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Degerli Meslektaslarim,

Turk Norosirtrji Dernegi Spinal ve Periferik Sinir Cerrahisi
Ogretim ve Egitim Grubunun dtizenledigi ve geleneksel hale gelen “Yaz
Okullarn” 2013 yihinda 4.donemini tamamladi. Bu yil yeni bir doneme
basliyoruz. Egitim komisyonumuzun hazirladigi muifredat cercevesinde
yapilmasi planlanan “Spinal Cerrahi Egitim Programi” asagidaki sekilde
kurgulanmistir:

1. “Spinal Cerrahi Egitim Programi” her yil bir modiil olacak sekilde
toplam iki modiilden olusur.

2. Mesleki bilgilerin tazelenmesi ve yeniliklere paralel guncellestirilmesi
amaclanmaktadir.

3. Birinci modul, spinal cerrahi ile ilgili temel bilgi ve kavramlari, ikinci
modul tedavi yontemlerini ve cerrahi teknikleri icerir.

4. Moduller oncesi ve sonrast degerlendirme yapilacak, her iki moduli
basar ile tamamlayan kursiyere spinal cerrahi egitim programim
tamamlamis oldugunu gosteren bir sertifika verilir.

TNDer SPSCG “Spinal Cerrahi Egitim Programi1” 5. Donem 1.
Modultintt 26-29 Haziran 2014 tarihlerinde Gaziantep'te gerceklestire-
cegiz. 26 Haziran 2014 guni, kurs oncesi “Egiticilerin Egitimi Kursu”
duzenlenecektir.

1. Modulde cerrahi 6ncesi bilinmesi gerekenler, olgu ornekleri ile
tartisilacak, tum kursiyerlerin aktif katthmi saglanacakur. 2015 yilinda
yapilacak 5. Donem 2. Modilde ise cerrahi tedavi yontemleri ayrimtilar
video gosterimleri ile islenecektir.

Yeni donem uygulamalarnmiz icinde; kucik gruplar halinde “masa
basi tartisma ortami” ile interaktif bir egitim yer almaktadir. Ayrica kurs
programimiz icinde “Anatomik Disseksiyon Masast” tizerinde egitim ve
“Spinal Turlama Teknikleri” egitimi kurslar1 da bulunmaktadir.

Kay1t yaptiran kursiyerler icin kurs egitimi, e-mail aracilig1 ile internet
tzerinden 1 Haziran'da baslayacaktir.

Amacimiz siz meslektaslarimiza her zaman daha iyiyi sunabilmektir.

Saygilarimla,

Doc. Dr. Sedat DALBAYRAK
TNDer SPSCG Yonetim Kurulu Baskan
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Dr. Ali DALGIC

Ankara Numune Egitim ve Arastirma Hastanesi

Degerli meslektaslarim,

Gerek uzmanlik egitimi sirasinda gerekse uzman olarak calistigimiz meslek hayatimizda
hastalarimizin saglikh bir yasama kavusmast icin ugras veriyoruz. Bu sturecte ogrendigimiz
ve uyguladigimiz bircok bilginin nasil ortaya ¢iktigr ve nasil rutin tedavinin bir parcasi
oldugunu sorgulamadan kullaniriz ve halen de kullanmaktayiz. Oysa bu bilgilerin bircogu
deneysel arastirmalarin triinleridir, dolaysiyla kullandigimiz bilgilerde bu arastirmalarin
ve deneklerin 6nemi yadsinamaz.

Diger yandan, deneysel calismalar mesleki ve akademik yasamimizin mutlak parcalarindan
biri olarak kabul edilmelidir. Bircogumuz uzmanlik tezleri i¢in, bazilarimiz akademik
calismalar icin laboratuvara girdik ve bir takim deneysel calismalarin icinde bulunduk.
Bundan sonrada deneysel arastirmalar yapacak bircok meslektasimiz olacaktr. Bu
sayida bu calismalara rehber olabilmek amaciyla omurga ve omuriligi ilgilendiren deney
modellerini ve deneklere karst nasil bir sorumluluguz oldugunu anlattik.

Mutlu ve huzurlu bir yasam dilegiyle. ..

Doc. Dr. Ali DALGIC



Bﬂimsel arastirma ve biyolojik testlerde kulla-
nilmak amaciyla tzerinde deney yapilan tim
hayvanlar, deney hayvanlar olarak kabul edilmekte-
dir. Cesitli alanlarda deney hayvanlar1 kullanilmakla
birlikte, bunlarin basini saglik bilimleri cekmektedir.
Tarih boyunca bircok hayvan tiru tizerinde deneysel
calisma yapilmus ve halen yapimaktadir. Guntimuzde
bu hayvan turleri arasindan en fazla tercih edilenler si-
can, fare ve tavsandir. Bunlan sirasiyla balik, domuz,
kobay, hamster ve maymun takip etmektedir.

M.O 400 yillarinda daha cok anatomik arastirma-
lar icin yapilan hayvan diseksiyonlari, 19. yuzyilda
yerini daha cok fizyolojik deneylere birakmis, bunu
takiben mikrobiyoloji, biyokimya, cerrahi ve genetik
alanlarinda hayvanlar tizerinde ginumiz tibbina 1sik
tutan bircok arastirma yapilmistir. Bilimsel calismalar-
daki standardizasyon gereksinimi bu deney hayvanla-
rinin standart fiziksel ozelliklerde olmasinin yaninda
standart ortamlarda yetistirilmesi ve bakilmasi gerek-
sinimini ortaya ¢ikartmistir. 1800’1t yillarin son cey-
reginde Ingiltere’de ortaya cikan “Hayvanlara Insan-
cil Davranma” fikri daha sonra giderek yayginlasarak
ilk kez Londra’da yasa haline getirilmistir. Bu yasa ile
canh hayvanlar tizerinde yapilacak tim arastirmalara,
yalnizca bilime bir yarar saglayabilecek arastirmalar ol-
masl ve deney hayvanlarinin agri duymamasi amaciyla
anestezi altinda yapilmasi sartlar getirilerek, arastir-
malar tek merkezde kontrole tabi tutulmustur. Takip
eden yillarda, “Hayvanlara Insancil Davranma” fikri
bircok tlkede yayginlasmis ve deney hayvanlar etigi
yasalar ile duzenlenmistir. 1970 yihnda Hollandah bi-
yokimyac1 Von Renssealer Potter ilk kez “Biyoetik” te-
rimini kullanarak, tim yasama karst ve tiim canh turle-
rine karst sorumluluklari anlatan genis bir kavram or-
taya atmistir. Bu genis kavram icerisinde arastirmacilar
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Dr. Denizhan DIVANLIOGLU

Kocaeli Devlet Hastanesi, Norosirtrji Klinigi, Kocaeli

olarak bizim sorumlulugumuz ise daha cok deneylerde
hayvan kullanim1 konusunda ortaya ¢ikmaktadir.

Biyoetik kavramimin yayginlasmasii takiben Av-
rupa Toplulugu 1985’te hayvanlarin agri, rahatsizlik,
1zdirap veya fiziksel zarar gorebilecegi bir deney icin
kullanilamayacagr kararmi almistir. Dunyada yay-
ginlasan bu yeni fikir ve degerler 1s1ginda ulkemizde
2004 yilinda bununla ilgili kanun ve yonetmelikler
duzenlenmeye baslamis olup, 2007 yilinda ise Hayvan
Deneyleri Merkezi ve Yerel Etik Kurullan olusturul-
mustur. Bununla birlikte deney hayvanlan ile dogru-
dan ugrasacak kisilerin “Deney Hayvanlart Kullanim
Sertifikas1” olmasi sarti getirilmistir. Daha sonra 2009
ve 2011 yillarinda cikarilan yasalar ile deney hayvanla-
rinin beslenme, yetistirilme, barindirilma kosullarinin
duzenlenmesi, calisacak personelin nitelikleri, tretici
kuruluslarin uyacag esaslar, kullanilacak hayvanlarin
refah ve giivenlikleri etik korumaya alinmustir.

Gunumuzde kabul edilen deney hayvanlar etiginin
temelleri 1959’da W.M.S. Russell ve Rex L. Burch
tarafindan yayimmlanan “The Principles of Humane
Experimental Technique” kitabinda o6ne surtlen
3R kurali ile atilmistir. Buna gore canli hayvanlarin
kullanildigr deneylerde etik acidan oncelikle sunlara
dikkat edilmelidir:

En az sayida hayvan kullanilarak en iyi sonuca ulas-
ma ve arastirmalar icin bos yere hayvan kullanilma-
masint ifade eder. Deney sirasinda istatistiksel olarak
anlamli sonu¢ alinabilecek minimum sayida ve deney
icin uygun tar ve soyda hayvan kullanmlmahdir. De-
neye baslamadan once literattirde deneyin daha 6nce
yapilip yapilmadigi iyi arastirilmali, eger planlanan ca-
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lisma deney hayvanlar tizerinde daha once gercekles-
tirildi ise gereksiz yere tekrarlanmamalidir.

Deney hayvanlarinin dogumundan élumtne kadar
gecen strede mimkun olan en iyi sartlarda bakilma-
sin1, rahatinin saglanmasini ve mimkun oldugu kadar
az ac1 cekmesine dikkat edilmesini ifade eder.

Her hayvan tarine gore uygun yasam ve
bakim kosullarinin = olusturulmas: gerekmektedir.
Hayvanlarin yasam alanlari ile birlikte saghklar: da cok
duzenli olarak bir veteriner hekim tarafindan kontrol
edilmelidir. Bununla birlikte hayvanlarin bakimini
yapmakla gorevli personel strekli egitime ve denetime
tabi tutulmalidir.

Deney asamasinda ve sonrasinda deneklerin
act cekme olasithgmi en aza indirmek icin tum
islemler anestezi alunda yapilmalidir.  Ozellikle
cerrahi islem yapilan hayvanlarda, postoperatif takip
asamasinda hayvanin agri duydugu dusunulayorsa,
deney sonuclarini etkilemeyecek sekilde, analjezi
uygulanmalhdir.

Deney sonlandinldiginda ¢ogu zaman doku
ornekleri almabilmesi icin hayvanlara o6tenazi
uygulanmasi gerekir ki bu en fazla etik davranilmasi
gereken asamadir. Oncelikle etik kurullarin izin
verecegi, hayvani tedirgin etmeden, en kisa strede
biling kayb1 saglayacak fiziksel veya kimyasal yontem
secilmeli ve bu yontem hentiz proje asamasinda etik
kurula sunulmahdir.

Bazi deneylerde hayvanlarin a¢ ve susuz birakilmasi
gerekebilir ki, etik kurullarca hayvanin vucut
agirhgimin - %20’sinden fazlasini kaybetmesi deneyi
sonlandirma kriteri olarak belirlenmistir.

Yapilacak ¢alisma sirasinda kullanilacak deney hay-
vani yerine mumkunse farkli bir sey tercih edilmesini
ifade eder. Genellikle deney hayvani olarak omurgal
bir canl yerine omurgasiz bir canli, embriyonlu yu-
murta, doku ve organ kulturt, tek hucreli canlilar,
bilgisayar ve veri bankalari, matematiksel yontemler,
epidemiyolojik calismalar veya gonullti insan denekler
onerilmektedir.

Ozellikle saglik bilimleri egitiminde laboratuvar
deneyleri icin kullanilan hayvanlarin yerine deneyin

yapay modelinin kullanilmast veya videosunun
izletilmesi de replacement kuralina bir ornektir.

Gunumuzde ozellikle kozmetik testler, as1 tiretimi,
toksisite ve mutajenite testleri i¢in hayvanlarin kulla-
nilmasmin yerini doku kulturleri almistir. Embriyo-
lojik, mutajenite, toksisite ve virtas arastirmalar icin,
omurgasiz hayvanlarda oldugu gibi, sinir sisteminin
tam gelismemis oldugundan agriya duyarli olmadiginin
dustinulmesi nedeniyle dollenmis tavuk yumurtalar: ve
baz1 tek hiicreli canlilar tercih edilmektedir. Ozellikle
biyokimya ve farmakoloji alaninda bazi calismalarda
daha onceki arastirmalarin verileri kullanilarak herhan-
gi bir canliya zarar vermeksizin matematik modeller sa-
yesinde sonuca varilabilmektedir.

Elbette deney hayvanlar etigi acisindan en ideal ve
utopik “reduction” ve “replacement” yontemi organiz-
manin tam biyolojik verilerinin bir veri bankasina yuk-
lenerek bilgisayar yazilimi ile sanal bir organizma tize-
rinde deney yapilmasidir ancak, ginumuzde bu hentz
tam olarak mumkun degildir.

Ozellikle tuip alanindaki epidemiyolojik arastirmala-
rin yaninda, otopsi calismalart ve deneylerin gonulla
insan denekler tizerinde veya toplanan doku o6rnekleri
kullanilarak yapilmasi ile hicbir hayvan deneyi ile ki-
yaslanamayacak nitelikte veriler elde edilebilmekle bir-
likte, bu her zaman etik acidan kabul edilebilir degildir.

Gunumuizde 3R kuralina dordiincii olarak eklenmesi
dustnulen “Responsibility” ile deney hayvanlan ile
calisan tim kisilerin bu konuda ahlaki ve hukuki
acidan hayvanlara karst sorumluluklarini bilmesi ifade
edilmektedir.

Deney hayvanlart tim dinyada oldugu gibi
ulkemizde de hukuki olarak korunmakta ve bunlarin
astlmast durumunda calismay1 yapanlar hakkinda
cesitli yaptinmlar uygulanmaktadir. Etik acidan deney
hayvanlart ile calisilacak ise bu konudaki asagida
siralanan kanun ve yonetmeliklerin ¢ok iyi bilinmesi

gereklidir:
o Hayvan Haklar1 Kanunu

o Hayvan Deneyleri Etik Kurullariin Calisma Usul ve
Esaslarina Dair Yonetmelik

o Deneysel ve Diger Bilimsel Amaclar Icin
Kullanilan  Deney Hayvanlarnin  Korunmasi,
Deney Hayvanlarinin Uretim Yerleri ile Deney



Yapacak Olan Laboratuvarlarin Kurulus, Calisma,
Denetleme, Usul ve Esaslarina Dair Yonetmelik” ve
bu yonetmelige ait “Uygulama Talimat1”

Olusturulan Merkezi Etik Kurul deney hayvanlari-
nin kullanilmasina dair etik ilkeleri belirlemek, yerel
etik kurullanmnin kurulus ilkelerini, yonergelerini ve
calismalarini denetlemek, yerel etik kurullarin verdigi
olumsuz kararlara yapilan itirazlari incelemek, yerel
etik kurullarin egitim programlarinin ve sertifikalari-
nin denkliklerini kontrol etmekle sorumludur. Yerel
Etik Kurullar, Merkezi Etik Kurul denetiminde kendi
calisma usul ve esaslarini bir yonerge ile belirlemekte-
dir. Deneysel calisma projelerinin etige uygunlugunu
kontrol etmenin ve protokole aykiri calismalari gerek-
tiginde sonlandirmanin yaninda, calisacak personelin
egitimi ve bu amacla sertifika programlar dizenlemek,
sertifikasiz arastirmacilarin hayvan deneyi yapmasini
engellenmek, deney hayvan: tretim ve deney uygula-
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ma bolumlerini denetlemek, 6l hayvan ve tibbi atik-
lar1 cevre kanununa uygun olarak ortadan kaldirmak
da Yerel Etik Kurullarin sorumluluklar arasindadir.

