 olan en yliksek 24
°C en diistik ise 7 °C arasinda degisen sicakliktaki laboratuvar ortami kosullarinda
hayvanlarin beslenmesi, bakimi, agirlik Olglimleri ve kis uykusu siirelerinin
belirlenmesi islemleri gercgeklestirilmistir. Denekler aktif donemde, kis uykusu
doneminde ve ara uyanis doneminde feda edilerek bagirsak dokulari alinmstir.
Ornekler histomorfolojik inceleme igin 151k mikroskobik takibe almirken sitolojik
inceleme icin elektron mikroskobik takibe alinmistir. Hazirlanan bloklardan kesitler
almarak histomorfolojik ve ultrastriiktiirel olarak incelenmistir. Isik mikroskobu
goriintiileri incelendiginde, kis uykusunda olan hayvanlarin ince bagirsak villuslar
daha uzun ve goblet hiicreleri, aktif donemdeki hayvanlarinkinden sayica daha fazla
oldugu go6zlenmistir. Hibernasyondayken ara uyanista olan hayvanlarin ince
bagirsaklar1  normal histomorfolojilerine uygun yapidadir. Ince bagirsagin
elektronmikrofotograflarinda  6zellikle  hibernasyondaki  hayvanlarin  hiicre
cekirdeklerinde ¢ift c¢ekirdek¢ik gozlenmistir. Hibernasyondaki hayvanlarin

mitokondri sayilar1 artmig, endoplazmik retikulum kanallar1 genislemistir. Ara
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uyanistaki hayvanlarda hibernasyondakilere gore belirli bir fark gézlenmemistir. Bu
calisma Dryomys laniger tlriiniin ince bagirsak dokusunun incelendigi ve
hibernasyonun olast histomorfolojik ve ultrastriiktiirel etkilerinin incelendigi ilk
calismadir. Bu konunun daha net ve agik bir sekilde ortaya konulmasi i¢in daha

ileriki calismalara ihtiya¢ duyulmaktadir.

Anahtar Kelimler: Dryomys laniger, hibernasyon, histokimya, ince bagirsak,

elektron mikroskopi
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HISTOLOGY AND CYTOLOGY OF Dryomys laniger’s
SMALL INTESTINE TISSUE

Meltem UYGUN

HITIT UNIVERSITY
GRADUATE SCHOOL OF NATURAL AND APPLIED SCIENCES
August 2019

ABSTRACT

It was investigated how the exit from hibernation is controlled by internal factors,
how the hibernation behavior may have evolved and interpreted in terms of
physiological and biochemical aspects. Anadolu Kayauyuru (Dryomys laniger)
which is the subject of our study is an endemic species. This study was carried out on
D. laniger samples obtained from field study conducted in natural environment of
Ciglikara region of Elmali district of Antalya. The subjects were fed, cared for,
maintained, weighted and determined hibernation times under laboratory conditions
with a maximum humidity of %56 and a maximum temperature of 24 °C and a
minimum temperature of 7 °C. The subjects were sacrificed during the hibernation
period and during the intermediate awakening period. Samples were taken for light
microscopy for histomorphological examination and electron microscopy for
cytological examination. Sections were taken from prepared blocks and examined
histomorphologically and ultrastructurally. When the light microscopy images were
examined, it was observed that the small intestine villi of the dormant animals were
longer and the goblet cells were more numerous than the animals in the active
period. The small intestines of the animals awakening during hibernation are in
accordance with their normal histomorphology. Electron microphotographs of the
small intestine showed dual nucleoli, especially in the cell nuclei of the animals in
the hibernation. The number of mitochondria of the animals in the hibernation was

increased and the endoplasmic reticulum channels were enlarged. No significant
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differences were observed in the intermediate awakening animals compared to those
in the hibernation. This is the first study to examine the small intestine tissue of the
Dryomys laniger species and to investigate the possible histomorphological and

ultrastructural effects of hibernation. Further studies are needed to clarify this issue

clearly.

Keywords : Dryomys laniger, hibernation, histochemistry, small intestine, electron

microscopy
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1. GIRIS

Hayvanlar aleminin biiylik bir kismini olusturan memeli hayvanlardan bazilar kis
aylarin1 uykuda gecirmektedir. Kis uykusunda (hibernasyon) yasamsal faaliyetlerini
minimum seviyeye indirebildikleri i¢in kis1 canli olarak gecirebilmektedir. Kis
uykusu yani hibernasyon ‘askiya alinmis yasam’ anlamina da gelmektedir (Boyer ve
Barnes, 1999). Kis uykusundan ¢ikisin i¢ faktorler tarafindan nasil kontrol edildigi
(Kayser, 1961) kis uykusu davranisinin nasil evrimlesmis olabilecedi arastirilmis,
fizyolojik ve biyokimyasal agidan yorumlamistir (Geiser, 1998). Kis uykusundan
once ve uyku esnasinda gozlenen az besin alma durumunun uyumsal degeri ve i¢
saatin uyku ile iliskisi de (Mrosovsky ve Sherry, 1980) tartisiimistir. Memeli
hayvanlarin kis uykusu, kis boyunca stirekli devam eden kesintisiz bir uyusukluk hali
degildir. Kis uykusu, 36-38 °C arasinda olan viicut sicakliginin g¢evre sicakligina
yakin bir diizeyde tutuldugu uyusukluk (torpor) ve yeniden eski seviyeye
yiikseltildigi uyanis periyodlarindan olugsmaktadir (Geiser, 1988). Kis uykusu dénemi
birbirini takip eden 3-4 °C’deki uyusukluk ve 36-38 °C’deki 6termik periyodlardan
olusmaktadir. Bu periyotlarin varligt bilim adamlar1 tarafindan laboratuvar
caligmalar ile ortaya konulmustur (Twente ve Twente, 1967; Geiser, 1988; Barnes
ve Ritter, 1993). Kis uykusu bahar ve yaz evresi ile kis evresi olmak iizere iki evreye
ayrilmaktadir. Bahar ve yaz evresinde uyusukluk siireleri kisa ve uyanislar sik
olmaktadir. Kis evresinde ise uyusukluk siireleri uzun ve uyanig sikhi§i az
olmaktadir. Memelilerde uyusukluk iki genel baslikta incelenmektedir (Geiser ve
Ruf, 1995). Bunlardan biri, en diisiik viicut sicaklig1 yaklasik 10-25 °C arasinda olan
ve uyusukluk periyodlar1 bir giinden az siiren ‘glinliik uyusukluk’ tur (Hudson,
1973). Digeri ise, en diisiik viicut sicakligt 10 °C’den az olan ve uyusukluk
periyodlart birka¢ giin veya hafta stiren ‘kis uykusu’ dur (Hudson, 1973; Wang,
1987). Kis uykusu kiigiik memeli ve kuslarin hava kosullarinin sert ve besin
kaynaklarinin sinirli  oldugu uzun kis donemlerinde viicut sicakliklart ve
metabolizmalarmi diislirerek enerjilerini korumalarin1 saglayan bir stratejidir
(Lyman, 1982). Uyusukluk, kus ve memelilerde metabolizma, solunum, kalp atim
hiz1 ve viicut sicakligindaki diisiisle kendini belli eden bir davranis bigimidir (Geiser,

1988). Higbir memeli tiri tim kis uykusu donemini metabolizma ve viicut
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sicakliginin diisiik seviyede oldugu uyusukluk halinde gegirmez. Metabolizma ve
viicut sicakligl, ara uyanislar sirasinda normal seviyesine yiikseltilir ve izleyen
normal sicaklik periyodu 24 saat boyunca bu seviyede tutulur (Twente ve ark., 1977;
French, 1982; Barnes ve ark. 1986). Kis uykusunun enerji ihtiyacinin en fazla oldugu
zaman dilimleri ara uyanislar ve normal sicaklik periyodlaridir. Ayrica, uyusukluk
sirasinda metabolik atiklarin birikmesi (Baumer ve ark. 1971) depolanan enerjinin
azalmasi (Galster ve Morrison, 1976) dolasim ve iyon dengesini tehlikeye sokan
buharlagma ile meydana gelen su kaybinin artmasi (Fisher ve Manery, 1967; Thomas
ve Cloutier, 1992) bagisiklik yanitinin baskilanmasi, ara uyaniglarin nedeni olarak
ileri stiriilmektedir. Normal viicut sicakligindan uyusukluk haline gecisin nasil
gergeklestigi tam olarak bilinmemektedir. Bu gecis sirasinda viicut sicakliginin mi
daha oOnce diistiigli, yoksa metabolik siire¢lerin mi daha Once yavasladigi halen
tartisilmaktadir. Ancak, kis uykusuna giren bazi memeliler i¢in hesaplanan Q10
degerleri normal biyolojik tepkimeler i¢in gerekli Q10 degerlerinden (Q10=2-3) daha
blytiktiir (Wang ve Hudson, 1971). Q10 etkisi, sicakligin metabolizma iizerine etkisi
olarak bilinmektedir ve sicakliktaki her 10 °C’lik diisiisiin metabolizma hizini 2-3 kat
yavaglatacagini ifade etmektedir. Bu nedenle, metabolizmanin tek basina viicut
sicakliginin etkisi ile degil, buna ek olarak fizyolojik baskilama siirecleri ile
yavaslatilabilecegi gozlemlenmistir (Malan ve Canguilhem, 1989; Geiser, 1988;
Heldmaier ve Ruf, 1992). Diger taraftan, metabolizma hizi ile viicut sicakliginin es
zamanli olarak olgildiigii calismalar (Heldmaier ve Ruf, 1992) uyusukluga giriste
metabolizmanin viicut sicakligindan daha 6nce yavasladigini géstermektedir. Tiim bu
bulgulara dayanarak, metabolizmanin aktif olarak baskilandig1 ve viicut sicakliginin
basit¢e ¢evre sicakligi ile viicut sicakligl arasindaki farklilagmasinin bir fonksiyonu
olarak azaldigr savunulmaktadir (Heldmaier ve Ruf, 1992). Kis uykusuna giris
zamani, bireylerin hayatta kalmasini ve bir sonraki yil lireme basarisini etkiler,
dolayisiyla canli agisindan biiylik 6neme sahiptir. Haziran ve temmuz aylarinda
goriilen sicaklik artisinin, kis uykusuna yonelik davranislar1 baglatabilecegi ileri
stiriilmiistiir (Fagerstone, 1982). Besin acgisindan tiir i¢i rekabeti engellemek ve geng
bireylerin hayatta kalma basarisini arttirmak i¢in, erginlerin genglerden daha once kis
uykusuna girdigi ileri stiriilmiistiir. Kis uykusuna giris sirasi, ergin erkek > ergin disi

> geng disi > geng erkek seklindedir.Fakat, bu genel model tiirlere ve bir yasindaki
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erkek ve disilerin lireme durumlarma gore degiskenlik gdstermektedir (Michener,
1983).

Kis uykusu boyunca viicut sicakliginin sergiledigi model, kis uykusuna giren bir¢ok
memeli tiirinde calisilmistir (6rnegin, Spermophilus richardsonii: (Wang ve
Pehowich, 1984) Cricetus cricetus, (Wollnik ve Schmidt, 1995) Tachyglossus
aculeatus: (Grigg ve ark. 2002) Marmota monax: (Zernavos ve ark., 2009). Bu
modelin eseysel farklilik gosterebilecegi diisiincesi, ilk kez I. Memeli Kis Uykusu
Sempozyumu’nda ortaya atilmistir (Lyman ve Dawe, 1960). Kis uykusuna giren
memelilerin (kayauyurlar1 vb.) iireme gibi 6nemli biyolojik mekanizmalarini
aydinlatmak agisindan bu eseysel farklilik konusunun énemli oldugu vurgulanmistir

(Pengelley ve Fisher, 1961).



2. KURAMSAL TEMELLER VE KAYNAK ARASTIRMASI

2.1. Anadolu Kayauyuru (Dryomys laniger)’in Sistematigi

Anadolu Kayauyuru (Dryomys laniger) (Felten ve Storch, 1968) endemik bir tiir

olup; bilinen niifuslari, alttiirlere ayrilmamaktadir.

Alem: Animalia ( Hayvanlar)

Sinif: Mammalia (Memeliler)

Takim: Rodentia (Kemirgenler)

Altakim: Myomorpha (Fare benzeri kemirgenler)
Familya: Gliridae (Yediuyurlar)

Cins: Dryomys

Tiir: Dryomys laniger (Anadolu-Yiinli-kayauyuru)

2.2. Takim: Kemirgenler

Kemirgenler 1500’1 askin cins ile en genis memeliler grubunu olusturmaktadirlar.
Rattus novegicus genellikle insanlarin yasam alanlarinda ve kanalizasyonlarda
yasamaktadir. Kirsal alanlarda yasayanlar ise su kaynaklarina yakin ahir, ¢opliik,
depo ve kanallara yerlesirler. Rattus rattus sicak ortamlar1 sevdiginden ¢ogunlukla
evlere, kapali mekanlara ve binalarm st katlarina yerlesmektedirler. Mus musculus
ise binalarda ve kanalizasyonlarda yasamaktadirlar (Cetin ve Aksu, 2000).
Kemirgenler, insanlarin besinlerine, tahta, kagit, deri ve kumastan yapilmis
malzemeleri ve esyalari, yer alti telefon kablolarini, elektrik tellerinin yalitim
kaplamalarini, vb. nesneleri keskin disleri ile kemirerek onlara zarar vermektedir ve
bazi1 hastaliklar1 da bulagtirmaktadir. Bu nedenle giinliik hayatta ¢ok 6nemli bir yeri
vardir. Ornegin veba; sigan, fare ve sincaplarin iizerinde yasayan pireler tarafindan
insanlara bulagsmaktadir. Ayrica siganlar kuduz, tirisin, kadinlarda diisiiklere neden
olan toksoplazma, lenf diiglimlerinin sismesine ve deri lezyonlarina neden olan
tularemi, beyin zari iltihaplari, zehirlenme ya da kolera gibi kusma ve ishal belirtileri

gosteren bircok hastaligin etkeni olan bakterileri tagimaktadirlar. Bunun yam sira,
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sicanlar, idrarlaniyla  kanamali  sarilhik  (lepto-spirosis)  hastaligmi  da
bulastirmaktadirlar. En 6nemli 6zellikleri dislerinin yapisidir. Her ¢ene yarisinda, tas
kalemi seklinde tek bir koksiiz kesici dis vardir. Devamli biiylime yeteneginde olan
bu disin 6n tarafi kalin bir mine tabakasina sahip olup, genellikle beyaz, sar1 ya da
turuncu renktedir. Kemirgen disler ile az1 digleri arasinda biiyiik bir bosluk vardir.
Kopek disleri yoktur. Bazi tiirlerinde az1 disinin (molar) 6nilinde premolar dis vardir.
Az disleri kapali ya da acik kokliidiir; kismen siirekli bliylime gostermektedirler. Dis
yiizeylerindeki minenin asinmasi ile dis kemigi agiga cikmaktadir ve tiire 0zgii
odaciklar olusturmaktadir. Ayrica molar dislerin yiizeyi ve lob sayisi tiire 6zgl
olabilmektedir. Kesici digleri ¢ikarildiginda yerlerine yenisi olusmamakta ve
karsilarindakiler siirekli biiyliyerek hayvanin 6liimiine sebep olmaktadir. Bir¢ogunda
st dudagin yarik olmasinin nedeni, agiz tavaninin gelismesinin erken evrede
durmasidir. Bu yapi, kemirme olayinda ¢ok gerekli ve kullamighdir. Cok farkli
yasam tarzlar1 vardir. Agag, ¢Ol, toprak alti, kayalik, sucul alan gibi yetisme
ortamlarina uyum saglayabilmektedirler. Genellikle bitki, kiiciik omurgasizlar, ve
bazilar1 da bocek yemektedirler. Bazi tlirlerde besinin toplanmasina yarayan yanak
keseleri vardir. Mideleri basit, korbagirsaklart uzundur. Baz tiirlerde pullarla ortiilii
olan kuyruklart uzundur. Toprak altinda tiineller kazarak yasayanlarda gelismis
tirnaklar goriiliir. Goz blytikligli yasam bigimine gore degiskenlik gosterir. Toprak
altinda yasayan bireylerin gozleri kiigiik, hatta bazi tiirlerde korelip deri altinda
kalmisken, gececil bireylerin gozleri ise biiyiiktiir. Gozler basin yan taraflarinda
konumlandigindan, hem oOnii hem de arkayr aym sekilde gorebilirler. Suda
yasayanlarda gozler basin {ist kismindadir. Kulaklar da yasam bigimine gore degisik
sekiller gostermektedir. Ornegin, toprak altinda ve suda yasayanlarda oldukea
kiigiilmiisken, fare gibi bazi kiigiik kemirgenlerin kulaklari daha biiyiiktiir ve
saniyede 100 000 kez titresim yapan sesleri algilayabilirler. Tiirlerin ¢ogunda en iyi
koku alma duyusu gelismistir. Bir kisminda ise bas, burun, 6n {iiyeler ve gogis
tizerindeki dokunma killar1 nedeniyle, dokunma duyusu da iyi bir sekilde geligmistir.
Biiyiik beyinleri az gelismis; bir¢ogu ve ozellikle siganlar viicut biiyiikliikleri ile
dogru orantili olarak artan bir 6grenme yetenegine sahiptirler. Gebelik siireleri 14-
170 giin arasinda degismektedir. Yeniden gebe kaldiklar1 zaman bile yavrularini

emzirmektedirler. Cogalmalar1 birgok bocekten bile daha hizlidir. Cogunlugu yilda
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birka¢ defa dogurmaktadirlar ve her dogumda 1-18 yavru yapmaktadirlar. Kiiclik
kemirgenler 2 yildan daha az yasamaktadirlar (Kuru, 1987). Cok iyi kosmakta,
sigramakta, tirmanmakta ve ylizmektedirler. Her c¢esit kosulda yasayan ve yeni
kosullara en kisa siirede uyum saglayan hayvanlardir. Bir¢ogu (6rnegin, marmotlar)
birka¢ aileden olusan koloniler seklinde yasamaktadirlar. Bazilar1 ise (sicanlar)
bliyiik siirliler olusturmaktadir. Bir kisminda, bu siirlide yer alan bireylerin hemen
hepsi ayn1 soydan gelmektedir. Gogler, niifusun fazla artmasi ya da besin azliginda
ortaya ¢ikmaktadir. Besinin fazla oldugu zamanlarda bircok tiire ait bireyler ayn
alanda yasamaktadir. Normalde her bir ailenin sinirlarmi belirledigi ve yabanci
tiirlere ve hatta ayni tiiriin diger bireylerine kars1 savundugu yasama alanlar1 vardir.
Cok eski zamanlardan beri, insanlar, fare etini ila¢ olarak kullanmislardir. Hatta
giinimiizde bir¢ok Ortadogu ve Balkan iilkesinde yeni dogmus fare ve sican
yavrulart zeytinyagi igerisinde eritilip bir c¢esit halk ilaci olarak hastalara
yedirilmektedir ya da yaralara siiriilmektedir (kantarma yagi). Bazilarinin kiirkleri
cok degerlidir. Bu nedenle, insanlar tarafindan diinyanin birgok bolgesine
gotiirlilmiislerdir. Ayrica, kemirgenler deney hayvam olarak kullanildigindan,
laboratuvar ¢alismalarinda biiyiik éneme sahiptir. Ornegin tibbi arastirmalarin ve
buluslarin %90°1 bu hayvanlarla yapilan denemelere dayanmaktadir. Ciinkii bunlar
laboratuvar kosullarmma ¢ok iyi uyum saglamaktadir. Uremeleri ¢ok hizlidir ve
hepsinden onemlisi yapilar1 insanlara ¢ok benzemektedir. Kemirgenler icerisinde en

cok siganlar ve fareler kobay olarak kullanilmaktadir (Kuru, 1987).

