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OZET

Amacg: Bu calismada, sicanlarda dogumdan baslayarak yasa kosut gelisimin kritik evrelerde kornea ve retinada olay-
lanan yapisal degisikliklerin histokimyasal yontemler ile degerlendirilmesi ve ince yapi diizeyinde karsilastirmali
olarak incelenmesi amaglandi.

Yontemler: Calismamizda dogumdan sonra 1. ve 22. giinlinde, 10. hafta ve 22. ayinda sican gozleri alinarak yasa
bagh olarak kornea ve retinadaki degisiklikler PAS-Alsian mavisi boyama ydntemi kullanilarak incelendi. Yapilan
Olctimler istatistiksel olarak degerlendirildi. Ayrica kornea ince yapisi elektron mikroskop diizeyinde resimlendirildi.
Bulgular: Histokimyasal olarak yapilan boyamalarda yasa kosut olarak Descement membrani, stroma, epitel kalinh-
g1 ve genel kornea kalinliginda artis saptandi. Artan yasa kosut kornea stromasinda agilma, kollagen liflerde dalgali
uzanim ayirt edildi. Retinada yapilan incelemelerde, 22 giinliik gruptan itibaren sinir lif katmaninin belirginlestigi
dikkati cekti. 10 haftalik grupta bazi alanlarda yaygin intrasitoplazmik 6dem izlendi. Yirmi iki aylik grupta ganglion
hiicrelerindeki basiklasma ve sinir lif katmaninin kalinlasmasi belirgindi. ince yapi diizeyinde kornea incelendiginde
kornea epiteli, Descement membrani ve stromanin 10 haftalik eriskin yapisini kazandigi, 22 ay grubunda ise tim
katmanlarda dejeneratif degisikliklerin oldugu belirlendi. Istatistiksel degerlendirmelerde; yasin ilerlemesine kosut
Descement membrani, stroma, epitel kalinhgi ve kornea kalinhginda artis saptandi.

Sonug: Ozellikle kritik gelisim dénemlerinde hem histokimyasal hem de ince yapi diizeyinde yapilan incelemelerde
gozleilgili yapilarin da gelisim gosterdigi ancak yaslanmaya kosut bu yapilarda dejeneratif degisikliklerin gercekles-
tigi belirlendi. En belirgin dejenerasyon korneada saptandi. (Gazi Med J 2011; 22: 72-8)
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ABSTRACT

Objective: The purpose of this study is to evaluate structural changes in the cornea and retina of rats during the
critical periods of development in parallel with aging from birth onwards through the histochemical methods and
to make comparative examination at the ultrastructural level.

Methods: In our study the changes in the cornea and retina in parallel with aging were examined through PAS-
Alsian blue staining method by taking the eyes of rats on the 15 and 22" day, and in the 10th week and 22" month.
Measurements made were evaluated statistically. Also the ultrastructure of the cornea was illustrated at electron
microscopy level.

Results: In the histochemical stainings, an increase was determined in the descement membrane, stroma, epithe-
lial thickness and general cornea thickness in parallel with aging. An opening in the cornea stroma and fluctuant
extention in the collagen fibres in parallel with aging were distinguished. In the examinations made in the retina,
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evidence of nerve fibre layers as from the 22"-day group was striking. An intracytoplasmic edema was observed in some areas in the 10-week
group. In the 22-month group it was clear that ganglion cells became flat and nerve fibre layer thickened. When the cornea was examined at
ultrastructural level, it was determined that the cornea epithelium, descement membrane and stroma gained the structure of the 10-week
adult, there were degenerative changes in all layers in the 22-month group. According the statistical analysis, increased thickness in Desce-
ment membrane, stroma and epithelial layer were observed in the cornea.

Conclusion: In the examinations made at histochemical and ultrastructural level, especially during the critical development periods, it was
determined that the stuctures related to the eye developed but there were degenerative changes in these structures in parallel with aging.

The most distinct degeneration was determined in the cornea. (Gazi Med J 2011; 22: 72-8)
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GiRIS

Yaslanmanin sonucu olarak viicudun tim dokularinda oldugu
gibi gozde de belirgin degisiklikler olaylanir. Yaglanma ile birlikte go-
zUn tim dokularinda gelisen hasarlarin, bir grup yapisal ve islevsel
degisikliklere neden oldugu yapilan klinik ve deneysel ¢alismalarda
gOsterilmistir (1, 2).