Canl hayvanlar uzerinde yapilacak tim deneyler
ayrintih olarak etik kurul yonergeleri ile belirlenmistir.
Olusturulan merkezi ve yerel etik kurullar basta deney
hayvanlarmin haklarmi korumakla birlikte calismay:
yapacak Kkisileri de dolaylh olarak korumaktadir.
Bunun icin yapilacak calismanin deney oncesinde cok
iyi planlanmast ve detayli olarak etik kurula sunularak
kurulun onaymin alinmas: sarttir. Hayvanlara verilen
degerin toplumun gelismisliginin bir gostergesi
oldugu unutulmamalidir. Hayvan Haklari Evrensel
Beyannamesinde de belirtildigi gibi “yasayan butin
canlilarin dogal haklara sahip oldugunun ve insanoglu
tarafindan hayvanlara saygi gosterilmesinin, bir insanin
bir digerine gosterdigi saygidan ayri tutulamayacag”
ilkesi her zaman hatirlanmalidir.
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Aras. Gor. Dr. Irem Gil SANCAK

Ankara Universitesi, Veteriner Fakiiltesi, Cerrahi Anabilim Dali, Ankara

Spinal Deneysel Calismalar ve Etik:
Nerede Durmaliyiz!

Experimental Spinal Studies and Ethics: Where Should We Stop?

Bilimsel calismalar konusu ve kapsami ne olursa olsun dogaya insana ve hayvana hizmet etme amacini tasimak-
tadir. Bilim insanlarmin bilgiyi yayma amaci ile yaptiklar uygulamalarda cevreye ve topluma karsi sorumluluk-
lar bulunmaktadir. Bilimsel ¢alismalarin canlilara olan etkilerini dtuizenleyen birtakim kurallar da hem dunya
da hem de ulkemizde etik kurallar ad1 aluinda sinirlandinlmistir. Gelismis tlkelerin gelismisligi cevreye, dogaya
ve canlilara kars1 duyduklari sayg ve sorumluluk ile dogru orantilidir. Bu calismanin amaci bilgiyi yayma amact
ile cikilan yolda nerede durmamiz gerektigini ya da baska bir deyisle ne kadar ileri gidebilecegimizin sinirlar
hakkinda bir cerceve belirlemektir.

Anahtar Kelimeler: Omurga, Deneysel calismalar, Laboratuvar hayvanlari

Apart from the subject and scope, scientific studies aims to serve the nature, human beings and animals.
Scientists has a responsibility towards the environment and society while spreading the knowledge. The effects
of the scientific studies towards the living organisms are set by rules around the world and in our country in
name of ethics. The development status of environmentally advanced country, is proportional to the respect
and responsibility they feel towards the nature and living organisms. This study aims to determine where to
stop in the goal of spreading information that we need or in other words how far that we can go on a framework
to determine boundaries.

Key Words: Spine, Experimental study, Laboratory animals

Deney hayvanlarmin kullanim1 ve deneysel
calismalarin yayginlasmasi ile birlikte bilim
ve bilim insanlari tek tip tek saglik noktasina gelmistir.
Bu etkilesim deneysel calismalarda kullanilmast gerek-
li hayvanlarin refahi ve bu calismalar1 yurtiten bilim
insanlarinin izledigi yolun ilerleyis ve isleyis easalarini
duzenleyen bir takim kurallarin konulmasini zorunlu
hale getirmistir. Insanlara 6zgt oldugu disuntlen his-

setme ve act duyma gibi kavramlarin hayvan tirlerinde
de var oldugunun bilinmesi ve bu hayvanlarinda ben-
zer haklara sahip olmasi gerektiginin kabul edilmesi
gerekmektedir (1).

Bu noktadan yola cikilarak hayvan haklarinin ve de-
neysel calismalarin belli kurallara baglanmasi ve de-
netlenmesi amaciyla Turkiye'de de kanun ve yonetme-
likler ¢ikarilmis ve 24\06\2004 tarihinde 5199 sayili



hayvanlart koruma kanunu yasalasmistir. Bu kanunun
amaci, hayvan refahinin temini ve hayvanlarin ac1 ve
istirap cekmelerinin  onlenmesidir. Bu kanun kap-
saminda hayvanlar bilimsel olmayan teshis tedavi ve
deneylerde kullanilamazlar. Tibbi ve bilimsel deney-
lerin uygulanmasi ve deneylerin hayvanlar koruyacak
sekilde yapilmasi, deneylerde kullanilacak hayvanlarin
uygun sekilde bakilmast ve barindirilmas: esastir. Bas-
ka bir secenek olmamasi halinde hayvanlar bilimsel
calismalarda deney hayvani olarak kullanilabilir.

Hayvan deneyi yapilabilen kuruluslarda, bu deney-
lerin yapilmasina kendi bunyelerinde kurulmus etik
kurullar yoluyla izin verilir (2). Bu kanunu takiben iki
ayr yonetmelik ile Hayvan Deneyleri kontrol altina
alimmistir. Bu yonetmeliklerden ilki Cevre ve Orman
Bakanhg tarafindan 06\07\2009 tarih ve 26220 sayili
Hayvan Deneyleri Etik Kurullarmin Calisma Usul ve
Esaslarma Dair Yonetmeliktir. Ikincisi ise Gida Ta-
rnm ve Hayvancilhk Bakanhg tarafindan olusturulan
ve 13\12\2011 tarih ve 28141 sayili resmi gazetede
yayimlanan Deneysel ve Diger Bilimsel Amaclar icin
Kullanilan Hayvanlarin Refah ve Korunmasina Dair
Yonetmelik'tir. Boylece, deney hayvanlarimin beslen-
me, yetistirilme, barindirilma kosullarmin duzenlen-
mesi, calisacak personelin nitelikleri, tretici kurulus-
larn uyacagy esaslar, kullanilacak hayvanlarin refah
ve guvenliklerini saglamaktadir (3). Diger yandan,
deney hayvanlan ile yapilacak arastirma, test, egitim
ogretim ve yaymn gibi etkinliklerde kullanilacak mini-
mum etik standartlar, etik kurullarin isleyis esaslarinin
belirlenmesi ve deney hayvanlar tzerinde yapilan
butun islemlerin geriye donuk kayitlarinin tutulmast
ve ilgili tum islemlerin denetlenebilirligi saglanmistir
(4). Diger alanlarda oldugu gibi omurga ve omurilik
konulu deneysel calismalarda da deney hayvanlarmin
kullanimina iliskin bir takim kurallar ve etik yaptirim-
lar bulunmaktadir.

Insanlarda spinal kord yaralanmasi ile deneysel spinal
kord yaralanmasi arasinda bir takim farkhliklar bu-
lunmaktadir. Insanlarda spinal kord yaralanmasi ¢ok
fazla sayida degisken icerirken, deneysel modellerde
degiskenleri kontrol altinda tutmak mumkindur. In-
sanlarda yaralanma farkli kuvvetlerin kombinasyonu
ile olusmakta iken deneysel calismalarda uygulanan
kuvvet genellikle tek yonludur ve kompresyon tarzin-
dadir. Insanlarda kapali vertebral sistem icinde spinal
kord yaralanmasi gerceklesirken, deneysel modellerde
genellikle acik laminektomi sonrasi yaralanma olustu-
rulmaktadir .
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Deneysel modellerde genel anestezi kullanildigindan
anestezik maddenin spinal kord yaralanmasima kontrol
dist etkilerinin de olabilecegi akildan ¢ikarilmamalidir.
Deneysel calismalarda uygulanan tedaviler genellikle
ilk saatlerde verilmekteyken dogal yolla olusan spinal
kord yaralanmalarindan sonra hastanin degerlendirilip
medikal ve cerrahi tedaviye baslanmasi icin gecen stire
oldukca degiskendir ve 48 saate kadar uzayabilmek-
tedir.

Deneysel spinal kord yaralanma modelleri arasinda
da olusan hasar yonunden bir takim farkhliklar olu-
sabilmektedir. Ratlarda deneysel spinal kord yaralan-
ma tekniklerinin karsilastirildigy bir calismada agirhk
dustrme yonteminde spinal kord hasarmin buyuk
oranda mekanik nedenle olustugunu balon kompres-
yonu ve klip kompresyonu yontemlerinde ise hem me-
kanik ve hem de vaskiiler faktorlerin devreye girdigini
belirlenmistir. 1978 yilinda gelistirilen klip kompres-
yon modelinde ise omurilik cesitli zaman araliklarinda
anevrizma klipleri ile komprese edilmekte ve bu sayede
degisik miktarlarda travma olusturulabilmektedir. Klip
kapanma guicti ve kompresyon stiresi degistirilerek is-
tenen siddette yaralanma olusturulabilmekte ve omu-
riligin tamaminin travmaya maruz birakilarak, aymn
zamanda iskemiye yol agmasidir saglanmaktadir ki bu
da insanlarda meydana gelen travma sonrasi omurilik
yaralanmasina benzer bir model olmaktadir.

Bu kisima kadar kisaca spinal travma hayvan model-
lerini ve modellerde kullanilan hayvanlarin haklarina
iliskin bilgileri tanimlanmistir bundan sonrasinda ise
birey olarak bilim insanlarinin nerede durmasi gerek-
tigi ya da ne kadar ileri gidebilecegimizi tartisacagiz.

Bilimsel Arastirmalarda Nerede Duralim?

Hayvanlarda uygulanan deneylerin agriya sebep ol-
dugu bilinmektedir fakat -deney her ne kadar onemli
olursa olsun- act cekmenin bilimsel amaca hizmet
etmeyecegidir. Pratik te etik cizginin asilip asilmadigi-
nin anlasilmasi icin bazi belirtecler bulunmaktadir ki
bunlar:

1- Bilimsel amaca ulasilmasi: bilimsel amaca ulasilma-
st halinde deneyin sonlandirilmasi ve datanin elde
edilen veriler 1s181nda degerlendirilmesi ki buna
ornek olarak kontrol ve tedavi gruplar arasinda
belirgin farklilik olusturan deney protokolunun
bulunmast verilebilir. Ilaclann terapotik etkilerine
bakilan calismalar ya da toksisite deneyleri gibi.
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Deney hayvaninin artik normal olmadig ve faydali
data elde edilemeyecek durumlar. Ornek olarak
hayvanin cok fazla dehidrate oldugu ve katabolik
sathada oldugu durumlar da hayvan yem yemeye-
cegi icin calisilan ilaclarin etkileri de fayda goster-
meyecektir. Bu gibi durumlarda bilim adaminin
kendisine “bu hastayr data olarak kullanabilecek
miyim?” sorusunu sormasl ve eger cevap negatif ise
etik olarak deneyin sonlandirilmas: gerekmektedir.

Ozellikle oldurme esnasinda 1strap cektirmeden
mutlaka kacinilmalidir. Oliimiin asamalart mutlaka
acisiz olmalidir. Son noktaya kadar ac icinde gelen
denegin deney verilerinin de negatif etkilenecegi
unutulmamahdir. Enfeksiyon calismalari gibi bazi
calismalarda denekler agri yuzinden istirap cek-
memekte asir1 rahatsizlik ve stress sebebiyle gida
alamadigl icin olum gozlenmektedir. Hayvanlarin
biyokimyasal hematolojik isaretleyiciler ve klinik
bulgular kullanilarak agr ve 1stirap cekip cekme-
diklerinin belirlenmesi icin yaymlanmis cesitli ma-
kaleler bulunmaktadir (5,6).

Klinik arastirmalar kapsaminda once bireysel sonra

toplumsal fayda beklentisi icerisinde gerceklestirilen
bilimsel calismalar konumuzu olusturmaktadir. Aras-

tirmalarin ise etik kurallar ve kurullar cercevesinde

gerceklestirilmesi

gerekmektedir. Gercek bilimsel

soruya yanit aramayan bir calisma gereksiz bir caba,
etik ilkelere uyulmadan yapilan bilimsel calisma ise
gereksiz emek olarak tanimlanmaktadir.
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CIVCIV EMBRIYOLARINDA
OMURILIK GELISIM MODELI

Tavuk embriyosunun, erken donemde gosterdigi
gelisim, ozellikle ilk 48 saatlik streci, memeli
omurgasinin embriyonal gelisiminin ilk ayma benzer.
Bunun icin noralasyon evresinin arastirllmasinda civ-
civ embriyolar1 uygun bir modeldir. Tavuk embriyosu,
in vivo ortamda omuriligin embriyolojik gelisim safha-
larina mudahalenin kolay olmasindan dolay1 deneysel
arastirmalar i¢in 6nemli bir modelidir.

Insan omuriligin gelisimini incelemek icin, insan
embriyolojisini bilmek kadar calisilan deneklerin de
embriyolojik gelisimi bilinmelidir. Ancak unutul-
mamahidir ki, bu embriyolojik calisma modeli, insan
embriyolojisinde spinal kord gelisiminin erken evre-
sine denk dusmektedir ve norulasyon evresine iliskin
gelisim anomalilerini incelemek uygun olacaktir (Sekil

1.

CIVCIVDE EMBRIYOGENEZ

Tavuklarda ortalama olarak kulucka suresi 22 gindir;
bunun bir gtina tavuk viicudunda, 21 guna kuluckada
gecmektedir. Yumurta kulucka makinesine konuncaya
kadar yumurtada bulunan embriyo uykudadir. Yu-
murtlama sonrasinda embriyonik gelismeyi tam olarak
durdurmak icin 15-18°C’ler arasinda bir ¢evre sicaklig
saglanmahdir. Embriyonik gelismenin ihtiya¢c duydu-
gu optimum sicaklik 37.5°Cdir.

Gerek dogal ortaminda, gerekse kulucka makine-
sinde (Sekil 2) uygun 1s1 saglandig takdirde; birinci
gun embriyonun uzun ekseni boyunca embriyoner

disk olusur. Bu diskden endoderm, ektoderm ve me-
zoderm adu verilen hucre tabakalan farklilasarak gelis-
meye baslar. Viicudun butiun organ ve kisimlar bu tg
hticre tabakasindan meydana gelir. Hamburger ve Ha-
milton 1951 yilinda civciv embriyosunun tim gelisim
sathalarini inceleyerek 46 evreye ayirmistir (1). Buna
gore; 8. evrede noral plak gelismis ancak aciktir; 13.
evreye gelindiginde norulasyona denk dusecek sekilde
noral tap kapanmaktadir.