Tiir sayis1 bakimindan en biiylik ve uyum bakimindan en basarili memeli takimidir.
Filogenetik durumlar1 birgok bakimdan tam acgik degildir. Mesozoyik’teki ilkin
plasentalilardan ayrildiklar1 varsayilmaktadir. Cigneme kasinin konumlanmasina,
Ozellikle masseter kasina ve elmacik kemigi yayina gore 4 ana tipe ayrilmaktadirlar.
Bunlar: Protrogomorph, Sciuromorph, Caviomorph ve Myomorph. Caviomorph tipin
disindakiler, bir alttiir ayirimi i¢in dahi tipik Ozellikler gdstermektedirler. Buna
karsin, Caviomorph kemirgenlerin ¢igneme kas1 bir alttakim ayirimi i¢in yeterli bilgi
vermez (Yigit ve ark., 2006). Kemirgenler, insan sagligini etkileyen birgok hastalik
etkenlerini insanlara bulastirmaktadirlar. Insan sagligina zarar veren kemirgenlerin

basinda Rattus norvegicus (Norveg sicani, gocebe sican), Rattus rattus (ev sigani,
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gemi faresi, cat1 faresi) ve Mus musculus (ev faresi) gelmektedir (Cetin ve Aksu,
2000). Kemirgenler basta veba etkeni (Yersinia pestis) olmak {izere bir¢ok bakteriyi
tasimaktadirlar. Bunun yani sira kuduz viriisii, domuz vebasi1 viriisii gibi bir¢ok

viriisii tasiy1p viral enfeksiyonlara neden olmaktadirlar (Cetin ve Aksu, 2000).

2.3. Alttakim: Fare Benzeri Kemirgenler

Cigneme kast myomorph; elmacik kemigi yayir zayif, ¢ok defa yukariya dogru
donebilmektedir; foramen orbitalde, iistte masseter kasi biiyiik, altta ise gorme siniri
icin kiiciik bir agiklik vardir; azi disleri brachyodont-hypselodont, bunodont-
polylophodonttur. Tiim diinyaya yayilmislardir. (Kuru, 1987).

2.4. Familya: Yediuyurlar

Genel goriiniigleri sincaplara benzemektedir; baslar1 kiigikk ve one dogru sivri;
gozleri ve kulaklar iri; viicutlar uzun ve sik killi; kulaklar ¢iplak ya da seyrek kalls;
On ayaklar1 4, arka ayaklar1 5 parmaklidir. Bas + govde; 6-19 cm, kuyruk 4-16,5 cm
dir. Giin boyunca uyumaktadirlar. Geceleri islektirler. Calilik, agaclh ve kayalik
yerlerde yasamaktadirlar; kis uykusuna yatmaktadirlar. Kafataslarinda infraorbital
foramen Kkiiclik, bulla tympanica kuvvetli olarak ileriye ¢ikiktir; g6z cukurlan
bliyiiktiir. Tibia ve fibula tamamen kaynasmistir. Tirmanic1 ve tutucu bacak tipine
sahiptirler; 6zellikle 6n {iiyeleri ile tirmanmaktadirlar. Myomimus hari¢ kuyruklar
sacak seklinde killidir. Kis uykusuna yattiklar1 zaman, tipik bir sekilde, burun uglari
ile kuyruk wuglart temas edecek sekilde kivrilmaktadir. Senede 1-2 defa
dogurmaktadirlar; gebelikleri 21-30 gilin slirmektedirler; 2-10 yavru meydana
getirmektedir. Ortalama yasam siiresi 5,5 yildir. Oncelikli yasam alanlar1 agaclar
olsada, bazen caliliklarda yasamaktadirlar. Kabuklu tohumlar en oOnemli besin
kaynaklaridir. Bazen meyve ve kiiciik hayvanlar1 da yemektedirler. Omnivorluk da
gorilmektedir. Afrika, Avrupa ve Asya’nin daha ¢ok orta ve kuzey kesimlerinde
yaygin olarak yasamaktadirlar. Avrupa’da Orta Eosen’de beri, Afrika’da Ust
Miyosen’den beri, Asya’da yakin zamanda goriilmiistir (Kuru, 1987). Dryomys,

Hasancik (Dryomys nitedula), Belucistan yediuyuru (Dryomys niethammeri) ve
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Anadolu kayauyuru (Dryomys laniger) olmak iizere yediuyurlar familyasindan ii¢

tiiri kapsayan bir cinstir (Kuru, 1987).

2.5. Anadolu Karauyuru

Taksonomik olarak Anadolu kayauyuru ilk kez (Felten ve Storch, 1968) tarafindan
Antalya ili Elmali ilgesi Ciglikara bolgesinden tanimlanmistir. Tiirkiye nin
giineybatisindaki birka¢ yerde bilinmektedir (Felten ve ark., 1973). Anadolu
kayauyuru’nun dagilis smir1 hala belirlenmemistir. Tiirlin yayilis kayitlar1 Erzincan,
Elazig ve Tunceli’den verilmistir (Mursaloglu, 1973). Bulundugu yerler: Antalya-
Ciglikara (1950 m),-Akseki (Kivang ve ark., 1997). Elmali, Erzincan (Munzur
Daglari, Yukar1 Gogeklik (2200 m), Malatya Daren’de 6 km kuzeybatisi, Nigde
(Ulukisla, Ciftehan; Maden Koyii), Tunceli (Ovacik, Munzur Cay1 (1500 m), Tiirkiye
(Obuch, 1999). Dagilimi1 Ciglikara’dan (Elmali, Antalya) Bolkar Daglari’na kadar
cesitlilik gostermektedirler (Harita 2.1).

Harita 2.1. Anadolu Kayauyurunun yayilis haritasi; 1: Antalya/Elmali, 2: Bolkar
Daglari; Orta Toroslar, 3: Nigde, Ulukisla, 4: Malatya/Darende, 5:
Erzincan/Munzur (Yigit ve ark., 2006)

Tiirkiye’de endemik olup, dagilimi simdilik Bat1 ve Orta Toroslar (1620-2000 m) ile
stnirhdir.  Tir hakkinda yeni bir tanimlama Antalyanin Bey Daglari'nda
09.06.1966°da elde edilmis olan ve renkli bir resmi bulunan disi bir 6rnek vasitasiyla

yapilmistir (Felten ve ark., 1973).
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Bundan sonra Bati Toroslar’daki 1700-1800 m yiiksekliklerindeki Ciglikara
korunmus sedir orman1 bolgesinde bulunan 11 6rnek bu tiir hakkinda yeni ve detayl
bir tanimin yapilmasinda esas teskil etmistir (Mursaloglu, 1973). Mursaloglu,
Tiirkiye Dryomys tiirlerinin  dolayisiyla Anadolu kayauyurunun yeniden

incelenmesini yapmustir.

2.5.1. Yasam Alam

Anadolu kayauyuru yasam alani yaklasik 1600 m yiiksekligindeki kayalar ile sedir,
ardic ve ¢am ormanlarinin bulundugu alanlar1 kapsamaktadir. Sadece Toroslar’mn
yiiksek kesimlerinde aga¢ sinirinda ve dzellikle iistiindeki kayalik alanlardaki gatlak
ve yariklar arasinda yasamaktadirlar. (Spitzenberger, 1976; Krystufek and Vohralik,
2005).

Akdeniz ikliminin soguk tipi, yar1 kurak olarak tanimlanmigtir. Metrekareye diisen
yagis miktar1 kis mevsiminde 96 mm?’/m?, yaz mevsiminde 13 mm?/m?, sonbahar
mevsiminde 29 mm?>/m?, toplamda 528 mm?/m? olarak kayit edilmistir. En sicak ayin
ortalama sicaklig1 31,9 °C en soguk aymn ortalama sicakligt ise 0,2 °C’dur. Tiirlin
yayilis kaydi verilen diger bir bolgesi olan Malatya-Darende’nin yagis miktar1 ki 42
mm?>/m?, ilkbahar 52 mm?/m?, yaz 11 mm?/m?, sonbahar 43 mm?®/m?, toplamda 383
mm?>/m? dir. Malatya-Darende bdlgesinin iklimi de Akdeniz ikliminin ¢ok soguk tipi
ve yar1 kurak seklinde tanimlanmis olup en sicak ayin ortalama sicakligi 29,9 olarak
en soguk ayin ortalama sicakligi ise -5,1°dir (Yigit ve Colak, 1998). Endemik bir tiir
olan Anadolu kayauyuru i¢in ekolojik ve biyolojik bir aragtirma yoktur. Fakat
Anadolu kayauyurunun diger yediuyur tiirlerine benzer olarak iyi bir kayauyur

oldugu bilinmektedir (Yigit ve ark., 2006).
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2.5.2. Genel Ozellikleri

Maksimum toplam viicut uzunlugu 170 mm olarak 6l¢iiliir. Toplam uzunlugu 75
mm, orta ayak uzunlugu 19 mm ve kulak uzunlugu 17 mm’dir. Kuyrugu belirgin bir
sekilde bas ve viicut uzunlugundan daha kisadir (Yigit ve ark., 2003). Sirt rengi
solgun sarims1 ve siyahimsi belirti ile grimsidir. Kuyruga dogru sirttaki sarimsi
goriiniim kaybolur ve kuyrugun sirt rengi viicudun sirt renginden daha ¢ok grimsidir.
Kuyruk piiskiilliidiir. Kuyrugunun iizerindeki killar uglara goére daha uzundur ve
belirgin bir sekilde 2 renklidir, lizeri grimsidir ve asagisi kirli beyaz ya da solgun
sarimsidir, karm kiirkii kirli beyazimsidir ve temelde renklenme grimsidir. On ve
arka ayaklarinin iist kismi kirli beyazimsidir, ama tabanlar1 tamamen ¢iplaktir. Yan

tarafin sinirlama ¢izgisi boyunca oldukca belirgindir (Kivang ve ark., 1995).

Anadolu kayauyuru’nun burun kemigi diger tiirlerin kesici digleri ile kiyaslandiginda
daha genistir. Anadolu kayauyuru’nun kafataslarinda ayirt edici karakter olarak
siskin kabarcik bulunur (Holden, 1996). Bunlarda 2n=46 kromozom bulunmaktadir
(Kivang ve ark., 1997).

2.6. Kis Uykusu ve Uyusuklugun Tanim

Kis uykusu enerjiyi korumak ve uygunsuz kis kosullarindan kurtulus i¢in gereken
uyusukluk ve uyku halidir. Daima mevsimsel bir etkinliktir ve kis mevsiminin gelisi
ile bagladig1 ongoriilmektedir. Hayvanlarda kis uykusunun baslamasina neden olan
etmenler; biyolojik saat, kisa giin, diisiik sicaklik ve yiyecek eksikligidir. Bu etkiler
kis uykusuna yatacak hayvanlarin hormon salgilarini baslatmaktadir. Sabit viicut 1s1l1

(sicakkanli) ve degisken viicut 1s1l1 canlilar kis uykusuna yatabilirler (Roots, 2006).

Tiim canlilar, ortam kosullarindaki giigliikklerle bas edebilmek igin cesitli
adaptasyonlar gostermektedirler. Mevsimsel sicaklik degisimleriyle birlikte, yasami
tehdit edebilecek Olclideki sicakliklardan korunabilmek ve gerekli enerjiyi
karsilayabilecek miktarda besin bulabilmek gibi sorunlar ortaya ¢ikmaktadir. Cogu

canli, bu giigliiklerin iistesinden gelebilmek i¢in metabolizma hizlarini diisiirerek bir
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tir uyku haline girmektedirler ve enerji gereksinimlerini en aza indirmektedirler

(Anonim, 2005).

Metabolizmanin son derece yavaslatildigi, dolayisiyla viicut sicakliginin diistiigii ve
kalp atim hizinin azaldig1 durgunluk donemlerine uyusukluk adi verilmektedir. Bazi
hayvanlar, giin i¢inde de bu tarz periyodik durgunluk dénemlerine girebilmektedirler
(glinlik uyusukluk). Mevsimlik uykular olarak bilinen kis uykusu ve yaz uykusu
(estivasyon) ise, birbirini belirli bir diizen igerisinde takip eden uyusukluk

evrelerinden meydana gelmektedir (Wade, 1930).

Her iki olayda da viicut sicaklig1 degisimleri benzer bir modeli izlemektedir. Viicut
sicakligi yavas yavas diismektedir ve her uyusuklukta ulagilan en diisiik viicut
sicaklig1 daha da azalmaktadir. Belirli araliklarla, yuvaya depolanan besinleri yemek
ve bosaltim yapmak i¢in kisa uyanislar goriilmektedir. Bu uyanislar yapabilmek i¢in
de viicut sicakligr ylikseltilmektedir. Kis mevsiminin ortalarina geldik¢e ara
uyaniglar gittikce seyreklesmektedir, uyusukluk halinde kalis siiresi artmaktadir ve
ilkbahar yaklagsmaya basladiginda da uyusukluk siireleri kisalmaktadir ve hayvan
daha uzun siirelerle uyanik kalmaktadir. Gergek kis uykusu goriilen canlilarin
tamaminda bu model gegerlidir. Ayilarda goriilen kis uykusuysa, birbirini takip eden
uyusukluk dongiilerinden olusmadigi ve viicut sicakligi da ¢ok az diistiigii icin, bu
evrensel modele uymamakta ve gercek bir kis uykusu olarak kabul edilmemektedir

(Anonim, 2005).

Memelilerin kis uykusu periyodu boyunca diizenli araliklarda uyanabilirler ve bu
stirecte viicut sicakliklart normale donmektedir (Anonim, 2005). Kis uykusu siirecini
yasayan hayvanlarm uyku modelleri farklihk gdstermektedir. Ilk gdze carpan
farklilik, uyusukluk halinin derinlikleridir. Kural olarak, viicut sicakligi ne kadar
diiserse, uyusukluk da o kadar derin olmaktadir. Ciinkii ara uyanisa ge¢ildiginde,
viicut sicakliginin normal seviyeye ¢ikarilmasi gerekmekte ve ¢ok diisiik
sicakliklardan normal viicut sicaklifina erismek de dogal olarak daha uzun

stirmektedir (Sekil 2.1).
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Sekil 2.1. Viicut sicaklig1 ve uyusukluk siiresi (Anonim, 2005)

Memeli kis uykular1 birka¢ sekildedir. Cogu kemirgen ve yarasalar dondurucu
soguklarda bile derin uykuda kalabilir. Et¢il kis uykucular1 ise hafif uykularindan
kisa siirede uyanabilirler. Viicut sicakligi ortam sicakligina bagimli olan (sogukkanli)
hayvanlarda da evrensel kis uyku modeli goriilmez. Ortam sicakligi ¢ok yiikseldigi
ya da cok diistiigiinde, bu canlilar korunakli yerlere girerek, durgun bir evreye
cekilmektedirler. Kis boyunca birgogu, onlarcast bir arada olmak iizere, belirli
bolgelerde toplanarak kis uykusuna girmektedirler ve bu sayede fazla 1s1 kaybinin
ontine gegilmektedir. Sucul hayvanlarsa, su igindeki korunakli yerlere ya da dip
camurunun i¢ine saklanarak kis kosullarmi atlatabilmektedir. Soguk su oksijen
bakimindan daha zengin oldugu icin, derileri ya da solungaglar1 yardimiyla rahatlikla
solunum yapabilmektedirler. Kurbagalardaysa tam anlamiyla bir donma
gerceklesmektedir. Donma etkisiyle viicut bosluklarinda ve deri altinda sivi
kristalleri olugsmaktadir. Yasamsal organlarinda ¢ok yiiksek oranda glikoz bulunmasi
olusan kristaller nedeniyle kurbagalarin Olmelerini engellemektedir. Bu sayede,
metabolik olaylar1 tamamen duran bir kurbaga, ortam sicaklhi§i yiikseldiginde
coziilerek, hi¢bir sey olmamis gibi normal yasamina geri donebilmektedir (Anonim,

2005).

Sincaplar ve diger kiicik kemirgenler ¢ok daha derin uyusukluk haline
girmektedirler ve rahatsiz etmeden elinize aldiginizda bile bundan etkilenmezler.