Kornea yasla birlikte daha diiz, ince ve daha azsaydam olur, Des-
cement membrani kalinlasir. Yaslanmaya kosut bazal membranin
duplikasyonu olaylanir. Bazal membranin ikiye ayrilmasi epiteliyal
erozyonlar ile iliskilidir (3). Endotel hicrelerinde de pleomorfizim
gozlenir. Dogumda endotel hiicre yogunlugu yaklasik 4000 hiicre/
mm?2'yken, bu sayi yasa kosut azalir (4).

Yaslanma ile birlikte koriokapillaris, Bruch membrani ve retina
pigment epitelinde gelisen hasarlar bir grup anatomik ve fonksiyo-
nel degisikliklere yol agmaktadir. Yasa kosut makula dejenerasyo-
nunda, bu degisikliklerin makula bélgesinde yogunlastigi ve bunun
da 6nemli 6l¢lide gérme azhgina yol actigi gorilmektedir (1). Yasli ki-
silerde santral retinal arterdeki sklerotik degisiklikler, optik sinir icin-
deki santral retinal damarlarin ¢evresini saran fibréz doku ve santral
retinal vendeki endotelyal proliferasyon santral retinal ven limenini
daraltir. Bunlar dolasimda trombozise neden olur (5-7).

Bu calismada, literatiir bilgileri dogrultusunda, sicanlarda do-
gumdan baslayarak yasa kosut gelisimin kritik evrelerde retina ve
korneada olaylanan yapisal degisikliklerin histokimyasal yontemler
ile degerlendirilmesi ve ince yapi diizeyinde karsilastirmali olarak in-
celenmesi amaclandi.

GEREG VE YONTEM

1. Deney Hayvanlari ve Gruplandirma

Galismamizda Gazi Universitesi Laboratuar Hayvanlari Yetistirme
ve Deneysel Arastirma Merkezi'nden saglanan Wistar Albino cinsi 24
erkek sicandan 4 grup olusturuldu; 1. grup: 1 glnlik (n=6), 2. grup:
22 glnlik (n=6), 3. grup: 10 haftalik (n=6), 4. grup: 22 aylk (n=6).

2, Histokimyasal Yontem

Tespit edilen dokular alisilagelmis 1sik mikroskop izleme yontem-
lerinden gecirilerek parafin bloklar elde edildi. Hazirlanan parafin
bloklardan lamlara 4-5 um kalinliginda kesitler alinarak alsian mavisi-
Periodik Asit Schiff (PAS) boyama yontemi uygulandi. Elde edilen
camlar Lecia DCM 4000 bilgisayar destekli goriintiileme sisteminde,
Lecia Q Vin. 3 programinda degerlendirilerek resimlendirildi.
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3. Elektron Mikroskobik Yontem

Tmm?¥lik parcalara bolinen doku &rnekleri 0.TM fosfat tam-
ponlu %2.5'lik gluteraldehitte (pH 7.4) tespit edildiler. Tespit siresi
bitiminde dokular %1’lik osmiyum tetraoksite etkin birakilarak post
fiksasyonlari yapildi. Stire bitiminde dereceli alkol serilerinden gegi-
rilen dokularin dehidrate olmalari saglandi. Son olarak propilen ok-
site etkin birakilan dokular Araldit CY212 kit ile hazirlanan gémme
materyali ile blok haline getirildiler. 56°C’lik etlivde 48 saat polime-
rize edilen bloklardan alinan kesitler uranil asetat ve kursun sitrat ile
boyanarak Carl Zeiss EM 900 elektron mikroskopta degerlendirilerek
resimlendirildiler.

4. istatistiksel Yontem

Calismamizda sican goziinde yasla birlikte Descement membra-
ni, stroma, epitel kalinligi ve kornea kalinligini degerlendirebilmek
eregiyle her denekten, rastgele secilen alti alanda dl¢timler yapilarak
Kruskal Wallis test ydontemi ile gruplar arasindaki farkliliklar degerlen-
dirildi. Sonucunun anlamli bulundugu durumlarda, farka neden olan
gruplari tespit etmek amaciyla ¢oklu karsilastirma testleri kullanildi.
p<0.05 icin sonuglar istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.

