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TABLOLAR VE SEKILLER DiziNi

Medulla spinalis yaralanmasi sonrasinda serum testosteron degerleri.
Medulla spinalis yaralanmasi sonrasinda serum LH degerleri.
Medulla spinalis yaralanmasi sonrasinda serum FSH degerleri.
Kontrol grubuna ait elektron mikroskobik goériinti.

Kontrol grubuna ait elektron mikroskobik goériinti.

Kontrol grubuna ait elektron mikroskobik goériinti.

Kontrol grubuna ait elektron mikroskobik goériinti.

MSY’ den 1 giin sonrasina ait elektron mikroskobik gorunta.
MSY’ den 1 giin sonrasina ait elektron mikroskobik gorunta.
MSY’ den 3 giin sonrasina ait elektron mikroskobik gorunta.
MSY’ den 3 guin sonrasina ait elektron mikroskobik gorunta.

. MSY’ den 3 giin sonrasina ait elektron mikroskobik gorintu.
MSY’ den 7 giin sonrasina ait elektron mikroskobik gorunta.
MSY’ den 7 giin sonrasina ait elektron mikroskobik gorunta.
MSY’ den 7 giin sonrasina ait elektron mikroskobik gorunta.
MSY’ den 7 guin sonrasina ait elektron mikroskobik gorunta.
MSY’ den 14 giin sonrasina ait elektron mikroskobik gorintu.
MSY’ den 14 giin sonrasina ait elektron mikroskobik gorintu.
MSY’ den 14 giin sonrasina ait elektron mikroskobik gorintu.
MSY’ den 28 giin sonrasina ait elektron mikroskobik gorintu.
MSY’ den 28 giin sonrasina ait elektron mikroskobik gorintu.
MSY’ den 28 giin sonrasina ait elektron mikroskobik gorintu.

MSY’ den 28 giin sonrasina ait elektron mikroskobik gorintu.
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OZET

Medulla Spinalis Yaralanmasinin Testis ince Yapisina Etkisi

Medulla  spinalis  yaralanmasi ile testikiler atrofi ve
spermatogenezisin bozulmasi tzerine yapilan aragtirmalarin ginimuizde
hala ¢ok yetersiz oldugu gorulmektedir. Bu caligmada torakal duzeyde
olusturulan medulla spinalis kesisinin testis Uzerine olasi etkilerinin
elektron mikroskopik diizeyde arastiriilmasi amaglanmigtir.

Caligsmamizda 250-300 gram agirhginda 30 yetigkin Wistar turd
erkek sigcan kullanildi. Sicanlar her bir grupta 5 hayvan olmak Uzere 6
gruba ayrildir. 1. grubu olugturan 5 hayvana herhangi bir cerrahi iglem
uygulanmadi ve bu hayvanlar kontrol grubu olarak degerlendirildi. Geriye
kalan 25 hayvanda ise torakal 7-9 seviyelerinde medulla spinalis
transeksiyonu yapildi. Yaralanma sonrasi tabakalar kapatildi ve kontrol
grubu da dahil, tim gruplardaki hayvanlar ayni ortam sartlarinda yasatildi.
Operasyonu takiben 2, 3, 4, 5 ve 6. gruplari olugturan sicanlardan sirasi ile
1, 3, 7, 14 ve 28 gin sonra testisler alindir. Ayrica hayvanlardan hormon
analizi icin kan 6rnekleri de alindi. Elde edilen testis doku drnekleri rutin
elektron mikroskopik doku takip ydntemleri ile hazirlandi. Alinan ince
kesitler Jeol JEM-1400 elektron mikroskobu ile incelendi.