Ancak, kis uykusundaki bir ay1, bu siire boyunca viicut sicakligini ¢ok az diisiirdiigii
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icin, inine girildiginde kisa bir siire icinde uyanabilir (Anonim, 2005). Bazi
hayvanlarsa, biitiin kis1 uykuda gecirmeyip, sadece c¢ok soguk donemlerde
metabolizmalarin1  yavaslatmakta ve enerji  gereksinimlerini  viicutlarinda
depoladiklar1 yaglardan karsilamaktadirlar. Sicakliklar ¢ok az yiikselse de, yeniden
disar1 ¢ikip besin aramaya devam ederler. Ancak, ne sekilde olursa olsun, kist
yavaslatilmis bir metabolizmayla gecirecek olan hayvanlar tarafindan besin azligina
karst belirli hazirhiklar yapilmaktadir. Bir kismi ara uyanis dénemlerinde
tiikketebilecekleri besinleri yuvalarma depolarken, bir kismi da karbonhidrat¢a zengin
besinlere agirlik vererek viicutlarinda bolca yag toplamaktadir. Kis uykusuna yatan
canlilar, normal beyaz yag dokunun yaninda, insanlarda yalnizca bebeklik
doneminde goriilen kahverengi yag dokusunu da olusturmaktadirlar. Kis uykusundan
cikis zaman geldiginde, 6zellikle beyin ve kalp gibi yasamsal organlarin ¢evresinde
olusturulan kahverengi yag dokusu sayesinde, bu organlarin hizli bir sekilde
isitilmast saglanmaktadir. Bazi hayvanlar, ara uyaniglar1 sirasinda kisitli olarak

giinesten gelen 1s1y1 da kullanabilirler (Anonim, 2005).

En iri ciisseli kis uykucular1 olarak bilinen ayilar, 5 ay ya da daha uzun bir siire
boyunca hi¢ uyanmadan kis uykusunda kalabilirler. Enerji kaynag: olarak sadece
beyaz yag dokuyu kullanmalarindan dolay1 viicut proteinlerini yikmazlar ve bu
sayede de viicutlarinda iire birikmez. Bu kadar uzun siire hareketsiz kalmalarina
ragmen kemik ve kas erimesi gibi sorunlar yasamamalari, tip alaninda c¢alisan

arastirmacilar icin ilgi ¢ekicidir (Anonim, 2005).

Ayilar kis uykusu boyunca, viicut sicakliklarini1 30-31 °C civarinda tutabilirken, yer
sincaplar1 ve yediuyurlar gibi kiiciik kemirgenler viicut sicakligini 3-4 °C’ye kadar
diistirebilmektedir. Bundan dolaytr bu canlilar, ara uyaniglar yaparak viicut
sicakliklarimi ylikseltmek, depoladiklar1 besinleri yemek ve bosaltim yapmak
zorundadir. Viicutlarim1 yiiksek sicakliklarda tutabilmeleri, tehlike anlarinda
kendilerini korumalarina yetecek hizda uyanabilmelerini de saglamaktadir (Anonim,

2005).
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2.7. Kis Uykusunun Evrimi

Bir canlinin belirli biyolojik, kimyasal ve fiziksel kosullara sahip olan bir ortam
icerisinde yasamasini olast kilan yeteneklerinin ve oOzelliklerinin tiimiine uyum
denilmektedir. Canliligin vazgecilmez bir 6zelligi olan evrimlesme Diinya’ da hicbir
ortamin siirekli ayni kosullara sahip olmamasidir. Ayrica her bolge farkli kosullara
sahip oldugundan, bu ortamlara uyum yapan canlilarda da farklilagsmalar ortaya
¢ikmistir. Bu nedenle, Diinya’ da milyonlarca canli ¢esidi vardir. Bir ortama uyum,
yer bulma, beslenme, avlanma, avlama, parazit iliskileri, sicaklik, nem ve benzeri
birgok degisik iligkileri kapsamaktadir. Uyum, tiim bunlarin ortalama degerini
vermektedir. Kisa siireli degisikliklere, bireyin kalitsal yapisinin izin verdigi
modifikasyonlar seklinde tepki gosterilmektedir. Ornegin, terleme ile sicakliga,
titreme ve kis uykusu ile soguga tepki gostermektedir. Ayrica, bu tepkiler a¢ ya da
tok olma ya da iireme zamaninda bulunma gibi bireyin o anda bulundugu fizyolojik
duruma da bagli olmaktadir. Bunun yan1 sira, daha dnceki deneyimler, kosullandirma
olarak, tepkimelerin dogal yapisini etkileyebilmektedir. Kisa siireli tepkiler canlinin
belirli Olclilerde kendini korumasina yoneliktir (Goney, 2011; Salman, 2014;

Anonim, 2011).

Kis uykusu, genel anlamda soguk ve bununla birlikte gelen besin kitliginin canl
tizerinde olusturdugu strese karsi gelistirilmis bir davranig olarak tanimlanmaktadir

(Nedergaard ve Cannon, 1990).

Kis uykusu, enerjinin korunmasina yonelik bir mekanizma olmasimin yani sira ara
uyaniglar esnasinda canlinin yiiksek miktarda enerji harcamasini da gerektirmektedir.
Bu durum, biiyiik viicutlu canlilarda kis uykusu mekanizmasmmin neden

evrimlesmedigini agiklayabilir (Nedergaard ve Cannon, 1990).

Son zamanlara kadar, kis uykusunun sadece kuzey yarim kiirede yasayan hayvanlara
0zgii bir davranis oldugu diisiiniiliirken, son yillarda yapilan ¢caligmalar giiney yarim
kiirede yasayan hayvanlarda da uyusukluk ve kis uykusu davraniginin sergilendigi

gbzlenmistir. Bu yilizden, kis uykusu, sadece soguk bolgelerde yasayan tiirlere 6zgi
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bir davranig degildir. Enerji ¢ikmazina giren ve besinden yoksun pek ¢ok tiir i¢in

gecerli olan genel bir uyumdur (Shanti, 1996).

Taksonomik ve fizyolojik degerlendirmeler ile kis uykusunun nasil evrimlesmis
olabilecegini anlamaya calisan arastirmacilar, bir ¢eliski ile kars1 karsiya kalmistir.
Kis uykusu fizyolojik olarak karmasik bir doga olayidir. Filogenetik olarak ise atasal
memelilere yakin olan takimlarda goriilmesi, ¢ogu kez ilkel bir Ozellik olarak

diisiiniilmesine sebep olmustur (Hudson, 1973).

2.8. Bazi1 Memeli Tiirlerinin Kis Uykusuna Girme Nedeni

Sabit viicut 1sili hayvanlar sahip olduklar1 enerjinin biiyiik bir kismini, viicut
sicakliklarii belirli siirlar i¢inde sabit tutmak i¢in harcamaktadirlar. Kis uykusuna
giren memeli hayvanlar, viicut sicakligini ve buna paralel olarak metabolizmay1
azaltarak, sahip olduklar1 enerjiyi korumaya ¢alismaktadir. Kis uykusuna girmeyen
memelilerin 151 kaybimi dengelemek iizere gelistirdigi bagka stratejiler de
bulunmaktadir. Biiyilk memelilerin diistik sicakliklar1 daha rahat tolere etmelerinin
nedeni, yiizey alanr/hacim oraninin biiyilk viicutlu memelilerde kiiciik
memelilerinkinden daha diisiik olmasidir. Diger taraftan, bliylik memeliler yaglanma,
post kalinligim1 ve yogunlugunu artirmak suretiyle soguga kars1 yalitimini

artirabilmektedir (Anonim, 2005).

Kis uykusuna girmeyen kiiciik memeliler, ¢ok etkin bir sekilde yaglanamazlar ve
post kalinligim1 artiramazlar ve bu faktorleri soguga karsi ¢ok etkin bir sekilde
kullanamazlar. Bazal metabolizmay1 artirmak ve daha cok 1s1 liretmek suretiyle
viicutlarindan kaybettikleri 1s1y1 dengeleyebilirler. Ancak, metabolizmadaki artis
devamli sekilde enerji girdisi gerektirmektedir. Sivri burunlu fareler gibi diyetleri
buna olanak saglayan hayvanlar kis aylarinda bazal metabolizmay1
arttirabilmektedirler. Kis kosullarina uyumda en etkin kullanilan 1s1 {iretim
sekillerinden biri de kahverengi yag dokusunda meydana gelen, titremeye bagh

olmayan 1s1 tretimidir. Oksitlenme enerjisinin ATP seklinde depolanmadan 1s1
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seklinde agiga ¢ikmasimi saglayan, bu dokuda bulunan termogenin adli proteindir.

(Anonim, 2005).

2.9. Kis Uykusundan Aniden Cikan Bir Hayvanda Gozlenen Fizyolojik

Degisimler

Gergek kis uykucularinda, derin uyku halinde iken viicut sicakligi 3-4 °C’ye kadar
diisebilmektedir. Ara uyanislar ve son uyanis sirasinda viicut sicakliginin bu diisiik
diizeyden eski yiiksek seviyesine (36-37 °C) ¢ikarilmasi belirli bir zaman almaktadir.
Viicut biiyiikliigii ve cevresel sicaklik, hayvanin ne kadar zamanda isinacagini
belirleyen faktorler arasindadir. Anadolu yer sincabinin ara uyanisi sirasinda ilk dnce
viicudunun titresim yaptigi goriilmektedir. Once, uyarilan kahverengi yag
dokusundan agiga c¢ikan 1s1 ile viicut belirli bir diizeye kadar isitilmaktadir. Daha
sonra, hayvan titremeye baslar. Kalp atimlar1 ve solunum hizi yiikselir. Bu siire
icinde ele alinirsa, viicut sicakligi diisiik olmasina ragmen, strese bagl idrar yapma
gozlenebilir. Ara uyanis tamamladiginda viicut sicakligi, metabolizmasi, kalp atim
hizi, solunum hizi eski normal diizeyine yiikselmistir. Aktiftir, ancak kafesin bir
kosesine kivrilarak uykuya ge¢mektedir. Ancak, kis uykusundaki memelilerden
aliman EEG (Elektroansefalografi) kayitlari, bu hayvanlarin uykusuzluk ¢ektigini ve
uyumadigin1 gostermistir. Zaten enerji maliyeti yiiksek ara uyaniglarin uyumsal
degeri uyku agliginin giderilmesi i¢in hayvanlarin ara uyanislar yaptig1 seklinde bir
hipotez ile aciklanmaktadir. Yani dilimize kis uykusu olarak gecen hibernasyon,

sanildiginin aksine bir uyku dénemi degildir (Anonim, 2005; Cetin, 2011).

2.10. Sindirim Sistemi

Sindirim sistemi, agiz, yutak, yemek borusu, mide, onikiparmak bagirsagi, jejenum,
ileum, kolon, rektum ve makattan olusan sindirim kanali ile onunla iliskili tiikiiriik
bezleri, karaciger, safra kesesi ve pankreastan olusan salgi bezlerinden meydana
gelmektedir. Sindirim kanalindaki jejenum ve ileum ince bagirsagi, kolon rektum ve

aniiste kalin bagirsagi olusturmaktadir (Junqueira ve ark., 1992).
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Ince bagirsak, sindirim kanalindaki en uzun parcadir (Dogan, 2008). Insan sindirim
sistemi uzunlugunun yaklagik dortte iiclinii olusturmaktadir. Mide ve kalinbagirsak
arasinda yer alan yaklasik 7 m uzunlugunda tiip seklinde bir organdir (Helvacioglu,

2004).

Histolojik olarak birbirinden kiigiik farkliliklar gosteren ve baslangica yakin yerde
duodenum, ortada jejenum ve sona yakin yerde ise ileum olmak iizere {i¢c boliimden
olusmaktadir (Junqueira ve ark., 1992; Helvacioglu, 2004; Ross ve Pawlina, 2014;
Gilroy, 2015).

Duodenum; ince bagirsagin ilk ve en kisa boliimii olan duodenum karin duvarinin
arka kismina baghdir ve bundan dolay1 yeri sabittir (Junqueira ve ark., 1992).
Mideden hemen sonra gelmekte ve, (Cetin, 2011) pankreas basi bdlgesinde c
seklinde bir yap1 olusturarak (Gilroy, 2015) pankreasin bas kismini1 ¢evrelemektedir
(Cetin, 2011). Ince bagirsagm ilk %5’i oniki parmak bagirsagidir. Oniki parmak
bagirsagl mezenter igermemesi nedeniyle ince bagirsagin geri kalan kismindan farkl

olan 6zel bir histolojik yapiya sahiptir (Ross ve Pawlina, 2014).

Jejenum; duodenumdan sonra yaklasik 2,5 m uzunlugundaki jejenum gelmekte ve
(Cetin, 2011) ince bagirsagin yaklasik %40’mn1 olusturmaktadir.(Ross ve Pawlina,
2014)

[leum; kalin bagirsaklarn ilk boliimii olan ¢ekumla baglanti kuran yaklasik 3,5 m

uzunlugundaki ince bagirsak boliimii ileumdur (Cetin, 2011).

Duodenum, ileum, jejenum arasinda yapisal bazi farkliliklar olsa da, ince bagirsagin
histolojik yapisi sindirim kanalmin genel yap: diizeni ile uyum gdstermektedir. Ince
bagirsak sindirim T{riinlerinin ve endokrin salginin yapildigi son besin sindirim

organini olusturmaktadir (Helvacioglu, 2004; Kierszenbaum, 2010).

Ince bagirsakta mideden gelen kimus halindeki besinler, bagirsak bezlerinin

salgiladig1 enzimler ve safra enzimleri safra ile karigsmakta ve parcalanmaktadir, yani
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yapitaslarina ayrilmaktadir ve daha sonra bu yapitaslari ince bagirsakta emilmektedir
(Hall, 2013; Akkus, 1995). Sindirim iirtinleri kan ve lenf damarlarina
aktarilmaktadir. Incebagirsak bu gérevlerini yerine getirmek igin dairesel katlantilar
(Kerkring wvalfleri), bagirsak villuslart ve mikrovilluslar gibi baz1 yiizey
Ozellesmelerine sahiptir (Helvacioglu, 2004). Villuslar arasma bagirsak bezleri
acilmaktadir (Hall, 2013). Dairesel katlantilar yiizeyi 3, villuslar 10, mikrovilluslar
20 kat biiyiitmektedir. Tiimii birden yiizeyi 600 kat arttirarak 200 m?’lik alan
olusturmaktadirlar (Dogan, 2008).

2.11. Sindirim Sistemi Histolojisi

Sindirim kanalimin duvan igten disa dogru mukoza, submukoza, muskularis ve

serozadan olusan histolojik tabakalardan meydana gelmektedir:

a) Mukoza (Tunika mukoza): Epitel, lamina propriya ve muskularis mukozadan
olusur.

b) Submukoza: Bulundugu organa gore degisen, gevsek, orta yogunlukta veya
yogun bag dokusudur.

¢) Muskularis (Tunika muskularis): Nadiren ¢izgili kas bulundurmakla birlikte
genellikle diiz bir kas tabakasidir,

d) Seroza veya adventisya (Tunika seroza; Tunika adventisya): Ser6z membran

veya bag dokusu 6zelligi gostermektedir (Akkus, 1995).

a) Mukoza: Liimenle komsu olan ilk tabakadir. Sindirim kanalinin epiteli kanal

boyunca bolgenin fonksiyonuna gore degisiklik gostermektedir.

Epitel; Ozefagusta keratinsiz c¢ok katli yassi epitel iken, midede tek kath
prizmatik epitel, ince bagirsaklarda tek kathi ¢izgili kenarli prizmatik epitel
halinde bulunmaktadir. Bu tabaka liimenle viicut dokular1 arasinda segici
gecirgen bir engel olmasinin yani sira, bazi organlarda sogurum yapmak ig¢in
Ozellesmistir. Viicut icin gerekli olan maddelerin, su ve elektrolitlerin emilmesi

mukoza epiteli tarafindan saglanmaktadir. Mukozanin belli bolgelerinde sindirim
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enzimleri, hormonlar, antikorlar, musin ve hidroklorik asit salgilanmaktadir.
Sindirim sisteminde yiizey epitelinin yani sira, lamina propriya ve submukoza

icinde yer alan bezlerden de salgilama yapilmaktadir (Junqueira ve ark., 1992).

Lamina propria; kan ve lenf damarlar1 bakimindan zengin gevsek bag dokusudur.
Bu tabaka diffiiz ve nodiiler lenfoid dokuca zengindir. ince bagirsagin lamina
propriyasinin lenfoid dokusu ‘Peyer plaklar1’ olarak bilinmektedir. Bu bolgede
iiretilen antikorlar baslica immunglobulin A (IgA) yapisina sahiptirler. Lamina
propriya ve submukozada bazilari enzim ve hormon yapisindaki ¢esitli maddeleri

salgilayan bezler bulunmaktadir (Kierszenbaum, 2010).

Muskularis mukoza; Mukozay1 submukozadan ayirmaktadir ve igte enine, dista
boyuna uzanan diiz kas hiicrelerinden olusmaktadir. Bu kaslarin kasilmasi ile
mukozada ortaya ¢ikan hareket, emilim ve salgilamay1 kolaylastirmaktadir (Ross

ve Pawlina, 2014).

Submukoza: Lamina propriyadan daha genis c¢apli olan kan ve lenf
damarlarindan olusmaktadir. Yaygin bir sinir ag1 igeren kalin bir bag dokusu
tabakasidir. Submukozanin miyelinsiz sinirlerden ve ganglion hiicrelerinden
olusan sinir pleksusu ‘Meissner pleksusu’ olarak bilinmektedir. Sindirim
kanalinin bazi bodliimlerinde emilim yiizeyini artirmaya yonelik 6zellesmeler
bulunmaktadir. ince bagirsaklarin tek katli prizmatik epitel hiicrelerinin apikal
yiizlerinde yer alan mikrovilluslar bunlardan biridir. Yine ayni bagirsak
boliimiinde ylizey epiteli ve onun altindaki lamina propriyanin yiizeye dogru
katlanarak olusturdugu villuslar ve mukoza ve submukozanin yaptigi dairesel
katlantilar olan ‘plika sirkiilaris’ ler emilim yiizeyini artiran yapilardir

(Kierszenbaum, 2010).