BULGULAR

Histokimyasal Bulgular

1 guinlik grupta PAS - Alsian mavisi ile hazirlanmis preperatlarda
kornea yapisi incelendiginde epitelin oldukca ince oldugu belirlendi.
Bazal katmani olusturan prizmatik hiicreler belirgin olarak izlenirken,
st siradaki hiicrelerin hentiz gelisimini tamamlamadigr ayirt edildi.
Ara katmanin tam olarak olusmadigi, prizmatik hiicreleri izleyen kat-
manin dogrudan yassi hiicrelerden olustugu ilgiyi cekti. Boyanma
ozellikleri degerlendirildiginde, bazal hiicrelerde tonofilamanlarin
gelistigi, buna kosut olarak da PAS ile daha acik renk boyandigi goz-
lemlendi. Ust katman hiicrelerinde ise tepkime daha kuvvetliydi. Bu
bulgu st katman hiicrelerinin heniiz tam olgunluga ulasmadiginin
gOstergesi olarak degerlendirildi. Sitoplazmada sekilsiz temel madde
iceriginin yogunluguna bagli olarak boyanmanin kuvvetli oldugu ka-
nisina varildi. Stroma incelendiginde ise bu katmanin heniiz oldukgca
ince oldugu belirlendi. Stromada enine yerlesim gdsteren keratosit-
ler ve kolllagen lifler belirgindi. PAS (+) reaksiyon oldukca yaygindi.
Yer yer Alsian mavisi ile pozitif boyanan alanlarin gozlenmesi, bu
bdlgelerde silfatli proteoglikanlarin olustugunun bir géstergesi ola-
rak kabul edildi. Kuvvetli PAS (+) ve 1sik kirici olarak boyanan Desce-
ment membran bu gruptan itibaren goriilmeye baslandi. Descement
membranin altinda endotel hiicreleri izlendi (Resim 1a).
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Ayni grupta retina ganglion hiicreleri incelendiginde, tek sira ha-
linde diizenlenmis ganglion hiicreleri yuvarlagimsi sekil ve cekirdek-
leriyle ayirt edildi. Hiicre sekilleri ve ¢ekirdek yerlesimleri birbirleriyle
uyumluydu. Ancak ganglion hiicrelerinin bazalinde seyir gosteren
sinir liflerinin henlz tam duzenli demetler olusturmadigi, yer yer
ince iplikcikler seklinde vitroz bosluga dogru dagildiklari ilgiyi cekti
(Resim 1b).

Yirmi iki gtinliik grupta; kornea epiteli incelendiginde, hiicre kat-
man sayisinin ve buna bagl olarak da epitel kalinliginin arttigi izlen-
di. Periyodik asit shift ile acik renk boyanan hiicre katman sayisi bir
onceki grupla karsilastirildiginda artmisti; bazal ve orta katman huic-
releri, Gst katman hiicrelerine gore daha az boyanmis olarak izlendi.
Bu bulgu orta tabakayi olusturan hiicrelerde de tonofilaman diizen-
leniminin basladiginin gostergesiydi. Apikal hiicre katmaninin, sekil-
siz temel madde zenginligine kosut olarak halen PAS (+) boyandigi
izlendi. Ayni grupta kornea stromasi degerlendirildiginde, 1 glinliik
grupla karsilastirildiginda kalinlastigi gorilda. Yirmi iki gtinlik grup-
ta stromadaki en belirgin degisiklik, ekstraselltler matriksteki stlfath
proteoglikanlarin artmasiydi. Bu alanlar Alsian mavisi ile pozitif ola-
rak boyanmisti. Stlfath proteoglikan miktarinin artmasi stromanin
gelismesinin bir gostergesi olarak kabul edildi. Descement membra-
ni ve endotel katmani belirgindi (Resim 2a).

Ayni grupta retina ganglion katmani incelendiginde, 1 giinlik
grupla benzer olarak hticre ve ¢ekirdek sekillerinin birbirleriyle uyum-
lu oldugu gozlendi. Ancak bu grupta gelismenin bir gdstergesi olarak
sinir lif tabakasinin daha belirginlestigi dikkati cekiyordu (Resim 2b).

On haftalik grupta kornea epitel kaliniginin belirgin olarak art-
t1g1 ve en kalin bu grupta oldugu izlendi. Epitel hiicrelerinin PAS ile
reaksiyon diizeyleri degerlendirildiginde bazaldan apikale kadar ar-
tan tonofilaman miktarina baglh olarak zayif reaksiyon gézlemlendi.
Ancak yer yer ylizeyel hiicre katmaninda kuvvetli PAS pozitiflik ilgiyi
¢ekiyordu. Bu bulgu ytizeyel hicrelerde tonofilaman olusumunun
halen stirdiigiiniin yapisal gostergesi olarak kabul edildi. Stroma
oldukca kalindi. PAS (+) gdzlenen birbirine kosut uzanan kollagen
liflerin arasinda Alsian mavisi ile (+) boyanmis alanlar gézlendi. Bir
onceki grupla karsilastirildiginda, Alsian mavisi (+) alanlarin azalmasi,
stromanin bu grupta tamamen eriskin 6zellik kazandiginin bir gos-
tergesi olarak kabul edildi. Alsian mavisi (+) alanlar daha ¢ok kerato-
sitlerin cevresinde izlenirken, bu bdlgede yer yer minimal aciimalar
ilgiyi cekti. Descement membraninin diger gruplara karsin belirgin
oldugu, endotel katmaninin geliskinligi gézlemlendi (Resim 3a).