Medulla spinalis kesisinden 1 gin sonra elde edilen testis
dokularinin incelenmesinde belirgin bir yapisal degisiklik gorulmedi. 3.
gunde Sertoli hicrelerinin sitoplazmasinda hafif vakuolizasyon, lipofuksin
granulleri ve iri lipid damlaciklari gozlendi. Ayrica Leydig hicrelerinde
agranuler endoplazmik retikulim sisternalarinda genigslemeye baglh
vakuolizasyon izlendi. Kesiden 7 giin sonra membrana propria duvarinda
kalinlagma, bazal laminanin ondileli bir sekil almasi, kollajen lif
miktarinda artma, Sertoli hicrelerinde agranuler endoplazmik retikilim
sisternalarinda genigleme, lipid damlaciklarinda artma ve sitoplazmada
litik alanlarin olustugu izlendi. Spermatogoniumlarin aralarinda genisg
bosluklar ve bazi spermatidlerde dejeneratif akrozomal degisiklikler de
gorualdi. Kesiden 14 ve 28 gin sonra alinan testislerde, Sertoli
hiucrelerinde c¢ekirdekte piknotik degisiklikler, sitoplazmada ileri derecede
vakuolizasyon ve lizis, spermatidlerde yapisal bozukluklar, membrana
propriada onduleli gsekil alma ve kollajen liflerde artig gibi dejeneratif
degisikliklerin belirgin olarak arttigi dikkati cekmekteydi.

Sonu¢ olarak bu caligmada, torakal seviyedeki medulla spinalis
kesisi sonucu testis ultrastriktirel dizeyde incelenmis ve olugan yapisal
dejenerasyonlar ayrintili olarak gosterilmistir. Medulla spinalis kesisinin
spermatogenez Uzerindeki akut etkisinin hormon eksikligine bagh
olabilecegi, kesinin kronik fazi boyunca gdzlenen anormal spermatogenez
ve seminiferdz epitel gerilemesinin altinda daha ¢ok norojenik
mekanizmalarin yattigt duasunidlmektedir. Fertiliteyi olumsuz yoénde
etkileyen testikuler dejenerasyonlarin, medulla spinaliste olugan ndrolojik
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hasarlardan kaynaklanabilecegi, dolayisiyla ndral-hipotalamik-testiktler
bir yolun varhgini disundurdigint ancak bu konuda daha ileri
caligmalarin yapilmasi gerektigini goéstermektedir.

Anahtar Kelimeler: Testis, Medulla spinalis, Transeksiyon, Ultrastruktur



ABSTRACT

Effect of spinal cord injury on the testis ultrastructure

The relationship between spinal cord injury and testicular atrophy
and impairment of spermatogenesis in still not fully known. The present
study was carried out in order to obtain ultrastructural effects of thoracal
spinal cord injury on the testis.

Thirty adult male Wistar rats weighing between 250 and 300 g were
used. Animals were divided into 6 groups each containing 5 animals. The
first group was used as intact control group. The remaining 25 rats
underwent spinal cord injury at thoracal 7-9 levels. After the operation, the
incision was sutured and the animals were kept under standard
conditions. Testicular tissues were taken from rats of 2th, 3th, 4th, 5th, 6th
groups respectively on the 1th, 3th, 7th, 14th and 28th days following the
operation. Also blood samples were obtained for hormone analysis.
Testicular tissue pieces were processed for electron microscopy and
examined with Jeol JEM-1400 transmission electron microscope.

Electron microscopic examination of the testis from 1 day after
operation revealed normal ultrastructure. After 3 days, Sertoli cells
exhibited dilated smooth endoplasmic reticulum cisternae, abundant lipid
droplets and lipofucsin granules. Most of the Leydig cells also contained
dilated smooth endoplasmic reticulum cisternae forming variously sized
vacuoles. Interesting ultrastructural changes were observed in testicular
tissue on the 7th day. Abundant lipid droplets, dilated smooth
endoplasmic reticulum cisternae and cytoplasmic lytic areas were
encountered in Sertoli cells. Furthermore, enlargement of intercellular
area between the spermatogonia, abnormal acrosome formation of the
spermatids and thickened membrana propria were also observed. On the
other hand, the most prominent fine structural alterations were seen on
the 14th and 28th days. Most of the Sertoli cells revealed pyknotic nuclei,
abundant lipid droplets and numerous electron dens bodies and
variously sized vacuoles. Moreover, many of the tubules exhibit abnormal
spermatids and alterations of the membrana propria include ondulated
basal lamina and excessive collagen fibers.