Evre 1 (Cizgi oncesi):

llkel cizginin gorunmeye baslamasi. Hucrelerin
blastodermin arka yarisina dogru toplanmasi sonucu
olusan embriyonik katlant1 gortlebilir.

Bas
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's .

Sekil 1: Civciv embriyosu.
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Sekil 2: Kulucka makinesi.

Evre 2 (Ilk cizgi) (6-7 saat):

Gecici bir evre olup primitif ¢izginin kisa olarak,
koni seklinde kalinlasmanin uzun olarak goruldug
evredir. Genellikle inktibasyondan 6-7 saat sonra or-
taya ¢ikar.

Evre 3 (Ara cizgi) (12-13 saat):

Ilkel c¢izgi, posterior kenardan pellusid alaninin
merkezine dogru uzanmistir. Cizgi boyuna gore rolatif
olarak daha genistir ve etrafina gore parlak olarak go-
rulir. Ilkel oluk olusmamustir.

Evre 4 (Kesin Cizgi) (18-19 saat):

11k cizgi olusabilecegi maksimum uzunluk olan 1.88
mm ulasmustir. Ilkel oluk, ilkel cekirdek ve Hensen’s
nodu olusmustur. Pellusida alani, uzunlugu daha da
artmis olup armut seklini almistir.

Evre 5 (Bas olusum baslangic1) (19-22 saat):

Hensen’s Nodunun on kosesinden one dogru
uzanan, yogunlasan mezodermin bir cubugu seklinde
notokord veya bas olusumu gortlmeye baslar. Basa ait
katlant1 henuz gorinmemektedir.

Evre 6 (Bas kivrimi) (23-25 saat):

Notokorda dogru olan blastodermin kesin katlan-
tist embriyonun 6n ucunda belirginlesmistir. Hentiz
somitler gorulmeye baslamamistir. Bu bir gecis done-

midir, bas olugu ve ilk somit ciftinin olusumu yakin
zaman aralig) icindedir. 7 ve 14. evreler primer olarak
net gortlebilen somit ciftine dayanir. Gelisimin bu do-
neminde evrelemede en basit kriter gortinen somitlerin
sayisidir.

Evre 7 (Bir somit) (23-26 saat:

Bu donemde gercekte 2 somitlidir. Birinci somit
henuz acik bir bicimde gorulmez. Noral katlantilar bas
bolgesinde gorulur hale gelmistir.

Evre 8 (Dort somit) (26-29 saat):

Noral katlantilar orta beyin seviyesinde birlesirler.
Bu donemde 4 somit vardir. Blastodermin posterior
yarisinda kan adaciklan gorualmeye baslar.

Evre 9 (Yedi somit) (29-33 saat):

Primer optik kesecikler olusmaya baslar. Kalbin
odaciklart birlesmeye baslar. Somit sayist ortalama
7°dir.

Evre 10 (On somit) (33-38 saat):

Somit sayist 10’a ulasmistir. Birinci somit dagimik
olarak yerlesim gosterir ve bundan sonraki evrelerde
saylya dahil edilmeyecektir. Kraniyal katlantinin ilk
isareti olan ug¢ adet ilk beyin kesecigi, acik sekilde
gorular hale gelir. Optik kesecikler net degildir. Kalp
hafif saga dogru yerlesimlidir.

Evre 11 (Oniic somit) (40-45 saat):

Halfif bir kranial katlant1 vardir. Arka beyin 5 noro-
mere ayrilmstir. On noropor kapanmaya baslamistr.
Optik kesecikler belirginlesir. Kalp saga yerlesmistir.
Bu evrede somit sayist 13 olmustur.

Evre 12 (Onalt somit) (45—49 saat):

Kafa sola dogru donmustiir. On noroporun kapan-
masl ile noral ttip kapanmasi tamamlanir. Telensefalon
gorulmeye baslamistir. Primer optik kesecikler ve optik
sak oldukea iyi sekilde gorulur. Kulak cekirdegi derin-
dedir ve genis sekilde aciktadir. Kalp hafif bir S sekli
alir. Amnionun bastaki katlantis1 6n beyin bolgesinin
girisini kaplar. Somit sayist 16 olmustur.

Evre 13 ve sonrasinda Evre 46’ya kadar uzanan
surecte embriyo gelisimi tamamlanir.

Kulucka makineleri, yumurtalarin dogal ortamina ben-
zer sekilde hava, 1s1 ve nem ortami saglmaya yarayan



araclardir. Kuluckalik yumurtalara 6n 1sitma islemi
yapilmalidir. Boylece makineye konulan yumurtalarda
terlemeyi ve cikisin uzamasini 6nlenmis olur. Kulucka
sirasinda ise hava sirkilasyonunu; taze havanin alin-
masl ve kirli havanin verilmesi saglar, sicakligi ve nemi
dogal ortamina uygun araliklarda tutarlar.

Sicaklik: Sicaklik kontrolu en kritik faktordir.
Cunku gelisen embriyo, cevre 1sisina oldukea hassastir.
Canli embriyonun gelismesini en iyi sekilde tamamla-
yabilecegi optimum sicaklik derecesi 37.5°C’dir.

Nem: Yumurtadaki suyun, fazla buharlasmasi veya
yeterli hizda buharlasmamasi sonucunda embriyo za-
rar gorur. Kulucka ortaminda bagil nem sinirlar %50-
65 arasindadir.

Havalandirma: Embriyonik gelisim ilerledikce
oksijen ihtiyact artar. Boylece gelisen embriyoda me-
tabolizma sonucu olusan karbondioksitin atilmasi ve
embriyoya oksijen temini icin kulucka makinesinde
surekli bir hava degisiminin saglanmasi gerekir.

EMBRIYO FLDE EDILME YONTEMI

Inktibasyonun 28. saatinde (Hamburger-Hamilton’a
gore 8. evre) yumurtalar kulucka makinesinden alinir.
Oncelikle, yumurta kabugu tzerine “batikon” ve ar-
dindan %70 etanol dokulerek sterilizasyon saglanir.
Yumurtanin tam kutbunda olmayip hafif yan ytizeyin-
de bir pencere acilir (Sekil 3). Bu teknik ile yumurta
kabugu kirilarak 3-5 mm yaricaph bir pencere acilr.
Daha sonra kabuk membrani acihir. Halka seklindeki
embriyoner disk gorilur. Calismaya baslamadan 6nce
bu embriyolardan birkaci ¢ikarilarak incelenmelidir.
Burada amac, yumurtalarin kulucka streci ile embri-
yonik gelisim stirecinin paralelliginin gosterilmesidir.
Kulucka stresi ile embryonik gelisimin uyumu sag-
landiktan sonra standardizasyon saglanmis olur ve
calisma baslaulabilir.

Eger herhangi bir etken maddenin noral ttp gelisi-
mine etkisi arastirilacak ise uygun zaman bu evredir.
Ancak akilda bulundurulmasi gereken en 6nemli nokta
embriyonun hentiz karaciger, bobrek vb. organlarinin
yoklugudur. Bu nedenle, embriyoya herhangi bir et-
ken madde verilecek ise bu mutlaka bir aktif metabolit
olmalidir; ana etkeni aktif metabolite dontistirecek
organlar henuz gelisememistir.

Arasturilacak maddeler, subblastodermik olarak
embriyo diskine zarar vermeden yapilmalidir. Bunun
icin Hamilton mikrosiringalar kullanihir. Verilecek
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hacim ise 10 mikrolitre tizerinde olmamalidir, aksi
takdirde embryo diski ayrilir ve gelisimi durur. Enjek-
siyon sonrasi yumurta tzerindeki acik pencere hava
almayacak sekilde, steril plastik “drape” ile kapatilir.
Daha sonra yumurtalar 180 derece cevrilerek tekrar
kulucka makinesine konulur.

Hamburger-Hamilton’a gore 8. evre yani inkubas-
yonun yaklasik 48. saatinde noral tupun kapanmis
olmasi beklenir. Bunun i¢in yumurtalar kulucka ma-
kinesinden cikartilir steril temizligi saglanir. Yumurta
kabugu kirlarak yalnizca yumurta sarist steril ringer
laktat veya serum fizyolojik (%0.9 NaCl) bulunan cam
bir kaba konulur (Sekil 4). Saat cami, blastodermi al-
mak tzere hazir sekilde kaba yerlestirilir. Sonrasinda
ince forsepsler ve ince u¢lu makaslar kullanilarak emb-
riyonik zarlardan vitellin membran yolk tizerinden ke-
silir (Sekil 5, 6). Vitellin membran her iki uctan dikkat-

Sekil 3: Pencere acma teknigi ile acilmis yumurta.
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Sekil 4: Civciv embriyosu ve embriyo diski.
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Sekil 6: Civciv embriyosu ve embriyonik disklerin
kesilip ¢ikartilmasi.

lice tutularak yolktan ayrilir ve membrana yapisik olan
blastoderm, siv1 icinde ilerletilerek saat camu icerisine
yerlestirilir. Sonrasinda saat cami, tizerinde blastoderm
olacak sekilde kaptan cikartilir. Bu asamadan sonra,
embriyolar 1stk mikroskobu altinda incelenecek hale
gelmis olur.

Embriyolarin Hamburger-Hamilton smiflamasina
gore kacinci evrede olduguna bakilir ve baslangicta ol-
dugu gibi kulucka stiresi ile embriyonik gelisim streci
dogrulanir.

Embriyolar elde edildikten sonra parafin doku taki-
bine alinmak tizere % 10’luk formol soltisyonu igerisin-
de 24-48 saat tespit edilir. Fiksatiflerin uzaklastirilmasi
amaci ile 5 dakika distile su ile yikanir. Dehidratasyon
amaci ile 3’er dakika %50’den %100’e kadar artan etil
alkol serilerinden gecirilir. Embriyolarn parafin blok-
lar icinde ve kesit asamasinda gorunurlugunt sagla-
mak icin %90’k alkol iceren kaplara bir damla eozin
boyast ilave edilir. Takip islemi sirasinda embriyolarin
diseksiyon mikroskobunda makroskobik gortntuleri
incelenir. Ardindan 2’ser dakika seffaflasuirma amac
ile iki degisim ksilene tabi tutulur. Sonra 60°C'lik etuv
icerisinde 10 dakika ksilen-parafin uygulandiktan
sonra bas-kuyruk dogrultular belirlenerek dokular pa-
rafin bloklar icerisine gomultr. Bloklardan mikrotom
aracihigr ile 5p luk seri kesitler alinir.

Kesitler, deparafinizasyon islemi i¢in 1 gece 60
C%lik etivde birakildiktan sonra, 30’ar dakika 2 de-
gisim ksilene tabi tutulur. Ardindan rehidratasyon

Sekil 7:
Embriyodan
parafin blok ile
alan bir kesitin
hematoksilen-
eozin ile
boyanmasindan
sonra 1s1k
mikroskobu ile
gortunumau.




islemi icin %95’den %60’a azalan alkol serilerinden
gecirilerek kesitler 5 dakika akan su altinda yikanir.
Hematoksilen ile 2 dakika boyandiktan sonra boya-
nin fazlasimn dokudan uzaklastirilmas icin 5 dakika
akan suda yikanir. Diferansiyasyon icin 2-3 saniye asit
alkol'de tutulup 30 saniye eozin boyast ile boyandi ve
akan su altinda 5 dakika yikanir. Daha sonra %80 ve
%95’lik alkol serilerinden gecirilip seffaflastirma amaci
ile 30’ar dakika iki degisim ksilende tutulur ve entellan
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ile kapatilir. Boylece hematoksilen—eozin boyamasi
tamamlanmis olup embriyolar 1stk mikroskobu altinda
ayrintih olarak incelenebilinir (Sekil 7).
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AGIRLIK DUSURME YONTEMI ILE
DENEYSEL OMURILIK TRAVMA MODELI

Geli§en cerrahi tekniklere karsin omurilik ya-
ralanmalari, ciddi bir saglik sorunu olmaya
devam etmektedir. Hastalarin onemli bedensel
islevlerini yitirmelerinin yani sira, émur boyu
suren tedavi ve bakim masraflar, isgtict ve ge-
lir kayiplar ile yasadiklari sosyal ve psikolojik
sorunlar hastalari, ailelerini ve tilke ekonomisini
ciddi diizeyde etkileyen bir saglik problemi ola-
rak karstmiza cikmaktadir (1-5). Ulkemizdeki
akut omurilik yaralanmalarinin insidansi yilda
500-600 yeni vaka olarak bildirilmekte ve preve-
lanst her y11 12.7/1 000 000 oldugu tahmin edil-
mektedir (1). Amerika Birlesik Devletleri'ndeki
insidansi ise yilda 12000 yeni vaka, prevalansi
her y1l 30-50/1 000 000 olarak bildirilmektedir
(2). Istatiksel veriler tilkemizde toplam 54.000
kisinin omurilik yaralanmasi sonucu sakat ola-
rak yasamlarmni surdurduguna gostermektedir.
Omurilik travmasina maruz kalan hastalar lezyon
seviyesine bagh olarak cesitli derecelerde duysal
ve motor kusurlara sahiptirler. Olgularin yaklasik
yarist norolojik acidan komplet hasara sahiptir ve
bunlarin da %54 kuadripleji, % 46’s1 parapleji
seklindedir. Travmatik medulla spinalis yara-
lanmalarimin en yaygin nedenleri siklik sirasina
gore; motorlu ara¢ kazalan (yaklasik %50), dus-
meler, atesli silah yaralanmalari veya kesici-delici
aletlerle olusmus penetran yaralanmalar ve spor
kazalandir (1, 2).

Spinal kord yaralanmast ile ilgili ilk ilk yazih belge
M.O 3000-2500 yillar1 arasinda Imhotep tarafinca

yazildigr disuntlen Edwin Smith’in cerrahi papi-
rusudur. Bu belgede vertebra dislokasyonu olan
muhtelif olgular degerlendirilmekte ve hastalar;
tedavi edilebilecek olgular, tedavi edilmeye caba
gosterilmesi gereken olgular ve tedavi edilmesi
umutsuz olgular olarak ti¢ gruba ayrlmislardir.
Servikal omurilik travmalan tedavi edilemez bir
hastalik olarak tanimlanmis, yine bu yazilarda
komplet yaralanmasi olan hastalar tedavi edile-
meyecek grubu olusturmuslardir (6,7).