Ayni grupta retina ganglion hiicre katmani incelendiginde, bir
onceki grupla benzer olarak cekirdek ve hiicre seklinin birbirleri ile
uyumlu oldugu, bazi alanlarda yaygin intrasitoplazmik 6demin var-
g ilgiyi cekiyordu. Cekirdegin, 6dem nedeniyle kenara itildigi sap-
tandi. Sinir lif tabakasi normaldi (Resim 3b).

Yirmi iki aylik grupta, kornea genel gériinimuyle 10 haftalik gru-
ba benzerdi. Ancak yer yer artmis dejeneratif degisiklikler ilgiyi cekti.
Ozellikle bazal katmandaki epitel hiicrelerinde cekirdek cevresinde
acilmalar ilgiyi cekerken, stromada da yer yer aciimalar gozleniyor-
du. Stromada diger gruplardan ayricali olarak kollagen liflerin daha
fazla ondulasyon olusturdugu ilgiyi cekti. Descement membrani di-
ger gruplarla karsilastirildiginda oldukgca belirgindi. Kuvvetli PAS (+)
boyanmigsti. Endotel katmaninin yer yer Descement membranindan
ayrildidi ve sitoplazmada vakuoller icerdigi g6zlemlendi (Resim 4a).

Yirmi iki aylik grupta ganglion hicrelerindeki en belirgin degisik-
lik, hlicrelerin basiklasmasiydi. Sinir hiicre katmaninin belirgin olarak
kalinlastigi ayirt ediliyordu (Resim 4b).

Elektron Mikroskop Bulgular

Bir glinliik grupta, ince yapi diizeyinde kornea yapisi incelendi-
ginde, epitelin ince oldugu, 2-3 sira halinde diizenlendigi belirlen-
di. Bazal hicrelerin yan yizlerinde, baglanti birimlerinde aralik ayirt
edildi. Bazal hiicre sitoplazmasinin oldukca yogun boyandigi dikkati
cekti. Cekirdekler cogunlukla ¢entikli ve lobiler yapidaydi. Cekirdek
heterokromatini genellikle cekirdek zarinin altinda yogun, orta bo-
limlerin 6kromatik oldugu gozlemlendi. Bazal hiicrelerde en belir-
gin organelin serbest ribozomlar oldugu dikkati ¢ekiyordu. Mito-
kondriyonlar cogunlukla yuvarlak sekilli ve sik kristaliydi. Bu nedenle
yogun boyanmuglardi. Ust sira hiicreler acik renkli izleniyordu, olduk-
¢a yassiydi ve cekirdek sekli de buna uyumluydu. Yiizeyel hiicreler
ile alt katman hcreleri arasinda baglanti birimleri gézlendi ancak
baglanti birimleri arasinda yer yer genis araliklar saptandi. Yiizeyel
hiicrelerin sitoplazmalari organelden fakirdi. Yuvarlak mitokondri-
yonlar, birka¢ granilli endoplazmik retikulum tubulusu ve serbest
ribozomlar dikkati ¢cekiyordu. Cekirdek diger hiicrelere karsin 6kro-
matikti (Resim 5a). Stromal doku incelendiginde; kollagen liflerin
degisik yonlerde seyir gosterdigi ayirt ediliyordu. Arada keratositler,
oval ve yuvarlak sekilleriyle belirgindi. Keratositlerde sitoplazmanin
son derece geliskin oldugu, ortalama timinin salgilama evresinde
oldugu ayirt edildi. GER tubuluslari geliskin ve az yogun salgi ma-
teryali dolu olarak gdzleniyordu. Mitokondriyonlar geliskindi, Golgi
bdlgeleri oldukca yaygindi. Yer yer sitoplazmada primer lizozomlar
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Resim 1 a, b. Bir glinliik grup. (a); Kornea kesiti. (E): Epitel,( ): Stroma,
(1): Descement Membrani, (1 1): Endotel. (b); Retina ganglion hiicre

katmani. (G): Ganglion hreleri, (*): Heniiz organize olmamis sinir
lifleri, (4°): Organize sinir lif demeti ( PAS-Alsian Mavisi x 400)

