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ÖN SÖZ

Akademisyen Yayınevi yöneticileri, yaklaşık 30 yıllık yayın tecrübesini, ken-
di tüzel kişiliklerine aktararak uzun zamandan beri, ticarî faaliyetlerini sürdür-
mektedir. Anılan süre içinde, başta sağlık ve sosyal bilimler, kültürel ve sanatsal 
konular dahil 2000 kitabı yayımlamanın gururu içindedir. Uluslararası yayınevi 
olmanın alt yapısını tamamlayan Akademisyen, Türkçe ve yabancı dillerde yayın 
yapmanın yanında, küresel bir marka yaratmanın peşindedir.

Bilimsel ve düşünsel çalışmaların kalıcı belgeleri sayılan kitaplar, bilgi kayıt 
ortamı olarak yüzlerce yılın tanıklarıdır. Matbaanın icadıyla varoluşunu sağlam 
temellere oturtan kitabın geleceği, her ne kadar yeni buluşların yörüngesine taşın-
mış olsa da, daha uzun süre hayatımızda yer edineceği muhakkaktır.

Akademisyen Yayınevi, kendi adını taşıyan “Bilimsel Araştırmalar Kitabı” 
serisiyle Türkçe ve İngilizce olarak, uluslararası nitelik ve nicelikte, kitap ya-
yımlama sürecini başlatmış bulunmaktadır. Her yıl mart ve eylül aylarında ger-
çekleşecek olan yayımlama süreci, tematik alt başlıklarla devam edecektir. Bu 
süreci destekleyen tüm hocalarımıza ve arka planda yer alan herkese teşekkür 
borçluyuz.

Akademisyen Yayınevi A.Ş.
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Bölüm 1

DENEY HAYVANLARINDA OLUŞTURULAN 
ANKSİYETE MODELLERİ

Pınar ÇAKAN1

GIRIŞ

Anksiyete bozuklukları Batı dünyasında en sık görülen mental hastalıklardır (1). 
Anksiyete bozukluklarının fiziksel belirtileri, vücuttaki hemen hemen her or-
ganı etkileyen adrenalin ve kortizol gibi stres hormonlarının salgılanmasından 
kaynaklanır (2). Tedavi edilmeyen anksiyete bozuklukları, artan kan basıncı, kalp 
çarpıntısı, göğüs ağrısı, hızlı nefes alma veya nefes darlığı, terleme, artan kas ger-
ginliği veya sinirlilik ve mide bulantısı veya ishale yol açan bağırsak kan akışının 
azalması ile sonuçlanabilen depresyona yol açabilir (2).

Anksiyolitik veya anksiyojenik aktivite için yeni bileşikleri taramak, anksi-
yetenin nörobiyolojisini araştırmak ve yabancı kokulara maruz kalma gibi diğer 
oluşumların etkisini değerlendirmek için hayvanlarda anksiyete testleri kullanılır 
(3). Bu bölüm, en sık kullanılan hayvan kaygı testleri için bilgiler sunar. Bir hayvan 
kaygı modelinin buluşsal değeri, yeni teşhis ve tedavi stratejilerinin geliştirilmesi 
de dahil olmak üzere, kaygının nörobiyolojik bağıntılarının ve klinik etkinin daha 
iyi anlaşılmasına odaklanır (4). Hayvan modelleri biyomedikal araştırmalar için 
esastır, özellikle kaygı gibi karmaşık, poligenik özelliklerin modellenmesi gerekir 
(4). İnsanlardan farklı olarak, duygusal durumlarını kendi kendine rapor edeme-
yen veya anketlere uyamayan deneklerde kaygıyı kesin olarak belirlemek önemsiz 
olmaktan uzak olsa da, hayvan modelleri, duyguları üreten substratın avantajını 
sağlar (4). Anksiyete ile ilgili davranış için hayvan modelleri, hayvanlardaki kaygı-
nın insanlarda kaygıyla karşılaştırılabilir olduğu varsayımına dayanmaktadır (5). 
Endişeli olmak, özellikle tehlike veya tehditle karşı karşıya kalındığında, tanıdık 
olmayan bir ortama uyum sağlayan bir tepkidir (5). Bununla birlikte, kaygının pa-
tolojik varyantları, etkilenenlerin günlük yaşamını güçlü bir şekilde engelleyebilir 
(5). Normal kaygının altında yatan nörobiyolojik mekanizmaların yanı sıra patolo-
jik varyasyonlarını çözmek için hayvan modelleri vazgeçilmez araçlardır (5). İdeal 

1	 Dr. Öğretim Üyesi, Sağlık Bilimleri Üniversitesi Hamidiye Tıp Fakültesi Fizyoloji Anabilim Dalı, pinar.
cakan@sbu.edu.tr
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tik tünel (5×7×10 cm) karanlık kutuyu aydınlatılmış kutudan ayırır (16). Deneyin 
başlangıcında, aydınlatılmış kutuya tünele bakan bir fare yerleştirilir (16). Hayvan 
ilk kez karanlık kutuya girdiğinde kayıt başlatılır (16). Deney aparatına yerleştirilen 
kameralar aracılığıyla 5 dakika süreyle kayıt altına alınır (2). Labirenti temizlemek 
için testler arasında olası nonspesifik kokuları en aza indirmek için %70 etil alkol 
kullanılır (56). Davranış puanlamalarında karanlık odaya girme gecikmesi, geçiş 
sayısı, hareket, arka ve duvar arkası sayıları, esneme duruşları, tımarlama, karan-
lık ve aydınlık odalarda geçirilen süre dikkate alınır (56).

4.3.Kuyruktan Asma Testi
Bu modelde hayvanlar kuyruklarından havada asılmakta ve hayvanın hareketsiz 
kalıncaya kadar geçirdiği süre değerlendirilmektedir (12). Toplam süresi 6 dakika 
olan test, ajitasyon ve hareketsizlik dönemlerine bölünebilir (57). Bu model anti-
depresanların etkinliklerinin değerlendirilmesinde kullanılmaktadır (57,58). Hem 
sıçan hem de farelerde uygulanabilir bir yöntem (59). Ancak bu yöntemin sıçanlar-
da kullanımı önerilmemektedir (59).

SONUÇ

Halihazırda mevcut olan çok sayıda stres ve kaygı hayvan modelleri bulunmak-
tadır. Bu, belirli bir deney için en uygun modelin seçiminde dikkatli olunması 
gerektiği anlamına gelir. İdeal olarak, bu seçim, test edilen hipoteze, deneyin ta-
sarımına, araştırmacının deneyimine ve modelin sınırlamaları hakkındaki bilgi-
sine dayanmalıdır. Ayrıca araştırmalarda kullanılacak deney hayvanının türü ve 
cinsiyetine göre model seçimine de dikkat edilmelidir. Yanlış pozitif veya yanlış 
negatif sonuçları ve yerel laboratuvar koşullarının neden olduğu yanlılığı kontrol 
edebilen prosedürlere özel dikkat gösterilmelidir. Dezavantajlarına rağmen, hay-
van modelleri kaygı ve stresle ilişkili bozuklukların nörobiyolojisinin araştırılması 
için paha biçilmez araçlardır.
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Bölüm 2

İYON KANALLARI ve KANALOPATİLER

 Mümin Alper ERDOĞAN1

 GIRIŞ

Hücre membranı non-polar hidrofobik moleküllerin, intraselüler ve ekstraselüler 
kompartımanlar arasında difüzyonuna olanak sağlar, ve yine bu membran iyon 
göçüne karşı önemli bir bariyer olarak görev yapar. İyonların bu membrandan 
düzenli transportuna olanak sağlayabilmek için zaman içinde, özelleşmiş integral 
membran proteinleri yada protein komplekslerinden yararlanan çeşitli mekaniz-
malar gelişmiştir (1-4).

İki temel hücre membran taşıyıcı sınıfı bulunmaktadır. Bunların birincisi; 
organik bileşikler (örn: şekerler ve aminoasitler) ve inorganik iyonları kapsayan 
taşıyıcılar spesifik kargo moleküllerine bağlanırlar ve bu maddeleri membrandan 
karşıya taşırlar. Taşıyıcı-aracılı transport daha ileri düzeyde, enerji gerektirme-
yen ve spesifik iyonlara yada iyon sınıflarına elektrokimyasal gradientlerine göre 
seçici bir geçiş sağlayan pasif transport; ve iyonları elektrokimyasal gradientleri-
ne karşı taşıyabilmek için genellikle ATP hidrolizi sonucunda elde edilen enerji 
formunu kullanan aktif transport olarak alt gruplara ayrılabilir. En önemli aktif 
transport-temelli taşıyıcılar, sodyum-potasyum ve kalsiyum pompalarını kapsa-
yan iyon pompalarıdır (iyon ATPaz’ları olarak da bilinmektedir) (1-4).