Hipokrat (M.O. 460-377), paraplejiyi tarif etmis
ve Hipokratik merdiven ve duzlem olarak tanim-
lanan ‘Hipokrat Tahtasimi gelistirmistir; bu arac
ile omurga deformiteleri duzeltmek ve destekle-
meyi amaclamistir. Ayrica omurga deformitesinin
duzeltilmesi amaciyla traksiyon uygulamasini
gelistirmistir. Bu ilkel metodlar ginumuzun spi-
nal cerrahisinde kullanilan sofisitike tekniklerin
onculeridir. Ayrica Hipokrat bu hastalarin dizuri,
konstipasyon, cilt sorunlarindan da bahsetmekte-
dir (7, 8, 9). Sonraki yillarda ise Aulus Cornelius
tedavi amaciyla bir traksiyon cihazi gelistirmistir.
Yine eski Yunanda Celsus servikal bolge yaralan-
malarmin torakolomber bolge yaralanmalarina
gore daha hizla kaybedildigini belirtirken, Are-
atus spinal yaralanma ile paralizinin ayn tarafta
ortaya ciktigini tespit etmistir. Cerrah Paulus (MS
625-690) omuriligi dekomprese etmek amaciyla
ilk kez dekompresif laminektomi fikrini ortaya
atmistir. 16. yuzyilda Fransiz cerrah Pare, tahta-
dan bir duzenek kurarak omurga dislokasyonla-



rin1 reduikte etmeye calismistir. 1646’da Fabricius
Hildanus, yumusak dokular ve spinoz cikintilara
bir civi takip cekerek servikal kirik ve dislokas-
yonlarda redtiksiyon ve traksiyon uygulamistir.
Louis 1762 ‘de lomber bolgede paraplejiye yol
acan metal bir parcayr komplikasyonsuz cikar-
mis, tam iyilesme bildirmistir (7-9).

Bu klinik calismalar bir taraftan sture gelirken bu
tedavilere temel olusturacak deneysel calismalar
da bilim adamlarinin bircogunun ilgisi ¢cekmistir.
Galen (M.S. 2.yy) maymun ve diger hayvanlarin
spinal kordlarin: kestikten sonra ortaya ¢itkan no-
rolojik defisitleri inceleyerek, hemiplejiyi tanim-
lamistir ve omurilige boylamasina yapilan kesinin
hasar olusturmadigini ancak enine yapilan kesinin
motor ve duyusal bozukluguna neden oldugunu
soylemistir. Bu bilgiler 1s1ginda paralize adalele-
ri, duyusal kayip alanlarmi ve lezyon bolgesini
inceleyerek yaralanma seviyesini tespit eder du-
ruma gelmistir (7-11). Tarih boyunca yapilan bu
ilging calismalarin sonrasinda, ilk fizyopatolojik
calisma 1890 yilinda Schamus tarafindan yapil-
mustir. Schamus tahtalardan yaptig bir duzenegi
kullanarak tavsanlarin sirtina travma uygulamus;
travmadan sonra spinal kord icinde dejenerasyon
ve kavitasyonlarin olustugunu gozlemistir. 1890
ve 1897 yillar1 arasinda omurilik yaralanmalariyla
ile ilgili ilk deneysel calismalar Lundberg tarafin-
dan yapilmistir. Deneysel spinal kord calismala-
rinin standardizasyonu ve tekrar edilebilirligi ise
1911 yilinda Allen tarafindan gerceklestirilmistir
ve gramsantimetre birimi ile ifade edilen siddette
agirhk dusirme modelini tanimlamistir. Allen
tarafindan ortaya konulan yontemde; bilinen bir
agirlik, bilinen bir yukseklikten aciga cikarilan
spinal kord tizerine dusurulir (12).

Yillar icinde bircok arastirmact degisik yontem-
lerle deneysel omurilik hasar1 olusturmustur.
Baslica ornekler; Watson 1891 yillinda kopekleri
yuksekten dustrme, Allen 1911°de omurilik tze-
rine agirhik dustirme, McVeigh 1923 yilinda omu-
rilik tzerine parmakla basma, Tarlov 1953’de
epidural aralikta balon, Fontaine 1954 yilinda
klemp ile omuriligi sikistirma, Rivlin 1978de
omurilige anevrizma klibi, Watson 1986 yilin-
da omurilige lazer ile insizyon, Benzel 1990’da
omurgay1 klemp ile sikistirma ve Stokes 1990’da
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elektromekanik konttizyon yontemleri olarak
siralanabilir (13, 14).

Spinal kord yaralanmasi sonrast gelisen norolojik
hasardan primer hasar ve sonrasinda hucre olumu
kaskadlarmin aktivasyonu ile olusan sekonder
hasar sorumludur. Yapilan calismalarin tamami
ikincil hasar1 onlemeye yoneliktir. Amac lezyon
bolgesinde canlihigini koruyan sinir hiicrelerini
korumak ve ilerleyici hasarlanmay1 arttiracak
patolojik surecleri engellemektir. Gunumuze
kadar bilim adamlar tarafindan bircok farmoko-
lojik ajan bu ikincil hasari en aza indirgemek icin
kullanilmis, ancak bir donem metilprednizolon
klinikte kullanilmis; bunun haricinde hicbir ilac
henuz klinik kabul gormemistir (3, 4, 5, 15, 16).
Klinik kullanima girebilmesi icin bir farmokolojik
ajanin oncelikli hayvan deneylerinde kullanilmasi
gerekmektedir. Bu amacla spinal kord hasari
olusturulmas: ile ilgili bircok deneysel model
gelistirilmistir.

Deneysel modeller ile insanda spinal kord yara-
lanmas1 sonrasi gelisen patofizyolojik stirecler
aciklanmaya calisilmakta ve noron koruyucu te-
davi secenekleri gelistirilmektedir. Deneysel calis-
malarda amac modelin tekrarlanabilir, kuvvet ve
sure olarak olculebilir, ayarlanabilir insan mode-
line yakin ve kolay uygulanabilir olmasidir. Insan
travma modeline en yakin olan ve arastirmacilar
tarafindan en cok kullanilan modeller agirhk du-
sturme ve anevrizma Kklibi ile ekstradural komp-
resyondur. Agirlik dustirme modelinin avantajlari
ayarlanabilirlik ve olctlebilirlik, dezavantajlar ise
travmanin komsu segmentlere yayilimi ve trav-
ma yerinin solunum ile degisebilmesi nedeniyle
standardizasyon zorlugudur. Anevrizma Kklibi
modelinde ise standardizasyon ve tekrarlama
kolaylig1, basit uygulanabilirligi gibi avantajlara
karsilik iskemik stireclerin travmaya eklenmesi
gibi dezavantajlar s6z konusudur.

Biz bu yazida deneysel calismalara yol gosterici
olmasi adina agirhik dustirme yontemi ile spinal
kord travma modelini 6zetlemeye calisacagiz.

Etik kurulu onayr alindiktan sonra istatiksel
anlamlihgl saglayacak sekilde tirtine gore degis-
mekle birlikte 200-350 gr agirhklardaki erkek
(disi ratlardaki hormonel epizodlarin deneyde
dezavantaj yaratmamasi icin) ratlardan uygun
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gruplar olusturulur. Klinik muayenede saghkl
olduklar belirlenen ratlarin motor fonksiyonlar
Drummond ve Moore kriterleri, egimli yuzey
testi, modifiye tarlov skalast ve parmak acma testi
ve BBB Skalas1 (Basso, Beattie, Bresnahan) gibi
degerlendirme yontemlerinde biri kullanilarak
islem oncesi ve calismanin ongordagu spinal
kord yaralanmasi sonrasi l.ve/veya 2 ve/veya.
3. ve/veya 5. Gun ve/veya daha uzun sureclerde
degerlendirilir.

Uygulanan baslica prognoz testleri; Egimli ytizey
testinde rat kaucuk althikla kaph ayarlanabilir
egimli yuzey tzerine basi asagi gelecek sekilde
yerlestirilir. Ytzeyin egimi 0°den, raun pozisyo-
nunu 5 saniye koruyabildigi en ytuksek dereceye
kadar arttirilir. Ratin pozisyonunu 5 saniye koru-
yabildigi en ytiksek derece kaydedilir. Modifiye
Tarlov Skalas1 kullanilirken hayvanin acik alanda-
ki spontan aktivitesi gozlenir ve derecelendirilir.
Rat govdesinden kaldirilarak arka ekstremiteler
asil kaldiginda gozlenen “parmak acma” refleksi
0-Parmaklarnn acilmamasi; 1- Parmaklarn hafif
acilmasi; 2- Parmaklarin tam acilmasi olarak de-
recelendirilir (15).

Travma olusturmak icin uygulanacak cerrahi
islem sirasinda mutlaka sterlizasyon kurallari-
na uyulmalidir. Deneklere aci cektirilmemesi
icin islemlerin genel anestezi altinda olmasi bir
gerekliliktir. Bu amagla, sicanlarda siklikla intra-
muskuler veya intraperitoneal yol tercih edilirken
inhalasyon veya intravenoz yol da kullanilabilir.
Pentobarbital, tiopental ve ketamin/ksilazin genel
anestezik amach kullanilabilir (17). Cerrahi islem
yapilacak olan tim gruplardaki sicanlara genel
anestezi amach 2mgr/kg ketamin HCI intramus-
kiler yapilir ve anesteziden sonra sirt bolgesi tras
edilen hayvanlar tespit tahtalarina prone pozisyo-
nunda yerlestirilir (Sekil 1).

Operasyon boyunca ve anestezik etki sonlanana
kadar rectal vucut 1sis1 takibi yapilir ve 1sitict
pedle veya 1sikla viicut 1s1s1 37°C’de tutulur. Po-
lividon iyot ile yapilan lokal antisepsiden sonra,
interskapular mesafe referans almarak cilt insiz-
yonu yapilir. Cilt altt dokusu ve paravertebral kas
fasyasi gecilir. Paravertebral kaslar kunt diseksi-
yonla siyrilir (Sekil 2). Torakal 8. 9 ve 10. ver-
tebra laminalar ortaya konulur ve tek seviye total

laminektomi mumkunse mikroskopla ve elmas
motor ucu kullanilarak yapilir. Bu islem sirasinda
duramater intakt olmasina 6zen gosterilmelidir

(Sekil 3).

Bundan sonraki asamalarda gruplara gore farkli
islemler uygulanir. Travma uygulanacak gruplara
durasina dik aciyla 10 cm. uzunlugundaki cam
veya plastik 0,3mm kalinhigindaki bir pin 6l¢ult
tapun icinden 4 gram (cesitli calismalarda 4 ile
6 gram arasit agirhklar kullanilmistir) agirhginda
kursun bir cisim serbest dustse birakilir ve 40 gr/
cm siddetinde kuvvet uygulanmis olur (Sekil 4).

Sekil 1: Tespit tahtasinda denegin sabitlenmesi.

Sekil 2: Paravertebral adele diseksiyonu yapilmis denek.
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Hemostaz1 takiben insizyon sahasi anatomik
katlarina uygun olarak kapatihr. Ayni kafeste
takip edilecek ratlarin birbirlerinin dikisini agcma
ihtimaline karsi prolen veya metal (cilt stapleri
gibi) dikis ile kapatilma tercih edilebilir. Denek-
ler mumkuinse ayr1 ayn kafeslerine yerlestirilir.
Serbestce beslenmelerine izin verilerek ginde iki
kez manuel kompresyon ile mesaneleri bosalti-
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hir. Calismada planlandigr gunlerde gruplardaki
deneklerin 6nce motor skorlamalar yapilir ve
tekrar anestezi esliginde transkardiyak SF ve bunu
izleyen % 10’luk formol ile perfuize edilerek sak-
rifiye edilir. Spinal yaralanma bolgesi merkezde
olacak sekilde 1-1.5 cm’lik bir spinal kord parcasi
cikarilir (Sekil 5). Deney hipotezine uygun olarak,
planlama asamasinda ongoralen histopatolojik,
elektron-mikroskopik, immun-histokimya, im-
mun-florasan veya biyokimyasal inceleme yapil-
mak tzere labaratuara teslim edilir.
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DENEYSEL OMURILIK TRAVMA
MODELLERI: KLIP KOMPRESYON

Spinal kord Kklip ile kompresyon yaralanama
modeli 1978 de Rivlin ve Tator tarafindan
tanimlandi. Sicanda akut ve kronik spinal kord
yaralanmas1 deneysel calismalarinda servikal, to-
rakal ve lomber bolgede kullanilan; giivenilir ve
kalic1 sonuclar veren bir model olarak ortaya cikti
(1,2). Bumodelin ayn1 zamanda sican disinda de-
neysel fare calismalarinda da kullanish bir model
oldugu goruldu (3).

Klip kompresyon modelinde; oncelikle hasar
uygulanmasi planlanan vertebra seviyesine lami-
nektomi uygulanarak spinal kord ortaya c¢ikarilir.
Sonrasinda islem icin kullanmilacak olan anevriz-
ma klibine benzeyen diseksiyon hook'u kulla-
nilarak dura ve bitisik vertebra arasi ekstradural
alan disseke edilir. Anevrizma klibi aplikator
yardimiyla acik pozisyonda tutulur ve alt agz
ekstradural anterior bolgeye ilgili koklere zarar
vermekten kaciilarak uzatuhr. Klip aplikator ile
cikarilmadan once 1 dakika korda kompresyon
yapacak sekilde kapali tutularak beklenir (Sekil
1,2). Kord hasan olusturulduktan sonra kaslar
ve cilt kapatilir. Agn kesici sicana uyandirmadan
once verilir ve sonrasinda da devam edilir. Oda
sicakligl derecesinde 12 saatlik gece ve gunduz
ortam ayarlamalar1 yapilir. Mesane spontan bo-
salma olusana kadar giinde 3 kez kompresyon ile
bosaltilir. Bu stirede olusabilecek enfeksiyonlari
onlemek icin gtinde 2 kez 5 guin 100 mg/kg sub-
kutan ampicillin verilir (2).

1 dakikalik uygulanan klip kompresyon beklet-
me suresi, klip gu¢ cesitlerinin (minimum 2,3

g - maksimum 178 g) hepsinde gerekli klinik ve
patolojik etkileri gerceklestirmek icin yeterli olan
suredir (2).

Klinik ve histolojik ozellikleri gore yapilan ayri
uygulamalarda; gtici 20 - 35 g olan kliplerde hasar
siddetinin insanda inkomplet yaralanmaya ve Ame-

Sekil 1: A) Kompresyon yaralanmast olusturmak icin
kullanilan modifiye anevrizma klibi. Skala bar _ 1 mm.
B) Klip kompresyonunu gosteren intraoperatif goruntti.
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Sekil 2. 2 farkl giicte kompresyon klibi uygulanns C7-T1
sican omuriligi. Onde gorilen 2,3 g giiciinde daha az kompres-
yon yapan klip. Arka goriilen 53 g giiciinde neredeyse klibin iki
ucunun birlesmekte oldugu goriilen anevrizma klibi (5).

rikan Spinal Kord Yaralanma Grubu (ASIA) derece-
lendirme sistemi gore ASIA B-D ‘ye denk oldugu,
50 g olan klipte hasar siddetinin insanda komplet
yaralanma ve ASIA A ‘ya denk oldugu gorulmustur

().