Tunika Muskularis: Ozefagusun iist ve orta bdliimleri ve aniis hari¢ tamamen diiz
kaslardan olusmaktadir. Genel olarak igte enine, dista boyuna uzanmakla birlikte,
midede buna ilaveten en igte oblik bir kas tabakasi daha yer almaktadir. Enine

tabakanin diiz kas liflerinin kasilmasi limeni daraltmaktadir; boyuna uzanan
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tabaka liflerinin kasilmasi tiipii kisaltmaktadir. Kas tabakalar1 arasinda yer alan,
ince bagirsak sinir sistemine ait noéronlar1 ve ganglion hiicrelerini igeren sinir agi
‘myenterik (Auerbach) sinir ag1’ olarak isimlendirilmektedir (Junqueira ve ark.,

1992).

d) Seroza: Sindirim kanalinin en dis tabakasi olan seroza iki farkli sekilde
bulunabilir. Seroza, tek katli yass1 epitel (mezotel) ile ortiilii ince bir gevsek bag
dokusu tabakasidir. Karin boslugunda seroza, mezenter ve periton ile devamlilik
gostermektedir. Organin diger organ ya da yapilara baglandig boliimlerde
serozanin yerini kalin bir adventisya almaktadir. Adventisya, damar ve sinir

iceren, gevsek bag dokusundan ibarettir (Junqueira ve ark., 1992).

2.12. Ince Bagirsak Histolojisi

Sindirim kanalinin diger bdliimlerinde oldugu gibi ince bagirsaklar da mukoza,
submukoza, muskularis ve seroza tabakalarmdan olusmaktadir. ince bagirsaklar
glandular mukozaya sahiptir ve emilim yiizey alanini belirgin sekilde artiran 6zel
yapilara sahiptir. Bunlar plika sirkiilarisler, villuslar ve mikrovilluslardir (Ross ve

Pawlina, 2014).

Plika sirkiilarisler; mideden bagirsaklara gecince mukoza ince bagirsaklarin i¢
yiizlinde kivrimlar ya da katlanmalar gostermektedir. Tunika mukoza ve submukoza
katmanlarinin birlikte yaptigt bu mukoza kivrimlarina pilika sirkiilaris veya
kerckring pilikalar1 denilmektedir. Ciplak gozle goriilebilen ‘kerking valfleri’ olarak
da bilinen kivrimlar, mukoza ve submukozanin enine katlantilaridir. Plikalar en
belirgin olarak duodenumun sonuna dogru ve jejenumda izlenmekte, ileumun

ortalarina dogru seyreklesmekte ve yiikseklikleri azalmaktadir (Bakir, 2011).

Bagirsak villuslar; ince bagirsaklarin liimene bakan yiizeyleri parmak benzeri
mukoza c¢ikintilar igermektedir. Bunlara bagirsak villuslar1 denilmektedir. Yiizey
epiteli ve altindaki lamina propriya liimene dogru uzanarak parmaksi ¢ikintilar

olusturmaktadir. Her bir villusun i¢ bag dokusunda kan, lenf kilcallar1 ve diiz kas
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demetleri bulunmaktadir. Ortada ise tlip seklinde merkezi lenf yarig1 (merkezi kilus
damari) bulunmaktadir. Emilim yiizeyini yaklasik 10 kat artiran bu yapilar, klasik
olarak duodenumda yaprak seklinde, jejenumda dil seklinde ve ileumda parmak
seklinde tanimlanmuslardir. ince bagirsaklari tek katl ¢izgili kenarli prizmatik epitel
dosemektedir. Epitelde iki tip hiicre bulunmaktadir. Bunlardan biri enterosit olarak

bilinen emilim yapan mikrovilluslu prizmatik hiicrelerdir (Bakir, 2011).

Mikrovilluslar; mikrovilluslar da emilim ylizeyini artiran Ozellesmelerdir. Isik
mikroskobik diizeyde izlenen ¢izgili kenari, enterositlerin apikal yiizlerinde yer alan
stk ve diizenli mikrovilluslar olusturmaktadir. Her bir hiicrede yaklasik 3000
mikrovillus bulundugu 6ngoriilmektedir. Yiizey epitelinin diger hiicresi mukozay1
koruyucu ve kayganlastirict ozellikte mukus salgilayan goblet hiicreleridir.
Villuslarin lamina propriyasi, ¢ok sayida fibroblast, diiz kas hiicresi, plazmosit,
eozinofil graniilosit, makrofaj iceren gevsek bag dokusudur. Bu dokuda pencereli
kan kapiller ag1 ile ‘lakteal’ olarak bilinen lenf kilcallar1 yer almaktadir. Epitelin
hemen altinda konumlanan bu damarlar, sogurulan maddelerin, 6zellikle yaglarin,
kan dolasimina gecisini saglamaktadirlar. Muskularis mukozadan laktealler ¢evresine
uzanan diiz kas liflerinin kasilmasi, lakteallerin i¢eriginin daha derin damarlara dogru

iletilmesinde 6nemli rol oynamaktadir (Bakir, 2011).

2.13. Ince Bagirsak Sitolojisi

Lamina propriya, diffiiz veya nodiiler lenfoid doku igermektedir. ileumun lenfoid
dokusu ‘Peyer plaklar’’ olarak bilinmektedir. Peyer plaklar1 lamina propriyadan

submukozaya ilerleyen genis bir lenfoid doku topluluklaridir (Akkus, 1995).

Lamina propriyada villuslar arasmna agilan bagirsak bezleri tubiiler bez
ozelligindedir. Villuslarin epiteli, bezlerin epiteli ile devam etmektedir. Bez
epitelinde yiizey epitelinde de yer alan enterosit ve goblet hiicrelerinin yani sira
paneth hiicreleri, enteroendokrin hiicreler, M hiicreleri, intermediyer hiicreler ve kok

hiicreler bulunmaktadir (Helvacioglu, 2004).
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Enterositler; bagirsak limenini doseyen emilim yapan yiizey hiicreleridir. Uzun
prizmatik sekilli bu hiicrelerin apikal yiizlerinde sik, diizenli mikrovilluslar yer
almaktadir. Bu yapilar 151k mikroskobunda goriilebilen ¢izgili kenar1 olusturmaktadir

(Bakar, 2011).

Mikrovillus ig¢inde 20-40 adet paralel aktin filamani demeti bulunmaktadir.
Filamentler. fimbrin ve fascin ile birbirlerine ve villin ile apikal plazma membranina
baglanmaktadirlar. Aktin demeti lateral plazma membranina miyozin I ve kalsiyum
baglayici bir protein olan kalmodulin ile sikica tutunmaktadir (Ross ve Pawlina,
2014). Mikrovilluslar apikal sitoplazmadaki terminal agda sonlanmaktadirlar.
Terminal ag baslica aktin filamanlarindan olusmaktadir. Mikrovilluslu yiizey
tizerinde glikokaliks yer almaktadir. Bu tabakada disakkaridaz ve dipeptidazlar
bulunmaktadir. Dolayis1 ile mikrovilluslar sadece enterositlerin yiizey alanmni
arttirmakla kalmaz; ayn1 zamanda, proteinler ve karbonhidratlarin sindiriminde
gerekli olan enzimler i¢in bir yerlesim alani olusturmaktadirlar. Enterositler siki
baglanti kompleksleri ile birbirlerine baglandigindan dolay:1 liimenden interseliiler
yolla emilim sinirli olmaktadir. fleum ve kolonun siki baglanti komplekslerinin
gecirgenligi ¢cok diisliktiir. Bu nedenle liimenden emilecek maddelerin membrandan
aktif tasima yolu ile tasinmasi gereklidir. Duodenum ve jejenumun baglanti
kompleksleri nispeten gecirgendir. Enterositlerin lateral yiizleri girintili ¢ikintilidir.
Emilim siirecinde plikalar sayesinde hiicreler arasi alana gecen madde miktarina

paralel olarak hiicrelerarasi alan genislemektedir (Junqueira ve ark., 1992).

Enterositler organel bakimindan zengin hiicrelerdir. Hiicrenin sekline uygun oval
sekilli g¢ekirdek bazal sitoplazmada yerlesmistir. Sitoplazmalarinda supraniikleer
yerlesimli Golgi aparatusu, lizozom ve bol mitokondri bulunmaktadir. Agraniiler
endoplazma retikulum da apikal sitoplazmada yer almaktadir.Liimenden uzun zincirli
yag asidi ve gliserol olarak emilen lipid, bu organelde yeniden trigliseritleri
olusturmaktadir. Golgi aparatinda glikoprotein eklenerek silomikronlara doniisiip
lateral hiicreleraras1 alandan bag dokudaki lakteallere bosaltilmaktadir (Ross ve

Pawlina, 2014).
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Goblet hiicreleri; yiizey epiteli ve bez epitelinde yer alan goblet hiicreleri mukus
salgilayan hiicrelerdir. Bu hiicrelerin sayis1 duodenumdan ileuma dogru artmaktadir.
Yiiksek molekiil agirlikli glikoprotein  yapidaki mukus yogun bir yiizey
kayganlastiric1 olmasinin yani sira bakterilerin epitele baglanmasini da dnlemektedir.
Goblet hiicrelerinin apikal sitoplazmasi biiyiik miisinojen graniiller ile dolu oldugu
icin, bu hiicreler kadeh seklini almaktadirlar. Hematoksilen ve eozin boyama
yontemi ile apikal sitoplazmalar1 seffaf olarak izlenmektedir. Apikal sitoplazmada
yer alan miisinojen graniillerin glikoprotein yapisindaki igerigi uygun boyama
yontemleri ile boyanarak belirlenmektedir. Glikoprotein sentezinde gorev alan
organeller ve c¢ekirdek bazal sitoplazmada bulunmaktadir. Graniiler endoplazma
retikulumu ve mitokondriyonlar c¢ekirdegin cevresini sarmaktadir. Cekirdek bazen
yassilasabilmektedir. Goblet hiicreleri 4-6 giinlilk yasamlarinda bir veya iki
salgilama dongiisiine sahiptirler. Salgilamadan o©nce birbirinden ayr1 duran
vezikiillerin salgilama sirasinda birleserek ekzositoz yoluyla hiicre disina
atilmaktadir. Insanlarda sentezlenen musin yiizeye 12-24 saatte ulasmaktadir

(Junqueira ve ark., 1992; Kierszenbaum, 2010; Helvacioglu, 2004).

Paneth hiicreleri; bezlerin bazal boliimlerinde yer alan, asidofil graniillii, piramidal
seklindeki hiicrelerdir. Yuvarlak veya oval ¢ekirdekleri hiicrenin bazalinde
bulunmaktadir. Protein sentezleyen hiicre ozelligindedirler. Cekirdek c¢evresinde
yaygin graniiler endoplazmik retikulumu ve supraniikleer yerlesimli Golgi aparati
bulunmaktadir. Lizozom ve lipokrom boldur. Apikal sitoplazmada ¢ok sayida
elektron yogun salgi graniilii gozlenmektedir. Sitoplazmik graniiller antibakteriyel
enzimler (lizozim, alfa defensin vb.) ve ¢inko igermektedir. Bakteri veya bakteriyal
antijenlerle karsilasan paneth hiicresi kriptalarin  bakteriyel mikrogevresini
diizenleyen lizozim iiretmeye baslamaktadir (Akkus, 1995). Graniilde bulunan ¢inko
bir lizozim aktivatoriidiir. Lizozim baz1 bakterileri duvarlarin1 pargalayarak
Oldiirmektedir. Paneth hiicreleri baz1 bakteri ve protoozoalar1 fagosite
edebilmektedir. Antibakteriyel oOzellikleri ve fagositoz yetenekleri sayesinde
bagirsagin normal bakteriyel florasini kontrol eden hiicrelerdir. T hiicreleri de antijen
sunucu hiicre olarak konak hiicre savunmasinda gorev almaktadirlar. Bu hiicreler

normal sartlarda kalin bagirsak bezlerinde bulunmaz. Ancak baz1 patolojik
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durumlarda bu hiicrelerin kalin bagirsaklarda da ortaya ¢iktig1 gosterilmistir (Cetin,

2011).

Enteroendokrin hiicreler; sindirim kanali, viicudun en genis endokrin organi olarak
kabul edilebilir. Bez epitelinde yer alan enteroendokrin hiicreler mide bezlerindeki
endokrin hiicrelerin histolojik 6zelliklerini sergilemektedirler. Daha ¢ok bezlerin
bazal boliimlerinde yer almaktadirlar. Glimiisleme yontemleri ile belirlenmektedirler
ve immunohistokimyasal yontemlerle taninmaktadirlar. Sitoplazmalarinda ¢ok sayida
graniil bulunmaktadir. Enteroendokrin hiicrelerin ¢ogunun bez liimeni ile iligkileri
yoktur. Sentezledikleri iiriinii bazal membran ve bazal lamina aracilig1 ile bag dokusu
icindeki kan kilcallarina bosaltmaktadir. Ancak bazilari limenle baglantili olup
parakrin yolla komsu hiicrelerin fonksiyonlarini diizenleme yetenegine sahiptirler

(Kierszenbaum, 2010).

Ince bagirsaklarda kolesistokinin, sekretin, gastrik inhibitor peptid (GIP), motilin,
peptid YY, glukagon-like peptid (GLP-1), somatostatin, histamin, enkefalin, VIP
salgilayan enteroendokrin hiicreler bulunmaktadir. Pankreastan enzim ve bikarbonat
salgilanmasini artiran sekretin ve safra kesesi kasilmalarini artiran kolesistokinin,
gastrik ve bagirsak hareketliligini artiran motilin, insiilin salinimin1 uyaran gastrik
inhibitdr polipeptit (GIP) duodenum ve jejenumda iiretilmektedir. Peptid YY ve GIP
ileum ve kolonda, somatostatin ve histamin mide -bagirsak sistemin tiim organlarinin
mukozasinda, enkefalin ve VIP mukozaya ilaveten diiz kas hiicrelerinde

tiretilmektedir (Akkus, 1995).

M hiicreleri; daha ¢ok lenf folikiillerine komsu olan bez epitelinde yer alan, kiibik
veya yassi seklinde olan hiicrelerdir. Bu hiicrelerin degisiklige ugramis enterositler
olduklar1 disiiniilmektedir. Enterositlerden farkli olarak glikokaliks tabakasi ¢ok
incedir veya hi¢c bulunmaz. Yiizeylerinde kiicik kivrimlar (mikrofold)
bulundugundan M hiicresi olarak isimlendirilirler. Membran katlantilarinda
intraepitelyal lenfositler ve makrofajlar bulunmaktadir. M hiicrelerinin liimenden
mikroorganizmalar1 ve makromolekiilleri alip endositik vezikiillerinde tasiyarak

bazal lamina araciligi ile lenfoid dokuda bulunan CD4" T lenfositlere ulastirdiklar
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bilinmektedir (Ross ve Pawlina, 2014). Bir bagka deyisle bu hiicreler antijen tasiyan
hiicrelerdir. Sitoplazmalarinda antijeni herhangi bir degisiklige ugratmadiklari i¢in,
yani islemden gecirmedikleri i¢in, antijen sunan hiicre kapsaminda incelenmezler.
Makrofajlar ve lenfositler daha sonra yabanci antijenlere karst immiinolojik
yanitlarin basladigi lenfoid sistemin diger boliimlerine go¢ etmektedirler. Lenfoid
dokuya ulasan antijenler bu dokudaki tepkimeleri baslatmaktadirlar. Bazal membran
M hiicrelerinin altinda devamliligin1 kaybetmekte, boylece M hiicrelerinin lamina

propriaya geg¢isi kolaylasmig olmaktadir (Junqueira ve ark., 1992).

Intermediyer hiicreler; bu hiicreler heniiz olgunlasma siirecini tamamlamamus
hiicrelerdir. Birka¢ boliinme gecirerek ve degiserek enterosit veya goblet hiicresine
dontisebilmektedirler. Apikal yiizlerinde mikrovilluslar ve apikal sitoplazmalarinda
musinojen graniil i¢erebilmektedirler. Komsu hiicrelere desmozomlar aracilig ile
tutunmuglardir. Goblet hiicresine dontisecek olan intermediyer hiicrelerin apikal
sitoplazmalarinda musinojen graniiller birikmeye devam etmektedir. Enterositlere
dontisecek hiicrelerde ise bu graniiller kaybolmakta, sitoplazmada mitokondriler,
endoplazmik retikulum keseleri, ribozomlar artmaktadir. Mikrovilluslar sik ve

diizenli bir hal almaktadir (Kierszenbaum, 2010).

Kok hiicreler; mukoza epiteli dis etkenlere maruz kaldigr i¢in hizli bir seklide
yenilenmek zorundadir. Nitekim tiim mide bagirsak sistemi boyunca yiizey
epitelinde ve bez epitelinde ¢ok sayida mitoz figiiriine rastlanmaktadir. Hasar gérmiis
veya yasam siiresini tamamlamigs hiicrelerin yerini kok hiicrelerden kaynaklanan yeni
hiicreler doldurmaktadir. Kok hiicreler 6zellikle bezlerin bazal yarisina yerlesme
egilimindedirler. Buradan kaynaklanan hiicreler bezlerin apikal boliimlerine ve
yiizeye dogru yer degistirirken, farklilasmis olgun hiicrelere doniismek igin
boliinmelere ugramaktadirlar. Enterosit ve goblet hiicreleri i¢in bu siire¢ 5-6 glindiir.
Paneth hiicrelerinin yasam siiresi 4 hafta, enteroendokrin hiicrelerin ise 60-90 giindiir

(Ross ve Pawlina, 2014).