İkincisi ise iyon kanalları plazma membranı içinde porlar şekillendirir ve pasif 
taşıyıcılara benzer şekilde, iyonların akışına, genellikle sodyum, potasyum, kalsi-
yum ve klor gibi inorganik iyonların elektrokimyasal gradientleri doğrultusun-
daki akışına olanak sağlar. Aksine sınırlı akış kapasitesine sahip taşıyıcılardan, 
tek bir iyon kanalı saniyede 1 ila 100 milyon iyonun hücre membranından geçi-
şine izin verebilir. İyon kanalları yüklü moleküllerin gelişi güzel serbest geçişine 
olanak tanıyan membrandaki basit porlardan değildirler; çeşitli derecelerde iyon 
seçiciliği gösterirler. Bazıları geçiş için geniş iyon sınıflarına (katyonlar gibi) izin 
verirken, diğerleri tek bir iyonik türe ait transmembran geçişi etkili şekilde sınır-
lamaktadır. İyon kanalı-aracılı transport, membran potansiyeli (voltaj), protein 
etkileşimleri, posttranslasyonal modifikasyon (örn: protein kinazlar tarafından 

1	  Doç.Dr. İzmir Katip Çelebi Üniversitesi Tıp Fakültesi Fizyoloji Anabilim Dalı, alpero86@gmail.com
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Bölüm 3

POLİKİSTİK OVER SENDROMUNDA OKSİDATİF 
STRES VE İNFERTİLİTE İLİŞKİSİ

Erdem TOKTAY1

GIRIŞ

Polikistik over sendromu (PCOS), özellikle erken üretkenlik döneminde kar-
şılaşılan en yaygın endokrin sistem problemlerinden birisidir (1). İlk kez 1935’li 
yıllarda Stein ve Leventhal (2) tarafından tanımlanan PCOS, ovaryumda 2 ila 9 
mm arasında değişen 10 küçük folikül kistinin geliştiği bir durumdur (3). Amerika 
ulusal sağlık örgütünün açıklamış olduğu tanı kriterlerine göre üreme çağındaki 
kadınların % 4-10’un etkilendiğini ileri sürmüştür (1).

PCOS oluşumunda androjen üretimi artışı, yağ doku birikim anormallikleri, 
insülin direnci, oksidatif stres ve genetik gibi pek çok faktörün etkisi olduğu dü-
şünülmektedir. Ancak PCOS’lu bireylerde bu problemlerden her hangi birinin bu 
sendromu oluşturmak için yeterli olmadığı, genellikle bu etkiyi birlikte oluştur-
dukları düşünülmektedir (4). Her ne kadar PCOS’ta anovulasyon, hiperandroge-
nizm ve çok sayıda kistik folikül varlığı gibi durumları gözlense de her hastada 
bu bulgular izlenmeyebilir. Bazı bireylerde normal androjen seviyeli, kistik foli-
küllü overler gözlenirken, bazılarında ise hiperandrojen seviyeli normal overler 
gözlenmektedir. Bu durum PCOS’ta tanıda kafa karışıklığı oluşturmuştur. Ayıca 
PCOS’lu bireylerde sıkça rastlanan bozulmuş glukoz toleransı (5), tip II diyabet 
sıklığı (6), hipertansiyon ve dislipidemi ve endotel disfonksiyon (7) gibi bulgular, 
tanı konusundaki tartışmayı daha da karmaşıklaştırmıştır. 1990 yılında Amerikan 
ulasal sağlık enstitüsünün (NIH-1990) PCOS için tanımladığı kriterlere kadar be-
lirgin bir tanı kriteri bulunmamaktaydı. Avrupa insan üreme ve embriyoloji top-
luluğu ile Amerika üreme tıp topluluğu arasındaki karşılıklı diyaloglar sonucunda 
Roterdam (2003) kriterlerinde karar kılındı (8). Son tanı kriterine göre PCOS’un 
yeni tanımı, (i) oligo-ve/veya anovülasyon, (ii) hiperandrojenizm, (iii) ultraso-
nografide polikistik overlerin varlığına göre karar verme yönündedir (9, 10).

PCOS’ta tanı sonrası hasta profili tedavide yönlendiricidir. PCOS hastaları için 
tanı kriterlerinden birisi, ovulasyonla sonuçlanmayan ovulasyon bozukluğudur. 
1	  Dr. Öğr. Üyesi Erdem TOKTAY, Kafkas Üniversitesi, erdemtoktay@gmail.com
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bağlı nedenlerde yer almaktadır. Bu tür vakaların tedavisinde yardımcı üreme 
teknikleri (ÜYTE) bireylerde fertilitenin sağlanması için bir yoldur. ÜYTE mer-
kezine başvuran bireylerde aile hikâyesinin dinlenmesi PCOS geçmişi olan ki-
şilerde ovulasyon indüksiyonunda aşırı yanıt veren hasta sınıfına alınarak etkin 
tedavi için bazı öneri ve kriterler sonunda tedavi protokolüne geçilir. Anlaşılacağı 
üzere ÜYTE merkezlerinde infertilitenin giderilmesinde PCOS dikkate alınması 
gereken bir hasta grubudur. PCOS’lu ya da PCOS geçmişli bireylerden toplanan 
oositlerin oksidatif hasara maruz kalmış foliküllerin elde edildiği düşünüldüğün-
de ÜYTE merkezlerinde başarı yüzdesi ile yakından ilgili olduğu anlaşılacaktır. 
Bu konu ile ilgili araştırmalarda PCOS kaynaklı oksidatif stresin oosit kalitesinde 
rolü olduğunu öne sürmüşlerdir (43, 44). Ruder ve arkadaşlarının yaptıkları bir ça-
lışmada yine bu ilişki üzerine durulmuş ve oksidatif stres kaynaklı infertilite için 
antioksidan içeren gıda takviyelerinin faydalı olabileceğine vurgu yapılmıştır (45).

SONUÇ

Polikistik over sendromunda ortaya saçılan serbest radikaller, ovaryum içinde 
tüm hücresel yapılar için bir tehdit oluşturmaktadır. Kronik PCOS’ta bu oksidatif 
stres çok daha yoğun hasar oluşturmaktadır. Bu hasardan ovaryumda bulunan fo-
liküller ve folikül içindeki oositlerde etkilenmektedir. Anlaşılacağı üzere PCOS’a 
bağlı infertilitede yanlızca endokrin problemler değil bunun yanında oksidatif 
stres kaynaklı problemlerinde yeri büyüktür. Toplumda PCOS’lu bireylerin er-
ken teşhisi ve tedavisi oksidatif stres maruziyetini azaltabilir ve bu yolla gelecekte 
muhtemel ortaya çıkabilecek infertilite durumlarının önüne geçebilir. Etkin te-
davi süreci uzman bir hekim tarafından tedavi uygulanmalı ve takip edilmelidir. 
Tedavi sürecinde antioksidan alınımı oksidatif stresin giderilmesinde yardımcı 
olabilir.
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Bölüm 4

OKSİDATİF STRES VE ÜLSERATİF KOLİT 
PATOFİZYOLOJİSİ

Ferhat ŞİRİNYILDIZ1

GIRIŞ

İnflamatuar bağırsak hastalığı (İBH), gastrointestinal sistem içinde kronik veya 
tekrarlayan immün aktivasyon ve inflamasyon ile karakterizedir. İBH, Crohn has-
talığı (CH) ve ülseratif kolit (ÜK) şeklinde iki başlıkta toplanmaktadır. CH›nin 
etkileri gastrointestinal yolun spesifik bir kısmı ile ilişkili olmasa da, ÜK, rektum 
ve kolondaki lokalizasyonu ile karakterize edilir. Bu karakterizasyon hastalık ile 
mücadele için son derece önemlidir. İBH›nin belirsiz etiyolojik temeli olmasına 
rağmen, CH ve/veya ÜK›li hastalarda inflamatuar kaskadın patojenezi ve ilerle-
mesi genellikle genetik faktörlere, mikrobiyotaya ve çevresel faktörlere bağlanır.1 
Özellikle gelişmiş ülkelerde İBH prevalansı ve insidansı artmasına rağmen (150-
250/100.000 nüfus), bu hastalık nadiren ölümcüldür. Bununla birlikte, neden ol-
duğu ağrı, kusma, ishal ve diğer sosyal olarak kabul edilemez semptomlar nede-
niyle yaşam kalitesini büyük ölçüde azaltabilir. Kolorektal kanser riskinin artması 
(yılda %0,5’ten %20’ye kadar), özellikle ÜK durumunda İBH’nin ciddi bir komp-
likasyonudur.2