Akut ekstradural klip kompresyon modeli; tutarhilik,
guvenilirlik, kullanim kolayligi gibi ozelliklerinin
yaninda spinal kanalin servikalden lombere bircok

seviyesinde kullanmim cesitligi, dusik maliyeti ve
insan spinal kord yaralanmasinin en cok gorilen
sekline benzemesi nedenleriyle en ¢énemli kord ya-
ralanma modellidir (4).
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DENEYSEL SIYATIK SINIR TRAVMA
MODELLERI

GENEL BAKIS

Kullandigimiz tedavi yontemlerinden bir cogu ampirik
bulgularin birikmesi ile olusan tecriibelerden olusur.
Homojen gruplar olusturamamak, hastaligin gorulme
sikhigi/dagilimi gibi etmenlerin istatistiksel incelemele-
ri etkilemesi, randomize — cift kor calisma yapmakta
karsilasilan etik, ekonomik ve teknik sorunlar klinik
calismalarin  uygulanabilirligini simirlamaktadir.  So-
nucta klinik arastirmalar deneysel hayvan modellerine
yonlenmektedir. William Russel ve Rex Burch (1959),
deneysel hayvan calismalarinda uyulmast onerilen
temel ilkeleri “3R” (Replacement, Reduction, Refine-
ment) olarak ozetlemislerdir (1,2).

Ftik Unsurlar

Deneysel hayvan calismalarinda bilimsel degerin yan
sira etik yonlerinin de goz ontinde tutulmas: gerek-
lidir. Tom Regan 1984 de yaymnladigi “The case of
animal rights” adh kitabinda filogenetik olarak yiiksek
hayvanlara karst ahlaki sorumluluklarimiz oldugu
belirtmistir. Diger yandan, bu deneyler aracihg ile
hem insanlar hem de diger hayvanlarin hastaliklar ve
bunlarin tedavileri konusunda 6nemli bilgiler sagladig
kabul edilmelidir. Ancak “deney” olarak gortlse de bu
hayvanlarmn bir canli oldugu unutulmamal ve asagida-
ki oneriler dikkate alinmalidir (1)

1. Calismanin bilimsel kalitesi ve yontemin dogrulugu
ortaya konmadikea, etik kurullar hayvan deneyleri-
ne izin vermemelidir.

2. Deneyin alternatif bir yontemle (htucre kultaru, in-
vitro ortam vs) yapilmasi olasi ise (daha pahali bile
olsa) yontemin degistirilmesi onerilmelidir.

3. Deney sirasinda turtn kendine 6zgu davranislart
engellenmemelidir.

4. Hayvanlarin cekecegi agn ve sikinti gibi durumlar
engellemek konusunda hassas olmalidir.

Cogu deneysel calisma icin sicanlar uygun hayvanlar-
dir. Insan fizyolojisine en yakin

sonuclarn alindig hayvanlar maymunlardir (2,4). De-
neysel siyatik sinir arastirmalar icin kullanilan bashca
deney hayvanlari: Kobay (Guinea Pig), Fare (Balb/C
ya da Swiss Webster; 20-50 g), Sican/rat (Wistar ya
da Sprague-Dawley; 250-450 gr), Tavsan (Yeni Zelanda
Tavsani; 2.5-3.5 kg), Kopek (melez kopekler-beag-
le; 10-12 kg), Koyun, Tavuk, Domuz (York-shire,
Alman), Maymun (primat)

Memeli smifindan olan sicanlar, insan ile oldukca
benzer bir periferik sinir sistemi yapisi gostermektedir.
Dolaysiyla deneysel calismalar icin; sican siyatik siniri
uygun bir ornektir. Ozellikle agr1 ve hasar sonrasi reje-
nerasyon calismalarinda sinir dagiliminin iyi bilinmesi,
sinir uzunluklarmin o6l¢tlebilir olmast avantaj saglar.
Her deney modelinin ozelligine gore fonksiyon kayip-
larinin degerlendirilmesi kolay ve her laboratuvarda
uygulanabilir ozellikler tasimaktadir (4). Sican modeli,
maliyetinin dustk olmasi, bakimi ve tasimast kolay
olmasi ve cerrahi enfeksiyonlara dayanikli olmalar
nedeniyle tercih edilmektedir. Allotransplantasyon ve
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ksenotransplantasyon calismalarinda, immunolojik
ozellikleri tanimlanmis sican modelleri givenilir mo-
deller olusturmaktadir.

Sican Siyatik Sinir Anatomisi

Periferik sinirler icinde en kalin ve uzun sinir olma
ozelligi nedeniyle N. ischiadicus (Siyatik Sinir) sicanlar
ile ilgili yapilan calismalarda yaygin olarak kullamil-
maktadir. Siyatik sinir plexus sacralis’den cikar (5).
Insanda plexus sacralis, dordunct lomber spinal sini-
rin 6n dalindan da kaulan liflerle birlikte besinci lom-
berden tctnct sakrale kadar olan tim spinal sinirlerin
on dallarin icerir (6). Sicanda sakral pleksus olusumu
oldukea farkhdir; dordincu lomber spinal sinirin 6n
dalimin bir bolumu ile besinci lomber sinirin 6n dali ve
alunci lomber spinal sinirin 6n dalinin bir bolumin-
den olusur. Daha kaudalde kalan spinal sinirlerin on
dallar plexus pudendus'u olusturur (7). Sakral pleksu-
su olusturacak lifler birleserek truncus lumbosacralis’i
olustururlar ve altinci lomber spinal sinirin geriye
kalan liflerine paralel olarak kaudale dogru uzanirlar.
Truncus lumbosacralis’den ayrilan Siyatik sinir, L4, L5
ve L6 spinal segmentlerden lifler icerir. L5, L6 ve S1
siyatik sinirlerinlerin 6n dallarindan olustugunu bildi-
ren kaynaklar da vardir (7). Pelvis icinde, sakrumun
onunde siyatik olustuktan sonra n. pudendus ve arala-
rinda a.glutea inferior olacak sekilde iskium™un dorsal
kenarinda yer alan incisura ischiadica’dan gluteal bol-
geye gecerek pelvis boslugunu terk ederler (Sekil 1).

SICAN SIYATIK SINIRINDE DENEY

MODELLERI

Sican siyatik siniri, mikroskopik yapisi ve hasara karst
yanit1 ile insan siyatik siniri ile benzer ozelliklere sa-
hiptir (8). Sican siyatik sinir modelleri periferik sinirle-
rin rejenerasyonunu anlamamizda ¢ok onemli bilgiler
saglar. Fakat baz1 dezavatajlarindan da soz etmek ge-
rekir; kendi kendine hasar verme (autotomy), uzuv
kontraksiyonlari ve cilt tlserleri.

Penetran yaralanma, Ezilme Tipi, traksiyon, iskemi ve
daha az olarak ta termal, radyasyon ile vibrasyon gibi
etyolojik faktorler periferik sinir hasar yontemlerinden
bazilaridir. Kompresyon ve deformasyon periferik sinir
iskemisine neden olabilir. Bu ytizden hasarlanma bu iki
etyolojik faktortun birlikteliginden kaynaklabilir. Genel
olarak uzun kemik kiriklar ve kesici alet yaralanma-
lart en yaygin (yaklasik olarak sinir yaralanmalarinin
%30 ) periferik sinir travmasidir (9).

Deneysel rejenerasyonu calismalarinda, 2 ana sinir
lezyonu hedeflenir.

1. Aksonotmesiz: Sinir buttnlugunde bozulma olus-
turmadan, sinir liflerinin iletiminde bozulma yara-
tilmasi,

2. Norotmesiz: Sinirin tam kesisi sonrasi sinir onarimi
yapilmasi. Sinir hasarlanmalarinda en populer smnif-
landirma, Sunderland’in sinirin lezyonun agirhgina
gore 5 dereceye ayirdigr stniflamadir (10).

Ezilme Tipi Hasarlanma

Ezilme Tipi hasarlanma, paraestezi, agr1, total paralizi-
ye kadar kompresyon travmasinin stresine ve buyuk-

Sekil 1: Kann on duvar, karm-pelvis organlar, retro-
peritoneal yap1 ve kaslar uzaklastinldiktan sonra lumbo-
sakral sinir yapilarin gorunustu. Foramen obturatum'un
os pubis’e ait on bolumiu kesilerek uzaklastirilmistir.




lugune bagh olarak genis bir aralikta semptom verir.
Litaretiirde deneysel Ezilme Tipi hasarlanma modelin-
de forceps veya klip kullanilarak yapilir. Hasarlanmada
fiziksel travma ve iskemi sonucu olusan hipoksi énemli
nedenlerdendir. Bu lezyonlarin patofizyolojisi tam ola-
rak bilinmemektedir; bunlarin iskemiye mi yoksa sinir
liflerinin mekanik deformasyonuna mi bagh oldugu
tartismalidar.

Ezilme Tipi hasarlanmaya bagh cok sayida calisma
vardir ve bazi yazarlarda akut yaralanmada hasar-
lanma suresinin yani sira hasarlanma buyuklagunun
sinirin fonksiyonel iyilesme derecesi tizerine etkisini
arastirmislardir (11). Bazi yazarlar bu standart sorunu
cozmek icin kompesyon aletleri gelistirme girisiminde
bulunmuslardir (12-14). Chen ve ark. sicanlar icin
gelistirdigi yeni bir kompresyon aletinde 1 newtonda
yalnizca noropraksia, 5 Newtondan 150 Newtona
kadarda aksonotimesiz yaptigini gostermistir (12).
Bridge ve ark. gumts forceps ve hemostatik klipsler ile
15 ile 60 saniye arasinda cesitli sayilarda hasarlanma
yapmuslar ve aksonotmesiz lehine gtivenilir veriler al-
muslardir(13). Saritkcioglu ve ark. aksonotmezis hasari
icin Yasargil anevrizma Kklibi ile (50 gr/cm sikistirma
kuvveti) sinire 5, 10 ve 20 dakikalik kompresyonlar
yapmuslar (14); sinir hasar1 ve sonraki iyilesme ile
arasinda guclu iliski bulmuslar ve Yasargil anevrizma
klibini standart deneysel Ezilme Tipi hasarlanmasi
yapmak icin iyi bir ara¢ olarak onermislerdir (Sekil 2).
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Cerrahi Teknik

Denekler, bir gece onceden ac birakilir ve deneye
baslamadan tartilir. Cerrahi islemler genel anestezi al-
tinda gerceklestirilir ve bu amacla deneklere Xylocaine
10mg/kg ve Ketamin Hidroklorur 50 mg/kg karistirla-
rak intraperitoneal olarak verilmesi yeterlidir (15).

Kalcada Siyatik sinirin seyrini ortaya ¢itkarmak icin si-
can pron pozisyonunda yatirilarak diseke edilmelidir.
Cilt alunda hissedilen os femoris'in hemen altindan
paralel yapilacak bir cilt kesisi ile baslanir. Uyluk ve
kalca bolgesinde derinin kaldirilmast ile m. gluteus
maximus, m. biceps femoris ve m. tensor fascia lata
ortaya cikar. M. biceps femoris'in kunt diseksiyon
ile liflerin seyri boyunca os femoris’e paralel olarak
ayrilmasi onucu Siyatik sinire ulasmak mumkundur.
Siyatik sinir mezoneriumu ile birlikte korunarak cevre
dokulardan dikkatli bir sekilde, traksiyonel hasar olus-
turmamaya 6zen gostererek diseke edilir (16).

Kunt travma (anevrizma klibi veya pens yardimu ile),
sinir kesisi, greft, defekt olusturmak (10-15 mm) gibi
modeller tamimlanmistir (4). Deney sonuclart genellik-
le histolojik, elektrofizyolojik ve fonksiyonel olcutler
ile degerlendirilir. Siyatik sinir hasar1 olusturulduktan
sonra kesi anatomik olarak kapatilir. Travma uygu-
lamasinin ardindan calismanin icerigi ve amacina
gore belli bir sure sonra sicanlara yeniden anestezi
verilerek mevcut kesi yeniden acilir. Hasarh siyatik

Sekil 2: Siyatik sinirinYasargil anevrizma klibi ile kompresyonu.




sinir segmenti ortaya konarak histopatolojik inceleme
yapilmak tizere proksimal ve distalini de icine alacak
sekilde ornek alinir. Deney sonunda sicanlar pentobar-
bital ile sakrifiye edilir.

Mikroskopik Inceleme

Histopatolojik inceleme icin; 1 mm’luk parcalara bo-
lunen doku 6rnekleri 0.1M fosfat tamponlu %2.5lik
gluteraldehitte (pH 7.4) 2 saat tespit edilir. Tespit
suresi bitiminde tampon ile 3 kez yikanan dokular 1
saat %1’lik osmiyum tetraoksite etkin birakilarak post
fiksasyonlar1 yapilir. Stire bitiminde dereceli alkol se-
rilerinden gecirilen dokularin dehidrate olmalar sagla-
nir. Son olarak propilen oksite etkin birakilan dokular
Araldit CY212 kit ile hazirlanan gomme materyali ile
blok haline getirilmis durumdadir. 56Clik etavde 48
saat polimerize edilen bloklardan yari-ince kesitler ali-
narak toluidin blue ile boyanmis ve 1stk mikroskopta
incelenir. Isaretlenen bolgelerden alinan ince kesitler
uranil asetat—kursun sitrat ile boyanarak elektron mik-
roskopta (TEM) degerlendirilebilir.

Kesi Hasarlanmasi

Sinir kesi hasarlanmast diger hasarlanma cesitlerinden
daha siddetlidir ve buttin sinir bolumlerinde onemli
degisikliklere yol acar. Norotmesizin farkli formlari tarif
edilmistir ve bunlar énemli farkh sonuclar dogurabilir-
ler. Tam ve parsiyel sinir kesilerini takip eden hayvan
noropatik agri modelleri rapor edilmistir. Bennet ve
ark, Seltzer ve ark, Kim and Chung tafindan gelistiren
parsiyel sinir kesisi modelleri bir ¢cok arastirmaci tara-
findan yaygin olarak kullanilmaktadir (17-19). Total
siyatik sinir kesisi modelinde siyatik trifurkasyonu
belirlenir ve trifurkasyonun proksimalinden 3-0 veya
5-0 iple sikica baglanir. Ligaturiin distalinden sinir
tamamen kesilir. Cilt alu ve cilt dikilerek operasyon
tamamlanir (20). Siyatik sinir total kesisi sonrasinda
sinirin proksimal giidugtinde noroma gelisir. Kesinin
distalinde Wallerian dejenerasyon olusur. Sinir hasari
onarimi kismen gerceklesene kadar (3-4 hafta) devam
eden motor gugsuzluk nedeniyle allodini ve hiperaljezi
bulgularini degerlendirmek guctir (21).

iskemik Hasarlanma

Periferik sinir sistemi oldukca gelismis kollaterallere
sahip vaskuler sistem tarafindan beslenir. Periferik
sinirler bu gelismis anastomoz sisteminden dolay is-
kemiye direnclidir. Bu ytuzden deneysel calismalarda
erken donem iskemi girisimleri genellikle basarisizdir.
Iskemi modellerinde Mitsui ve ark. abdominal aorta,

sag iliak ve femoral arter ve tum gorulebilen kollateral
damarlar baglayarak sag siyatik sinirin kanlanmasimn
3 saat boyunca keserek iskemik yaralanma yapmistir
(22). Saray ve ark. yalnizca femoral arter ve veni in-
guinal ligamentin tam distalinden 3 saat baglayarak
hem sinir iskemisi hemde reperfiizyon hasarlanmasini
arastirmustir (23).