Ince bagirsagin lamina propriyasi kan ve lenf damarlari, sinir lifleri ve diiz kas

hiicreleri iceren gevsek bag dokusudur. Bu tabakadaki hiicrelerin ¢ogu sindirim
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kanalindan gelen antijenik ajanlara ve bakterilere karsi immun cevap veren
elemanlardir. Mide ve bagirsak kanalinin olduk¢a genis olan mukozal yiizeyi bir¢ok
mikroorganizmayla karsilasmaktadir. En ylizeysel bariyer hiicrelerarast siki
baglantilardir. Ayrica mukoza ve submukozaya yerlesmis antikor salgilayan plazma
hiicreleri, makrofajlar ve ¢ok sayidaki lenfositler savunmada Onemli rol
oynamaktadirlar. Bu hiicreleri i¢eren lenfoid dokuya sindirim sistemi ile iligkili
lenfatik doku (gut- associated lymphatic tissue- GALT) denilmektedir. Peyer plaklar
olarak adlandirilan yogun lenf folikiilleri ileumun en ayirt edici 6zelligidir (Junqueira

ve ark., 1992).

Ince bagirsaklarda da sindirim kanalindaki diger organlarda oldugu gibi lamina
propriyanin altinda muskularis mukoza yer almaktadir. Bu tabaka igte enine, dista
boyuna uzayan diiz kaslardan olusmaktadir. Submukoza damar ve sinirler
bakimindan zengin olan yogun bir bag dokusu tabakasidir. Meissner sinir agini
icermektedir. Ozefagusta oldugu gibi duodenumda da bu tabakada bez
bulunmaktadir. ‘Brunner bezleri’ olarak da bilinen duodenumun submukozal bezleri
birlesik tiibililoalveoler seromiikéz bez Ozelligine sahiptir. Brunner bezleri
bikarbonattan zengin alkalen mukus salgilamaktadirlar. Bu salgi duodenumun miik6z
zarimi mide sivisinda bulunan asidinin etkilerine karsi korumaktadir. Ayrica ince
bagirsak igerigini pankreatik enzimin etkisi i¢in optimum pH’a getirmektedir

(Kierszenbaum, 2010).

Ince bagirsaklarm tunika muskularisi icte enine, dista boyuna uzanan diiz kas
tabakasidir. Enine ve boyuna uzanan kas katlar1 arasinda otonom sisteme ait
Auerbach ag1 da denilen sinir ag1 bulunmaktadir. Ince bagirsagin son boliimiinde
kaslarin kalinlagmasi ile olusan iliogekal biiziicli kas bulunmaktadir. Sindirim kanali
buradan sonra kalin bagirsakla devam etmektedir. Seroza, mezotel ve altinda uzanan

ince bir bag dokusundan meydana gelmektedir (Ross ve Pawlina, 2014).
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2.14. Kaynak Arastirmasi

Mrosovsky (1964), findik faresi ve diger kis uykucularinin aglik motivasyon testine
dayali performansini incelemis ve mevsimsel gida kithg ve kis uykusu ile ilgili
olarak, bu testler iizerindeki zindan ve yer sincaplarinin performansinin biyolojik
degerini tartismistir. Sonuglari hipotalamik hiperfajik sicanin davraniglar ile
karsilastirmistir. Capraz tiir karsilastirmalarinda karsilasilan zorlugun ve ameliyat
edilen si¢anlarin tepkilerinin sonugta ortaya cikan obeziteye veya hipotalamik
tahribata bagimli olup olmadig1 belirlenmistir. Bununla birlikte, bu deneylerdeki
performanslar1 bakimindan kis uykucular1 arasinda en azindan yiizeysel bir benzerlik
oldugu belirlenmistir. Hiperlamatuvar  hipotalamusun baz1  bdlgelerindeki
plastisitenin varlig1 ve hipotalamik siganlara ag¢lik motivasyon davranisi, obezite ve
iireme fonksiyon bozuklugu olmak iizere ii¢ agidan benzemesi, ventromedial
cekirdegin fonksiyonel olarak kaliciligi ve giiclii bir sekilde medial hipotalamusta
oldukca yaygin olan alanlarin kis uykusuna hazirlanmada 6nemli oldugu sonucunu

ortaya ¢ikarmustir.

Carey ve ark. (2003) memelilerin kis uykusunda depresif metabolizmaya ve diisiik
sicakliga verilen hiicresel ve molekiiler yanitlari incelemislerdir. Memeli kis
uykucularinin olumsuz ¢evre kosullarina yanit olarak c¢ok biiyiik fizyolojik,
morfolojik ve davranis degisikliklerini i¢eren kayda deger bir fenotipik doniisiimlere
ugradiklarin1 bulmuslardir. Yazarlara gore, kis uykusu yetenegi, biitiin memeliler
simifinda bulunmaktadir ve kis uykusunun durumuna 6zgii yeni gen {iriinlerinin
uyarilmasindan ziyade, tiim memelilerde yaygin olan genlerin davranislarindaki
farkliliklar1 da icermektedir. Kis uykusu sezonu, en diistik viicut sicakliginin (Ty)-2.9
°C'ye kadar diisebilecegi ve metabolizmanin Otaner oranlarin %]1'ine kadar
azaltilabildigi uzun uyusukluk nobetleri ile karakterize edilmektedir. Diinyanin her
yerinde bir¢ok biyokimyasal ve fizyolojik siire¢, tepkime hizlarini diisiirmek i¢in
diisiik sicakliklardan yararlanirken, yeniden isitma iizerine tiim aktiviteyi siirdiirme
yetenegini korumaktadir. Diger kritik fonksiyonlar, uyusukluk sirasinda fizyolojik
olarak ilgili seviyelerde devam etmeli ve 0 °C civarindaki Ty degerlerinde bile hassas

bir sekilde ayarlanmalidir. Molekiiler ve hiicresel biyolojinin yeni araglarini
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kullanarak yapilan arastirma, kis uykusu mevsimi boyunca uykucularin tekrarlanan
uyusukluk ve uyarilma dongiilerinden nasil kurtuldugunu ortaya c¢ikarmaya
baslamistir. Genomik ve proteomik teknolojilerdeki ilerlemelerden yararlanan
kapsamli yaklagimlar, yaz otermik halini kis uykusu halinden ayiran farkli sekilde
ifade edilen genleri daha fazla tanimlamak icin gereklidir. Organizma seviyesinden
molekiiler diizeylere kadar olan uyusuklugun ayrintili olarak anlasilmasi, bu bilginin
insan ve hayvan saghigil i¢in sonuglar1 iyilestirmek igin cesitli hipotermik ve

hipermetabolik stratejilerin gelistirilmesine doniistiiriilmesini saglamalidir.

Malatesta ve ark. (2009) iskelet kasinda bulunan hiicrelerdeki hiicre ¢ekirdeginin, kis
uykusunda uyarlanma bakimindan aktif olup olmadiklarini incelemisledir. Bilindigi
gibi iskelet kasi, metabolik ve mekanik uyaranlara hizli ve dinamik bir sekilde tepki
verebilmektedir. Ozellikle, uzun siireli aghga maruz kalma veya kullanilmama riski,
kas atrofisi ile sonuglanmaktadir. Kis uykusuna yatmis hayvanlarda kas atrofisi, kis
uykusuna ya da aylar sliren uzun siireli hareketsiz ve ac¢ birakildiktan sonra
sinirlanmakta veya yok olabilmektedir ve kas fonksiyonu tiimiiyle uyarilmadan
korunmaktadir. Malatesta ve ark. (2009)’min bu ¢alismasinda, 151k ve elektron
mikroskobu seviyesinde morfolojik, morfometrik ve immiinositokimyasal analizlerin
bir kombinasyonu ile, &trofik ve kis uykusundaki findik faresinin kuadriseps
kasindan alinan miyositler arastirilmistir. Degisen metabolik oranin yiiksek derecede
hassas belirte¢leri olan hiicre ¢ekirdegi ve mitokondri lizerinde odaklanilmistir. Elde
edilen bulgular: 1) kas lif sekli ve boyutu dahil kasin genel histolojisinin, hizli ve
yavas lif tiplerinin oraninin kis uykusundan etkilenmedigini; 2) sitoplazmik ve
cekirdek bilesenlerin ince yapisinin otener ve kis uykusunda birbirine benzedigini,
ancak uyusukluk sirasinda Dbiriken lipit damlaciklar1 i¢in  aym1  seyin
sOylenemeyecegini; 3) kis uykusu sirasinda, mitokondri, daha uzun krista ile daha
bliylidiigiinii ve 4) kastaki hiicre c¢ekirdeklerinin uyarlamalar1 ve uyarlama
faktorlerini 6termiyada ile ayn1 miktarda korudugunu gostermektedir. Malatesta ve
ark.” nin bu calismasinda, kis uykusundaki findik faresinin iskelet kasindaki
hiicrelerin, yuvada aylar siiren kis uykusundan sonra bile yapisal ve fonksiyonel
biitiinliiklerini tam olarak korudugu gosterilmistir. Bunun i¢in 1) kis uykusu

sirasinda, diisiik hizda niikleer ve mitokondriyal aktivitelerin kas liflerindeki tahribati
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dengelemesi; 2) yuvadaki fiziksel egzersizi taklit edecek olan periyodik uyarilar
sirasinda siddetli kas uyarilmasi (titreme) seklinde iki yonlii bir agiklama yapilmistir.
Bu iki faktor, genel olarak uzun siireli aglik ve/veya hareketsiz katabolizmanin bir
sonucu olarak hareketsiz kaldiktan sonra memelilerde ortaya ¢ikan kas erimesini
Onleyecektir. Kis uykusunda iskelet kasinin korunmasindan sorumlu mekanizmalarin
anlasilmasi, okyanus derinlikleri veya uzay bosluklar1 gibi asir1 ortamlarda
yasamanin yani sira patolojik kosullar veya yaslanma ile iligkili kas tahribatinin

Onlenmesi ve tedavi edilmesine yol agabilir.

Breukelen ve Martin (2015) memeli kis uykucularinda meydana gelen molekiiler
uyarlamalar1 incelemisledir. Kis uykuculari, memeliler arasinda diisiik viicut
sicakliklarina erisme, dayanma ve ters ¢evirme yetenekleri bakimindan benzersizdir.
Kis uykucular1 uyusukluk sirasinda viicut sicakliklari sifira yakin, 6tenerde ise 37
°C'ye kadar tekrar tekrar cevrilir. Bu memeliler diisiik viicut sicakliklarinda uzun
siire boyunca kalp fonksiyonlarini, hiicre biitlinliigiinii, kan akigkanlifini1 ve enerji
dengesini nasil korurlar ve yeniden 1sindiginda hasar gérmelerini nasil onlerler? Kis
uykusu genellikle memelilerde diisiik sicaklik islevi i¢in essiz bir uyarlanma 6rnegi
olarak kabul edilmektedir. Bu tiir bir uyarlanma biitiin hayvan fizyolojisi seviyesinde
belirgin olsa da, sogukta islevi iyilestiren ve kis uykucularina 6zgii olan hiicresel ve
biyokimyasal diizeylerde uyarlamalarin agik 6rneklerini gostermek sasirtict bir
sekilde zordur. Sogukta gelismis fonksiyonun uyarlanmasi yerine, kis uykusundaki
temel molekiiler uyarlamalar, biyokimyasal fonksiyonun bir¢cok yoniinii bastirmak
icin ve tiim sistemlerin optimum islevini geri kazanmak i¢in hasarsiz bir sekilde
yeniden 1sinma kullanilabilir. Bu yetenekler, insanlar dahil olmak iizere tiim
memeliler tarafindan paylasilan biyokimyasal yollarin yeni diizenlemelerinden

kaynaklanmaktadir.

Pineda ve ark. (2017) kis uykusuna yatan kiiciik cep farelerinin kemiklerinde goriilen
mevsimsel degisiklikleri aragtirmiglardir. Kullanilmama ya da fiziksel hareketsizligin
siireleri, kemik gozenekliligini arttirmakta ve kemik mineral yogunlugunu
azaltmaktadir. Bu da birgok hayvanda kemiklerin mekanik yeterliliginin kaybina

neden olmaktadir. Her ne kadar ayilar ve dag siganlar1 gibi biiyiik kis uykucular
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uyku sirasinda kemik kaybini dnleseler de, uzun siiren fiziksel hareketsizlige ragmen,
kimi kii¢iik uykucular kis uykusu sirasinda kemikleri kaybeder. Kiiciik cep fareleri
(Perognathus longimembris) kis uykusu sirasinda yeraltinda kalmaya devam
etmektedir ve uyusukluk ve arada uyanma ndobetleri gecirmektedirler. Ancak
uyusukluk nobet siiresi diger kemirgen kis uykucularina gore daha kisadir. Bundan
baska, kiigiik cep fareleri yaz uykusu sirasinda da uyusukluga girebilmektedirler.
Pineda ve ark. tarafindan yapilan bu calismada kortikal ve trabekiiler kemik mimari,
mineral ve mekanik ozellikler, kemigin mevsimsel etkilerini belirlemek icin 8 ay
boyunca (Mart-Ekim) yakalanan kiiglik cep farelerinin uyluk kemikleri analiz
edilmistir. Ekim ayindaki kis uykusu oncesi ile mart ayindaki kis uykusu sonu
arasinda herhangi bir kemigin Ozelliklerinde herhangi bir farklilik olmamasi, kis
uykusunun kemik oOzelliklerini olumsuz yonde etkilemedigini diisiindiirmektedir.
Bununla birlikte, kortikal alanin mart ayinda nisan, mayis ve haziran aylarindan daha
yiikksek oldugu bulunmustur. Kemigin herhangi bir aydaki mekanik ve osteosit
lacunar 6zellikleri arasinda fark gozlenmemistir. Distal femoral epifizde trabekiiler
kemik s6z konusu aylar arasinda higbir degisiklik gostermemistir. Merkezden uzak
kalga kemigi ile ilgili epifizde trabekiiler kemik de ayni aylar arasinda hicbir
degisiklik gdstermemistir. Sonu¢ olarak, kemik Ozelliklerinde birka¢ aylik fark,
periyodik yaz uykusundan ya da ilkbahar ve yaz aylarinda dogum ve biiyiimenin

zamanlamasindan kaynaklanan fiziksel hareketsizlige baglanmistir.

Toole ve ark. (1999) kis uykusunun altin hamsterin ince ve kalin bagirsagin
myenterik pleksusuna etkilerini arastirmiglardir. (Caligmalarinda,
immiinohistokimyasal ve histokimyasal teknikleri kullanarak kis uykusunun altin
hamsterin ince ve kalin bagirsaginda miyelomik noronlarin nérokimyasal bilesimi
tizerindeki etkilerini incelemislerdir. Kis uykusu, altin hamsterlerde fotoperiyodu ve
dis ortam sicakligini degistirerek etkilemistir. Ayni yaslardaki hamsterler oda
sicakliginda tutulmus ve 5 °C'de tutulan ancak kis uykusuna dalmayanlar kontrol
olarak kullanilmistir. Incelenen tiim belirteclere immiinoreaktif olan hiicre
govdelerinin sayisindaki olast degisiklikleri incelemek icin hiicre sayimlar
yapilmistir. Sonuglar, vazoaktif bagirsak polipeptidi, P maddesine ve kalsitonin

geniyle iligkili peptide karsi immiinoreaktif olan néronlarin sayisinda kis uykusu
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strasinda 6nemli bir artis oldugunu gostermistir. Kontrol hayvanlarinda biiyiik 6l¢iide
bulunmayan tirozin hidroksilaz i¢in pozitif hiicre govdeleri, kis uykusuna giren
hayvanlarda daha belirgin hale gelmistir. 5-hidroksitriptamin i¢in immiinoreaktif
olan noronlarin sayisinda énemli bir diisiis gozlenmis ama protein gen-iiriiniine ve
nitrik oksit sintazina karst immiinoreaktif olan noronlarin sayisinda Onemli bir
degisiklik olmamistir. Belirli nérotransmitterleri igeren miyenterik néronlarin se¢imli
alt ve tist diizenlemelerinin luminal igerigin yoklugunda bagirsak kas ve mukozal
tabakalarinin bitlinliigiini korumak i¢in kis uykusu sirasinda koruyucu bir

mekanizma olarak ortaya ¢ikabilecegi Onerilmistir.

Guvakova ve Vinogradova (1979) yilin farkli mevsimlerinde gastrik fundal bezlerin
endokrin hiicrelerinin ultra yapisin1 incelemislerdir. Bunun i¢in yilin farkh
mevsimlerinde kirmizi yanakli suskun mide fundik bezlerinin endokrin hiicrelerinin
elektron mikroskobik bir calismasi yapilmistir. Graniillerinin yapisinda farklilik
gosteren ECL, EC, D ve DI hiicreleri bulunmustur. Kis uykusunda, nispeten
degismeden kalan hiicreler, zayif fonksiyona sahip hiicreler ve ¢esitli derecelerde
degisikliklere ugrayan hiicreler bulunmustur. Bu donemde aktif olarak calisan EC
hiicrelerinin varligi, periferik serotoninin kis uykusu mekanizmasini etkiledigi
gorligiinii dogrulamaktadir. Sonugta uyanisin 3. ya da 4. giiniinde, endokrin
hiicrelerin yeniden canlandirilma aktivasyonu gozlenmis; hiicrelerin normal
ultrayapisinin kis uykusundan uyanmanin ikinci haftasina kadar onarildig1 ortaya
cikartlmistir. Yapilan caligmalar kis uykusu sirasinda hiicre membraninda meydana
gelen degismeleri arastirmislardir. Hiicresel membranlar soguktan zarar gérmeye
yatkindir, bu da lipit bilesenlerinin ayrilmasina neden olur. Burada, kis uykusu
sirasinda hipotermik yer sincaplarinin merkezi sinir sistemi hiicreleri igindeki organel
membranlarda meydana gelen yapisal degisiklikleri arastirilmistir.  Bu
membranlardaki lipitlerin, membran proteinlerini ve altta yatan sitoplazmik matrisi
lateral olarak yer degistiren proteinsiz alanlara doniistiirdiigli goriilmiistiir. Ancak,
hayvan kis uykusundan uyandiginda, viicut sicaklig yiikseldikg¢e tiim bu bilesenler
normal diizenlemelerine geri donerler. Membran lipitlerinin bu tersinir sicaklik ile
uyarildig1 zaman yeniden dagildiginin anlagilmasi, siddetli soguk alginligi olmayan

tiirler (insanlar dahil) ve hiicre ve dokularin dondurulmasi iizerindeki etkilerinin
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arastirilmasina yardimci olmahidir (Arav ve ark., 1996; Crowe ve ark., 1999;

Williams, 1990).