Testicular ultrastructural changes in the thoracal 7-9 level of spinal
cord injury have been documented in detail in this study. It is widely
accept that the acute effect of spinal cord injury on the spermatogenesis
due to hormone deprivation, whereas neurogenic mechanisms affect
atrophy of seminiferous tubules and abnormal spermatogenesis during
the chronic phase of the injury. These ultrastructural alterations can lead
to impairment of fertility that may caused by the neurological injury at the
level of thoracal spinal cord of the brain-testicular axis needs further
investigation.



Key words: Testis, Spinal cord, Transection, Ultrastructure
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1.GiRIS

insan neslinin devamhhi@ ile ilgili olarak pek cok arastirmaci insan ve
hayvan testisleriyle ilgili histokimyasal®, 1sik? ve elektron mikroskopik®* diizeyde
calismalar yapmisglardir. Bu calismalar sonucu testis yapisi ve fonksiyonlari
ayrintili bir sekilde rapor edilmistir. Erkek infertilitesi ile ilgili olarak testis tzerine
yapilan kapsamli ¢alismalarin sonucunda, testis yapi ve fonksiyonunu bozan
pek c¢ok faktor ortaya cikarlmigtir. Bu faktorler arasinda yer alan
organofosfatlar® gibi kimyasal ajanlar, nikotin®, alkol’ ve yiiksek 1sinin® da testis
yapisina etki ettigi rapor edilmig olmasina ragmen aciklanamayan infertilite
sorunlari ile hala kargilagiimaktadir. Spermin genetik yapisinda olusan
bozulmalar ile infertilite arasinda da siki bir baglanti oldugu yaygin olarak kabul
edilmektedir. Bunlarin  yaninda, farkli dizeylerdeki medulla spinalis

yaralanmalarinin da testikiiler atrofiye neden olabilecegine isaret edilmistir®°.

Medulla spinalis yaralanmalari sonucunda lezyon seviyesinin altindaki
tim istemli hareketler daimi olarak kaybedilir ve refleks aktiviteleri baskilanir'.
Bunlarin yaninda medulla spinalis yaralanmalarini takiben erkek fertilitesinde
fonksiyon kayiplari gézlenmektedir.***3. Ureme dénemlerinin basinda medulla
spinalis yaralanmasina maruz kalan 15-29 yaglari arasindaki yaklasik 200 bin
erkegin tahminen %80’inden fazlasinin bu durumla karsilastigi rapor edilmistir’.
Medulla spinalis yaralanmasina maruz kalan erkeklerde, sperm yapisinda ve
metabolizmasinda meydana gelen bozukluklarin infertilite nedeni olabilecegi
ileri strulmistur'. Diger taraftan da medulla spinalis yaralanmasi sonucu
parapleji gelisen hastalarin testislerinde goérulen patolojik degisikliklerden
impotens, ejakilasyon bozuklugu, driner yolu enfeksiyonu, endokrinolojik
bozukluklar, testikuler isinin artmasi ve ruhsal gerginlik gibi pek ¢ok degisik

faktoriin sorumlu olabilecegine isaret edilmistir'>.

Huang ve arkadaslar medulla spinalis yaralanmasinin siganlarda Sertoli
hiicre fonksiyonunu ve hipotalamo-hipofiziyal-gonadal yol Gzerindeki akut

etkisini, ayni zamanda torakal seviyelerindeki medulla spinalis yaralanmalarinda

12,14
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konu ile ilgili arastirmalarin cok az sayida olmasi ve medulla spinalis hasari ile
testikiler atrofi ve spermatogenezisin bozulmasi arasinda kurulan belirsiz
iliskilendirme, medulla spinalis tam kesisinin testis yapisi Uzerine olan olasi
etkilerinin ayrintil bir sekilde ortaya ¢ikariimasina yonelik yapilan aragtirmalarin

bugline kadar hala ¢ok yetersiz oldugunu gostermektedir.