İnflamatuar bir bağırsak hastalığı olan ÜK, gerek hazır gıdalara yönelim, gerek 
ise pişirme ve hazırlama yöntemleri nedeniyle, esas olarak batı ülkelerindeki nü-
fusu etkilemektedir. Batı yaşam tarzının benimsenmesi nedeniyle artık dünyanın 
geri kalanında yaygın hale gelmiştir.3 ÜK cinsiyete bağlı olarak seyir değişikliği 
göstermez, erkekleri ve kadınları eşit olarak etkileyen ve kalıtsal genetik özellik-
lerle bağlantılı gibi görünen kronik bir gastrointestinal bozukluktur. Genellikle 
kolonun bir kısmını veya tüm kolonu kesintisiz olarak etkiler ve iltihaplanma ti-
pik olarak mukoza ile sınırlıdır.4 Genellikle erken erişkinlik döneminde semp-
tomları gözlenmeye başlar ve uzun süreli sorunlara yol açan semptomlarla yaşam 
boyu süren bir etkiye sahiptir. ÜK’den muzdarip hastalarda kolorektal kanser ge-
lişme riski daha yüksektir.5

1	  Arş. Gör. Dr., ADÜ Tıp Fakültesi Fizyoloji A.D., ferhat.sirinyildiz@gmail.com
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edilmesi gerekmektedir. Yapılan deneysel ve klinik çalışmalar, oksidatif stres ve 
antioksidan güç dengesinin önemini göstermektedir. İnfamasyon süreçlerinin 
oksidatif stresten ayrı düşünülemeyeceği net şekilde anlaşılsa da altta yatan me-
kanizmaların daha detaylı şekilde incelenmesi gerekmektedir. Bu çalışmaların da 
sağlık, beslenme, mühendislik gibi çok farklı alanların birliktelikleri ile anlam ka-
zanacağı düşünülmektedir.
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Bölüm 5

UZAYDA İNSAN: MİKROGRAVİTENİN SOLUNUM 
FİZYOLOJİSİ ÜZERİNE ETKİLERİ

Ferhat ŞİRİNYILDIZ1

GIRIŞ

Günümüzde insanoğlunun görülemeyeceği kıta, yaşamını sürdüremeyeceği yer-
yüzü parçası yoktur. Zekâsının getiri olarak, bir canlı türü olarak düşünüldüğün-
de Homo sapiens, dünya üzerinde, yeryüzü koşullarında yaşamaya adapte olmuş 
bir türdür. Bu adaptasyon, insanın yaşadığı koşullara karşılık meydana gelen 
genetik, çevresel ve fizyolojik uyumun bir bütünüdür. Buna karşın, dünya üze-
rindeki hayatımızın en temel elemanlarından bir tanesi olan yerçekiminin varlığı 
ve etkileri unutulmaya yatkındır. Dolayısıyla yerçekiminin ortadan kalkmasının 
akciğer üzerindeki etkileri ve solunum fizyolojisi üzerine etkilerini düşünmek ve 
araştırmak da yakın bir geleceğe kadar önceliğe sahip olmamıştır. Bu çalışmanın 
amacı, özellikle uzay araştırmaları ve atmosfer dışı seyahatler bağlamında, solu-
num sistemi ve akciğerler özelinde solunum fizyolojisindeki değişiklik ve adap-
tasyonları ortaya koymaktır. Bu amaç doğrultusunda uzay yolculuğuna çıkmış 
araştırmacılarda yapılan analizler ile, simülasyon verileri gibi bilimsel çalışma-
lardan elde edilen veriler toplanmış ve derlenmiştir. Sonuç olarak, her ne kadar 
uzun süreli mikrograviteye maruziyet konusunda bilgi eksiklikleri olsa da, yerçe-
kimi şartlarına dönen kişilerin akciğerlerinin adaptasyon sağladığı saptanmıştır. 
Bunun yanında, çeşitli solunum hastalıklarına sahip kişilerin bu süreçlerden nasıl 
etkileneceği, adaptasyon sürecinin hangi oranda ve nasıl gerçekleşeceği konusun-
da bilimsel bilgi mevcut değildir.

UZAY KOŞULLARI VE İNSAN

Uzay araştırmalarının insan sağlığı boyutu özellikle mikrogravitenin kardiyovas-
küler sistem ve sinir sistemi üzerine olan etkileri üzerine yoğunlaşmıştır. Solu-
num sistemi üzerine yapılan çalışmaların da bir kısmını kardiyovasküler ve sinir 
sistemi çalışmaları oluşturmaktadır. Bununla beraber, yeryüzü koşullarında dahi, 
özellikle akciğerler diğer organ ve dokularda olmayan karakteristik özelliklere sa-

1	  Arş. Gör. Dr., ADÜ Tıp Fakültesi Fizyoloji A.D., ferhat.sirinyildiz@gmail.com
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Çalışmalar, kısmi veya sıfır yerçekiminde akciğer fonksiyonunda değişiklikler 
olsa da, akciğerin bu yeni ortamda iyi çalışmaya devam ettiğini gösteriyor. Muhte-
melen interstisyel ödem şeklinde olan akciğerdeki su içeriğinin sıfır yerçekiminde 
hafifçe yükselebileceğini gösteren sınırlı kanıt vardır. Bu, gaz değişiminde her-
hangi bir bozulmaya yol açmıyor gibi görünmektedir. Uzay uçuşu operasyonları 
açısından, uzay aracı dışı aktivite, kabin ortamından giysininkine giden mutlak 
basınçtaki değişiklik nedeniyle potansiyel olarak büyük bir zorluk sunar. Bununla 
birlikte, mevcut kanıtlar, UUİ›deki mevcut azot giderme protokollerinin akciğer 
için olumsuz sonuçlardan kaçınmada etkili olduğunu göstermektedir. Bir keşif 
habitatının atmosferinin uygun mühendisliği, akciğeri etkileme potansiyeline 
sahip olacak önemli bir dekompresyon stresi riskini büyük ölçüde azaltabilir ve 
FIO2’deki gerekli artış muhtemelen akciğer tarafından iyi tolere edilebilir.

SONUÇ

Sonuç olarak, yeryüzü şartlarına adapte olmuş olan solunum sistemi, yapısal ve 
fonksiyonel olarak görevini başarılı şekilde kesintisiz bir biçimde yaşamın sonuna 
dek gerçekleştirmektedir. Bununla beraber, gerek intrensek, gerekse ekstrensek 
koşullardaki değişimler diğer sistemleri olduğu gibi solunum sistemini de etki-
lemektedir. Buna karşın özellikle yerçekimi koşullarına müdahale edememe du-
rumu, bu konu üzerinde gerçekleştirilecek deneysel çalışmaları engellemektedir. 
Bu yüzden veriler, daha önce yerçekimsiz ortamda bulunmuş kişilerden alınan 
veriler ile sınırlı kalmaktadır. Özellikle çeşitli hastalık durumları, yaş, cinsiyet, 
kondisyon farklılıkları gibi durumlarda solunum sisteminin nasıl etkileneceğini 
anlayabilmek için bilimsel çalışmaların çoğaltılması ve sistematik şekilde derlen-
mesi gerekmektedir.
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Bölüm 6

SAĞLIKSIZ UYKUNUN BEDELİ: DİABETES MELLİTUS

Elif Ezgi GÜREL1

Uyku, duygusal, fiziksel, bilişsel, duygusal anlamda sağlıklı olmak için gerekli 
olan, genel inaktif davranış paterni ile karakterize biyolojik ve davranışsal bir sü-
reçtir. Uyku ile ilgili ilk eserlerin yazılmaya başlandığı 1800’lü yıllarda, uykunun 
ölüme benzer ancak geri dönüşümlü pasif bir süreç olduğu düşünülürken sonraki 
yıllarda yapılan çalışmalar ile uykunun aktif bir yenilenme dönemi olduğu ortaya 
konulmuştur 1.

Uyku istendiği takdirde ötelenebilir ancak tamamen ortadan kalkması düşü-
nülemez. Modern yaşamın bir getirisi olarak uyku süresi son yıllarda tüm dünya-
da azalmıştır2. Vardiyalı çalışma sistemi, internet kullanımı, iş ve okul yaşamında 
yetişmesi gereken görevler, sosyal yaşam ya da çeşitli patolojik nedenlerle ihtiyaç 
duyulandan kısa sürelerde uyku uyunması uyku yoksunluğuna sebep olur. USA 
ulusal uyku vakfı verilerine göre preadölesanların %75’i, geç adölesanların %45’i 
uyku eksikliği yaşamaktadır3. Birleşik devletlerde yaklaşık 50 ila 70 milyon insa-
nın uyku ile ilgili bir rahatsızlığı olduğu ve çalışan yetişkinlerin yaklaşık %30’unun 
ihtiyaç duyduğu süreden daha kısa uyku uyudukları ortaya konulmuştur 4.

