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Tam, Sag ve Sol Yar1 Medulla Spinalis Kesilerinde
Adrenal Medulla Morfolojisi

.

Iiknur An’, Zeynep Kahveci™', Hakan Oygucu™™", Ayberk Kurt™

OZET. Gl.suprarenalis'in medulla tabakasi, columna intermediolateralis'te T,y segmentlerinden kaynaklanan
preganglivoner kolinerjik liflerle uyarimaktadir. Bu ¢alisma, medulla spinalis i¢inde sevreden adrenal medulla
innervasyonundan sorumlu otonom yollarin ¢aprazlasma yapp yapmadiklarini degerlendivebilmek amaciyla
planlandi.

Caligmada Sprague - Dawley tiri digi siganlar kullanildi. Anestezi altinda, siganlarin medulla spinalis'lerine T,
seviyelerinden tam, sag ve sol yar: kesiler uygulandi. Operasyondan 72 saal sonra dekapite edilen sicanlarin
adrenal bezleri cikariarak, rutin histolojik islemlerden sonra elde edilen kesitler Hematoksilen-Eosin ile
bovanarak degerlendirildi.

Elde edilen bulgulara gore medulla spinalis icinde seyreden ve adrenal medulla innervasvonundan sorumlu otonom
liflerin, kesi seviyesi altinda gapraziastikiar: kanisina varildi.

Anahtar Kelimeler .Adrenal medulla .otonom innervasyon .morfolgji .medulla spinalis tam ve var kesileri,

Effects of Spinal Cord Transections and Hemisections on the Adrenal Medulla Morphology
SUMMARY. The majority of the fibres projecting to the medulla are cholinergic preganglionic sympailiciic fhres
arising predominantly from the spinal cord at levels T>T;, The aim of this study is fo investigate whether (l'vse
cholinergic preganglionic sympathetic fibres are crossing within the spinal cord.

Spinal cord hemisections and transections at the level T;-1; segments have been performed . 1h. female Sprague-
Dawley rats. All rats have been decapitated after 72 hours and their adrenal have been remuved romptly, stained
with Haematoxylin- Eosine and examined under a light microscope.

We have found convincing evidence for these cholinergic preganglionic sympathetic fibres crossing within the
spinal cord.

Key Words. Adrenal medulla .autonomic innervation .morphology .transection and hemisection of spinal cord.

Her bir gl. suprarenalis yapi, kéken ve islev olarak

Gll.suprarenales embriyolojik gelisimleri, ;
birbirinden farkli, dista korteks, icte medulla ismi

morfolojik 6zellikleri, fonksiyonlari ve otonom sinir
sistemi ile olan yakin iliskilerinden dolayi
gectigimiz yizyildan bu yana arastincilar igin iyi
bir galisma kaynagi olmustur. Gll. suprarenales ile
otonom sinir sistemi arasindaki iliskiyi arastiran
calismalar sonucunda bezlerin sempatik sinir
sistemi ile gok yakin iliski icinde olduklari gorilmis
ve bu iliski ilk defa Canon tarafindan (1930)
sempatoadrenal sistem olarak isimiendirilmistir.
Ayrica bezlerin fonksiyonel olarak hipothalamus ve
hipofiz bezi ile olan yakin iliskisi hipothalamo-
hipofizer-adrenal eksen olarak isimlendiril1n;|i$ ve
bu eksen pek ¢ok galismaya konu olmustur .
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verilen iki tabakadan olusmustur. Medulla tabakasi
ganglion hticrelerinin kdken aldidi crista ndralis'ten
gelismistir.  Hicrelerinin  uzantilarini  zamanla
kaybetmis ve salgi karakteri kazanmis sempatik
postgangliyonik néronlar oldugu bilinmektedir>®.
Bu hicreler noradrenalin ve adrenalini sentezleyip
gesitli uyaranlar karsisinda vendz dolasima
salivermektedirler. Krom tuzlarina affiniteleri olan
medulla hiicreleri potasyum dikromat gibi oksidan
ajanlarla reaksiyona girdiklerinde, katekolaminler
olarak da isimlendirilen noradrenalin ve adrenalin
okside olmaktadir. Meydana gelen bu olaya
kromafin reaksiyonu, hiicrelere de kromafin
hiicreler denilmektedir.