Barnes (1989) bir memelinin donmadan kurtulmasi {izerine yaptig1 bir aragtirmada
kuzey kutbuyla ilgili bir kis uykucusunun 0 °C’nin altindaki viicut sicakligini
incelemistir. Kuzey kutbunda kis uykusuna yatan yer sincaplari1 donmadan viicut
sicakligini -2,9 °C gibi diisiik bir sicakliga uyarlamay1 ve sonra kendiliginden normal
sicakliga donmeyi basardilar. A¢ik yuvalarinda kis uykusuna yatan yer sincaplarinin
karm bdlgesindeki viicut sicakliklari, sicakliga duyarli radio vericisi implantlar ile
kaydedilmigstir. Hibernaculum derinliginde viicut sicakliklar1 ve toprak sicakliklari,
sirastyla -1,9 ve -6 °C arasinda ortalama minimum bir degere ulasmistir. -4,3 °C'lik
laboratuvar ortamina yerlestirilmis yer sincaplar1 kis uykusunda gdgiis sicakliklarini
0,0 °C iistiinde tutabilirken, kolon sicakligini -1,3 °C gibi diislik sicakliklara kadar
diistirmustiir. 0 °C viicut sicakliklarinin altindaki hayvanlardan alinan plazmada
¢Ozilinen madenin normal derisimlere sahip oldugu goriilmiis ama antifriz molekiilleri

iceren higbir kanit goriilmemistir.

Falkenstein ve ark. (2001) serbest dolasan dikenli karinca yiyenlerde uykuya dalma
ile iligili olarak diyet yaglar1 ve viicut lipid bilesimlerini incelemislerdir. Laboratuvar
caligmalari, yiiksek seviyelerde diyet doymamis yag asitlerinin, kighik hayatta
kalmayi iyilestirdigini, uyusuk otgul kemirgenlerde uyusuklugu ve daha diisiik viicut
sicakliklarmi uzattigin1  gostermistir. Bocek yiyen kis uykucularinda beslenme
ekolojisinin kis uykusu ile iligkisi konusundaki 6nemi bilinmemektedir. Bu nedenle,
kis uykusu mevsiminde dikenli karincayiyenlerin yag asidi bilesimi ve depo yagi
incelenmis ve kis uykusu oncesi ve sonrast depo yag asidi bilesimi karsilagtirilmistir.
On kis uykusu mevsiminde dikenli karincayiyenlerdeki ikmal deposu yag asidi
bilesimi hemen hemen en bol olan av tiirlerininkine benzerdir. Yaklasik 5 aylik kis
uykusundan ve %18'lik bir viicut kiitlesi kaybindan sonra, dikenli karincayiyen yag
asidi bilesimi 6nemli dl¢lide degismistir. Tekli doymamis oleik asit ve palmitoleik
asit ylizdesi azalirken, doymus yag asitleri ve ¢oklu doymamais linoleik asit artmistir.
Falkenstein ve ark.’nin bu g¢alismasinda otcul kemirgen kis uykucularmin aksine,

dikenli karincayiyenlerin gidalarinda en bol bulunan yag asidini yansitan tekli
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doymamig yag asitlerinin kis uykusu icin gerekli bir yakit olduguna inanilmaktadir.
Dahasi, yiiksek derisimlerdeki tekli doymamis yag asitlerinin, ¢oklu doymamis
yaglarin orta diizeyde kullanilabilirligini telafi ettigi ve diisiik viicut sicakliklarinda

kis uykusu olanagi sagladigi anlasilmaktadir.

Carey ve Cooke (1992) yer sincabinin bagirsaginda aclik ve kis uykusunun iyon
salgilamasi tizerindeki etkilerini incelemistir. Yer sincaplari, aglik ve kis uykusunun
ince bagirsak salgilama fonksiyonu iizerindeki etkilerini incelemek igin
kullanilmistir. Aki odalarina yerlestirilen kasi soyulmus jejunum tabakalari, bir
salgilayic1 gonist ile karsi karsiya getirilmis ve kisa devre akimindaki (KDA)
degisiklikler kaydedilmistir. Aktif sincaplarda santimetre basina mukozal 1slak
agirliklar ve kript boyutlar1 3 giin boyunca hizli bir sekilde etkilenmemistir, ancak
villus ytiksekligi ve alani 6 haftadan fazla yemeyen kis uykucularinda énemli 6l¢iide
azalmistir. Beslenen hayvanlarla karsilagtirildiginda a¢ ve kis uykusuna yatan yer
sincaplarinda doku iletkenliginin ¢ok daha fazla oldugu bulunmustur. KDA'1 nda,
submukozal noronlarin elektriksel uyarilma ile uyarilan, en ¢ok, serozal ylizey
alanina normalize edilen maksimal degisiklikler, beslenen veya uykuya dalmis
sincaplara kiyasla daha hizli olmustur. Yanitlar, kripta alanina normallestirildiginde,
KDA 1nda nétral olarak uyarilan degisiklikler, kis uykucularinda en fazla olmustur.
Karbakol ve serotonin tiim derigimlerinde beslenen sincaplara kiyasla aclikta daha
biiyiik olan KDA’a bagli doza bagl degisiklikleri uyarmistir. Histamin (100 mikrom)
ve teofilin (1 mm), beslenen sincaplara gore KDA'da daha biiyiik artiglar
gostermektedir. Sonuclar 3 giinliik bir aghigin ya da artirilan kis uykusu hizinin, yer

sincabi jejunumunda artirilmis salgi kapasitesine yol actigin1 géstermektedir.

Kurtz ve Carey (2007) kis uykusundaki sincaplarin bagirsak bagisiklik sistemindeki
mevsimsel degisiklikleri incelemislerdir. Kis uykusunun bagirsak bagisikligini
etkileme potansiyeli onun uzunluguna (5-8 ay) ve hiz1 ile iligkilidir. Yaz aylarinda
(kis uykusunda degil) ve kis uykusundaki sincaplarda bagirsak bagisiklik sisteminin
cesitli yOnleri incelenmistir. Peyer yamalar1 biiylik o6l¢iide kis uykusundan
etkilenmedigi ama yaz aylarinda, intraepitelyal lenfositlerin (IEL) ve lamina propria

l6kositlerin (LPL) sayisi, kis uykucularinda daha yliksek oldugu bulunmustur. IEL
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aktivasyonla iliskili isaretcileri ve ko-reseptorleri ifade eden diisiik sayida hiicre
tarafindan gosterildigi gibi kis uykucusu daha az olgunlasmistir. Yaz ile
karsilastirildiginda, B hiicrelerinin yiizdesi daha yiiksek ve kis uykucusu LPL'side T-
hiicreleri yiizdesi daha diisiik bulunmustur. Kis uykusu, daha yiiksek mukozal IFN-y,
TNF-a, IL-10 ve IL-4 seviyeleri ile iliskili oldugu ama IL-6 ve TGF-y seviyelerinin
degismedigi goriilmistiir. Giris ve torpid kis uykucularinda mukozal IgA seviyeleri
yaz ile karsilastirildiginda daha fazla oldugu bulunmustur. Sonuglar, kis uykusu
sirasinda bagirsak bagisiklik sisteminin modifikasyonlarinin, kis boyunca bagirsak

biitiinliiglinlin korunmasina yardime1 olabilecegini gostermektedir.

Bu c¢alismada, kis uykusu, ara uyamglar ve aktif yaz aylarinda Anadolu
kayauyurunun duedunumundan alinan kesitler 1sik mikroskobunda ve TEM de
incelenmis ve hiicre i¢i elemanlar ile mikrovilluslarda meydana gelen degisikler

belirlenmistir.
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3. MATERYAL VE YONTEM

3.1. Materyal

Bu calisma Antalya ilinin Elmali ilgesi Ciglikara bolgesi dogal ¢evrelerinden 10
Agustos 2010-16 Agustos 2010 tarihleri arasinda yapilan arazi ¢alismasinda elde
edilen ve laboratuvarda tutulan D. laniger iizerinde yapilmistir. Yetisme ortam
ozellikleri ve kis uykusu mevsimleri dikkate alinarak araziden 6rnekler toplanmustir.
Oncelikle tiiriin kis uykusu biyolojisini belirlemek amaciyla ayri kafeslerde bakimi
yapilan 10 o6rneklik deney grubu olusturulmustur. 5 disi ve 5 erkek bireylerden
olusan bu grup kontrolsiiz laboratuvar sicakligi ve dogal fotoperiyot altinda giinliik
olarak gozlenmistir. Giinliik yapilan kontrollerde hayvan diizenli olarak beslenmistir.
Besin diyeti kuru meyveler ve tahillardan meydana gelmistir (Goney, 2011).
Incelemeye alinan o6rneklerden bazilari aktif yasam donemlerinde, bazilari kis
uykusunda uyurlarken ve bazilar1 da kis uykusu déneminin ara uyanislarinda doku

ornekleri i¢in disekte edilmislerdir.

3.2. Yontem

3.2.1. Laboratuvar sartlari ve deney hayvanlarinin secimi

Goney (2011) D. laniger’in davranmigsal acidan kis uykusunu incelemistir.
Laboratuvar nemi, sicakligi, hayvanlarin beslenmesi, bakimi, agirlik 6lgtimleri ve kis
uykusu siirelerinin belirlenmesi Goney tarafindan yapilmistir. Bu ¢alismadaki deney
hayvanlari, bahsedilen ¢aligmadaki deney hayvanlarinin disilerinden secilmistir. Bu
yiizden bu ¢alismanin anlagilmasini kolaylastirmak i¢in burada, Goney’in kis uykusu
davraniglarini takip ettigi hayvanlarin laboratuvar kosullariin bilinmesinde fayda

vardir.

Laboratuvar sicakligi, laboratuvara getirilen D. laniger orneklerinin kis uykusuna
baslamadan ilk haftadan itibaren kaydedilmeye baslanmistir. Laboratuvarin 1sis1 24

°C, nem diizeyi ise %56 olarak kaydedilmistir. D. laniger O6rneklerinin bulundugu
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PR

laboratuvarin sicakligt maksimum 24 °C minimum ise 7 °C arasinda degistigi

gbzlenmistir.

Ayni zaman aralifinda laboratuvarin nemi ise, minimum %48, maksimum %88
olarak kayit edilmistir. Sicaklik subat ayina kadar siirekli diisiip, mart ayindan sonra
siirekli yiikselmeye baglamistir. Laboratuvar nemi ise subat ayinda en iist seviyeye

ulasmustir.

3.2.2. Deney hayvanlarinin kis uykusuna girisi ve kis uykusu siireleri

Kis uykusu doneminin gozlenmesi 10 orneklik bir deney grubu ile kontrolsiiz
laboratuvar kosullarinda gerceklestirilmistir. D. laniger 6rnekleri igin yasam alan
olarak metal kafesler kullanilmistir. Bu kafeslerin igerisine tahta kutular, pamuk ve
talag konulmustur. Aktif donemde D. laniger 6rneklerinin beslenmek i¢in sik sik

tahta kutunun disina ¢iktiklar1 gériilmiistiir (Resim 3.1).

Resim 3.1. Aktif donemde Dryomys laniger
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D. laniger 6rneklerinin beslenme, digkilama ve dinlenme zamanlarinda genellikle

kafesin koselerinde bulunmayi tercih ettikleri gézlenmistir.

Gozlem yapilan ergin 6rneklerde ilk kis uykusu, laboratuvar sicakligi 16 °C olarak
kaydedilen 11 Ekim’de goézlenmistir. En son olarak 13 Aralik’ta kis uykusuna
girilmistir. Son hayvan kis uykusuna girdiginde laboratuvar sicakligi 12 °C olarak
kaydedilmistir.

Ik uyusuklugun gozlendigi tarih, kis uykusu periyodunun baslangici olarak
belirlenmigken, uyusukluktan c¢ikan en son bireyin ¢ikis tarihi ise kis uykusu

periyodunun bitimi olarak belirlenmistir.

3.2.3. Kis uykusu boyunca hayvanlarda agirhk degisimi

Kis uykusu siiresince agirligi en fazla azalan bireydeki degisim %42,9 olmustur. Kis
uykusu siiresince agirliktaki degisim %20,7 ile %42,9 arasinda degisim gostermistir.
Gozlemlenen tiim oOrneklerde kis uykusunun baglamasi ve besine duyulan

isteksizligin bir sonucu olarak agirliklar azalma gostermistir.

3.2.4. Dryomys laniger 6rneklerinin bakim

Resmi gazetede deney hayvanlarinin korunmasina ve {iretim yerlerine dair
yayinlanan yonetmeligin uygulama talimatina gére kemirgenler i¢in minimum kafes
taban alami1 ve yiikseklikleri verilmistir (Aksoy ve ark., 2010). Bu talimata uygun
olarak D. laniger 6rnekleri laboratuvarda bulunduklar siire boyunca bireysel olarak
celik kafeslerde (37x17x12 cm) baridirtlmistir. Celik kafeslerin i¢ine 18x15x6,5 cm
ebatlarinda yapilmis tek bir ¢ikisa sahip tahta kutular yerlestirilmistir. Kafeslere ve
tahta kutunun i¢ine yatak materyali olarak kokusuz talag ve yuva materyali olarak
pamuk koyulmustur. Ayrica D. laniger 6rneklerinin her birine yeterli miktarda su ve
taze sebze, meyveler (kirmizi erik, armut, kuru {iziim, ahududu), tahil gevregi ile

ceviz, findik gibi kuruyemislerden olusan yem verilmistir (Géney, 2011).
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3.2.5. Dryomys laniger orneklerinin kis uykusu

Kis uykusu déneminin baglamasiyla 1siklanma periyodu (aydinlik-karanlik) siirekli
karanlik olacak sekilde ayarlanmistir. (D. laniger Orneklerinin kontrolii sirasinda
kullanilan los 1s1k hari¢). Bu kosullar heterotermal donemim sonuna kadar devam
ettirilmistir. Ayrica heterotermal donemin bir kismi boyunca (Kasim 2010-Mart 2011

tarihleri arasinda) D. laniger 6rneklerine besin verilmemistir (Goney, 2011).

Dogadan laboratuvara getirilen hayvanlara, heterotermal donem boyunca su ve yem
verilmemesi (6zel amacl ¢alismalar hari¢) kis uykusu ile ilgili aragtirma yapmak i¢in
standart bir uygulamadir (Vaughan ve ark., 2006). Kis uykusuna giris tarihi arasinda
gecen toplam siirenin hesaplanmasi ile kis uykusu stiresi belirlenmistir (Demirsoy ve

ark., 2001)

3.2.6. Isik mikroskobunda inceleme i¢in preparatlarin hazirlanmasi

Aktif donemdeki D. laniger 6rneklerinden, kis uykusundaki D. laniger 6rneklerinden
ve kis uykusunda ara uyanistaki D. laniger 6rneklerinden laboratuvarda ince bagirsak
kesitleri alinmistir. Histolojik inceleme i¢in alinan dokular fiksatif olarak %10’luk

tamponlanmis notral formalin ¢6zeltisine alinmustir.

%10’luk tamponlanmis notral formalin ¢ozeltisi (Lillie ve Fullmer, 1976; Thompson

ve Luna, 1978)

Formaldehit, 2%637-%40 ........cooooeiieeieeee e 1000,0 ml
DISTIE SU ittt e e e e e 9000,0 ml
Soydum fosfat monobazik............ccceevveviiienieniiienieniieens 4¢g
Sodyum fosfat dibazik (anhidroz)..........ccccceevcvveerciveennennnne. 6,5¢g

Doku ornekleri 24 saat fiksatifle bekletildikten sonra doku takibi i¢in kasetlere uygun

olarak yerlestirilmis ve Leica-ASP 300 marka doku takibi cihazina alinarak otomatik
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doku takibi yapilmistir. Takipten ¢ikan kasetlerdeki dokular sivi parafine gomiilerek
bloklama yapilmustir.

Bloklardan rotary mikrotom ile 4-5 pm’lik kesitler alinmig ve preparatlar rutin boya
icin (Hematoksilen-Eozin) Leica marka Auto Stainer XL marka cihazda boyanmustir.
Boyanan preparatlar lama entellan damlatilarak uygun lamelle kapatilmistir ve

Olympus BX53 marka 151k mikroskobunda incelenerek fotograflari ¢ekilmistir.

3.2.7. Elektron mikroskobunda inceleme i¢cin preparatlarin hazirlanmasi

Aktif donemdeki D. laniger 6rneklerinden, hibernasyondaki D. laniger 6rneklerinden
ve hibernasyonda ara uyanistaki D. laniger Orneklerinden laboratuvarda yapilan
diseksiyonla ¢ikarilan D. laniger ornekleri fosfat tamponlu %3’liikk gluteraldehitte
(pH=7,2, +4 °C) 4 saatlik ilk tespiti yapildiktan sonra tespit ¢ozeltisinin hazirlandig
tampon ile 2 saat boyunca her yarim saatte bir degistirilerek yikanmistir. Daha sonra
ikinci tespit icin fosfat tamponuyla taze hazirlanan %1’lik osmium tetraoksit

coOzeltisinde 1 saat tespit edilmistir.