Uyku kaybı, akut ve kronik uyku kaybı olmak üzere 2 şekilde görülür. İş yetiş-
tirme gerekliliği, vardiyalı işler veya uzun mesai saatlerine sahip meslek grupla-
rında genellikle akut uyku kaybı görülmektedir. İnsomnia, obstrüktif uyku apne 
sendromu gibi uyku bozuklukları ya da çeşitli ağrılı sendromlar gibi patolojik se-
beplerle veya kişilerin yaşam tarzı tercihlerine bağlı olarak kronik uyku yoksun-
luğu ortaya çıkmaktadır.

Uyku süre ve gereksinimleri kişiden kişiye değişir; yetişkinler için 7-9 saat ara-
sı uyku süresi önerilmektedir. Birleşik Devletlerde sivillerin %30’u (40,6 milyon 
çalışan) 6 saat ve altı süre uyuduklarını bildirmişlerdir4.

Uyku yoksunluğu veya bozulmuş uyku bilişsel fonksiyonlar başta olmak üzere 
immün sistemi, psikolojik yapıyı ve yeme davranışını bozar5,6,7. Uyanık kalındığı 
sürece yemek için daha fazla zaman olması, uyku yoksunluğuna bağlı hormonel 
değişimler, bozulan enerji dengesi nedeniyle enerji harcanmasında azalma insü-
lin direnci ile sonuçlanır. Bozulan yeme davranışı zaman içerisinde kalp-damar 
1	  Dr. Öğretim Üyesi, Trakya Üniversitesi, gurelelifezgi@gmail.com
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diyabete eğilimi arttırdığını göstermiştir. Diyabetin sağlık sistemlerine maliyeti 
artan hasta oranı ile birlikte giderek yükselmektedir. Elde edilen veriler ışığında 
uyku hijyeninde yapılacak düzenlemeler diyabet gelişim riskini azaltmaya katkı 
sağlayabilir.
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Bölüm 7

VİTAMİN D VE EPİLEPSİ İLİŞKİSİ

Recep AKKAYA1

Binnur AKKAYA2

GIRIŞ

Epilepsi, dünya nüfusunun yaklaşık olarak % 0.5-1’ini etkileyen en yaygın nöro-
lojik bozukluklardan biridir(1). Hastalık, spontane olarak ortaya çıkan tekrarla-
yıcı nöbetlerle karakterizedir. Beyindeki uyarıcı ve inhibe edici sinirsel aktivite 
arasındaki dengenin bozularak, uyarıcı nöronların lehine kayması sonucu nöbet 
oluştuğu bilinmektedir(2).

Antiepileptik ilaçlar (AEİ) hastalığın seyri üzerine etki göstermeyip, yalnızca 
nöbeti baskılamaya yönelik olarak kullanırlar. Bununla birlikte, mevcut AEİ’lar 
hastaların yaklaşık olarak 1/3’ünde etkisizdir. İlaca dirençli grup olarak tarif edi-
len bu hasta grubunda cerrahi tedavi, alternatif bir seçenek olarak yer almaktadır. 
Dahası, gerek hastalığın kendisinden kaynaklanan gerekse AED’ların kombine 
olarak kullanıldığı olgularda ortaya çıkan bilişsel bozukluklar çözülmesi gereken 
ayrı bir problem olarak yer almaktadır(3). Bu nedenle, epilepsi ile mücadelede et-
kin alternatif tedaviler için daha fazla araştırmaya ihtiyaç duyulmaktadır.

Kolkalsiferol (vitamin D3), deri üzerinde 290-315 nm dalga boyundaki mor 
ötesi radyasyonunun etkisi altında 7- dehidrokolesterol’den üretilir ve bu da en-
dojen D vitamini üretiminin ana kaynağıdır(4). Epilepsi ve D vitamini arasındaki 
ilişki, hem klinik olarak hem de deneysel olarak çok sayıda araştırmanın konusu 
olmuştur. Mevsimsel değişimle birlikte ortaya çıkan D vitamini seviyelerindeki 
dalgalanmaların, nöbetlerin görülme sıklığını etkilediği ve epileptik nöbetlerin 
Ocak ayında zirve yaptığı rapor edilmiştir(5). Birçok klinik ve deneysel çalışmada 
D vitamininin antikonvülsan etkileri olduğunu bildirilmiştir. Pilot bir çalışmada, 
antiepileptik ilaçlarla birlikte D vitamini desteği, ilaca dirençli epilepsili hastalar-
da nöbetleri azaltmıştır(6). Bunun yanında, D vitamininin antikonvülsan aktivitesi 
epilepsinin farklı hayvan modellerinde, örneğin sıçanlarında lityum-pilokarpin-
1	 Prof. Dr., Cumhuriyet Üniversitesi, Tıp Fakültesi, Temel Bilimler, Biyofizik A.B.D. SİVAS (Orcid: 0000-

0002-3477-7198), recepakkaya5835@gmail.com – rakkaya@cumhuriyet.edu.tr
2	 Prof. Dr., Cumhuriyet Üniversitesi, Fen Fakültesi, Moleküler Biyoloji ve Genetik A.B.D. SİVAS (Orcid: 

0000-0003-1879-8965), pergamonchem@gmail.com – bakkaya@cumhuriyet.edu.tr
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oksidatif stresi azaltarak antioksidan özelliği olabileceği, bunun da hem antikon-
vülsan etkiye hem de bilişsel fonksiyonlardaki düzelmeye katkı sağlayabileceği 
ileri sürülmüştür.

Bununla birlikte, epilepside D vitamini takviyelerinin hastalığa etkisine ilişkin 
az sayıda klinik veri mevcuttur. Christiansen ve arkadaşları tarafından yapılan 
bir pilot klinik çalışmada, D vitamini takviyelerinin ilaca dirençli epilepsili hasta-
larda nöbet sıklığını önemli ölçüde azalttığı gösterilmiş, bunu magnezyum veya 
kalsiyum seviyelerinden bağımsız olarak gerçekleştirdiği sonucuna varılmıştır(31). 
Benzer olarak, Hallo ve arkadaşları epilepsili hastalara D vitamini takviyesinin 
nöbetleri azalttığı sonucuna varmışlardır(31). Sonuç olarak, mevcut kanıtlar epi-
lepsili hastalarda D vitamini desteğinin nöbetlerin mevcut antiepileptik ilaçlara 
göre daha iyi kontrol edebileceği hipotezini desteklemektedir.

SONUÇ

Yapılan çalışmalar sonucunda epileptik davranış parametreleri değerlendirildi-
ğinde, Vitamin D ilavesi epileptik davranışı azalttığı sonucuna varılmaktadır. Epi-
lepsi ve D vitamini arasındaki ilişki, hem klinik olarak hem de deneysel olarak D 
vitamininin antikonvülsan etkileri olduğunu bildirilmiştir. Antiepileptik ilaçlarla 
birlikte D vitamini kombinasyonu, ilaca dirençli epilepsili hastalarda nöbetleri 
azaltmaktadır.
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Bölüm 8

ISI-ŞOKU PROTEİNLERİNİN ERKEK ÜREME 
SİSTEMİNDEKİ DÜZENLEYİCİ ROLÜ

Ali Tuğrul AKİN1

GIRIŞ

Spermatogenez, olgunlaşmamış erkek germ hücrelerinin olgun spermlere fark-
lılaştığı bir süreç olarak kabul edilir ve mitoz, mayoz ve hücre farklılaşması gibi 
karmaşık olayları içermektedir. Spermatogenez, spermatogonyal hücrelerin mi-
toz bölünmeler geçirerek sayılarını arttırmasıyla başlar. Daha sonra sayıları artan 
spermatogonyumlar olgun spermatogonyumlara farklılaşır ve bölünerek primer 
spermatositleri oluşturur. Spermatositler, spermatidleri oluşturmak için krosove-
rin de katıldığı bir süreç olan mayoz bölünmeye uğrar. Spermatitler, flagellum 
gelişimi, akrozom oluşumu ve genetik materyalin çekirdeğe yoğunlaştırılması 
dahil olmak üzere çeşitli modifikasyonlara uğrayarak hareketli spermatozoaya 
farklılaşır. Bu sürece spermiyogenez adı verilir ve spermatozoanın geçirdiği bu 
değişiklikler yumurtaya ulaşmak ve döllenmeyi sağlamak için hayati önem taşı-
maktadır (1).