Bu nedenle torakal diizeyde meydana gelen medulla spinalis tam
kesisinin testis ultrastruktiri Gzerine etkisi hakkinda daha fazla bilgi elde etmek
ve kesiye bagl olarak testikiler inervasyonun etkilenebilecegi disiincesi ile bu

calismanin yapilmasi amaclanmistir.



2.GENEL BILGILER

2.1. Testis histolojisi™*": Erkek lireme sistemi, testis, testis duktuslari
ya da diger bir tanimla bogaltim kanallari, yardimci Greme bezleri ve penisten
olusur. Skrotum icerisinde bulunan testisler, spermleri olugsturacak cinsiyet
hiicrelerini icerirler. Testis, hem endokrin hem de ekzokrin salgilama 6zelligine
sahip karisik bir bezdir. Sitogenik bir bez olarak da tanimlanan testisin ekzokrin
arand cinsiyet htcreleridir. Endokrin trini ise 6zellesmis hicreler tarafindan
sentez edilmektedir. Oval sekilde, 4-5 cm uzunlukta, 2.5-3.5 cm genislikte,
anteroposterior 3 cm capta ve 20-30 gr agirliginda olan testisler, skrotum icinde
asil vaziyette yer alir. Skrotum igerisindeki 1s1 vicut ici sicakligindan yaklasik 2-
3°C daha dusukttur. Bu da cinsiyet hicrelerinin sperme donisebilmesi ve
testisin fonksiyonu icin 6nemlidir. Testisler, digtan testikuler kapsdil ile sarihdir.
Testikuler kapsiul de tunika vaginalis, tunika albuginea ve tunika vaskiloza

olmak uzere 3 tabakadan meydana gelmigtir.

Tunika vaginalis: En distaki tabakadir. Bu tabakayir mezotelyal hiicreler
olusturmustur. Bu tabaka genellikle preparat hazirlama sirasinda tahribata
ugramaktadir. Testisin 6n ve yan yuzeylerini ¢cevreleyen kapali ser6z kesenin
visseral tabakasi peritondan koken alir. Bazal lamina Uzerine oturan visseral
tabakas! yuzeyde skrotum Uzerine uzanarak bu tabakanin paryetal tabakasini
olusturmaktadir. Visseral ve paryetal tabakalar arasinda serdz bosluk
bulunmaktadir. Bu bosluk testisin serbest bir sekilde hareket etmesini
saglamaktadir.

Tunika Albuginea: En belirgin tabaka olup duz kas hucrelerini iceren dens
fibroelastik bag dokusundan meydana gelmistir. Tunika albuginea, bazal lamina
ile tunika vaginalisten ayrilmistir. Dz kas hicreleri testisin posterior ylizeyinde

yogunlagmigtir.

Tunika Vaskuloza: Testikuler kapsulin en i¢ tabakasidir. Kan damarlarindan

zengin gevsek bag dokusundan olugsmustur.



En belirgin tabaka olan tunika albuginea, testisin posterior ytzeyinde,
kalinlagarak mediastinum testisi olusturur. ince, fibroz septumlar, mediastinum
testisten iceriye dogru uzanarak testisi, 250-300 kadar testis lobdllerine boler.
Her bir testis lobiltiinde, sayilari 1-4 arasinda degisen, germ hiicreleri ve Sertoli
hicrelerini iceren, kivrintili seminiferdz tubdller bulunur. Her bir seminiferoz
tubul yaklasik 0.2 mm capa ve 20-80 cm uzunluga sahiptir. Seminifer6z
tubdllerin aralarinda yer alan gevsek bag dokusu icerisinde fibroblastlar, sinirler,
kan damarlari, lenf damarlari ve Leydig hicreleri bulunmaktadir.