Tespitten sonra re¢ine i¢inde blok yapilmistir. Blok reginesi su sekilde hazirlanmistir;

Araldite CY-212. i 10 cc
HY =964 (DDSA) ..ottt 10 cc
DY-064 (DMP-30) ....cccecimieiaieierienieniesieeieeeeieeeeeeeenaeneens 0,5 cc
Dibiityl phytalate.........coooieriiiiiiiieeiieeceeeee e 0,5 cc

Alinan 6rnekler sirasiyla karistirilmig olan bu regine igerisine konularak 45 °C’de 24
saat ve 60 °C’de 24 saat tutularak polimerlesme islemi yapilmistir. Daha sonra
sertlesmis olan bu bloklardan ultra mikrotom ile yar1 ince ve ince kesitler alinmistir.
Yar1 ince kesitler lam iizerine alindiktan sonra Toluidin blue-pyronin G ile
boyanmustir. Ince kesitler grid iizerine alindiktan sonra Sato’nun (1967) uranil asetat-
kursun sitrat boyasi ile boyanmistir. Bu sekilde hazirlanan kesitler Ankara
Universitesi Fen Fakiiltesinde bulunan, JEOL 100 CX-II Transmission (Gegirmeli)

Elektron Mikroskobunda incelenmis ve fotograflar1 ¢ekilmistir.
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4. ARASTIRMA SONUCLARI VE TARTISMA

4.1. Histokimyasal Bulgular

4.1.1. Aktif donemdeki D. laniger ince bagirsak dokusunun histokimyasal

incelenmesi

Aktif donemdeki D. laniger ince bagirsak dokusunun histokimyasal
degerlendirilmesi i¢in Hematoksilen ve Eozin boyamas1 yapilmis ve ince bagirsak
duvarinin tabakalar1 farkli objektiflerde incelenmigtir. Tunika mukoza tabakasini
olusturan tek katl prizmatik sindirim epiteli, epitelin altinda yer alan lamina propria
ve lamina proprianin hemen altinda yer alan lamina muskularis mukozanin normal
histolojik yapida oldugu gozlenmistir. (Resim 4.1 ve Resim 4.2). Tunika mukozada
yer alan villus yapilarinin diizenli bir yapida oldugu goriilmiistiir. Gevsek bag
dokusundan olusan lamina propria bagirsak bezlerini igerdigi saptanmistir (Resim

4.3).

Resim 4.1. Aktif donemdeki D. laniger ince bagirsak dokusunun x4 objektifindeki
gorintiisii (H&E Boyama), («—: Tunica mukoza)
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Resim 4.2. Aktif donemdeki D. laniger ince bagirsak dokusunun x10 objektifindeki
goriintiisii (H&E Boyama), («<»: Tunica mukoza)

Resim 4.3. Aktif donemdeki D. laniger ince bagirsak dokusunun x20 objektifindeki
gortntiisii (H&E Boyama), (k: epitel ve lamina propriadan olusan villus

yapist)
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4.1.2. Hibernasyondaki D. laniger ince bagirsak dokusunun histokimyasal
incelenmesi

Hibernasyondaki D. laniger ince bagirsak  dokusunun  histokimyasal
degerlendirmesinde x4, x10, x20 ve x40 biiyiitmelerinde Hematoksilen-Eozin
boyamasi yapilarak incelenmistir. Aktif donemdeki dokular ile kiyaslandiginda
normal histolojik yapiin korundugu ve hibernasyon asamasinda alinan dokulardaki
boyamalarda dokunun genel olarak nispeten daha koyu bazofilik boyandigi
gbzlemlenmistir (Resim 4.4, 4.5, 4.6 ve 4.7). Uzunlamasina ve enine olmak iizere
kesit yonii ile ve dokunun alindigi ince bagirsak kismu ile iliskili olarak villuslarin
daha yogun bir sekilde diizenlenmis oldugu gdézlemlenmistir (Resim 4.4 ve Resim
4.5). Yizey epitelinde bagirsak yiizeyini kayganlastiran ve sindirim kimyasallarinin
asindiric1 etkisine karst epiteli koruyan mukusu salgilayan Goblet hiicrelerinin
hibernasyon grubunda sayica fazla oldugu gozlenmistir (Resim 4.6). Hibernasyonda
bagirsagin metabolik aktivitesindeki yavaslama ile ilintili olarak villuslar arasi
mesafe aktif donemdeki doku 6rnegine kiyasla daha dar oldugu bulunmustur (Resim

4.7).

Resim 4.4. Hibernasyondaki D. laniger ince bagirsak dokusunun x4 objektifindeki
goriintlisii (H&E Boyama), («»: Yogun olarak diizenlenmis villuslarin
oldugu alan)
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Resim 4.5. Hibernasyondaki D. laniger ince bagirsak dokusunun x10 objektifindeki
goriintiisit (H&E Boyama), (<»: Yogun olarak diizenlenmis villuslarin
bulundugu alan)

Resim 4.6. Hibernasyondaki D. laniger ince bagirsak dokusunun x20 objektifindeki
goriintiisii (H&E Boyama), (|: Goblet hiicresi)
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Resim 4.7. Hibernasyondaki D. laniger ince bagirsak dokusunun x40 objektifindeki
goriintlisti (H&E Boyama), («-: villuslar aras1 dar mesafe)

4.1.3. Hibernasyonda ara uyanistaki D. laniger ince bagirsak dokusunun
histokimyasal incelenmesi

Hibernasyonda ara uyanistaki D. laniger ince bagirsak dokusunun histokimyasal
incelenmesinde ise, genel olarak dokunun fonksiyonel aktivite artisi nedeniyle
Ozellikle hibernasyon grubundan alinan orneklere gore daha eozinofilik boyandigi
gozlemlenmistir (Resim 4.8, 4.9, 4.10 ve 4.11). Dokunun ince bagirsaklarin normal

histomorfolojisine uygun bir yapida oldugu gozlemlenmistir.
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Resim 4.8. Hibernasyonda ara uyanistaki D. laniger ince bagirsak dokusunun x4
objektifindeki goriintiisii (H&E Boyama)

Resim 4.9. Hibernasyonda ara uyanistaki D. laniger ince bagirsak dokusunun x10
objektifindeki goriintiisii (H&E Boyama)
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Resim 4.10. Hibernasyonda ara uyanistaki D. laniger ince bagirsak dokusunun x20
objektifindeki goriintiisii (H&E Boyama)

Resim 4.11. Hibernasyonda ara uyanistaki D. /aniger ince bagirsak dokusunun x40
objektifindeki goriintiisii (H&E Boyama)
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4.1.4. D. laniger ince bagirsak dokusunun aktif donemdeki, hibernasyondaki ve
hibernasyonda ara uyamstaki orneklerinin histomorfolojik
incelenmesiyle ilgili tartisma

Kis uykusundaki memelilerin dokular1 ve hiicreleri, bir sessizlik-reaktivasyon
dongiisii boyunca faaliyetlerinde carpici mevsimsel degisikliklere ugrarlar. Kis
aylarinda sicakligin azalmasi, hiicrenin metabolizmasimin yavaslamasina, DNA,
RNA ve proteinlerin az miktarda sentezlenmesine, ancak, uyarilma ile metabolik ve
fizyolojik aktiviteler tekrar hizla Otermik seviyelerde oldugu diizene donmesine
neden olmaktadir (Malatesta ve ark., 2005). Hibernasyon organlarin ekstrem
kosullardan olumsuz etkilenmesini 6nleyici bir adaptasyondur (Quinones ve ark.,

2014).

Otis ve ark. (2017) kis uykusu mevsimi boyunca, 13 ¢izgili kara sincaplardan
(Ictidomys tridecemlineatus) alinan karacigerleri histolojik olarak incelemisler, yaz
sincaplar1 veya farelerdeki karacigerlere kiyasla, ex vivo olarak, soguk iskemisi ve
sicak reperflizyonunun (IR) neden oldugu hasara karst direngli oldugunu
raporlamiglardir.  Yapilan  histomorfolojik ve  biyokimyasal incelemede
hibernasyonda olmayan sincaplarda inozin sentezi ve biliverdin iiretiminin inhibe
oldugu, kontrol grubuna kiyasla plazma karaciger enzimleri (ALT, AST) ve hepatosit
apoptoz indeksi ile hepatoselliiler hasarin daha yiiksek oldugu bulunurken kis uykusu
grubunda daha az hasar goriildigii bildirilmistir. Karacigerdeki mikrovezikiiler
steazisini belirlemek i¢in yapilan hematoksilen eozin boyamada hibernasyon

grubunda daha az steazis gozlemlenmistir.

Kurtz ve ark. (2006) kis uykusu davranisi gosteren yer sincaplarinin (Spermophilus
tridecemlineatus) bagirsaklarinin, tekrarlayan hipoperfiizyon ve reperfiizyon
dongiilerine sahip oldugundan, hibernasyon kaynakli I/R kaynakli yaralanmaya kars1
dogal bir model olarak hizmet edip etmedigini incelemek amaciyla yaptiklari
caligmada ratlar ile aktif donemdeki ve hibernasyondaki yer sincaplarinda siiperior
mezenterik arter {izerinden bagirsak ve iliskili oldugu organlar iizerinde etkili olacak

bir iskemi reperflizyon modeli olusturmuslardir. Deney sonrasit formalin ile fikse
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edilen ileum oOrnekleri hematoksilen-eozin ile boyanmistir. Ratlarda ve yazin aktif
olan yer sincaplarinda epiteliyel hasar ile mukozada hemorajik alanlarin varhigi ve
immiin hiicrelerin infiltrasyonu gézlemlenmistir. Hibernasyondaki yer sincaplarinda
ise iskemi-reperfiizyon hasart olusmadan dokunun korundugu gozlenmistir.
Arastirmacilar gerceklestirdikleri ¢alismasinda kis uykusu davranist gosteren
hayvanlarin  iskemi-reperflizyon (I/R) hasarina karsi diren¢li  oldugunu
raporlamiglardir. Yapilan bu c¢alismada benzer sekilde D. laniger tiiriine ait
incebagirsak orneklerinin hibernasyon o©ncesi histolojik yapisinin  korundugu

gbzlemlenmistir.

Hibernasyon davranigi gosteren bazi tiirler uyku donemindeki enerji ihtiyacini uyku
oncesinde viicutlarinda yag dokusu depolayarak, bazi hamster ve sincaplarda ise
sindirim sistemi iginde enerji verimi yiiksek besin depolayarak karsilamaktadir.
Sindirim sisteminde besin depolayan tiirlerde hibernasyon siiresince bagirsak islevsel
olarak aktiftir (Weitten ve ark., 2016) ve histolojik yapt bu durumdan

etkilenmektedir.

4.2.  Elektron Mikroskobik Bulgular

4.2.1. Aktif donemdeki D. laniger ince bagirsak dokusunun elektron
mikroskobik incelenmesi sonuclari

Aktif donemdeki D. laniger ince bagirsak dokusunun ultrastriiktiirel incelenmesi
sonucunda hiicrelerin apikallerinde yer yer stoplazmik materyal kayb1 goriilmekle
beraber stoplazmanin bazi bolgelerinde yogun stoplazmik materyal de goriilmiistiir

(Resim 4.12).
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Resim 4.12. Aktif donemdeki D. laniger ince bagirsak dokusunun epitel hiicresinin
apikal yiizeyi (TEMX2900), (%*: yogun materyal birikimi, A:
stoplazmik materyal kayb1)

Hiicrelerin niikleuslar1 incelendiginde, aktif donemdeki D. laniger ince bagirsak
dokusunun epitel hiicresinin oval sekilli niikleusa sahip oldugu ve niikleusta homojen

dagilmis heterokromatin materyali gézlenmistir (Resim 4.13).

Resim 4.13. Aktif donemdeki D. laniger ince bagirsak dokusunun epitel hiicresinin
niikleusunu gosteren mikrograf (TEMX5800), (N: Cekirdek)
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Bagirsak epitel hiicresinin bazal kisminda ¢ekirdekte kromatin materyalinin diizgiin
bir sekilde oldugu halde hiicre ¢evresindeki stoplazmada materyal kayb1 gézlenmistir

(Resim 4.14).

Resim 4.14. Aktif donemdeki D. laniger ince bagirsak dokusunun epitel hiicresinin
niikleusundaki  kromatinin  gosteren  mikrograf (TEMXS5800),
(N:niikleus, A: stoplazmik materyal kaybi)

Resim 4.15. Aktif donemdeki D. laniger ince bagirsak dokusunun epitel hiicresinin
apikal yiizeyi (TEMX7200), (g: elektronca yogun graniil, Md: diizensiz
yapidaki mikrovillus)
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Aktif donemde hiicrenin ¢ekirdegi normal yapidadir fakat stoplazmada materyal
kaybr dikkat cekmektedir. Hiicrede bulunan mitokondri sayisinin az oldugu
gozlemlenmistir (Resim 4.16). Epitelin apikalinde diizensiz mikrovillus yapisi
gozlenmistir (Resim 4.17). Ayrica hiicrelerin apikal kisimlardaki mitokondrilerde
sekil bozuklugu gozlenmistir. Mitokondrilerin aralarinda stoplazmik materyal kaybi
tespit edilmistir (Resim 4.18). Stoplazmik materyal kayiplar1 hiicrelerin bazalinde yer
alan c¢ekirdekler etrafinda da gozlenmistir (Resim 4.19). Hiicrelerin stoplazmalarinda
yogun materyal dikkat ¢ekmektedir. Hiicre c¢ekirdeklerinin Okromatin ve
hetorokromatin bolgelerinin homojen dagildig: tespit edilmistir (Resim 4.20). Hiicre
stoplazmalarinda stoplazmik materyalin yiginlar olusturdugu ve bu yiginlar arasinda
mitokondrilerin ¢ogunlukla kiiclik hacimli ve yuvarlak sekle sahip oldugu
gbzlenmistir. Stoplazmada mitokondrilerin etrafinda stoplazmik materyalin kiimeler
halinde bulundugu ve mikrovilluslarin diizgiin yapida olmadig1 gézlenmistir. Yer yer
kiigiik vakuoller ve stoplazmik materyal erimesi tespit edilmistir (Resim 4.21).
Cekirdeklerin bazilarinda kromatin materyalinin yerlesiminde bozukluklar ve
cekirdek etrafinda stoplazmik materyal erimesi gozlenmistir. Stoplazmanin bazi
yerlerinde yogun materyal birikimi, bunlarin arasinda kii¢iik boyutlu mitokondriler

gbzlenmistir. Diizensiz yapida mikrovilluslar tespit edilmistir (Resim 4.22).

Resim 4.16. Aktif donemdeki D. laniger ince bagirsak dokusunun epitel hiicresinde
niikleus, mitokondri ve salgi graniilii. (TEMX7200), (M: Mitokondri N:
Niikleus, g: elektronca yogun graniil, A: stoplazmik materyal kaybr1)
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Resim 4.17. Aktif donemdeki D. laniger ince bagirsak dokusunun epitel hiicresinin

kisimlarin1 gosteren mikrograf (TEMX1900), (Md: Diizensiz yapidaki
mikrovillus)

Resim 4.18. Aktif donemdeki D. laniger ince bagirsak dokusunun epitel hiicresinde

mitokondriler arasi sitoplazmik materyal kaybi (TEMXS5800), (M:

Mitokondri, Md: Diizensiz mikrovillus yapisi, A: Stoplazmik materyal
kayb1)
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Resim 4.19. Aktif donemdeki D. laniger ince bagirsak dokusunun epitel hiicresinde
hiicre bazalindeki niikleusun etrafindaki stoplazmik kayiplar, Hiicre

niikleusu ve supraniikleer yerlesimli golgi cisimcigi (TEMX5800), (A:
Stoplazmik materyal kaybi, N: Cekirdek)

Yo 1358

Resim 4.20. Aktif donemdeki D. laniger ince bagirsak dokusunun epitel hiicresinde
niikleusta homojen dagilim gosteren Okromatin ve heterokromatin

bolgeler ve sitoplazmada yer alan elektron yogun materyal
(TEMX4800), (N: cekirdek, %: Yogun materyal birikimi)
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Resim 4.21. Aktif donemdeki D. laniger ince bagirsak dokusunun epitel hiicresinde
sitoplazma yapis1 (TEMX4800), (V: Vakuol, Md: Diizensiz
mikrovillus, M: Mitokondri, %: Yogun materyal birikimi, A:
Stoplazmik materyal kayb1)

Resim 4.22. Aktif donemdeki D. laniger ince bagirsak dokusunun epitel hiicresinde
(TEMX2900), (N: Cekirdek, G: Golgi, Md: Diizensiz yapida

mikrovillus, M: Mitokondri, %: Stoplazmik materyal birikimi, A:
Stoplazmik materyal kayb1)
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4.2.2. Hibernasyonda D. laniger ince bagirsak dokusunun elektron
mikroskobik incelenmesi sonuglari

Hibernasyonda D. laniger ince bagirsak dokusunun elektron mikroskobik
incelenmesi bagirsak villuslarindaki hiicrelerin  ¢ekirdeklerinde az miktarda
heterokromatin goriilmiistiir. Bazal ve apikal kisimlarda mitokondri ve aralarinda
E.R. keseleri gozlenmistir (Resim 4.23). Hiicrenin bazal kisminda mitokondriler ve
E.R. keseleri tespit edilmistir. Cekirdekte cift cekirdekg¢ik ve periniiklear alanin
genisledigi gozlenmistir (Resim 4.24). Hiicrelerin genel yapisinda apikal kisimda
mitokondrilerin fazla oldugu gozlenmistir. Bu mitokondriler arasinda endoplazmik
retikulum (E.R) keseleri bulundugu tespit edilmistir. Hiicrelerin bazal kisminda yer
alan ¢ekirdeklerinde heterokromatin materyalinin az oldugu ve ¢ekirdegin periferine
yerlestigi gozlenmistir. Diizglin mikrovillus yapis1 gozlenmistir (Resim 4.25).
Hiicrede mitokondriler diizgiin yapiya sahiptir. Hiicrelerde lateral zar katlanmalari
mevcuttur. Apikal kisimdaki mitokondriler degisik sekillere sahip olup bu
mitokondriler arasinda sisternalar1 genislemis E.R. keseleri gézlenmistir. Hiicrenin
stoplazmasinda vakuol benzeri yapilar dikkat c¢ekmektedir (Resim 4.26).
Stoplazmasinda kiigiik vakuol benzeri yapilar gézlenmistir. Hiicre apikallerinde bol
miktarda mitokondrilere rastlanmistir. Bazi hiicrelerde mitokondrilerin arasindaki
E.R. keselerinin ve ¢ekirdek zarinin genisledigi tespit edilmistir. Bu mitokondrilerin
genellikle tiibiilar yapida olduklar1 gézlenmistir. Cekirdek niikleoplazmasinda yer yer
kromatin yiginlart dikkat c¢ekmektedir. Mikrovilluslarin diizgiin yapida oldugu
gozlenmistir (Resim 4.27). Bagirsak hiicrelerinde genellikle bazal ve apikal
kisimlarinda bol miktarda mitokondri ve genislemis E.R. keseleri tespit edilmistir

(Resim 4.28).
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Resim 4.23. Hibernasyondaki D. laniger ince bagirsak dokusunun tek katli prizmatik
epitelinin hiicresel goriintiisi (TEMX1900), (M: Mitokondri, ws:
Sisternalar1 genislemis E.R.)