ISI-ŞOK PROTEINLERI (HEAT-SHOCK PROTEIN, HSP)

HSP ekspresyonları spermatogenez sırasında sürekli olarak devam eden önemli 
bir olaydır. Birçok hücre tipinde olduğu gibi, HSP’ler de ısı stresi gibi stres koşul-
larına hızlı bir yanıt olarak testis dokusunda ifade edilirler. Isı stresi ile indüklenen 
HSP’ler, birçok hücrede ısı kaynaklı denatürasyonu ve proteinlerin agregasyonu-
nu geciktirmek için katlanmamış veya yanlış katlanmış proteinlere bağlanarak 
hücresel proteinlerin geri dönüşü olmayan hasardan korunmasında kilit bir rol 
oynar. HSP’ler stres kaynaklı işlevlerine ek olarak birçok süreçte aktif rol oyna-
maktadırlar. Bu süreçler, yeni oluşan hücre içi proteinlerin katlanması ve düzel-
tilmesini ve bunların sitoplazmada taşınmasını içerir. Bu nedenle, bazı HSP’ler 
testis dokusunda sürekli bir şekilde eksprese edilirken, diğerleri yüksek sıcaklıkta 
veya hücre büyümesi ve gelişimi sırasında eksprese edilir ve normal hücre fonksi-
yonlarına katılır (2, 3). Spermatogenez sürecinde, germ hücrelerindeki protein ifa-
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tivitenin tüm sürecini takiben, inhibe edilen proteinin işlevi hakkında faydalı bir 
bilgi sağlamalıdır. Ayrıca, erkek üreme sistemindeki HSP’lerin ekspresyon sevi-
yeleri daha sonraki çalışmalarda iyi karakterize edilmelidir. HSP’lerin testise olan 
özgüllüğü ve ekspresyon seviyelerinin gelişimsel düzenlemeleri, bu HSP’lerin iş-
levleri hakkında fikir vermektedir.
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Bölüm 9

HÜCRE ÇEKİRDEĞİ (NUKLEUS)

Özge GÖKTEPE1

Memeli eritrositleri hariç tüm hücrelerde bulunan çekirdek (nukleus) ilk olarak 
Robert Brown (1831) tarafından keşfedilmiştir. Nukleus hücrenin morfolojik ve 
biyolojik bakımdan kontrol merkezidir. Biyokimyasal reaksiyonları ve hücre ço-
ğalmasını kontrol eder. Hücrenin yaşaması için mutlaka gereklidir. Genel olarak 
hücrenin şekline uyum sağlar ve büyük, yuvarlak ve oval şekildedir. Nukleusun 
büyüklüğü hücre türlerinde farklıdır. Az sitoplazmalı hücrelerde küçük, bol si-
toplazmalı hücrelerde büyüktür. Bazik boyalarla boyandığında (Hematoksilen) 
mavi-mor renk alır. Çoğunlukla her hücrede tek nukleus bulunur. Fakat bazı pa-
tolojik durumlarda nükleus sayısı artar. Karaciğer hücreleri ve Leyding hücreleri 
2, osteoklastlarda (dev kemik hücreleri) 5-10 adet nukleus bulunabilir. İnsanda en 
büyük nukleus spinal ganglion hücrelerde ve osteositte bulunur .(1)

Nukleusun yapısı hücrenin interfazda veya bölünme halinde bulunuşuna göre 
farklılık gösterir. İnterfaz halindeki hücre nukleusunda dört bölge bulunur:

1- Nukleus Zarı (karyolemma): Hücrenin sitoplazma ve nukleus içeriğini bir-
birinden ayırır ve nukleusun sitoplazmadan ayrı bir biyokimyasal bölüm olmasını 
sağlar. Nukleus zarı iç ve dış zar olmak üzere iki zar tarafından kuşatılmıştır. Bun-
ların yapısı hücre zarına benzer olup her birinin kalınlığı 70-100 A° kadardır. İki 
zar arasında perinuklear aralık bulunur. Dış zar ER ile devam eder ve sitoplazma 
tarafında ribozom bulunur. İç zarda ise ribozom bulunmaz. İç zarın altında zara 
desteklik veren nuklear lamina adında fibröz bir ağ yapı bulunur. Bu yapının kro-
mozomlar için tutunma bölgesi oluşturduğu ve mitoz bölünme sonunda oluşan 
yavru hücrelerde nuklear zarı organize ettiği bilinmektedir. Nukleer zarda bulu-
nan porlar yardımıyla sitoplazma ve nukleus arasında madde alış-verişi yapılır. 
Eletron mikroskobunda por kompleksi, merkezi bir kanal etrafında yer alan 8 
protein biriminden oluşmuştur. Porun sitoplazmik ve nüklear yüzeyinde flament-
ler uzanır sitoplazma tarafındaki flamentler serbest uzanırken, nukleer yüzeydeki 
flamentler ‘nuklear sepet’ denen yapıyı oluşturur. Zarda bulunan porların sayısı 
hücrenin aktivitesine göre artış gösterir. Bu porlar küçük polar moleküllerin dı-
şında makromoleküllerinde geçişine izin verir (2)

1	  Erciyes Üniversitesi, Tıp Fakültesi, Histoloji ve Embriyoloji Anabilim Dalı, Kayseri, Türkiye, 
ozgeozcoban@erciyes.edu.tr, 0000-0002-8205-2132.
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rın birbirinden ayrılması gerçekleşir. Mayoz sırasaında oluşan bir hata sonucu ba-
zen ayrıla olayı gerçekleşmez. Bu olaya ise ayrılmama (nondisjuction) adı verilir.

I. Telofaz: Haploid sayıdaki kromozomlar karşılıklı kutuplara ulaştıklarında 
telofaz başlar. Nukleus zarı yeniden oluşur ve sitokinez gerçekleşir. Haploid sa-
yıda kromozom taşıyan iki yavru hücre oluşur. Kromozomlar hala 2 kromatidli 
oldukları için DNA miktarı diploiddir. Oluşan iki yavru hücre ayrı ayrı II. Mayoz 
bölünme geçirir (1,4)

II. Mayoz bölünme: İki bölünme arasında DNA sentezi olmaz. II. Mayoz bö-
lünme tıpkı mitoz bölünme gibi gerçekleşir.

II. Profaz: İki yavru hücrenin kromozomları tekrar yoğunlaşır, iğ iplikleri or-
taya çıkar, çekirdek zarı erir.

II. Metafaz: Kromozomlar ekvatoral düzlemde dizilirler, iğ iplikleri kromo-
zomlara doğru uzanır.

II. Anafaz: İkişer kromatidli kromozomların kromatidleri birbirinden ayrıla-
rak kutuplara doğru çekilirler.

II. Telofaz: Kutuplara çekilen kromozomlar açılır, iplikler haline geçer. Çe-
kirdek zarı ve nukleolus oluşur. Sitoplazma bölünür ve sonunda 4 tane haploid 
miktarda DNA ve haploid sayıda kromozom taşıyan hücre oluşur. Haploid erkek 
üreme hücresi aynı yapıya sahip olup spermatid adını alır. Dişide ise; sitoplazma 
bölünmesi eşit değildir. Haploid (n) kromozomlu 1 tane büyük ovum ile 3 tane 
küçük kutup hücresi oluşur ve kutup hücreleri daha sonra ölürler.

Mayoz bölünme ile ebeveynlerden gelen gametlerde genetik değişikliklerin 
oluşmasının nedeni; hem homolog kromozomların gametlere rastgele dağılması 
hem de krosing-over olayından kaynaklanmaktadır (1,2,4)
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Bölüm 10

HÜCRE SİTOPLAZMASI

Gözde Özge ÖNDER1

Hücre, yaşam için gerekli olan biyolojik olayların gerçekleştiği canlının en kü-
çük birimidir. Görünüm olarak birbirinden farklılık göstermesine rağmen tüm 
hücreler büyür, gelişir ve çoğalırlar. Çok hücreli organizmalar milyonlarca hücre-
den oluşurken bazı organizmalar tek bir hücreden ibarettir. Hücrenin varlığı ilk 
kez 1665 yılında Robert Hooke tarafından anlaşılmıştır. Şişe mantarından aldığı 
kesitleri mikroskopta incelemiş ve kesitin boşluklardan oluştuğunu görmüştür ve 
bu boşluklarada hücre adını vermiştir.(1) 17. yüzyılda Anthony van Leeuwenhoek 
tarafından bakteri küçüklüğünde cisimleri görebilecek mikroskop geliştirilmiştir.
(2) Günümüzde hücreleri incelemek için gelişmiş pek çok çeşitli mikroskop kul-
lanılmaktadır. Hücreleri daha iyi incelemek için hücre kültürleri yapmak, doku 
şeklinde ise ince kesitlere ayırmak gerekir. Hücreyi organellerine ayırıp görüntü-
leyebilmek için çeşitli santrifüjleme tekniklerinin ve özel boyamaların yapılma-
sı gerekmektedir. Bunlardan bazik boyalardan olan Hematoksilen ile hücrenin 
çekirdeğini maviye, asidik boyalardan Eozin ile hücrenin sitoplazması pembeye 
boyanır.(3)