Seminifer6z tibul ¢cok kath germinal epitelden olusur ve seminifertz tibdl
ince bir bazal lamina tzerine oturmustur. Bazal lamina diginda peritibuler doku
bulunur. Bu dokuya membrana propria adi da verilmektedir. Membrana
proprianin kalinhigi, yaslihk ve klinefelter sendromu gibi kromozom anomalisi
gorilen olgularda artmaktadir.

17,18.

2.1.1. Membrana propria™"": Seminifer6z tubullere desteklik yapan

membrana propria 4 tabakadan olusmaktadir.

2.1.1.1. ic hiicresel olmayan tabaka: Kollajen lifleri, glikoproteinleri ve

hyaluronik asidi iceren tabakadir. 2 tabaka halinde gorulur.

2.1.1.2. i¢c hiicresel tabaka: Peritiibiiler diiz kas hiicreleri olarak adlandirilan,
ince ve uzun sekilli myoid hicrelerden olusmustur. Myoid hiicreler, mezensimal
hicreler olup ortama gore cesitli hiicre tiplerine donusurler. Hucreler her iki
ylzlerinde kiicuk invajinasyonlar icerir ve hticrelerin ¢ekirdekleri ince, uzundur.
Myoid hucrelerin sitoplazmalarinda bol miktarda grantler endoplazmik
retikilum, lipid damlaciklari, mikropinositotik vezikiller ve miyofilamanlar

bulunur.

2.1.1.3. Dig hiicresel olmayan tabaka: Glikoprotein tabiatinda PAS (periyodik
asit shift) pozitift boyanan en distaki bazal laminadir. Kalinligi i¢ htcresel
olmayan tabakanin sadece bir laminasi kadar olup, Klinifelter sendromunda ve
fazla 1siya maruz birakildiginda oldukca kalinlagir.

2.1.1.4. Dis hiuicresel tabaka: Endotelyal hiicrelerden olusmustur.



2.1.2. Seminifertz epitel icerisinde 2 ayri1 hiicre tipi bulunmaktadir.
2.1.2.A. Sertoli Hucreleri

2.1.2.B. Spermatogenik Hucreler

2.1.2.A. Sertoli Hucrelerjt>161819

Destek hucreleri olup seminiferdz tubullerde spermatogenik hicreler
arasinda yerlesim gosteren Sertoli hicreleri testiste 6nemli fonksiyonlara
sahiptir. Bu hucreler puberteye kadar seminifer6z tibudlin dominant hicre
tipidir, fakat puberteden sonra yaklasik %10’'unu olusturur. Tudbdlin bazal
laminasi Gzerine oturmus olan Sertoli hiicreleri tibul boyunca dizgin araliklarla
yerlesim gosterirler. Sertoli hicrelerinin sinirlar diizensiz olup belirgin degildir.
Soluk boyanan ve ovoid gekilli olan ¢ekirdegi hiicre tabaninin biraz yukarisinda
goOzlenir. Bir tarafinda derin bir yarik bulunan cekirdegin igerisinde, Sertoli
hiicrelerini spermatogenik hiicrelerden ayirt etmeyi saglayan oldukga belirgin bir
cekirdekgik bulunur. Elektron mikroskopta, Sertoli hiicrelerinin sitoplazmasinda
daginik halde serbest ribozomlar, primer ve sekonder lizozomlar ile ¢ok iyi
gelismis agranuler endoplazmik retikilim ve az gelismis granuler endoplazmik
retikilim goralur. Lipid damlaciklari yoninden zengin bu hicrelerde tibdler tip
mitokondriyonlar ve gelismis bir Golgi kompleksi go6zlenir. Cogu hayvan
turlerinde gosterilemeyen, protein yapisinda olan ve Sertoli hicre cekirdegi
yakininda bulunan kristalloid cisimcik gérulebilir. Bu yapiya Charcot-Bottcher

kristali adi verilir.