Sinir Onarim Teknikleri

Sinir onariminda yuz guldartucu sonuclann elde edil-
mesi yakin zamanda cerrahi tekniklerin gelismesiyle
ivme kazansa da, klinik sonuclar halen istenilen du-
zeyde degildir. Cesitli klinik ve deneysel arastirmalar
gostermistir ki, basaril bir fonksiyonel iyilesme icin
hedef organ reinnervasyonunun saglanmasi en 6nemli
noktadir. Sinirin total kesisini takiben primer gerilim-
siz u¢-uca onarim en tercih edilen yontemdir. Ancak
kesik sinir uclari arasinda aralik arzu edilenden fazlay-
sa, primer uguca nororafi sinir uclarinin retraksiyonu
olacagindan dolay1 tercih edilmez. Boyle durumlarda,
sinir otogrefti ile onarim altin standarttir. Ancak donor
saha morbiditesi sebebiyle ancak smirli boyutlarda
otogreft elde edilebilmektedir (24).

Sinir kesisi ve sinir dokusu kaybiyla giden sinir kesi-
lerinde iyilesmeyi hizlandirmak icin cesitli deneysel
calismalar literatiirde tamimlanmistur. Bu calismalar
genel anlamda sinir allogrefti, sinir konduitleri, cesitli
farmakolojik ve norotrofik ajanlarla ya da hucre trans-
plantasyonuyla desteklenmis sinir iyilesmesidir. Litera-
tarde sinir iyilesmesindeki bir diger tartismali konu ise
sinir onariminin tipidir. Ornegin; Ucuca, ug-yan, ters
uc-yan sinir onarimlar arast kiyaslamalar giincelligini
korumaktadir (25).
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PEDIKUL VIDALAR ICIN UYGULANAN
BIYOMEKANIK TESTLER

murganin basta travmatik olmak tzere bircok

dejeneratif ve gelisimsel deformitelerinin tedavisi
icin stabilizasyon ameliyatlar1 yapilmaktadir ve bunun
icin cesitli implantlar kullanilmaktadir. Gelisen tekno-
lojiile artan cerrahi birikim ve deneyim bu implantlarin
uygulamasmi kolaylastirmistir. Ancak bu implantlar
tedavide etkin olabilmesi i¢in omurgaya tutunmali ve
dayanikli olmalidirlar. Omurgayn stabilize etmekte kul-
lanilan temel implantlar vida-rod temelli sistemlerdir.
Bu sistemler kemik fiizyon gelisimi tamamlanincaya
kadar omurgay1 stabil halde tutmalidirlar. Vidanin

ONE EGILMFE/ARKAYA EGILME MOMENT

Bu deneyde vida ile ¢ubuk sisteminin birbiri ile mon-
tajt yapildiktan sonra vidanin egilmeye zorlanmasi
durumunda sistemin dayanabilecegi egme momenti
hesaplanmaktadir. Sekil 1’de deneyin cizgesel gosteri-
mi verilmektedir. Cubuk ana ekseninden 25 mm ileri-
den vida tuzerine basilmaktadir. Bu deney sirasinda L
ile isaretlenen konumdan itibaren vidaya bastirilirken
yer degistirmeye karsilik gelen ytuk miktan kaydedil-
mektedir (1-3).

Bu test sirasinda cubuk ile viday1 birbirine tutturan
tespit vidast 10 Nm tork ile sikilmaktadir. Boylelikle

kemige tutunmast ve sistemin saglamhgi bu yonden
cok onemlidir. Sistemlerin siyrilma ve direngenlikleri
mutlaka testler ile incelenmelidir.

Pedikul vidalarin deneylerinde ASTM F543, F1798-97
ve F1717-10 standartlan kullanilmaktadir. Buna gore
one egilme/arkaya egilme moment deneyleri, eksenel
tork yakalama kapasitesi deneyi, eksenel tutunma ka-
pasitesi deneyleri, vida burma deneyleri, vida stirme
deneyleri, cekip citkarma dayanimi deneyleri, alt mon-
taj cekme, basma, burma ve yorulma testleri belli bash
testlerdir (1-3).

DENEYI

tim test edilen trtnler aym sartlarda denenmis olur
(1-3). Yukleme hiz1 2 mm/dk ve saniyede kaydedilen
veri sayist 10 noktadir. Vida 8 mm yer degistirdikten
sonra deney bitirilmekte ve elde edilen grafikten akma
degeri %0,2 ofset ile belirlenmektedir. Bu deneyde
vida-cubuk sistemi acisindan énem arz eden elemanlar
vida kafasi ile lale kafasi arasina yerlestirilen ve cubuk
uzerine dogrudan basan eleman (vida cubuk ara-yuz
elemant) ile cubuga ustten basan tespit vidasinin geo-
metrisidir.
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EKSENEL TORK YAKALAMA KAPASITESININ BELIRLENMESI DENEYI

Eksenel tork yakalama kapasitesinin belirlenmesindeki
temel amac vida ile cubuk birbirine tutturulduktan
sonra vidanin cubuk ekseninde ne kadar bir yukle
donebilecegini belirlemektir. Bu nedenle Sekil 2’de
sunulan cizgesel gosterimdeki deney aparati kullanil-
maktadir. Bu dtzenek ile burma test cihazinda sabit

BURMA DENEYI

Burma deneyi ile vidalarin burma dayanimlar belirle-
nir. Sekil 3’te cizgesel olarak verilen deney duizenegi
ile vidalar denenir. Burma deneyinde de vida gonderici
gibi saat yontunde sabit acisal hizla donebilen tambur
ucuna vida, anahtar agzina uygun anahtar takilir. Vida-
nin sabit tambur tarafina vidanin agiz kismi getirilerek
sabitlenir. Kafa tarafindan saat yontinde cevrilir. Bu
sirada donme acisina karsilik gelen tork degeri kayde-

dilir.
Tutucu N

25mm = |
l

Tutucn _V

Sekil 1: One Egilme/Arkaya Egilme Momenti Deney Diizenegi.

tamburlu kisma baglanan aparat vida kafasimi distan
sikmaksizin tutarken c¢ubugun hareketini kisitlamaz.
Cubugun diger ucuna ise anahtar agz1 acilir ve burma
cihazinin saat yonunde belirli bir acisal hizla donebilen
tamburuna baglanir (1-3).

Bu deneyde amaclanan vidalara dis acildiktan sonra
olusabilecek yiizey catlaklan ve keskin koseler sebe-
biyle numunelerin burma esnasinda kirilma degerleri-
ni tespit etmektir. Vidalarin burma karsisinda en az 5
Nm torka dayanabilmesi gerekmektedir. Cerrah viday1
gonderirken 5 Nm tork uygulayabilmektedir. Bunun
altindaki burma dayanimlar1 vidanin hentz takarken
kirilabilecegi anlamina gelir. Yukleme islemi 2%/sn hiz-
la yapilmaktadir. Bu sebeple elde edilen tork-ac1 grafi-
ginden %0,2 ofset ile elde edilen akma dayaniminin 5
Nm’den buiytuk olmast gerekmektedir (1-3).

BURMA

C

Tutucu -—\

L

I

Eleman yakalamal
iicin boshikh blok 25nm
M 777\Oi% 1% e
7 T
i A 1

Sekil 2: Eksenel tork yakalama kapasitesi belirleme deney dii-
zenedi.
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Kolet Tutnen
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Koleti Sabut 7
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Sekil 3: Burma ve vida
stirme deney diizenegi.
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Sekil 4: Vida cekip ctkarma
deney diizenegi.
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VIDA SURME DENEYI

Vidalar kemiklere yerlestirilirken vidaya karsi tepki
verirler. Bu durumda vidanin ne kadar bir tork ile ke-
mige takilabileceginin belirlenmesi gerekir. Sekil 5’teki
deney duizeneginde sabit tambur tarafina derece 40
politretan blok sabitlenir ve vida surtlerek politiretan
bloga vidalanmaya calisihir. Bu sirada sabit tamburun

CEKIP CIKARMA DENEYI

Bir vida ile ilgili en 6nemli verilerden biri ¢ekip ¢ikar-
ma dayanimidir. Vidalar kemiklere yerlestirildikten
sonra kemige belirli bir tutunma kuvveti ile tutunurlar.
Bu durum dis profiline, dis dibi geometrisine vs. bag-
lidir. Bu nedenle vidalarin yerlestirildikleri kemikten
ne kadar bir kuvvet ile cekilip cikarnlabilecegi belir-
lenmelidir. Cekme c¢itkarma deneyinde kemigin zayif
kismi olan spongoz kismi dikkate alinarak benzetim
yapilmaktadir. Derece 40 politretan kopuk mekanik
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arkasindaki tork hucresi sayesinde vida surulirken
karsilastigr direng torku kaydedilir. Vida sturme islemi
2°/sn hizla gerceklestirilir. Kendinden kesici agzi olan
vidalar ile kendinden kesici agz1 olmayan vidalar ara-
sinda oldukca onemli stirme torku fark: vardir (1-3).

ozellikler agisindan kemigin spongoz kismina benze-
mektedir. Bu nedenle Sekil 4’te cizgesel olarak gosteri-
len aparat ile politretan blok icine gomuli vida, kafa
tarafindan tutularak cekilir. Vida kemige benzeyen
politretan bloktan siyrilana kadar cekilmeye devam
edilir. Cekme islemi 2 mm/dk hizla yapilir. Bu sirada
yer degistirmeye karsilik gelen yik degeri de kaydedi-
lir (1-3).

Yiikleme

&=
kO\ZI

LR

Sekil 5: Alt montaj olarak tamimlanan
iki temsili kemik (PE), dért vida, iki
cubuk ve dort adet tespit vidasindan
olusan sistem.
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ALT MONTAJ CEKME/BASMA DENEYLERI

Alt montaj; en az dort vida, iki cubuk ve 4 adet tespit
vidasindan olusan ve iki lomber kemigi birbirine bag-
lamaya yarayan sisteme verilen addir. Bu deneylerde
Sekil 5°de cizgesel olarak gosterilen alt montaj yapist
kurulur. Kemik yerine gecmesi icin de kemigin korti-
kal kismini temsilen polietilen (P1000) kullanilir.

ALT MONTAJ BURMA DENEYLERI

Alt montaj yapilan icin statik deneylerin sonuncusu
burma deneyidir. Sekil 3.1.6’da verilen sistemde ke-
mikleri temsil eden polietilen bloklardan bir tanesi test
cihazinin sabit tamburuna tespit edilir. Diger blok ise
sabit bir acisal hizla donduralir. Bu sirada sabit tarafta
bulunan tork hiicresi anlik tork degisimini kaydeder

ALT MONTAJ YORULMA DENEYLERI

Alt montaj icin yapilan statik deneylerden sonra bir de
gercek yuklemelerdeki durumunu belirlemek amaciyla
yorulma deneyi yapilir. Alt montaj yapilart omurgada
kullanilirlarken asla sanki duragan hizlardaki yukle-
melere maruz kalmazlar. Bulunduklar yerde mutla-
ka dinamik bir hareketlilik vardir (1-3). Dolayisiyla
sisteme cevrimsel yuk uygulanmaktadir. Cevrimsel
yuklemeler ise malzemelerin ve yapilarin yorulmasina
neden olmaktadir. Yorulma deneylerinde numunenin
statik basma ya da cekme deneyindeki akma muka-
vemeti esas alinarak numune tizerine isaretlenen nok-
tadan basma ya da cekme cevrimsel yiika uygulanir.
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Bu deney ile 6rnegin lomber kemikler tizerine yerlesti-
rilmis bir vida sisteminde one egilme durumunda sis-
temin tasidig1 yukler kontrol edilmektedir. Alt montaj
cekme deneyinde ise yap1 ayn1 konumdan cekmeye
maruz birakilir. Boylece geriye esneme durumundaki
yuklemelerde sistemin dayanimi belirlenmis olur (1-
3).

ve cevirme acisina karsilik gelen tork grafigi elde edilir.
Ytkleme 2°/sn hizla yapilir. Omurgada bu harekete ro-
tasyon hareketi denmektedir. Ozellikle enine baglant
elemanlart kullamldiginda rotasyon hareketinin ne
kadar kisitlandiginin belirlenmesi acisindan énemli bir
deneydir (1-3).

Numunenin akma dayamimindan baslanarak ytkleme
yapilir. Sirastyla akma yukinun %95’inde, %90 1inda,
9%85’inde gibi azalan oranlarda yukler uygulanir. Yuk-
leme oram 10 olarak sabit tutulmustur (1-3). Yukleme
frekans1 10 Hz ve dalga formu sintzoidaldir. Sistemin
herhangi bir elemani kirilana, egilene ya da is goremez
hale gelene kadar deney devam eder. Bunlardan biri
gerceklestiginde ya da 5.000.000 cevrime ulasildi-
ginda deney durdurulur. 5.000.000 cevrimden erken
durmalarda kac cevrim yaptigi kaydedilir. Buna gore
sistemin limit degerleri belirlenmis olur.

3. ASTM Standards, Designation F1717, Standard test
methods for spinal implant constructs in vertebrectomy
model, 2010.



S P
ve

SRIFERIK SINIR «

Uzm. Dr. Bilge Ayca KIRMIZI
Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi Patoloji Anabilim Dalt

DENEYSEL OMURILIK YARALANMASINDA
HISTOPATOLOJIK INCELEME

murilik yaralanmasi hastanin fiziksel, sosyal ve

psikolojik hayatini etkileyen, toplumsal sos-
yoekonomik kayiplara yol acan, ginimuzde halen
ciddi bir saglik sorunu olmaya devam eden 6nemli
yaralanmalardir (1).

Deneysel calismalar ile omurilik yaralanmala-
rinda birincil ve ikincil hasar kavramlar ortaya
konmustur. Birincil hasar travma aninda gerceklesir,
direkt mekanik hasar ve akut htucre olumu ortaya
ctkar. Tkincil hasar ise cok sayida hucresel, moleki-
ler ve biyokimyasal endojen hticre 6lumu yollarinin
aktivasyonu ile sonuclanan, birincil hasar ile bas-
latilmis programl hucre olumu (apopitoz) kaskad:
ile gerceklesir. Ortaya cikan serbest radikaller ve
hticre membram lipid peroksidasyonunun ikincil
hasar sturecinde onemli rol oynadigr dustunulmek-
tedir. Hasar sonrast omurilikte kanlanmada azalma
da olmaktadir. Omuriligi besleyen major damarlar
olan anterior ve posterior spinal arterler saglam kalsa
da mikrosirktilasyon hasarlanmakta ve perfuzyon
bozulmaktadir. Ek olarak hasarh bolgede toplanan
proinflamatuar sitokinler (TNF-alfa, IL-1), proteaz-
lar kan-beyin bariyeri hasari olusturur, ektraselliler
matriksi gevsetir ve yeni lokositlerin bolgeye akimini
saglar. Lokositler de reaktif oksijen metabolitleri, en-
zimler ve sitokinler ile inflamatuar yaniti artirarak,
doku hasarimi cogaltir (2-7).