Resim 2 a, b. Yirmi iki glinlik grup. (a); Kornea kesiti. (E): Epitel, (S):
Stroma, (A\): Descement Membrani, (% ): Alsian Mavisi ile boyanan eks-
traselltler matriks. (b); Retina ganglion hticre katmani. (G): Ganglion
hucreleri, (4\): Demetler olusturmus sinir lifleri (PAS-Alsian Mavisi x 400)
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Resim 3 a, b. On haftalik grup. (a); Kornea kesiti. (E): Epitel, (S): Stroma,
(1): Descement Membrani, (1 1): Endotel, (%): Alsian Mavisi ile boyanan
ekstraselliler matriks. (b); Retina ganglion hiicre katmani. (G): Gangli-
on hticre katmani, (4\): Demetler olusturmus sinir lifleri, (+): Ganglion
hiicrelerinde intrasitoplazmik 6dem. (PAS-Alsian Mavisi x 400)

Resim 4 a, b. Yirmi iki aylik grup. (a); Kornea kesiti. (E): Epitel, (S): Stro-
ma, (1): Descement Membrani, (11): Endotel, (*): Alsian Mavisi ile
boyanan ekstraselliiler matriks. (4\): Dalgali seyreden kollagen lifler.
(b); Retina gangliyon hiicre katmani. (G): Basiklasmis ve 151k mikros-
kobik yapisi bozulmus gangliyon hiicreleri. (4\): Kalin sinir lif tabakasi
(PAS-Alsian Mavisi x 400)

dikkati cekiyordu (Resim 5b). Descement membran az gelismisti ve
endotel izlendi (Resim 5c).

Yirmi iki glinlik grupta, epitel katmanin gelisimini stirdiirdigu, orta
hiicre katmaninin olusmaya bagsladidi ilgiyi cekiyordu. Bazal epitel hiic-
relerinin oldukca geliskin oldugu, cekirdek ve sitoplazma yapilarinin
farklandigi ve buna kosut baglanti birimi bélgelerinde hiicreler arasi
acikhgin ortadan kalktigi, baglanti birimlerinin daha belirgin oldugu
ilgiyi cekiyordu (Resim 6a). Stroma ve epitelin baglanti bolgelerinde
hemidesmozomlarin geliskin oldugu dikkati ¢ekti (Resim 6b). Stroma
kollagen liflerinin daha diizenli ve yogun oldugu belirgindi. Keratosit-
ler aktif yapilariyla dikkati ¢ekiyordu (Resim 6c). Descement membran
1 guinliik gruba karsin kalindi. Endotel hiicreleri geliskindi (Resim 6d).

On haftalik grupta, epitel timdiyle eriskin yapisina kavusmustu.
Hlcreler arasi aralik bazalde darken, apikalde daha genisti (Resim 7a).
Baglanti bolgelerinde hemidesmozomlar yaygindi (Resim 7b). Stroma
kollageninin erigkin yapiya ulastigi ve genelde birbirine kosut oldugu
dikkati cekti. Keratositler cogunlukla inaktif durumdaydi (Resim 7c).
Descement membrani diger iki gruba karsin geliskindi. Endotel hiicre-
leri yapilarini korumustu (Resim 7d).

Resim 5 a, b, c. Bir glinlik grupta kornea elektron mikroskobik in-
celeme. (1): Ayrik yan ylz baglanti birimleri, (1 1): Geliskin GER tu-
buluslari, (%): Elektron yogun sitoplazma, (M): Mitokondriyon, (CC):
Bazal hicrelerin centikli cekirdedi, (K): Keratosit, (G): Golgi bdlgesi,
(+): Primer lizozom, (D): Descement membrani, (E): Endotel (Uranil
asetat-Kursun sitrat x a:4400, b: 7000, c: 4400)

Yirmi iki ay grubunda kornea epitel hiicrelerinde, agik ve koyu hiic-
relerin varligi dikkati cekerken, hiicreler arasi araligin oldukca genisle-
digi, yer yer acilmalar oldugu ilgiyi ¢ekiyordu. Hiicre sitoplazmasinda
tonofilamanlarin yaygin demetler olusturdugu gozlendi. Sitoplazmanin
cok sayida irili ufakli vakuollerin bicimlendigi ayird edildi. Hiicre orga-
nelleri biriken tonofilamanlar nedeniyle ¢ekirdek cevresinde izleniyordu
(Resim 8a). Epitelin stroma bileskesinde, tonofilaman yapisinin daha
gevsek oldugu gozlemlendi (Resim 8b). Stromada kollagen lifler yogun-
lasmisti, keratositler inaktifti. Keratositlerde yer yer bozulmalar, cekir-
dek yogunlasmasi ilgiyi cekiyordu (Resim 8c, kiictik resim). Descement
membrani son derece kalinlagmisti. Endotel hiicrelerinin diger gruplara
karsin daha yogun sitoplazmali oldugu dikkati ¢ekiyordu (Resim 8d).