Canlılar tek hücreli ve çok hücreli olmak üzere iki gruba ayrılırlar. En ilkel ya-
pılı hücreler, prokaryotik hücrelerdir (örnek; bakteriler, mavi-yeşil algler). Pro-
karyotik hücreler zarla çevrili bir çekirdeğe sahip değillerdir, o nedenle kalıtsal 
materyal olan DNA hücre sitoplazmasında nükleoid adı verilen bölgede serbest 
olarak bulunur. Prokaryotlar ribozom haricinde organel bulundurmazlar ve bu-
lundukları ortama oldukça kolay uyum sağlarlar.(4)

İleri yapı gösteren ökaryotik hücrelerde ise prokaryotların aksine bunlarda 
DNA materyali nükleus zarı ile çevrelenmiştir ve çok değişik organelleri mevcut-
tur. Ökaryotik hücreler üstlenecekleri görevlere göre farklı şekiller alırlar. Buna 
uygun olarak da yapılarında farklılıklar görülür. Örneğin, kas hücrelerinin ka-
sılma yeteneği gösterebilmeleri, sinir hücrelerinin çevreden gelen uyarıları alıp 
cevap verebilmeleri gibi. Prokaryotlarda tüm olaylar sadece sitoplazmada geçtiği 
halde, ökaryotlarda hücrenin metabolik olayları sitoplazmada, DNA ile ilgili olay-

1	  Dr. Öğr. Üyesi. Erciyes Üniversitesi, Tıp Fakültesi, Histoloji ve Embriyoloji Anabilim Dalı, 
Kayseri, Türkiye, gozdekorkmaz@erciyes.edu.tr.
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modifikasyonlardan(intron çıkarımı, ekzon birleşmesi ve 5’ ucuna metil guano-
zin şapka eklenmesi) sonra pre mRNA, olgun mRNA’ya dönüşür ve sitoplazmaya 
geçer. Daha sonra translasyon gerçekleşir. Bunun için mRNA’da kodlanan mesaj 
ribozom tarafından polipeptide çevrilmek üzere okunur. Hücre dışına salgılana-
cak proteinler sinyal sekansları sayesinde GER’e yönlendirilirler. Sinyal sekan-
sının olmadığı durumlarda mRNA serbest ribozomlara yönlenir ve sentezlenen 
proteinler sitoplazmada kalır. (3)

1.2.7. Sentrozom
Mikrotübüllerden oluşmuş 0.15 mikron çapında, 0.3-0.5 mikron uzunluğunda 
silindirik yapılardır. Sitoplamada bulunduğu alana mikrotübül organize edici 
merkez (sentrozom, sentrosfer) adı verilir. Sentrozom, uzun eksenler ile birbiri-
ne dik durumda bulunan bir sentriol çiftine ise diplozom adı verilmektedir. Her 
bir sentriyol ise kısa silindir şeklinde düzenlenmiş dokuz adet üçlü mikrotübül-
den oluşmaktadır. Sentrozom, mikrotübüllerin kaynaklandığı bölgeler olup, mik-
rotübüllerin yönü, sayısı ve organizasyonunu burası kontrol etmektedir. (1)

Hücre bölünmesinden önce interfazın S fazında her bir sentriyol kendini dup-
like eder. Mitoz sırasında ise sentriyol çiftleri hücrenin karşı kutuplarına doğru 
hareket eder ve gelişen mitoz iğcikleri için organizasyon merkezleri olarak görev 
yaparlar. Sentriyollerin duplikasyonu ikiye bölünerek oluşmaz. Mevcut sentriyol-
lerin indüklemesi ile sitoplazmadan gerekli moleküller sentriyolün etrafında biri-
kir. Bu taslağa prosentriyol denir. Daha sonra uygun mikrotübül organizasyonu 
gelişerek yeni sentriyolun sentezi tamamlanmış olur.(5)

Sentriyollerin bir diğer görevi de; hücrede uzanan sil, kamçı gibi sitoplazmik 
çıkıntıların gelişimi için gerekli bazal cisimciklerini oluşturmaktır. Prosentriyol 
olgunlaşarak hücre zarının apikal kısmının yakın bölgelerine göç eder ve yerleşti-
ği yerde bazal cisimcikleri oluşturacak çok sayıda sentriyol öncülü meydana geti-
rir. Mikrotübüller bazal cisimcikten apikale doğru gelişip uzayarak olgun silyumu 
oluştururlar. (3)

KAYNAKÇA
1.	 Eşrefoğlu, M. (2009). Genel Histoloji. Malatya: Medipress Matbaacılık Yayıncılık.
2.	 Cooper, G. M. & Hausman, R. E. (2006). Hücre, Moleküler Yaklaşım. (Meral Sakızlı, Neşe Ata-

bey, Çev. Ed.).İzmir: İzmir Tıp Kitabevi.
3.	 Ross, M. H. & Pawlina, W. (2014). Histoloji Konun Anlatımı ve Atlas. (Barış BAYKAL, Çev. 

Ed.). Ankara: Palme Yayıncılık.
4.	 Campbell, N. A. & Reece J. B. (2006). Biyoloji. (Prof. Dr. Ertunç Gündüz, Prof. Dr. Ali Demir-

soy, Prof. Dr. İsmail Türkan, Çev. Ed.). Ankara: Palme Yayıncılık.



Güncel Fizyoloji-Histoloji-Embriyoloji Çalışmaları II

- 165 -

5.	 Özdamar, S. (2001). Hücre. Histoloji ve embriyoloji ders notları. Erciyes Üniversitesi Tıp Fakül-
tesi.

6.	 Ovalle, W. K. & Nahirney, P. C. (2009). Netter Temel Histoloji. (Sevda MÜFTÜOĞLU, Figen 
KAYMAZ, Pergin ATİLLA, Çev. Ed.). Ankara : Güneş Tıp Kitabevleri.

7.	 Mescher, A. L. (2015). Junqueira’s Temel Histoloji. (Seyhun SOLAKLIOĞLU, Çev.Ed.). İstan-
bul: Nobel Tıp Kitabevleri.

8.	 Abraham L., Kierszenbaum, AL. (2006). Histoloji ve Hücre Biyolojisi Patolojiye Giriş. Epitel. 
(Ramazan Demir, Çev Ed.), (s.3-35). Ankara: Palme Yayıncılık.



Güncel Fizyoloji-Histoloji-Embriyoloji Çalışmaları II

- 167 -

Bölüm 11

OVARYUM KÖK HÜCRELERİ

Ebru ALİMOĞULLARI1

GIRIŞ

KÖK HÜCRENIN TANIMI VE KÖK HÜCRE TIPLERI

Organizmayı meydana getiren hücreler büyüme, bölünme ve çoğalma özellikleri 
doğrultusunda birbirinden farklıdır (1). Canlı vücutta, kendini yenilebilen, uzun 
süre bölünebilen ve vücudun ihtiyacına göre değişik hücre türlerine farklılaşa-
bilen, hücrelere ‘kök hücreler’ denir (2). Farklılaşmamış kök hücrelerin başlıca üç 
özelliği vardır bunlar, başlangıçtaki hücrenin özelliklerini taşıyan en az bir benzer 
hücre oluşturabilme (self-renewal), tek bir hücreden birden fazla hücre serisine 
farklılaşabilme (multi-lineage differentiation) ve bir dokunun işlevsel olarak yeni-
den yapılandırılmasıdır (3). Kök hücreler, genlerin kontrolünde aldıkları sinyaller 
ile birçok dokuya kaynaklık etmelerine rağmen, spesifik bir hücrenin işlevini ye-
rine getiremezler.

Laboratuvar şartlarında kök hücreler uzun sürede çoğaltılabilirler. Okarma ve 
arkadaşlarının yaptıkları çalışmada kök hücre serilerinin 300-400 döngüde çoğa-
labildiklerini saptanmıştırlardır (4). Kök hücrelerin sınırsız bölünme yetenekleri 
vardır ve bu yetenek telomeraz enzim aktivitesi sonucunda gerçekleşmektedir. Te-
lomeraz enzimi, doğrusal kromozomların ucunda bulunan, tekrarlanan ‘TTAG-
GG’ DNA dizileridir ve telomerlerin kısalmasını önler. Telomerlerin uzunluğu ile 
hücrelerin bölünme kapasiteleri paraleldir. Kök hücrelerde de çok aktif telomeraz 
enzim aktivitesi ve buna bağlı olarak uzun telomer zinciri bulunmaktadır. İnsan 
germ, tümör (5), embriyonik (6) ve erişkin kök hücre (7) hatlarında yüksek telomeraz 
enzim aktivitesi saptanmıştır.