Sertoli hicreleri siki baglanti kompleksiyle birbirine baglantili olup kan-
testis bariyerini olugturur. Bu baglantilar seminiferdz tubdil icerisinde, baglantilar
ve bazal lamina arasinda uzanan bazal kompartmana, baglantilar ve
seminifer6z tubdl lumeni arasinda bulunan adluminal kompartmana ayrilir.
Bazal kompartman, interstisyel damarlar ile spermatogenik hicreler arasinda
kismen serbestce madde degisimine izin verirken adluminal kompartman ise
madde degdisimini engeller. Adluminal kompartmanda bulunan ve gelismekte
olan spermatosit ve spermatidlerin besin ve diger maddelerden yararlanmalari

Sertoli hicrelerine baghdir. Kan-testis bariyeri kan dolasimindan antijenlerin



gegcigini Onler ve lumene yakin bélgede bulunan spermatogenik hiicreleri immin
sistemin etkilerinde koruyarak bireyin kendi spermine kargi otoimmin cevap
olusumunu onler. Ayni zamanda kandan zararli maddelerin germinal epitele
gegcisini de engeller.

Sertoli hiicre fonksiyonlari*®®

1- Gelisen sperm hiicrelerini desteklemek, korumak ve beslemek,

2- Spermiyogenez sonunda olusan sitoplazma artiklarini fagosite etmek,

3- Spermiasyonu yani seminiferdz ttbul Iimenine olgun spermin salinimini
saglamak,

4- Seminiferdz tubdl limenine proteinler ve iyonlardan zengin bir sivi
salgilamak,

5- Seminiferdz tubdl Iimeninde spermatogenez icin gerekli olan testosteron
konsantrasyonunu arttiran androjen baglayici proteini (ABP) Uretmek ve
salgilamak.

6- Hipofiz bezinden FSH (foliktl uyarici hormon) salinmasini 6nleyen inhibin
hormonunu salgilamak,

7- Anti-Mullerian (Mullerian inhibe edici) hormonu Uretmek ve salgilamak.
Bu hormon Ureme organlarinin gelisimi sirasinda Miuller kanallarinin

gerilemesini saglar.

2.1.2.B. Spermatogenik Hicreler™*%2°

Bu hicreler, 4-8 katli hiicre arasinda degisen ve seminiferdz tubulu
doseyen c¢ok katlh epiteli olustururlar. Ayrica bu hicreler c¢ogalarak ve
differansiye olarak seminifer6z tibulin bazalinden Iimenine dogru ilerler. Bu

hicre tipleri;

Koyu boyanan ve kok hucreler olarak gérev yapan Tip A koyu
spermatogoniumlar bdlinerek spermatogoniumlarin sayisini korurlar ve agik
boyanan Tip A ac¢ik spermatogoniumlari meydana getirirler. Ovoid c¢ekirdege
sahip Tip A acik spermatogoniumlar mitoz boélinmelerle diger Tip A acik
spermatogoniumlari ve koyu boyanan Tip B spermatogoniumlari olustururlar.

Tip B spermatogoniumlar mitoz bdlunmelerle ¢ogalirlar ve bazal laminadan



uzaklagan primer spermatositlere differansiye olurlar. Seminifer6z tubulde
hacimce buyik olan primer spermatositler epitelin orta kisimlarinda bulunur.
Primer spermatositler, mayoz boliinme ile sekonder spermatositleri olustururlar.
Sekonder spermatositler de boélinerek spermatidleri meydana getirirler. Bu
hiicreler artik limene ¢ok yakindir. Spermatidlerin bélinme yetenegine sahip
olmamasindan dolayl metamorfoza ugrayarak spermatozoonlara donusurler. Bu
olaya spermiyogenez adi verilmektedir. Spermiyogenez sirasinda Golgi
kompleksinde kuiguk grandller birikir. Bunlar birlegserek akrozomal vezikil
icerisinde tek bir akrozomal granuli olusturur. Akrozomal vezikil, Golgi
bblgesinden koken alan bir membranla cevrili olup bu membran cekirdek
membranina yapisir ve c¢ekirdek ylzeyinin yarisini Orter. Golgi apparatus
bundan sonra cekirdegin diger kutbuna go¢ eder. Bu gog ile birlikte akrozomal
vezikdlun sivi igeriginin resorbsiyonu goruliur. Akrozomal vezikil ve akrozomal
granul, akrozom olarak spermatid cekirdeginin Uzerinde bas sapkasini
olugturur. Spermin oosite ulasmasi icin oositin etrafindaki zona pelusida ve
korona radiyata hucrelerini akrozomun icerdigi; hyaluronidaz, akrozin, asit