istatistiksel Bulgular

Gruplar arasinda descement membrani yoniinden istatistiksel
olarak anlamli fark saptandi. (p<0.001). 1. glin ile 22. glin arasinda an-
lamli fark yok iken (p=0.407), 1. gline gore 10. hafta ve 22. ay grupla-
rinda descement membran kalinlidi istatistiksel anlamli olarak daha
fazla idi (p<0.001 ve p<0.001) (Sekil 1).

Gruplar arasinda epitel kalinhgi yéniinden istatistiksel olarak an-
lamli fark saptandi (p<0.001). 1.gline gore sirasiyla; 22. glin, 10. hafta
ve 22. ay gruplarinda epitel kalinhdi istatistiksel anlamli olarak daha
fazlaidi (p<0.001, p<0.001 ve p<0.001). Ayrica, 22. gline ve 22. ay grup-
larina gore 10. haftadaki epitel kalinligi istatistiksel anlamli olarak daha
fazla iken (p<0.001 ve p<0.001), 22. glinile 22. ay gruplari arasinda epi-
tel kalinhg istatistiksel olarak benzer idi (p=0.407) (Sekil 2).
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Resim 6 a, b ,¢c, d. Yirmi iki glinlik kornea elektron mikroskop res-
mi (B): Bazal hiicre, (CC): Bazal hiicrelerin centikli ¢ekirdedi, (1): Yan
yuz baglanti birimleri, (1 1): Hemidesmozomlar, (K): Keratosit, (Kol):
Kollagen lif, (1 1): Aktif GER tubuluslari, (M): Mitokondriyon, (D): Des-
cement membrani, (E ): Endotel. (Uranil asetat-Kursun sitrat x a- b:
3000,c: 7000, d: 4400)

Gruplar arasinda stroma yoniinden istatistiksel olarak anlamli
fark saptandi (p<0.001). 1. gline gore sirasiyla; 22. giin, 10. hafta ve
22. ay gruplarinda stroma istatistiksel anlamli olarak daha kalin idi
(p<0.001, p<0.001 ve p<0.001) (Sekil 3).

Gruplar arasinda kornea kalinhgi yoniinden istatistiksel olarak
anlamli fark saptandi (p<0.001). 1. gline gore sirasiyla; 22. giin, 10.
hafta ve 22. ay gruplarinda kornea kalinligi istatistiksel anlamli ola-
rak daha yuksek idi (p<0.001, p<0.001 ve p<0.001). 10. hafta ile 22.
ay gruplari arasinda kornea kalinhgi istatistiksel olarak benzer idi
(p=0.173) (Sekil 4).

TARTISMA

Yapilan bircok calismada; yaslanmaya kosut okiler dokularda
anatomik ve fizyolojik degisiklikler arastiriimistir. Calismalarin sonu-
cunda, korneanin yasla birlikte daha diiz, ince ve az saydam oldugu,
endotel hiicre sayisinin azaldigi, endotel hiicrelerinde polimegatizm
ve pleomorfizmin arttigi belirlenmistir. Descement membraninin
kalinlastigi gozlenmistir (1). Yasla baglantili olarak ganglion hiicre
katmanindaki hiicre yogunlugunun ve fotoreseptor hiicre sayisinin
azaldigi bildirilmistir (6, 7).

1988 yilinda Meyer ve arkadaslarinin (8) sican gézlinde yaptiklari
calismada, yaslanmaya kosut korneadaki endotel hiicre yapisindaki
degisiklikler incelenmistir. Calismanin sonucunda, cogu memeliler-
de oldugu gibi endotel hiicre yogunlugunun ve sayisinin artan yasla
azaldigl, 34 haftadan sonra endotel hiicrelerinin bicim ve boyutlarin-
daki degisikliklerinin arttigi gozlenmistir. Calismanin ilk 8 haftasinda

Resim 7 a, b, ¢, d. On haftalik grup korneaya ait elektron mikroskop
resmi. (1): Hucreler arasi aralik, (11): Hemidesmozomlar, (B): Bazal
hiicre, (+): Tamamen bazal hiicrelerle kapali hicreler arasi mesafe,
(K): Keratosit, (Kol): Kollagen lifler, (D): Geliskin Descement membrani,
(E): Endotel (Uranil asetat-Kursun sitrat x a-b: 3000, c: 7000, d: 4400)

artan yasla hiicre yogunluk azalmasinin daha hizl oldugu bildirilmis-
tir. Sican kornea endotelinin gosterdigi degisikliklerin insan kornea-
sina benzer oldugu goézlemlenmistir.