Birincil hasar travma aninda olusur, medikal ya
da cerrahi tedavisi bulunmamaktadir. Ancak ikincil
degisiklikleri anlamak ve engellemek teorik olarak
mumkan gozikmektedir. Bu nedenle, ikincil ha-
sar1 onlemeye yonelik cok cesitli tedavi yontemleri

arastirtlmaktadir. Bu arastirmalar genellikle deneysel
hayvan calismalandir. Bu calismalarda histopato-
lojik inceleme tedavi yontemlerini degerlendirme
acisindan gerekmektedir.

Oncelikle; deneysel calismalar kurgulamirken,
onerilen hipotez dogrultusunda, yapilacak histopa-
tolojik incelemenin deneysel ve teknik gereksinim-
leri acisindan histopatolog ile goristlerek birlikte
planlama yapilmaldir. Histopatolojik inceleme
hedeflerinin belirlenmesi ve bu hedefler icin ge-
rekli yontemin calismaya baslamadan once patolog
ile birlikte saptanmasi, arastirmanin basarisi ve
dogrulugunu artiracaktir. Immiinhistokimyasal ve
molekuler calismalar genellikle formaldehid tespitli
dokularda yapilabilmekle birlikte, arastirma hedef-
lerine gore belirlenen antikorlar icin uygun tespit
soltisyonu onceden belirlenmelidir.

Histopatolojik inceleme genellikle rutin 1sik
mikroskobunda yapilir. Ancak calismada hticre or-
ganelleri duizeyinde ve aksonlardaki hasara ait minor
degisikliklerin arastirilmasi gerektigi durumda, 1s1k
mikroskopik incelemelerin yaninda mutlaka elekt-
ron mikroskopik degerlendirme de yapilmalidir.
Histopatolojik incelemede rutin Hematoksilen Eozin
boyali kesitler yani sira ¢calismanin hipotezinin dog-
rulugunu veya yanhighgini ortaya koymak icin his-
tokimyasal, immunhistokimyasal, immunfloresan,
molekuler veya elektron mikroskopik incelemeler
de yapilabilir.

Rutin histopatolojik degerlendirme icin ince-
lenecek materyallerin, cikartildiktan sonra hemen
%10’ luk tamponlu formaldehid solusyonu icerisine,
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agz1 kapal bir kavanoza konmalidir. %10’luk for-
maldehid solusyonu, ornek materyalin hacminin
en az 10 katt kadar olmahdir. Bu sekilde materyal
histopatolojik incelemeyi yapacak olan patologa, en
kisa stire icerisinde ulastirilmalidir. Materyal hemen
ulastinlamayacaksa, oda 1sisinda, gunes gormeyen
bir yerde bekletilmelidir. Diger yandan; immunhis-
tokimyasal ve molekuler calismalar icin dokunun
cok uzun sureli formaldehid icerisinde bekletilmesi,
antijen ekspresyonunda kayiplara yol acabilecegin-
den istenen bir durum degildir.

Rutin 151tk mikroskopik inceleme icin materyalin
en az 4 saat olmak tizere, genellikle 12 saatlik bir stre
icerisinde tamponlu formaldehid icerisinde tespit ol-
masi (fiksasyon asamast) icin beklenir. Fiksasyon is-
leminden sonra patolog tarafindan materyalin ¢iplak
gozle makroskopik incelemesi yapilir. Makroskopik
olarak gortlen degisiklikler kaydedilir. Materyali ve
materyalde izlenen patolojik degisiklikleri temsil
edecek sekilde ornekler alinir. Bu orneklerden doku
takip islemi, parafin bloklama, kesit alma (4 mik-
rometrelik kesitler alinir) islemlerinden sonra elde
edilen kesitler, oncelikle rutin Hematoksilen Eozin
boyast ile boyanir. Hipotez dogrultusunda ihtiyag
duyulur ise, rutin Hematoksilen Eozin boyast di-
sinda, amaca yonelik olarak Masson Trikrom, Nissl
boyast gibi diger histokimyasal boyalar da calismaya
eklenebilir.

Isik mikroskopik incelemede rutin Hematoksilen
Eozin boyali kesitlerde tedavi doncesi ve sonrast omu-
rilikte gorulen degisiklikler arastirilabilir. Bu amacla
dokuda konjesyon, 6dem, iskemik degisiklikler, no-
ronal hasar, aksonal dejenerasyon, nekroz, apopitoz,
gliozis, inflamatuar hticreler, vaskiiler proliferasyon
gibi omurilik hasarinda gorilmesi beklenen degisik-
likler arastirilip, bu veriler yogunluguna gore dere-
celendirilebilir (8,9) Noronlardaki dejenerasyonu
saptamak icin histokimyasal olarak Nissl boyas ya-
pilabilir (10). Apopitozu degerlendirmek i¢in kaspaz
gibi immuinhistokimyasal antikorlar, Tunnel in-situ
hibridizasyon protokolt uygulanabilir (7,10,11).
Arastirilan tedavinin etkinligini degerlendirmek icin
bu tedavi 6ncesi ve sonrasi yukarida ornekleri ve-
rilen histopatolojik, histokimyasal, immunhistokim-
yasal ve in-situ hibridizasyon ¢alismalarin sonuclar
karsilastirilabilir.

Elektron mikroskopik inceleme yapilmak tzere
materyal gluteraldehit icine konmahdir. Imminf-

loresan inceleme yapilacak ise, doku formaldehid
icerisine konmadan, dokunun transfer stiresince
kurumasini engellemek amaciyla, serum fizyolojik
emdirilmis gazhh bez icerisinde, en ge¢ yarim saat
icinde patoloji laboratuarina ulastirllmahdr.
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Bilimsel Calismadan Bilimsel Makaleye:
Yazim Onerileri

Yayin, bilimin haberlesme aracidir; baska hicbir gérevi de yoktur!
Celal Sengor, 1999

Bilim, ifadeleri gézlemle ciirtitiilebilen ugraslarin tiimiinden olusur.
Karl Popper, 1919

Ulkemiz ozelinde bilimsel yayin acisindan durum

GIRI
I ? cok i¢ acict degildir. Verilere gore 2006 yilinda

Bilimsel yayimn bilimin olmazsa olmazidir, bilimci
ancak yayinlar sayesinde diger bilimcilerle iletisim
kurarak bilgisini gelistirebilir ve bilim ilerler.

Gunumuzde saghk alaninda sayis1 giderek artan
sureli bilimsel yayinlara ragmen teknoloji ve ilaca
dayali endustrinin yayin sektorinde daha cok et-
kili olmasi, kurumlarn/kisilerin daha cok bilimsel
prestij pesinde kosmasi ve biraz da bilimciler
arasindaki rekabete dayanan gelismeler nedeniyle
calismalarin ozellikle yuksek atif alan dergilerde
yayimlamak daha zor hale gelmistir. Yaymn or-
ganlar bu nedenle cok secici davranmakta, gelen
yazilar ayrntih bir degerlendirme stzgecinden
gecirmektedir. Bu degerlendirmelerde bilim top-
lulugunun tzerinde anlastigi nesnel bir standart
bulunmamakla birlikte 6zgunltk, ¢calismada kulla-
nilan yonteminin niteligi, tarafsizlik, etik kurallara
uygunluk, cikar catismast bulunmamast ve bir
bilimsel yazida mutlaka olmas1 beklenen ogretici
ya da yeni bilgi icerigi gibi birbirini tamamlayan
ozelliklerin bir arada bulundugu bazi temel olctit-
ler g6z ontne alinmaktadir.

yayin sayisl cok daha az iken bu yayinlara olan atif
sayist 151,000 idi, 2012 yilinda ise yayin sayisi bir
kag kat artmis olmasina ragmen atif sayis1 16,000’e
kadar gerilemistir (4). Bu saptama Turkiye’den
yapilan yayinlarn niteliginde cok ciddi bir dusme
oldugunun gostergesidir. Genel butceden Ar-Ge
icin ayrlan payn halen %1’in alinda olmasinin bu
sonucta onemli bir katkisi bulunmaktadir.

Bilimcilerin ekonomik gelir durumlar da bu konu-
da ikinci onemli nedeni olusturmaktadir. Bilimci,
yasam kosullar1 karsisinda hakl olarak bilimsel
kaygisini ikinci plana itebilmektedir. Bu zor ko-
sullar altinda sayisi azalmis da olsa Turkiye’den
yine de nitelikli bilimsel yayinlar yapilmaya devam
etmektedir. Bu noktada vurgulanmasi gerekli olan
onemli konu; bir bilimci i¢in birincil hedefin yayin
sayisindan ¢ok yaymin niteligi olmasidir. Bu yazida
nitelikli yaymin hazirlanmasi konusunda dikkat
edilmesi gereken ana noktalara kisaca deginilecek-
tir ve bilimsel dergilerde editorlerin ve hakemlerin
hangi noktalara daha cok dikkat ettigi aciklanmaya
calisilacakur.
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BILIMSEL YAYIN NASIL YAZILIR VE
YAYINA HAZIRLANIR?

Bilimsel bir makalenin giris, amag, yontem, bul-
gular, tartisma ve sonuc gibi bolumlerinin ideal
olarak nasil yazilmasi ve tablo, sekil vs. gibi yerles-
tirmelerin nasil olmas: gerektigi ¢ok iyi irdelenmis
bir konu olup bir cok yazar bu konu hakkinda
degerli eserler vermistir (2). Bu konu, tizerinde cok
calisildign icin temel noktalarini bu yazida yinele-
mekte yarar olmadigini dusuntyorum.

Bilimsel bir makalenin yazilmasindan sonra yaym
i¢cin hazirlanmast asamasi gelir. “Bilimsel bir yazi
yayina nasil hazirlanir?” sorusu ise i¢inde onlarca
alt baslik iceren genis bir konu temel alinarak ya-
nitlanabilir. Bu sorunun da irdelenmesinden once
“Bilimsel yayin neden yazilir?” sorusu daha oncelik
tasir. Bilimsel calismalarin yayina donusturtilmesi
gunumuizde cok farkl etmenler gozetilerek yapil-
maktadir. Ozellikle ulkemizde bu konudaki en
etkin giiduler akademik yiikselme nedeniyle ya da
calisilan kurumda performans artirma kaygisiyla
olanidir. Bu yazida, bahsedilen son etmenler disin-
da kalan ve yalnizca bilimsel kaygi gozetilerek ya-
pilan bilimsel yayinlar temel almaya calisacagim.

Bilimsel bir yaymn neden yazilir? Bu soruya ve-
rilecek basit yanitlar vardir. Ornegin, Prof. Dr.
Mehmet Dogan “Bilimsel yayin, ama ni¢in?” bashkl
yazisinda bu soruyu “Amag¢ calisilan kurulusun,
kurumun, toplumun hatta tum insanhgin yarari ve
kullammu icin bilgi tretmek, yayimlayarak da bu
sonuglann paylasilmasim saglamak olmalidir.” bici-
minde yanitliyor (3). Diger yandan Prof. Dr. Celal
Sengor bu sava karst cikarak hicbir ciddi bilim
insaninin yukarida sayilan nedenlerin tek biri icin
bile yayin yapmayacagi gorusundedir (1). Sengor,
bilimsel yaymn bu amaclara hizmet ederse yayini
yapan bilimciyi mutlu edebilir ama bunlarin bilim-
cinin amagclar arasinda olmadig dustuncesindedir.
Sengor’e gore bilimcinin tek amaci dogayr anlamak-
tir ve bilimcinin yaptigi yayinin tek gorevi de bili-
min haberlesme araci olmasidir (1). Bu konudaki
degerlendirmeyi okuyucunun takdirine birakarak
yazinin konusuna gecelim.

Bilimsel bir calisma, yayina donustiraldiagu zaman
artik evrensel bir nitelik kazanmis demektir. Bu
onemlidir, ¢ctinku iletisimin ¢cok yogun ve hizh ger-

ceklestigi ginumuz kosullarinda bir ¢alisma yaym
haline geldiginde yerytuzunun en uzak noktasinda
dahi ulasilabilir hale gelmistir ve tim insanhgin
kullanimina sunulmus durumdadir. Yapilan ca-
hismadaki her nokta bu nedenle degerlendirmeye
acitk haldedir ve calismadaki en kuiciik hatalar,
intihal ve yanlis yorumlar bu yaymi olusturan
yazar(lar) ileride izleri silinemeyecek yan etkilerle
kars1 karsiya birakabilir. Daha 6tesi, belli bir ulke-
den yapilan yayinlarda bu tir olumsuzluklarin ¢cok
yinelenmesi o tlkeye karsi bilimsel bir gtivensizli-
gin ortaya ¢ctkmasina neden olarak buradan yapilan
her yayin icin normatif olmayan daha elestirici bir
denetime yol acabilir. Meslektaslarimizdan cok stk
duydugumuz “Bizim yaziyr reddetmisler ancak X
tilkesinden gelen benzer bir calismayr yayinlamislar”
benzeri bazi yakinmalarin altinda yatan en énemli
nedenlerden biri de bu saptamadir.

Diinyada ana dillerde yayin yapan neredeyse her
bilimsel dergide cahsmalarin ozetleri de uzun
zamandir Ingilizce olarak yayimlandigindan bu
evrensellik saptamasi hemen her dilde yayin yapan
bilimsel dergi i¢in de s6z konusudur. Acikcast hi¢
bir yazar artik “Benim yazim nasil olsa genis bir kitle
tarafindan goruliip degerlendirilemez” biciminde dii-
sunmemelidir. Gtinimuizde, hangi dilde yayimla-
nirsa yayimlansin artik her bilimsel yazi degerlen-
dirilmeye ve elestirilmeye acik durumdadir. Hatta
bazi kuruluslar bilimsel yazilarin denetlemelerini
gonullu olarak yapmaktadirlar (5). Yazarlar yogun
bir bilimsel rekabet ortaminda artik yayimnlarina
cok 6zen gostermek zorundadirlar.

BIiLIMSEL BiR YAZI YAZILIRKEN

VE YAYINA HAZIRLANIRKEN
ASGARI OLARAK DIKKAT EDILMESI
GEREKEN NOKTALAR NELERDIR?