fosfataz ve ndraminidaz gibi hidrolitik enzimlerin yardimiyla gecebilmektedir.

Cekirdegin akrozom olusmayan diger kutbuna yaklasan sentriyollerden
biri niklear membran ile birlesir ve spermin kuyrugunu olusturur. Kuyrugun
yapisinda 9+2 mikrotubuller yer almaktadir. 9 ¢ift mikrotibll cevrede, 2 tek
mikrottbil ise ortada bulunmaktadir. Diger sentriyol ise hiicre ylzeyine goc¢
eder ve longitudinal aksiyal filamanlari halka (annulus) seklinde sarar.
Cekirdegin yogunlasmasi, hafifce dizlesmesi, incelip uzamasi ve hicre
membraninin Uzerine dogru ilerlemesi ile sperm basi olusur. Sitoplazma
icerisinde degisikliklere ugramis mitokondriyonlar, mitokondriyal kilifin olugsmasi
icin bazal sentriyol ve annulus arasindaki bolgeye gecer ve flagellumun
etrafinda heliks seklinde diizenlenir. Artik sitoplazmanin buytk bir kismi kalinti
halindedir ve rezidiel cisimcik olarak atilir. Reziduel cisimcikler, Sertoli hiicreleri
tarafindan fagosite edilmektedir.

Spermatidlerin  differansiyasyonu sonucu olugsan spermatozoonlar
seminiferdz tubulin limenine gecer. Morfolojik olarak olgun fakat fonksiyonel
olarak olgun olmayan bu evrede spermatozoonlar hareket yetenegine sahip



degillerdir. Dolayisiyla oositi fertilize edebilmesi sinirlidir. Spermatozoon

olgunlasmasinin son basamagi kapasitasyondur.

Spermatogenik hicrelerin ¢ogalip degisime ugramasiyla spermatozoon
olusmasina kadar gecen bu olaylar dizisine spermatogenezis denir.
Spermatogenezisi, sicaklik, kriptorsidizm, kabakulak, varikosel gibi patolojik
durumlar etkilemektedir.

2.1.3.Spermin yapisi**®%

Olgun germ hicresidir. Bas, kuyruk ve baglanti pargcasindan olusur.
Kuyruk da esas parca, orta parca ve son par¢cadan meydana gelmistir. Spermin
bas kisminda yassilagmig c¢ekirdegin 6n yarisini akrozom kaplar. Ddllenme
sirasinda oositi ¢cevreleyen zona pelusida ve korona radiyata hicrelerini agsmasi
icin hidrolitik enzimler icerir. Baglanti pargasi, ¢cekirdege tutunan proksimal
sentriyol ve aksoneme kaynaklik eden distal sentriyolden olusur. Bas ve kuyruk,
baglanti parcasi ile baglanmistir. Kuyrugun orta parcasinda 2 heliks seklinde
dizilmis mitokondriyon kilift bulunur. 9+2 mikrotibuler, aksonem kuyrugun
merkezini kaplar. Aksonem ile mitokondriyal kilif arasinda 9 adet filamandan
olusan dis yogun lifler bulunur.Esas parca kuyrugun en uzun pargasi olup
annulustan olugur ve mitokondriyon kilif icermez. Orta pargadan farkli olarak
yedi dis yogun liflerden, fibréz kiliftan ve merkezi aksonemden olusur. Son
parca ise sadece plazma membrani ile sarilmig 9+2 mikrotibiler aksonem

igerir.