Resim 4.24. Hibernasyondaki D. laniger ince bagirsak dokusunun tek katli prizmatik
epitelinin bazalinde yer alan oblik ve ¢ubuk formunda mitokondriler
sayica daha fazladir (TEMX5800), (N: Cekirdek, n: Cekirdek¢ik, M:
Mitokondri, ==»: Genislemis E.R. kesesi, /*: Genislemis periniiklear
alan)
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Resim 4.25. Hibernasyondaki D. laniger ince bagirsak dokusunun tek katli prizmatik
epitelinin apikalinde yer alan diizenli mikrovillus yapisi, sitoplazmada
cok sayida mitokondri ve heterokromatinin az miktarda bulundugu
niikleus (TEMX2900), (M: Mitokondri, N*: Kromatin materyali az
¢ekirdek, Mv: Mikrovillus)

Resim 4.26. Hibernasyondaki D. laniger ince bagirsak dokusunun tek katli prizmatik
epitelinin apikal ylizeyi (TEMX7200), (==: Sisternalar1 geniglemis
E.R., V: Vakuol, L: Lateral zar katlanmalari, M: Tiibiilar mitokondri,
Mv: Mikrovillus)
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Resim 4.27. Hibernasyondaki D.laniger in ince bagirsak hiicreleri (TEMX3600),
(k: Kromatin yigini, — : Genislemis periniiklear aralik, <
Sisternalar1 genislemis E.R., M: Tiibiiler mitokondri, V: Vakuol benzeri
yapilar, Mv: Mikrovillus)
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Resim 4.28. Hibernasyondaki D.laniger in ince bagirsak goblet hiicresi ve silindirik
epitel hiicresi (TEMX2900), (G: goblet hiicresi, / : E.R. kesesi)
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4.2.3. Hibernasyonda ara uyanistaki D. laniger ince bagirsak dokusunun
elektron mikroskobik incelenmesi sonuclari

Hibernasyonda ara uyanistaki D. laniger ince bagirsak dokusunun elektron
mikroskobik incelenmesi sonucunda hiicrelerin apikal kisimlarinda bol sayida
mitokondri, genislemis E.R. keseleri ve diizglin mikrovillus yapis1 gozlenmistir.
Stoplazmik materyal kaybmin oldugu saptanmistir (Resim 4.29). Diizglin yapili
mikrovilluslar, apikalde mitokondriler ve bunlarin arasinda sisternalar1 genislemis
E.R. keseleri gozlenmistir. Stoplazmik materyal kayb1 ve lateral zar katlanmalari
tespit edilmistir (Resim 4.30). Hiicrelerin bazal kisminda c¢ekirdegin homojen
kromatin maddesine sahip oldugu ve etrafinda yuvarlak mitokondriler gézlenmistir.
Bu mitokondriler arasinda E.R. keseleri goriilmiistir (Resim 4.31). Diizgiin
mikrovillus yapisi, tiip seklinde mitokondriler ve aralarinda sisternalari genislemis
E.R.keseleri gozlenmistir (Resim 4.32). Hiicrelerin apikal kisimlarinda yuvarlak
sekilli mitokondriler ve sisternalar1 genislemis E.R. keseleri gozlenmistir. Bazi
cekirdeklerde periniiklear araligin genisledigi tespit edilmistir. Cekirdeklerin
kromatin materyalinde azalmalar goriilmiistir(Resim 4.33).  Hiicrelerdeki
mitokondrilerin genellikle bazal kisimda, yuvarlak ve kiiclik hacimli oldugu tespit
edilmistir. Yer yer c¢ok genislemis E.R. sisternalart goézlenmistir. Cekirdek
periniiklear araliginin oldukga genis oldugu belirlenmistir. Mikrovilluslarin diizgiin

yapida oldugu goriilmiistiir (Resim 4.34).
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Resim 4.29. Hibernasyonda ara uyanistaki D. laniger ince bagirsak dokusunun
epitelinin apikal kismini1 gosteren elektronmikrograf (TEMX7200),
(M: Mitokondri Mv: Mikrovillus, A: Stoplazmik materyal kaybi, s
Sisternalar1 geniglemis E.R.)

Resim 4.30. Hibernasyonda ara uyanistaki D. laniger ince bagirsak dokusunun
epitelinin kisimlar1 (TEMX10000), (L: Lateral zar katlanmalari, Mv:
Mikrovillus, M: Mitokondri, ==: Sisternalar1 genislemis E.R.)
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Resim 4.31.

Hibernasyonda ara uyamistaki D. lamiger ince bagirsak dokusunun
epitelinin mitokondri ve endoplazmik retikulumunun niikleusa gore
konumlanist (TEMX10000), (M: Mitokondri, — : E.R. kesesi N:

niikleus)

Resim 4.32.

Hibernasyonda ara uyanistaki D. laniger ince bagirsak dokusunun
epitelinin apikal kisminda c¢ubuk seklinde ve daha c¢ok ortodoks
konfigiirasyonda (diisiik diizeyde oksidatif fosforilasyonu gosterir)
mitokondriler (TEMX7200), (Mt: Tiiblilar mitokondri, me:
Genislemis E.R. sisternasi)
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Resim 4.33. Hibernasyonda ara uyanistaki D. laniger ince bagirsak dokusunun epitel
hiicresi (TEMX2900), (Mv: Mikrovillus, M: Mitokondri, N*: Kromatin

materyali azalmis niikleus, /: Genislemis periniiklear aralik, we:
Sisternalar1 genislemis E.R)

Resim 4.34. Hibernasyonda ara uyanistaki D. laniger ince bagirsak dokusunun epitel
hiicresi (TEMX5800), (Mv: Mikrovillus, M: Mitokondri, N*: Kromatin
materyali azalmis niikleus, / : Genislemis periniiklear aralik)
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4.2.4. D. Laniger ince bagirsak dokusunun aktif donemdeki, hibernasyondaki
ve hibernasyonda ara uyamgstaki oOrneklerinin histomorfolojik
incelenmesiyle ilgili tartisma

Trier (1963), normal bir insandan aliman ince bagirsak kript epitelini elektron
mikroskobik olarak incemistir. Calismada hiicrenin apikalinde membrana baglh
vezikiillerin ¢ok sayida oldugunu, hiicrelerin lateral plazma membranlarinda
desmozomlarin bulundugunu, sitoplazmada ¢ok sayida mitokondri, ribozom,
endoplazmik retikulum organellerinin varligin1 gozlemlemistir. Hiicrelerin apikal
uclarinda  mikrovilluslarin =~ bulundugunu,  mikrovilluslardan  kaynaklanan
mikrofilamanlarin sitoplazmaya uzandigini, bazal kisimda heniiz farklanmamis
hiicrelerin bulundugunu, niikleus etrafinda birbirlerine yakin sekilde konumlanmig
elektron yogun graniillerin bulundugunu, Goblet hiicrelerinde mukus graniillerinin
bulundugunu belirtmistir. Bu ¢alismada da arastirmaci ile benzer sekilde, epitel
hiicrelerinin niikleusunun etrafinda elektron yogun graniillerin bulundugu, apikal
kisimda mikrovilluslarin yer aldigi, sitoplazmada ¢ok sayida mitokondrinin yer aldig1

gbzlemlenmistir.

Uni ve ark. (2003), 18-20 giinliik civciv embriyolar ile gerceklestirdikleri ¢alismada
ince bagirsagin ¢esitli kisimlarindan aldiklar1 doku 6rneklerini elektron mikroskobik
olarak incelemislerdir. Calismada elektron mikroskobik incelemede 48 saatlik
beslemeye gecikmeli erisim, bozulmus miisin salgilanmasina veya arttirilmis miisin
iiretimi nedeniyle olabilecek intestinal intraseliiler miisinlerde bir artisa yol agtigini
bildirmislerdir. Tarafimizdan yapilan elektron mikroskobik incelemede de Goblet
hiicrelerindeki miisin graniilleri gozlenmistir (Resim 4.28). Bu durum, D. laniger
tiirli bireylerin hibernasyon siiresince besine uzak olmalari nedeniyle yukaridaki
embriyonik gelisim siirecinde bahsedilen besine ulasimin engellendigi kosullarda
oldugu gibi hibernasyonda da epitelin sindirim enzimleri ve kimyasal etkenlerden

korunmasina yonelik adaptasyon nedeniyle olabilecegini diisiindiirmektedir.

Toth (1980), Spermophilus lateralis tirii yer sincaplarinin ince bagirsagindaki

jejuno-ileal segmentinden alinan Paneth hiicrelerini normal Stermik kosullar altinda
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ve bastirilmig metabolik kosullardaki dogal kis uykusu sirasinda ince yap1 diizeyinde
incelemistir. Kis uykusundaki hayvanlardan elde edilen Paneth hiicreleri, 6termik
hayvanlardan elde edilen Paneth hiicrelerine kiyasla belirgin sekilde hiicresel aktivite
azalmast gozlemlendigini bildirmistir. Kis uykusundaki hayvanlarda, ¢ekirdekler
daha kiigiik, daha az belirgin niikleoller ve artan oranda heterokromatin varligi
gozlemlenmistir. Kis uykusundaki hayvanlarda, diiz endoplazmik retikulum 6termik
hayvanlarda goriilen tipik konsantrik lamellerin diizenlenisinin aksine, parcalanmig
ve zayif sekilde organize edilmis oldugu, 6termik hayvanlardaki hiicrelere kiyasla kis
uykusundaki hayvanlarda toplam ribozom sayisinin azaldigi ve serbest ribozom
sayisinin ise arttifi yayinda belirtilmistir. Kis uykusundaki hayvanlarin panet
hiicreleri ayrica, 6termik hayvanlariin grantillerine gore elektron yogunlugu daha az
olan ¢ok sayida kararli apikal salgi graniilii icerdigi bildirilmistir. Arastirmacinin
bulgulara karsilik bu tez calismasinda aktif donemde hiicrenin ¢ekirdegi normal
yapida olmasina ragmen stoplazmada materyal kaybi1 dikkat ¢ekmektedir. Hiicrede
bulunan mitokondri sayisinin az oldugu goézlemlenmistir. Epitelin apikalinde
diizensiz mikrovillus yapisi gozlenmistir. Ayrica hiicrelerin apikal kisimlardaki
mitokondrilerde sekil bozuklugu saptanmistir. Mitokondrilerin aralarinda stoplazmik
materyal kaybi1 tespit edilmistir. Stoplazmik materyal kayiplarinin hiicrelerin
bazalinde yer alan c¢ekirdeklerin etrafinda da meydana geldigi gozlenmistir.
Hiicrelerin  stoplazmalarinda yogun materyal dikkat c¢ekmektedir. Hiicre
cekirdeklerinin 6kromatin ve hetorokromatin bolgelerinin homojen dagildigr tespit
edilmistir. Hiicre stoplazmalarinda stoplazmik materyalin yiginlar olusturdugu ve bu
yiginlar arasinda mitokondrilerin ¢ogunlukla kiigiik hacimli ve yuvarlak sekle sahip
oldugu gozlenmistir. Stoplazmada mitokondrilerin etrafinda stoplazmik materyalin
kiimeler halinde bulundugu ve mikrovilluslarin diizglin yapida olmadig
gozlenmistir. Yer yer kiigiikk vakuoller ve stoplazmik materyal erimesi tespit
edilmistir. Cekirdeklerin bazilarinda kromatin materyalinin yerlesiminde bozukluklar
ve ¢ekirdek etrafinda stoplazmik materyal erimesi gézlenmistir. Stoplazmanin bazi
yerlerinde yogun materyal birikimi, bunlarin arasinda kiigiik boyutlu mitokondriler
gozlenmistir. Diizensiz yapida mikrovilluslar tespit edilmistir. Hibernasyonda D.
laniger ince bagirsak dokusunun elektron mikroskobik incelenmesi bagirsak

villuslarindaki hiicrelerin ¢ekirdeklerinde az miktarda heterokromatinin oldugunu
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gostermistir. Bazal ve apikal kisimlarda mitokondri ve aralarinda E.R. keseleri
gozlenmistir. Cekirdekte ¢ift c¢ekirdek¢ik ve periniiklear alanin  genisledigi
gozlenmistir. Hiicrelerin genel yapisinda apikal kisimda mitokondrilerin fazla oldugu
gbzlenmistir. Bu mitokondriler arasinda endoplazmik retikulum (E.R) keselerinin
bulundugu tespit edilmistir. Hiicrelerin bazal kisminda yer alan g¢ekirdeklerinde
heterokromatin materyalinin az oldugu ve c¢ekirdegin periferine yerlestigi
gozlenmistir. Diizglin mikrovillus yapis1 gézlenmistir. Hiicrede mitokondriler diizgiin
yaptya sahiptir. Hiicrelerde lateral zar katlanmalari mevcuttur. Apikal kisimdaki
mitokondriler degisik sekillere sahip olup bu mitokondriler arasinda sisternalari
genislemis E.R. keselerin oldugu gozlenmistir. Hiicrenin stoplazmasinda vakuol
benzeri yapilar dikkat ¢ekmektedir. Hiicre apikallerinde bol miktarda mitokondrilere
rastlanmistir. Bazi hiicrelerde mitokondrilerin arasindaki E.R. keselerinin ve ¢ekirdek
zarinin genisledigi tespit edilmistir. Bu mitokondrilerin genellikle tiibiilar yapida
olduklar1 gozlenmistir. Cekirdek niikleoplazmasinda yer yer kromatin yiginlari
dikkat ¢ekmektedir. Mikrovilluslarin  diizgiin yapida oldugu gozlenmistir.
Hibernasyonda ara uyanistaki D. laniger ince bagirsak dokusunun elektron
mikroskobik incelemesinde diizgiin yapili mikrovilluslar, apikalde mitokondriler ve
bunlarin arasinda sisternalar1 genislemis E.R. keseleri gdzlenmistir. Stoplazmik
materyal kaybi ve lateral zar katlanmalar tespit edilmistir. Hiicrelerin bazal kisminda
cekirdegin homojen kromatin maddesine sahip oldugu ve etrafinda yuvarlak
mitokondriler gozlenmistir. Baz1 ¢ekirdeklerde periniiklear araligin genisledigi tespit

edilmistir. Cekirdeklerin kromatin materyalinde azalmalar goriilmiistiir.

Carey ve Sills’nin (1996) calismasinda, yer sincaplarinin aktif ve hibernasyon
donemlerinde ince bagirsaklarindan alinan ve ince yapisi incelenen enterositlerin
mikrovillus uzunluklar1 arasinda farklilik bulunmazken, mikrovillus sayilar
kiyaslandiginda hibernasyon grubunun daha fazla sayida mikrovillusa sahip olduklar1
bildirilmistir. Hiicrelerin D-glukoz tasinmasini ince yapi1 diizeyinde inceleyen
aragtirmacilar 6 haftalik torpor sirasindaki hayvanlarin jejenumlarindan aldiklar
hiicrelerin elektron mikroskobik incelenmesinde hibernasyonun, yer sincaplarinda
bagirsak fir¢as1 kenarindaki hiicre zarinda d-glikoz alimini artirdigini bildirmislerdir.

Yapilan bu caligmada ise, aktif donemdeki D. laniger ince bagirsak dokusunun
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ultrastriiktiirel incelenmesi sonucunda hiicrelerin apikallerinde yer yer stoplazmik
materyal kayb1 goriilmekle beraber stoplazmanin bazi bolgelerinde yogun stoplazmik
materyal de goriilmiistiir. Aktif donemde diizensiz mikrovillus yapis1 gézlemlenirken
hibernasyondaki ve hibernasyondaki ara uyamis sirasindaki canlhida diizenli

mikrovillus yapilar1 da gozlemlenmistir.
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5. SONUC VE ONERILER

Yapilan bu tez c¢alismasinda Dryomys laniger’in hibernasyon siiresince farkl
periyotlarda alinan ince bagirsak dokusunun histolojisi ve sitolojisi incelenmistir. Bu
calisma, Dryomys laniger tiiriiniin bagirsak dokusunun incelendigi ve hibernasyonun

olas1 ultrastriiktiirel ve histomorfolojik etkilerinin incelendigi ilk ¢alismadir.

Ekolojik yapinin korunmasinda bu yapiy1 olusturan canlilarin fizyolojik kosullar
cevre kosullarinin akibetini belirlemesi ve mevcut ekolojik dengenin korunmasi
acisindan indikator belirteclerdir. Bu calisma ile hibernasyonun bagirsak dokusunda
nasil bir histomorfolojik degisiklik olusturdugunun ortaya konulmasi amaglanmastir.
Hastaliklarin temelinin beslenme ve bagirsak florasi ile iliskili oldugu bilinen bir
gercektir. Gelecekte bu tip canlilarin bagirsak mikroflorasinin incelenmesi ve
hibernasyon ile floradaki hakim mikroorganizmalarin degerlendirilmesi uyku ve
hastaliklar arasindaki iligkinin ortaya konmasi agisindan kiymetli bilgiler sunacaktir.
Tiiriin beslenme tipi davranigsal olarak irdelenebilir. Bu baglamda beslenme tipi ile

hibernasyon davranisi arasinda bir iliski olup olmadig ileride aydinlatilabilir.
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