Jun ve arkadaslari (4) tarafindan yapilan bir calismada; yasa bagh
olarak kornea endotel hiicre sayisindaki degisimleri saptamak ama-
ciyla 102 hasta 6 yas grubunda incelenmistir. Calismanin sonucunda,
normal kisilerde kornea endotel hiicre sayisi azalmasi yasa kosut be-
lirginlesmis, 50 yas Uzerinde pleomorfizminde anlamli olarak arttig
go6zlemlenmistir.

Bu calismadan farkl olarak Wilson ve arkadaslarinin (9) 275 nor-
mal insan goziinde yaptiklari bir ¢calismanin sonucunda 50 yasina de-
gin endotel hiicre sayisinda azalmanin oldugunu, 50 yasindan sonra
ise anlamli diisls olmadigi vurgulanmistir.

Wilson ve Kozer'den farkl olarak Bourne ve arkadaslari (10) yap-
tiklart ¢alismada, normal insan kornea endotelindeki uzun streli
morfometrik degisiklikler arastirilmislar ve 5-15 yaslari arasindaki
orneklerin hiicre yogunluklarinda artan yasla hizla azalma oldugunu
bildirmislerdir. Arastiricilar 18 yasindan sonra hiicre kaybi oraninda
bir degisiklik belirlenemedigini saptamigslardir.

Faragher ve arkadaslarinin (11) yaptigi bir diger calismada, kornea
endotelinde yasa baglantili olarak ortaya cikan degisiklikler klinik ve
deneysel olarak incelenmistir. Calismanin sonucunda; 20 ve 80 yaslari
arasinda yillik hiicre yogunluk azalmasinin yaklasik %6 oldugu ve be-
raberinde polymegatizm ve pleomorfizmde artis oldugu saptanmistir.
Descement membraninin kalinlastigr gézlenmistir. Yaslanma sirasinda
endotel hiicre kaybi olmasinin; hormonal degisiklikler, ultraviyole isinla-
r ve kimyasal toksite gibi cevresel etkilerle olabilecegi diisintlmustir.
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Resim 8 a, b, ¢, d. Yirmi iki aylik grupta kornea elektron mikroskop
resmi. (A): Acik renk sitoplazmali hiicreler, (K): Koyu renk sitoplazmali
hicreler, (1): Hlcreler arasi aralik, (V): Hiicrelerin sitoplazmalarinda
cok sayida vakuol, (*): Hicre sitoplazmalarindaki tonofilamanlar,
(Kol): Kollagen lif demetleri, (K): Keratosit, (1): Dejenere keratosit,
(11): Cekirdek yogunlasmasi gdsteren keratosit, (D): Goreceli olarak
kalin Descement membrani, (E): Endotel. (Uranil asetat—Kursun sitrat
X a,b:3000, c: 7000, d: 4400)

Bizim calismamizda da 1 glinlik gruptan itibaren endotel hiic-
relerinin izlenmesine karsin, 22 glinliik ve 10 haftalik grupta endotel
katmaninin kalinliginin belirgin derecede arttigi saptandi. 22 ayhk
grupta ise endotel katmaninin yer yer Descement membranindan
ayrildigi ve hiicrelerin sitoplazmalarinda belirgin vakuoller icerdigi
gozlendi. Yine gruplar arasinda yapilan karsilastirmaya gore 22 aylik
grupta endotel hiicrelerinin sitoplazmalarinin diger gruplara gore
daha yogun oldugu dikkati cekti.

Murphy ve arkadaslari (12) tarafindan insan Descement membra-
ninda yapilan ¢alismada Descement membraninin kalinlasma ve fark-
llagmasi 151k ve elektron mikroskop diizeyinde gebeligin 12. haftasin-
dan 98 yasa degin incelenmistir. Calismanin sonucunda; Descement
membranindaki yasla baglantili kalinlasmanin bu membranin kornea
endotelince surekli senteziyle baglantil oldugu distiniimastr.