Konuyu olabildigince anlasilir kilmak amaciyla
maddeler halinde aciklamaya calisacagim:

* Makalenin konusu 6zgin olmahdir. Bu husus en
temel nokta olarak ele alinmalidir. Daha once
defalarca tekrarlanmis bir konunun, bir yenilik
getirmiyor ya da hipotezde bir degisiklik one
sturmuyorsa, yine ele alinmast bilimsellik tasi-
maz ve yayim degeri neredeyse yoktur. Ornegin,
Turkiye'de yayimlanan yazilarda cok sik rastla-



nan “Bizim bulgulanmiz da literatirle uyumlu bu-
lundu.” gibi bir aciklama hic bir yenilik (novelty)
sunmaz, okuyucuda ilgi uyandirmaz. Boyle tek
bir ifade bulunan makalenin herhangi ciddi bir
dergide yayimlanma sansi yoktur.

Calismada gecerli bir bilimsel yéntem kullanilmis
olmalidir. Bu anlamda, calismanin temel cerce-
vesi herkesi ikna etmelidir. Calismanin yurttul-
mesinde kullanilan yontemlerin evrensel olmasi,
herkesce bilinmesi gerekir. Calismada yeni bir
yontem kullanilmissa daha dogru olani calis-
madan once bu yontemi ayri bir yayin olarak
yayimlamaktir. Bu mumkun olamamissa kul-
lanilan yeni yontem yazi icinde ayrn bir bolum
icinde ayrintih olarak aciklanmali ve calisma bu
yontemin 1s1ginda irdelenmelidir.

Yayinda gecerli biyoistatistik yontemler kullamlma-
lidir. Bir bilimsel yazida istatistik verilerinin yer
almasi calismanin bilimsel degerini artiran bir
noktadir. Calismada istatistik degerleri onemli
bir veri sagliyorsa bu konunun yayindan o6nce
uzman olan kisilerce degerlendirilmis olmasi
gerekir. Ciddi bilimsel dergiler artik bir biyoista-
tistik bolum editoru de calistirmaya baslamistir.
Yazilar dergiye gonderildiginde once istatistik
degerlendirmeden ge¢mektedir. Burada bir yan-
lislik, eksiklik veya sonuclarda uyum bulunma-
mast gibi bir bulgu saptanmissa yazi cogunlukla
editore ulasmadan reddedilmektedir.

Calhismada elde edilen ham verilerin uzun siire

saklanmasi gerekir. Calismada kullanilan resim,
sekil, video, deney donanimlari, patoloji/histo-
loji kesitleri, istatistik verileri, elde edilen tum
sonuclar, dijital ortamda kaydedilmis hasta
dosyalarn gibi bulgular uzun sture saklanmahdir.
Intihal ve legal sorunlar benzeri yakinma ko-
nulan dergilerin editorlerini sorumluluk altina
soktuklar icin calismada kullanilan bulgularin
tekrar degerlendirilmesi bazen gindeme gele-
bilmektedir. Ciddi dergilerde ortaya yeni citkan
uyusmazlik nedeniyle calismada kullanilan ham
verilerin editor tarafindan yillar sonra tekrar
degerlendirilmek icin geri istendigi ornekler bu-
lunmaktadir. Yazar(lar) bunlar temin edemezse
yazi yayindan kaldirlmaktadir.

Yazimin dili basit ve anlasilir olmahdir. Agir ede-
bi anlatmlardan olabildigince kacinilmalidir.
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Yabanc dilde yazilan makalelerde konunun uz-
mant bir kisinin dil denetimi yapmasi gereklidir.

Etik kurul izni alinmis olmahdir. Olgu sunumu,
hayvan deneyi ya da retrospektif/prospektif
klinik calismalarin timu icin bu izin gereklidir.
Etik kurul izni olmayan hic bir calisma dergi-
lerde artitk degerlendirilmeye alimmamaktadir.
Anatomik calisma ya da kadavra calismasi gibi
etik izin gerektirmeyen arastirmalar icin calisi-
lan kurumun bilimsel kurulundan izin alinmasi
gerekir.

Dergilere gonderilen klinik calisma yazilarnda
kontrol grubu da iceren prospektif, randomize ve
cift kor yontemler her zaman daha on planda de-
gerlendirilir. Calismanin kanita dayali bir ozellik
tasimasi editorler ve hakemler icin bir ¢ncelik
nedenidir. Retrospektif calismalar kontrol grubu
da bulunsa yayimn onceligi tasimazlar.

Makale taslak halinde iken tim yazarlar tarafin-
dan dikkatli bir bicimde degerlendirilmis olmahdur.
Yiksek atif alan dergilerde cok sayida yazisi
yayimlanmis olan bir yazarla olan kisisel gortis-
memde bir makalenin taslak (draft) asamasinda
iken her bir yazar tarafindan ortalama olarak 30
kez duizeltmeye tabi tutuldugu bildirildi Bu say1
bazi durumlarda 50’ye kadar cikabilmektedir.
Bilimsel bir makale genellikle yazarlardan birisi
tarafindan yazildigi icin bu denetleme ¢ok 6nem
tasimaktadr.

Interdisipliner calismalar daha degerlidir. Gunu-
muzde karmasik calisma kosullar ve yeni tek-
nolojik gelismeler goz 6nune alindiginda klise-
lesmis deyimle kullanilacak olunursa “Artik tek
tabanca calismak olast degildir”. Bir calismada ne
kadar cok disiplin bir arada yer aliyorsa o oran-
da nitelikli calisma ortaya ¢ikma olasiligi vardir.

Yazarlarnn calismadaki sorumluluklan aciklanma-
li ve yazidaki katkilari oran olarak bildirilmelidir.
Bu durum makalede; “A ve B kisileri calismanin
dustunsel temelini olusturdu, deneyleri kismen
yuriittii, calismaya katkilart %60°dir ve C kisisi de-
neyleri yurittii, yaziyr yazdi, katkist %40°dir.” gibi
somut olarak belirtilmelidir.

Yazarlar arasinda herhangi bir cikar catismasi
bulunmadig ayrn bir aciklama ile belirtilmelidir.
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Calismada sponsor, endiistri katkist veya maddi
baska desteklerin bulunup bulunmadig belirtilmeli-

dir. Endustri destegi ile yurtttlen bir cahsmada
yazarlar tarafsiz kaldiklarini aciklamalidirlar.

Olumsuz _ bulunan _sonuclar da degerlidir.
Turkiye'de yurutulen calismalarda sik karsilasi-
lan bir tutum da calismada elde edilen sonuclar-
la calismanin basinda kurulan hipotezin uyum
saglamamast ya da literaturle uyusma olmamasi
durumunda yaymn degerinin azalacag gorusu-
dar. Tam aksine, yontemlerin dogru uygulan-
digr her calismada tum bulgular degerlidir ve
iyi yorumlandig takdirde bu calismanin yayin
degeri yuksektir.

Yayinda kullamlan kaynaklar giincel olmalidir.
Anatomik calisma, tarihi bilgi veya cerrahi yak-
lasim teknigi gibi yazilarin disinda olabildigince
gtincel kaynak kullanmak gerekir. Bilim alanin-
da gelismeler cok hizli oldugundan bu konu
onemlidir. Makale i¢cinde kaynaklara deginirken
genis tekrardan olabildigince kacinmak gerekir.

Yayinda yiiksek oranda intihal yer almamahdir.
Plagiarizm guntmuizde bilimsel yayinlarda sik
karsilasilan onemli bir sorundur. Ingilizce icin
halihazirda bir plagiarizm tarama motoru bu-
lunmaktadir, diger diller icin bu tarama henuz
yapilamamaktadir. Yayin organlari en ¢cok %10
oraninda intihale izin vermektedirler. Yazilarda
intihal oranini sifira indirmek bilimsel yayinlar-
da yinelemenin gerekli olmasi nedeniyle olasi
degildir. Cunku bu durum daha cok “Hipofiz
adenomlart tiim intrakraniyal kitlelerin  %1’ini
olusturmaktadir.” ornegindeki gibi kaliplasmis
genel ifadelerin kullanilmasi ile ortaya cikmak-
tadir. Baska bir makaledeki daha ozel bir ifade
aynen kullanilacaksa bu ifade mutlaka turnak
icine alinarak “X isimli yazar boyle actklamistir”
biciminde kaynak bildirerek belirtmek gerekir.
Sik karsilasilan bir durum da yazarin kendine
ait onceki bir yayma auf yapuiginda, ifadelerin
kendisine ait oldugunu dusundugi icin, bunu
yayminda kaynak belirtmeden kullanmasidir.
Kaynak belirtilmedigi durumda bu kullanim da
intihale girmekte ve editorler bunu dizeltilme-
sini istemektedirler. Baska makalelerden kes-
yapistir uygulamasi kesinlikle yapilmamaldir.
Boyle bir durum herhangi bir dergiye gonderi-

len bir yazida saptandig takdirde ginumuzdeki
yaygin dijital haberlesme ortami nedeniyle diger
yaymn organlarmin da haberi olabilmekte ve ya-
zinin yayinlanma sanst giderek azalmaktadir.

Bir bilimsel yayimn bashigi agiklayict ve etkileyici
olmahdir. Sikca karsilasilan “X hastaligina cerrahi
yaklasimdaki bulgularimz” gibi bir bashk hic bir
zaman okuyucunun ilgisini cekmez. Bir bilimsel
yayin ¢ok onemli bir bilgi icerigine sahip olabilir
ama yalnizca basligl nedeniyle hak ettigi ilgiyi
goremeyebilir. Baslik, yapilan calismay1 ¢cok iyi
tanimlayan ne cok uzun ne de ¢ok kisa bir yapi-
da olmalidir.

Bir bilimsel yaymn olabildigince 6z ve kisa yazilma-
lidir. Uzun yazilmis makaleler genel kitle tara-
findan okunmamaktadir. Makalede verilmek
istenen ileti kisa tumceler ve net anlatimlarla
belirtilmelidir. Ozet kism1 bu anlamda onem
tasir, bir makalenin ¢zetinden bazi durumlarda
tim yaziy1 degerlendirmek olasidir. Editor ve
hakemler bazi yazilarda yalnizca 6zet kismina
yogunlasarak 6n elemeyi yapmaktadirlar. Yazida
cok kaliplasmis anlatimlardan kacinmak gere-
kir. Yazi kurgulanirken bilim disindan ortalama
bir insanin da anlayabilecegi anlatimlarla yazil-
malidir. Kullanilan bilimsel terimler ¢ok ozgul
alanlar disinda evrensel olmalidir.

Olgu sunumlart olabildigince kisa yazilmahdir.
Dergilere bazen 15-20 sayfa uzunlugunda
okunmasi son derece gti¢ olan olgu sunumlar
gonderilmektedir. Bu tur uzun makaleler cok
degerli bir olgu sunumu da olsa editor tarafin-
dan dogrudan reddedilmektedir.

Yazida kullamlan baska yazarlara, yazilara veya
kurumlara ait telif hakki bulunan veriler icin gerekli
kisi/kurumlardan izin alinnmus olunmahdir.

Bir bilimsel makale yayina kabul edildiginde yazinin
yayim sorumlulugu hukuken editore devredilmis-
tir. Editor, aradan uzun yillar gecse dahi ortaya
yeni atilan bir intihal ya da legal bir uyusmazhk
suclamast nedeniyle yaziy1 iptal etme hakkina
sahiptir. Yazarlar uzun sareli bir yakumluluk al-
tina girmis olduklarmi bilmelidirler. Bu stirenin
genel kabul gormus bir sinir1 bulunmamaktadir,
yasam boyu olarak ele alinabilir.

Tum yazarlar yazimin iceriginden esit derecede so-
rumludur. Bir intihal, uydurma veya bulgularla



oynama, legal konular gibi nedenlerle yaz1 hak-
kinda bir uyusmazlik sorunu ortaya c¢iktiginda
yazarlar tarafindan yapilan savunma genellikle
yazidaki asil sorumlulugun kendisinde olmadi-
gin1, yazida kuguk bir katkisinin bulundugunu
belirtmek olmaktadir. Bir dergiye kabul edilen
yazilar i¢in tum yazarlar sorumlulugu paylastik-
larina dair imza atmaktadirlar ve ortaya tiizel bir
belge c¢ikmaktadir. Bu nedenle yapilan bu tur
savunmalarin bir anlami yoktur ve tim yazarlar
yazidaki her nokta icin esit derecede sorumlu-
dur.

B sonuc

Bilimsel yayin bilimcinin haberlesme aracidir. Bir
bilimci icin yayin sayisindan daha ¢ok yaymnini ni-
teligi oncelik tasimalidir. Yayinda nitelik 6n plana
ctkuginda bilimde ilerleme olur. Yaymn niteligi
ise bilimcinin emegi ile dogru orantihdir, bilimeci
bir ¢alismanin yaymna hazirlanmasinda bilim top-
lulugunun kabul ettigi asgari kosullan sagladig
durumda gorevini yerine getirmis demektir.

Bilimsel bir yaymin diger ytklendigi 6nemli rol ev-
rensel olmasidir, yani insanligin ortak kullanimina
sunulmus oldugu kabul edilir. Bu anlamda bilim-
sel yaymi hazirlayanlar onemli bir sorumluluk
yuklenmis durumdadir. Tam insan etkinliklerinde
oldugu gibi bir bilimsel yayin da dogrudan insan
eylemi ile iliskilidir. Bilimsel bir yayinda yazarlarin
genel kabul gormus bilimsel cerceveye, evrensel
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yayin kurallarina ve etik kodlarina ne kadar uymus
olduklarini tam anlamiyla degerlendirmek hic bir
zaman olanakli degildir.

Bilimsel bir yazinin icerdigi bilginin dogrulugu,
calismanin evrensel olcutler cercevesinde mi yu-
ruttlmus oldugu tamamen yazar(lar)in vicdani ile
ilgili bir konudur. Bununla birlikte bilimsel yayin
organlarinin editorleri ve hakemlerinin bir yayini
degerlendirirken goz 6ninde bulundurdugu temel
olcutler vardir. Bunlar 6nem sirasiyla konunun
ozgunlugd, kullanilan yontemin gecerliligi, calis-
manin etik olarak yurutulmus olmasi, bilgi icerigi
ve anlatim ozelligidir. Iletisim araclarinin ve de-
netleme yontemlerinin ¢ok yaygmn kullamldig gu-
numuzde her yazar artik disaridan gelecek nesnel
bir denetlemeye karst bagisik olmadigini bilmek
durumundadr.

B xavNakiar

1. Bilgiyle Sohbet. Sengor C, Is Bankas: Yayimlari, 2014,
I[stanbul; s: 315

2. Bilimsel bir makale nasil yazilir ve yayimlanir? Day
RA, TUBITAK Yayinlari, Ankara; 2001

3. Cumbhuriyet Gazetesi Bilim Teknik eki, 31 Temmuz
1999, 645 s: 15-16

4. http://www.aljazeera.com.tr, 30 Eylul 2014

5. Plagiarism Information Center for IEEE Publication
Volunteers,http://www.ieee.org/publications_
standards/publications/rights/plagiarism/index.html

AL