Yapilan ¢alismalarla kromafin hiicrelerin medulla
spinalis'te bulunan columna intermediolateralis'in
T7.10 segmentlerinden pregangliyoner kolinerjik
liflerle  uyanidii  gosterilmistir’ ™. Columna
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intermediolateralis medulla spinaliste Cs ve Lz
segmentleri arasinda yerlesmis otonom sinir
sisteminin sempatik bolimadir. Yukar
merkezlerle, dzellikle hipothalamusla yakin iliskide

olup hipothalamusta bulunan otonom
merkezlerden yogun uyarilar almaktadir.
Adrenal medulla ile otonom sinir sistemi

arasindaki yakin iliskiden Otliri bu c¢alismada,
medulla spinalis'e Ty, segmentleri hizasinda tam,
sad ve sol yar kesilerin uygulanmasi planlandi.
Saglanan denervasyonla medullanin morfolojik
yapis! degerlendirildi. Medulla spinaliste seyreden
otonom vyollarin c¢apraziasip c¢aprazlasmadiklari
hakkinda bilgi edinmek amaclandi.

Gereg ve Yontem

Calismada Uludad Universitesi Tip Fakiiltesi
Deney Hayvanlan Yetistirme ve Arastirma
Merkezinden temin edilen 3 ayhk, 42 adet
Sprague-Dawley turli disi siganlar kullaniidi.
Yapilan operasyon sonucu hayatta kalan 28
sicanda deney sirdirtldi. Arastirmada kullanilan
sicanlar 4 gruba ayriidi:

1. Kontrol grubu (7 Sigan)
2. Tam kesi uygulanan deney grubu (7 Sigan)
3. Sag yan kesi uygulanan deney grubu (7 Sigan)
4. Sol yari kesi uygulanan deney grubu (7 Sigan)

Cerrahi islem 30+40 mg/kg sodium pentothal
anestezisi altinda uygulandi. Anestezi altindaki
sicanlarin boyun ve gdgiis tst bélim sirt derileri
tiraslanarak tiiyden arnindinldi. Deri, deri alti
dokusu, otokton sirt kaslan ve proc.spinosus'lar
arasi ligamentlerin disseksiyonu ile medulla
spinalis gorinir hale getirildi. ikinci g6gis
omurunun proc. spinosus'u portegii aracihd ile
sikistirilarak kaldinidi ve Tq, vertebralar arasindan
medulla spinalis'e tam, sad ve sol yarn kesiler
uygulandi. Cerrahi islemi takiben deri ipek ile
siitiire edildi. Bu islem sonucunda siganlar
optimum kosullarda 72 saat yasatildi. Tam kesili
siganlara idrar retansiyonunu Onlemek amaciyla
vesica urinaria masajl uygulandi. Kesilerin
dogrulugu, hayvanin iigili ekstremitesini motor
olarak kullanip kullanamadidina bakilarak kontrol
edildi. 72 saat sonunda dekapite edilerek, hizla
cikarilaran dokular notral formalinde 48 saat siire
ile fikse edildi. Rutin doku takibi islemlerinden
gecirilen dokular parafinle bloklandi. 5 mikron

kalinhginda  kesitler alindi. Bu  kesitler
Hematoksilen - Eosin ile boyandi. Hazirlanan
preparatiarda boyanma oOzellikleri, sitoplazmik
materyal miktan ve  c¢ekirdek  Gzellikleri
degeriendirildi.
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Bulgular

Istk mikroskobunda incelenen preparatiarda;
kontrol grubunda sa ve sol taraf bezlerin
medullalar arasinda farkhlik bulunmadi (Resim 1).
Kromafin hiicrelerin sitoplazmalar bazofilik olarak
boyandi. Cekirdekler genellikle eukromatik
gdriinimdeydi. Tam kesi uygulanan grubun sag ve
sol taraf medullalan arasinda da farklilik yoktu,
fakat kontrol grubuna goére bazofilik boyanma,
sitoplazmik materyal ve eukromatik c¢ekirdek
sayisinda artma gozlendi (Resim 2). Sag yari kesi
uygulanan grubun kesi tarafi medulla bulgular tam
kesi grubu ile benzer buiundu (Resim 3). Karsi
saglam taraf medulla da ise tam kesi grubundan
daha az belirgin bulgular mevcuttu (Resim 4). Sol
yar kesi uygulanan grubun sadiam taraf medulla
bulgular kontrol grubu ile benzerdi, farkhlik yoktu
(Resim 5). Sol yari kesi uygulanan grubun kesi
tarafi medullar bulgulan ise tam kesi grubu
bulgularina gére daha az belirgindi ve sad yar
kesi grubunun saglam taraf medulla bulguiarina
benzerdi (Resim 6).