Bizim calismamizda Murphy ve arkadaslarinin calismasindan ay-
ricalikh olarak sican gozleri kullanilarak deneysel bir calisma planlan-
mistir. Yasa kosut Descement membran kalinliginda yeni dogandan
baslayarak artis oldugu bulunmustur. 22 aylik grupta ise son derece
kalinlasmis olarak izlenen Descement membrani'nin yapisinin bozul-
dugunu gosteren goriiniim dikkat cekiciydi. Descement membran
kalinhginin yasa kosut gerceklesen artisi, istatistiksel olarak yapilan
degerlendirmede de (p<0.001) anlamli olarak saptandi. Bulgula-
rmizda 1 glnlik grupta Descement membranin son derece ince
olmasi Descement membran olsumunun fétal dénemin sonlarinda
basladiginin gostergesi olarak kabul edildi. Bu bulgu Murphy ve ar-
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kadaslarinin bulgulariyla karsilastirildiginda insan ve sican géziinde
Descement membraninin farkh fotal dénemlerde olustugunun gos-
tergesi olarak degerlendirildi.

Kiyosawa'nin (13) yaptigi calismada, sicanlarda yaslanmaya bagli
gorulebilen degisiklikler arastirlmistir. Yapilan histopatolojik ¢alis-
manin sonucunda, retina'nin kalinhginin yasla birlikte azaldigi g6z-
lemlenmistir. incelmenin 1-9 hafta arasindaki sicanlarda fazla oldugu,
ilerleyen haftalarda incelmenin azaldigi saptanmistir. 80. haftadan
sonra ise incelmenin yeniden arttigi gézlemlenmistir. 13-80 haftalik
Wistar albino sicanlarda azalmanin en fazla rod ve koni katmanlarin-
da oldugu belirlenmistir. Ganglion hiicre katmani, i¢ niikleer tabaka
ve dis nlkleer katmandaki cekirdek sayilarinin incelen katmanlarla
birlikte azalma gosterdigi saptanmistir. 106 haftalik Wistar albino si-
canlarda ise korneada infiltrasyon, retinal arter ve venlerde daralma
saptanmistir.
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Bizim calismamizda da Kiyosawa'nin arastirmasina kosut olarak
yasa bagh goziin cesitli bolgelerinde yapisal degisiklikler incelen-
mistir. Arastiricinin bulgularindan ayricalikh olarak retina gangliyon
hiicre katmani hiicre 6zellikleri yoniinden 10 haftalik gruptan bas-
layarak dejeneratif degisiklikler géstermistir; bazi alanlarda yaygin
intrasitoplazmik 6demin varligi ilgiyi ¢ekerken, 22 aylik grupta ise
gangliyon hicrelerindeki en belirgin degisiklik, hiicrelerin basiklas-
masi olarak saptanmistir.

Harwerth ve arkadaslarinin (14) 2007 yilinda yaptiklari ¢calisma-
da, yaslanmaya kosut sinir lif katmani kalinligi incelenmistir. Yapilan
calismada, artan yasla birlikte retina sinir fibril katinin inceldigi, ve
akson yogunluk kaybinin oldugu saptanmistir.

2003 yilinda Alamouti ve Funk'in (15) yaptigi calismada, retina
kalinhginin yasa kosut azalmasi incelenmistir. Calismanin sonucun-

da, retina ve sinir lif kati kalinliginin artan yasla birlikte, birbirleriyle
uyumlu oranda azaldidi belirlenmistir.

Bizim calismamizda ise i1sik mikroskobik diizeyde sinir lif tabaka-
sinda yapilan incelemelerde, 1 glinlik grupta sinir liflerinin heniiz
tam diizenli demetler olusturmadidi, yer yer ince iplikcikler seklinde
vitrdz bosluga dogru dagildiklar gérilda. 22 glinliik grupta sinir lif
tabakasinin daha belirginlestigi dikkati cekti. Bu bulgu erken dénem
gelisimin gostergesi olarak kabul edildi. 10 haftalik grupta sinir lif
tabakasi normal olarak belirlenmekle birlikte, 22 aylk grupta gang-
liyon hiicre tabakasinda dejeneratif degisiklikler ile birlikte, sinir lif
katmaninda kalinlasma saptandi.

SONUC

Ozellikle kritik gelisim dénemlerinde hem histokimyasal hem de
ince yapi diizeyinde yapilan incelemelerde gozle ilgili yapilarin da
gelisim gosterdigi ancak yaslanmaya kosut bu yapilarda dejeneratif
degisikliklerin gerceklestigi belirlendi. En belirgin dejenerasyon kor-
neada gozlendi.

Cikar Catismasi
Yazarlar herhangi bir ¢ikar catismasi bildirmemislerdir.
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