Bölünme ve farklanma özellikleri temel alınarak kök hücreler, totipotent, 
pluripotent ve multipotent olarak ayrılırlar (8). Sperm ve ovumun fertilizasyonu 
oluşan zigot, vücuttaki tüm hücrelere farklılaşabilecek potansiyele sahip olan ilk 
embriyonik hücredir. Bu hücre ‘totipotent hücre’ olarak adlandırılır. Totipotent 
hücre terimi, erken embriyonik dönemdeki embriyonun, 5. gününe kadar olan 

1	  Arş. Gör. Dr., AnkaraYıldırım Beyazıt Üniversitesi Histoloji A.B.D. Mail: ebrualimogullari@gmail.com.
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Bölüm 12

ERKEK ÜREME SİSTEMİ

 Bahar KARTAL1

Erkek üreme sistemi testisler, testis içi ve dışı genital kanallar, yardımcı bezler ve 
penisten oluşur. Testis içi genital kanallar tubuli rekti ve rete testis ten, testis dışı 
genital kanallar ise duktuli efferentes, duktus epididimis, duktus deferens ve duk-
tus ejekulatoryusu içermektedir. Aksesuvar cinsiyet bezler ise ise seminal vezikül, 
prostat ve bulboüretral bezlerden oluşmaktadır. (1, 2)

TESTIS

Testis Anatomisi
Testisler skrotum içerisinde yer alan, erkek üreme hücrelerini ve hormonlarını 
üreten, sağlı sollu yerlemiş bir çift oval şeklinde organdır. Yetişkin sağlıklı bir bi-
reyde testis yaklaşık olarak 4-5 cm uzunluğunda, 2,5 cm genişliğinde, 3 cm kalın-
lığında ve 10-14 gram ağırlığındadır.(3) Her bir testisin iki kenarı (margo anterior 
ve posterior), iki yüzü (facies lateralis ve medialis) ve iki ucu (extremitas superior 
ve inferior) vardır. (4)

Testisler, funiculus spermaticus ile skrotum içinde asılı halde bulunmaktadır-
lar. Sol funiculus spermaticusun daha uzun olması nedeniyle sol testis, sağdakin-
den biraz daha aşağıda yer almaktadır. Funiculus spermaticus’u içten dışa doğru 
fascia spermatica interna, muscle cremaster ile fascia cremasterica ve fascia sper-
matica externa sarar. (5)

Testisin Histolojisi
Testisler; embriyonik gelişimi, seksüel olgunlaşmayı ve üreme fonksiyonlarını et-
kileyen ekzokrin ve endokrin aktiviteye sahip bir çift organdır. (6) Her iki birim 
de hipotalamus-hipofiz-gonad ekseninin kontrolü altındadır. İnterstisiyel dokuda 
bulunan Leydig hücreleri steroidogenezden sorumludur.Testisin ekzokrin fonksi-
yonu olan spermatozoa üretimi seminifer tübüllerde gerçekleşir. (7)

Skrotum içinde yer alan testisler, dıştan içe; tunica vaginalis, tunica albuginea 
ve tunica vaskulosa olarak üç tabakalı bir kapsül ile çevrilidir. (8) Tek katlı mezotel-

1	  Dr.Öğr.Üyesi, AnkaraYıldırım Beyazıt Üniversitesi Histoloji A.B.D. Mail: bahar.kucukoglu@
windowslive.com.                 
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raklama olur. Bu dönemde testisler internal halka düzeyinde kalmaya devam eder. 
Son evre olan inguinoskrotal evrede testisler inguinal kanaldan geçip skrotuma 
yerleşirler. Bu şekilde iniş 35. hafta sonunda tamamlanır. (26)

SONUÇ

Sonuç olarak erkek üreme sistemi testisler, genital kanallar, yardımcı bezler ve 
penisten oluşmaktadır Erkek üreme sisteminde yer alan yapıların anatomisi,his-
tolojisi ve gelişiminin anlatıldığı bu bölümünün literatüre katkısı olacağını dü-
şünmekteyiz.
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Bölüm 13

KADIN VE ERKEK İNFERTİLİTESİ

Hazal DEMİR1

GİRİŞ

Oogenez oogoniumların olgun oositlere dönüşme sürecidir. Spermatogenez ise; 
spermatogonyumdan spermatozoon (sperm) oluşum aşamasını kapsamaktadır. 
Oluşan dişi ve erkek gamet hücrelerinin, tuba uterinanın ampulla bölgesinde bir-
birleriyle kaynaşması sonucunda fertilizasyon gerçekleşmektedir. Ve zigot oluşur. 
Başarılı bir gebelik oluşması aynı zamanda, fertilite olarakta adlandırılmaktadır. 
Herhangi bir korunma yöntemi olmaksızın bir yıllık cinsel birlikteliğe rağmen 
gebe kalamama ise; Dünya Sağlık Örgütü tarafından infertilite olarak kabul edil-
mektedir. (1, 17)

Dişi Gamet Gelişimi

Oogenezis
Dişi ve erkek üreme hücreleri, intrauterin hayatın 3. haftasında vitellus kesesi du-
varında beliren ilkel germ hücrelerinden köken alırlar. Bu hücreler vitellüs kese-
sinden gelişmekte olan gonadlara göç ederek 5. haftanın başında primitif gonad-
lara ulaşırlar. Oosit gelişim sürecinde; primordiyal germ hücreleri, genetik olarak 
dişi gonada ulaşır ulaşmaz oogonyumlara farklaşırlar. Oogonyumlar bir dizi mitoz 
bölünme geçirdikten sonra sayıları artar ve 3. ayın sonunda kümeler oluştururlar. 
Bir kümenin içindeki oogonyumların tümü muhtemelen tek bir oogonyumdan 
köken alırken, yassı şekilli hücreler ovaryumun yüzey epitelinden gelişirler. Oo-
gonyumların çoğu mitozla bölünme geçirdiği sırada, bir kısım oogonyum hücre 
grubu da büyüyerek primer oositleri oluşturur ve sonra primer oositler DNA’ları-
nı bir kat arttırarak, birinci mayoz bölünmenin profaz safhasına girerler. Ve hız-
la sayıları artan oogonyumlar; gelişimin 5. ayında, 7 000 000’a civarına ulaşır. 7. 
ay itibariyle yüzeye yakın birkaç oogonyum dışında çoğunluğu atretik hale gelir. 
Atretik olmayan primer oositlerin tamamı, birinci mayoz bölünmeye girmiştir. 
Ve primer oosit, etrafındaki tek katlı yassı epitel hücreleriyle beraber primordiyal 
folikül olarak tanımlanır. . (1) Doğumla birlikte, tüm primer oositler I.mayoz bö-

1	 Msc, Ankara Yıldırım Beyazıt Üniversitesi Histoloji A.B.D. Mail: hazaldemiryarar@gmail.
com
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SONUÇ

Açıklanamayan infertilite şikayeti ile başvuran çiftlerde tedavi sonrası gebelik 
şansı ve sonrasında canlı doğum gerçekleşme yüzdesi infertilitenin diğer sebep-
leri ile başvuran çiftlere oranla biraz daha yüksektir. İki yılı doldurmamış infertil 
kadınlarda ve eşlik eden yaş 35’ten az olduğu çiftlerde fertilite sorunu tedaviye 
gerek duyulmadan da olumlu sonuçlanabildiği gözlenmiştir. (42) Açıklanamayan 
infertilitede yaklaşım, fertilite başarısını artıran protokoller üzerine yoğunlaşmış-
tır. Tedavi, öncelikle risk oranı düşük ve en az düzeyde zarar veren yöntemlerle 
başlayıp; başarısızlıkla sonuçlanması durumunda daha detaylı yardımcı üreme 
tekniklerinin kullanılması gerektiği belirtilmiştir. (43)
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Bölüm 14