Resim: 1
Kontrol grubu. Adrenal medulla. Hex320
Sitoplazmik materyal: S
Eukromatik gekirdek: C

Resim: 2

Tam kesi uygulanan deney grubu. Adrenal medulla.
Hex320

Artmug sitoplazmik materyal: S*
Artmis eukromatik gekirdek: C**
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Resim: 3
Sag yari kesi uygulanan deney grubu. Sag taraf
adrenal medulla. Hex320
Tam kesi ile benzer bulgular;
Artmus sitoplazmik materval: S+~
Artmis eukromatik ¢ekirdek: C++

o BT i
Resim: 4
Sag yari kesi uvgulanan deney grubu. Sol taraf adrenal

medulla. Hex320
Tam kesiden daha az belirgin bulgular;
Artmug sitoplazmik materyal: S
Artmig eukromatik gekirdek: C”

Resim: 5
Sol yari kesi uygulanan deney grubu. Sag taraf adrenal
medulla. Hex320
Kontrol grubu ile benzer;
Sitoplazmik materyal: S
Eukromatik gekirdek: C
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Resim: 6
Sol yari kesi uygulanan deney grubu. Sol taraf adrenal
medulla. Hex320

Tam kesive gore daha az belirgin bulgular;
Sag vari kesi saglam taraf bulgulari ile benzer
bulgular;
Artmug sitoplazmik materyal: S
Artrug eukromatik gekirdek: ¢

Tartisma

Calismamizda, Hematoksilen - Eosin boyama
yontemi ile boyanip, isik mikroskobu altinda
degerlendirilen preparatiarda kontrol ve deney
gruplari  arasinda farkh  bulgular g6zlendi.
Morfolojik degerlendirme kriterleri olarak kabul
edilen bazofili artisinin,  hiicrede  protein
sentezinden sorumlu bir organel olan graniiler
endoplazmik retikulum sayisinin ve aktivitesinin
artisina bagh oldudu, bunun da kromafin hiicrede
sentez islevinin artisinin  gdstergesi  oldugu
kanisina varildi. Sitoplazmik materyal artisinin
ayni  zamanda  bazofili  artigina  paralel
gelisebilecedi disiinildld. Sitoplazmik materyal
artisinin, katekolamin sentez basamaklarinda rol
alan enzimlerin  aktiviteleri  artisina,  yeni
katekolamin sentezine ve depolanmasina badi
olabilecegi de disindldi. Ayrica uygulanan
kesilerle parsiyel eksositozun kismen
engellenebilecedi ve sitoplazmik materyal artisinin
goriilebilecedi  kamisina  varildi.  Eukromatik
cekirdek sayisinin artmasi hicrelerde gekirdek
seviyesinde aktivitenin arttigini disiindiirdi ve
buigunun, kromafin hiicre fonksiyonlarinin néral ve
humoral kontrol yaninda genetik kontrol altinda da
siirdiigind bildiren ¢alismalarla uyumiu oldugu
kamisina varildi’ "',

Retrograd boyama teknikleriyle medulla
innervasyonunda kolinerjik liflerin To-Ly
segmentierinden kaynaklandigi, yogun

isaretlenmenin TT'&%’ segmentleri arasinda oldugu
bildirilmistir’ "®" . Ayrica, medulla spinaliste
seyreden otonom liflerin 9aprazla§t|klan cesitli
arastirmalarla  ifade  edilmistir’® ®#*%  Baz
calismalarda medulla innervasyonunda rol alan
otonom liflerin medulla spinaliste ipsilateral
seyrettikleri, kontrlateral liflerin dikkate
alinamayacak kadar az oldugu bildirilmistir” 1826,
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Kolinerjik lifler disinda postgangliyoner liflerin de
medullada goriildiigi, nn.splanchnicii kesilerinde
liflerin varliklarinin hala devam ettigi, bilinme¥en
anatomik yollarin olabilecedi belirtilmistir’ ' ™'
77?8 Medulla innervasyonunda parasempatik
sistemin etkili olup .olmadigi ile ilgilenen
arastiricilar n.vagus'tan kaynaklanan afferent ve
efferent lifleri retrograd boyamalarla
gostermislerdir. Bu innervasyonun  bilateral
karakterde oldudu fakat ipsilateral hakimiyetin s6z
konusu oldugunu bildirmislerdi”' *°. Sempatik ve
parasempatik innervasyona sahip medullada,
immunohistokimyasal teknikler kullanilarak cesitli
norotransmitterlerin de varliklar gdsterilmistir.
Somatostatin, vasoaktif intestinal peptid,
noropeptid-Y, substans-P, kortikotropin
serbestlestirici faktdr, met-enkefalin, leu- enkefalin

ve anjiotensin - I tanimianan ndrotransmitter-
lerdirT 72021 30—35.