YARDIMCI ÜREME TEKNİKLERİ

 Serdar YİĞİT1

1.GIRIŞ

İnfertilite, bir yıl boyunca herhangi bir korunma yöntemi kullanmadan ve hafta-
da en az 2-3 kez düzenli cinsel ilişkiye rağmen gebe kalınamaması durumudur. 
İnfertilite, üreme çağında bulunan çiftlerin % 10-15’ini etkilemektedir (1). Ayrıca 
hayvanlarda Döllenme Spermatozoa’nın ovuma girmesi ve onunla birleşmesi, an-
lamına gelir. Evcil hayvanlarda döllenme oranı % 90’ın üzerindedir döllenme dü-
velerde % 95–100, ineklerde % 83–85 oranında görülmektedir. Buna bağlı olarak 
34. günde gebelik oranı fertil düvelerde % 75–86 fertil ineklerde % 69–70, olarak 
şekillenmektedir. Döllenme ile gebelik oranları arasında meydana gelen yaklaşık 
%30’luk kayıp dünyada sığır yetiştiricilerinin yıllık 1,4 milyar dolarlık zararına yol 
açmaktadır(2). Fekundabilite, tek menstrüel siklusda gebe kalabilme oranı olarak 
ifade edilir (Normal çiftlerin % 25’i). Fekundite ise tek menstrüel siklusda can-
lı doğum elde edilebilme yeteneği olarak ifade edilir. İnfertilitenın birçok sebebi 
vardır. En önemlileri, günümüzde evlilik yaşının ileri olması, doğum kontrol se-
çeneklerinin artması, evlendikten sonra gebeliğin ileri yaşlara ertelenmesi, pro-
vake abortusun yasal olması İnfertilitenin nedenleri ve görülme oranı toplumdan 
topluma değişir. Çiftlerin % 30-40’ında erkek infertilitesi , % 40-50’sinde ise kadın 
infertilesi oranları görülürken açıklanamayan infertilite oranı ise % 10-15’dir(3).

2. ÜREMEYE YARDIMCI TEDAVI (ÜYTE) UYGULAMALARI

Üremeye Yardımcı Tedavi Uygulamaları, overden oosit alınımından sonra yapılan 
işlemlere verilen isimdir(4). ÜYTE uygulamalarının hızlı bir şekilde gelişmesi in-
fertil çiftlere umut ışığı olmuştur(5). İlk olarak 25 Haziran 1978 tarihinde fizyolog 
Robert Edwards ve jinekolog Patrick Steptoe (In Vitro Fertilization) IVF uygula-
maları, Louise Brown isimli bebeğin dünyaya gelmesiyle sonuçlanmış ve bu olay-
dan sonra üreme alanında çok hızlı gelişmeler olmuştur. Birçok üremeye yardım-
cı tedavi yöntemleri tanımlanmış ve uygulamalar yapılmıştır. Bu uygulamalar; 
IVF-ET (In Vitro Fertilization-Embriyo Transfer), GIFT (Gamete Intrafallopian 
1	  Arş.Gör.Dr, Kafkas Üniversitesi Tıp Fakültesi Histoloji ve Embriyoloji,yiğitserdar85@gmail.com
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nuçları kötü olan veya TESE, MESA yoluyla sperm elde edilen infertil çiftler için 
uygulanır.

ICSI Endikasyonları;
1-Konjenital vaz deferenslerin bilateral yokluğu,
2-Konjenital veya kazanılmış vaz deferens ve ejakulatuar kanalların tıkanıklığı,
3-Testiküller yetmezlik (maturasyon arresti, germ hücre aplazisi) nedeniyle azos-

permi,
4-Ejakulatta nekrozoospermi,
5-Fibroz nedeniyle epididimal sperm toplanamaması(43).

9. EMBRIYO TRANSFERI

Embriyo transferi inkübasyonun 3-5.günlerinde yapılmaktadır. 3.günün sonunda 
6-8 hücreye sahip ve fragmantasyon görülmeyen embriyo seçilip transfer yapılır. 
Embriyo transferinde en önemli faktör zamanlama ve tekniktir. Blastokistlerin, 3. 
gündeki embriyolara göre daha yüksek implantasyon oranlarına sahip olduğunu 
gösteren çalışmalar da gösterilmiştir (44). Bazı çalişmalar ise 3.gün ve 5. gün embri-
yo transferi yapıldıktan sonra, implantasyon, gebelik, canlı doğum, abortus, çoğul 
gebelik açısından fark bulunamadığı saptamıştır(45). Embriyo transferinde amaç: 
olabildiğince atravmatik ve hızlı şekilde endometriyuma imlantasyonunu sağla-
maktır. Mümkün oldukça mukus ve uterin kontraksiyonlarından uzak durulma-
lıdır. Embriyo transferindeki amaç katater seçimi oldukça önemlidir(46). Özellikle 
düşük hacimlerde, yumuşak kateter ile yapılan transferler implantasyon oranını 
artırmaktadır(47).

10. SONUÇ

Yardımcı üreme teknikleri çeşitli üreme sıkıntısı yaşayan bireylerin en fazla baş 
vurduğu bir teknik olmasından dolayı yeniliklere açıktır. Son zamanlarda yeni 
metotlar ve materyallerin kullanılmasıda bu teknikten ileride daha iyi sonuçlar 
alınmasını sağlayacaktır.
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Bölüm 15

BAZAL ÇEKİRDEKLERİN FONKSİYONEL ANATOMİSİ 
VE HİSTOLOJİSİ

Eda Duygu İPEK1

Tuğba ÇELİK SAMANCI2

BAZAL ÇEKIRDEKLER

Bazal çekirdekler insan beyninde telencephalon’un ak cevheri içerisine gömülü, 
sağlı sollu yerleşim gösteren, başlıca motor kontrol, motor öğrenme, göz hareket-
leri, prosedürel öğrenme, davranışlar ve duyguların oluşumunda rol oynayan gri 
cevher kütleleri olarak tanımlanmaktadırlar (1). Fonksiyonel nöroanatomik çalış-
malar telencephalon harici beyin bölgelerinde bulunan subkortikal çekirdekle-
rin de fonksiyonel olarak bazal çekirdeklere dahil olduğunu göstermiştir. Corpus 
amygdaloideum, zona incerta veya claustrum gibi çekirdekler ise farklı bağlan-
tıları nedeniyle bazal çekirdekler içerisinde sınıflandırılmamaktadırlar (2). Bazal 
çekirdekleri oluşturan başlıca yapılar telencephalon ak cevheri içerisine gömülü 
corpus striatum, mesencephalon’da yer alan substantia nigra ve diencephalon’da 
yer alan nucleus subthalamicus’tur (3).

BAZAL ÇEKIRDEKLERIN ANATOMISI

Corpus Striatum
Corpus striatum’un filogenetik olarak erken gelişen ve medialde kalan, putamen 
ve globus pallidus’tan oluşan bölümüne paleostriatum, lateralde kalan ve gelişi-
mini daha geç tamamlayan, nucleus caudatus’u içeren bölümüne ise neostriatum 
adı verilmektedir (4,5).

Bir virgüle ya da ‘C’ harfine benzetilen nucleus caudatus şekil olarak benzerlik 
gösterdiği ventriculus lateralis ile yakın komşuluk yapmaktadır. Thalamus’un late-
ralinde yer alan nucleus caudatus’un ön bölümünde caput nuclei caudati adı veri-
len genişlemiş kısmı lateral ventrikülün frontal kornusunun dış duvarı ile, corpus 
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2	  Dr. Araştırma Görevlisi, Recep Tayyip Erdoğan Üniversitesi, Tıp Fakültesi Histoloji ve Embriyoloji 
Anabilim Dalı, Rize, tugba.celik@erdogan.edu.tr



Güncel Fizyoloji-Histoloji-Embriyoloji Çalışmaları II

- 240 -

nöromodülasayonu sağlarken serebral korteks afferentleri eksitatör etki göster-
mektedir (10).

Nucleus subthalamicus’un eksitatör efferent lifleri corpus striatum’a, globus 
pallidus lateralis ve medialis’e ve substantia nigra pars compacta’ya projekte ol-
maktadır. Parkinson hastalarında tedavi amaçlı kronik nucleus subthalamicus sti-
mülasyonunun ilgisizlik, depresyon, karar alma ve verme mekanizmasının bozul-
ması gibi semptomlara neden olması, nucleus subthalamicus’un limbik sistemle 
de bağlantısı olduğunu göstermektedir. Nucleus subthalamicus’un medial ucunun 
limbik sistemle bağlantısı olan bölüm olduğu bildirilmektedir (8,36).

SONUÇ

Bazal çekirdeklerin anatomisi ve içerdikleri nöron tiplerinin bilinmesi birbirleri 
ile olan fonksiyonel bağlantılarının açığa çıkmasında, fonksiyonel nöroanatomik 
çalışmaların planlanmasında, nörodejeneratif hastalıkların patogenezinin aydın-
latılmasında ve tedavi stratejilerinin geliştirilmesinde oldukça önem arz etmek-
tedir.
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