Adrenal medulla fonksiyonunda son derece karisik
gibi gozlenen néronal kontrol yaninda humoral
kontrol ile de ilgili c¢alismalar yapilmistir.
Hipotalamo-hipofizer-adrenal eksen ile  ilgili
calismalarda, stres uyaranlarina cevap olarak bu
eksenin uyanldidi ve néroendokrin regiilasyonda
rol alan limbik sistemle iliskili oldudu belirtilmistir.
Limbik-hipotalamo-hipofizer-adrenal sistemin
strese karsi fizyolojik cevabi kontrol eden
diizenleyici bir birim olduu ifade edilmistir®**>".
Bu eksenin CRP-ACTH (Corticotrophin-releasing
factor - Adrenocorticotrophic hormone) sistemi ile
kromafin _ hicreleri  direkt etkiledigi de
bildirilmistir™® .
Adrenal medulla ve korteks arasi iliski de pek cok
galismaya konu olmustur. ilk defa Wurtman ve
Axelrod (1966) feniletanolamin-N-metil transferaz
enziminin  kortizol etkisi altinda, adrenalin
aretiminde etkili oldugunu bildirmislerdir. Bu olayin
bazinda bez ici portal dolagimin &nemli oldugu
gesitli galismalarla gésterilmigtir’ 1172314042 Ayn,
zamanda korteks cevaplarinin medulla fonksiyonu
ile de diizenlendigi, medullanin parakrin kontrole
sahip oldugu belirtilmistir. Burada korteksde
yerlesmis kromafin hiicrelerin ya da bez ici sinir
ileti sisteminin etkili olabilecedi ifade edilmistir > >
©%  Medullanin  denervasyon calismalariyla
fonksiyonian degerlendirildiginde farkl sonuglarla
karsiiasiimistir. Medulla spinalis'te Cer
seviyelerinde yan kesi uygulandiinda tirozin
hidroksilaz aktivitesinin saglam tarafta azaldigi,

lezyon olan tarafta de§ismedigi bildirilmistir.
Enzim aktivitesinin baskin olarak ipsilateral
diizenlendigi, kontrlateral liflerin kesi seviyesi

altinda gaprazlastigi belirtilmistir’*.
C7.s. C7 ve Cs seviyelerinde yari kesi uygulanmis
farkli calismalarda ise ipsilateral ve kontriateral
yollarin var oldugu, ipsilateral 2¥olun daha baskin
gorlldugu ifade edilmistir'®®%* T, seviyesinde
medulla spinalis tam kesisi uygulandiginda tirozin
hidroksilaz aktivitesinin 5. giinde pik yapti§i
bildirilmistir®®. T, seviyelerinde tam  kesi
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uygulanan calismada kesiden 48 saat sonra
dopamin ve tirozin hidroksilaz aktivitesinde arti
gbzlenmis, 72 saat sonra ise azalmanin basladij
belirtilmistir®.

Bu calismada ise T;; seviyesinde yan Kkesi
uygulanan sicanlarda, sad yar keside lezyonlu
taraf bulgulaninin tam kesi bulgulan ile benzer
olmasi, saglam taraf bulgularinin lezyoniu tarafa
gore daha az yogunlukta olmasi; sol yan kesilerde
lezyonlu tarafin tam kesi bulgularindan daha az
belirgin olmasi saglam taraf bulgularinin kontrol
grubuna benzer olmasi, kesi seviyesi altinda
otonom yollarin caprazlastid: fikrini vermektedir.

Sa§ tarafin hakim oldudu kontrlateral bir
imzervasyonun oldugu dusunilmektedir. Sag taraf
lehine goézlenen bu durumun deneyde kullanilan
Sprague-Dawiley tiirili siganlara 6zgi olup olmadigi
ise tartismaya aciktir.

Kromafin hiicrelerin  fonksiyonlarmin kesilere
ragmen devam ediyor olmasi, néronal, humoral ve
genetik kontrole daha aciklik getirecek galismalara
ihtiyac oldugunu vurgulamaktadir.

Uzm. Dr. llknur ARI

Uludag Universitesi Tip Fakuitesi
Anatomi ABD

Tel: 442 82 00
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