2.1.4. interstisyel doku ve Leydig hucreleri®

Seminifer6z tubuller arasinda kalan doku igerisinde fibroblastlar, kollajen
lifler, kan ve lenf damarlari, sinir lifleri, makrofajlar, mast hicreleri ve Leydig
hicreleri bulunmaktadir. Mediastinumdan organa giren kan damarlari ve sinirler
tekrar mediastinumdan organi terk ederler. interstisyumda yer alan ve isik
mikroskobunda vakuolli gériniime sahip olan Leydig htcreleri, bazen iki
cekirdek de icerebilmektedir. Cekirdegin icgerisinde belirgin bir cekirdekgik



gorulir. Leydig hdcrelerinin sitoplazmasi igerisinde protein yapisinda olan
cubuk sekilli Reinke kristalleri gorulebilir. Ayrica sitoplazmasi lipid damlaciklari
yonunden de zengindir. Elektron mikroskopik incelemelerde Leydig hticrelerinin
sitoplazmalarinda iyi gelismis agrantler endoplazmik retikilim ve tubudler tip
krista iceren mitokondriyonlara yaygin olarak rastlanmaktadir.

2.1.5.Testis Fonksiyonlari®>**

Testisin endokrin salgisi olan testosteron Leydig hicreleri tarafindan
sentez edilmektedir. Testosteron, spermatogenez Uzerine etki etmektedir.
Ayrica cinsiyet karakterlerinin goérinimunt, seksiel olgunlagmayi, genital
duktuslarin ve yardimci bezlerin fonksiyonlarinin devamhligini kontrol eder.
Hipofizin anterior lobundan salgilanan luteinizan hormon (LH), interstisyel
hiicrelerden testosteron salgilanmasini uyarmaktadir Bu nedenle LHa
erkeklerde interstisyel hicre stimilan hormon (ICSH) adi da verilmektedir.
Testosteron seviyesi azaldiginda, hipotalamustan gonadotropin tetikleyici
hormon (GnRH) salgilanmaktadir. GnRH da adenohipofizde bulunan

gonadotroplardan ICSH salgilanmasini uyarmaktadir.

Sertoli hicrelerini direkt etkileyen hipofizin anterior lobundan salgilanan
folikul stimule edici hormon, androjen baglayici protein sentezini ve salinimini
stimile eder. Bu protein androjenle Dbirlesir ve spermiyogenezisin
tamamlanmasini uyarir. FSH, Sertoli hiicrelerinden inhibin ve aktivin Gretimini
baglatir. Inhibin, hipotalamus ve hipofizyal FSH salinimi {izerine negatif feed-

back etkisi yapar. Aktivin ise bunun tersi bir etkiye sahiptir.



3.GEREC VE YONTEM

3.1. Deney Hayvanlari ve Hayvan Bakimi

Calismamizda 250-300 gram agirliginda 30 yetigkin Wistar turt erkek
sican kullanildi. Hayvanlar Cukurova Universitesi Tibbi Bilimler Deneysel
Arastirma ve Uygulama Merkezi'nden (TIPDAM) temin edildi ve tim islemler
laboratuvarda gerceklestirildi. Sicanlar, sicakligi ortalama 22 °C ve 12 saat Isik
12 saat karanlik olan odadaki kafeslerde yasatildi ve adlibidum olarak beslendi.

3.2. Deneyin yapiligi

Siganlar her bir grupta 5 hayvan olmak tzere 6 gruba ayrildi. 1. Grubu
olusturan 5 hayvan herhangi bir cerrahi iglem uygulanmadan kontrol grubu
olarak degerlendirildi. Geriye kalan 25 hayvan, rompun ve ketamin anestezisi
ile uyutuldu ve torakal 7-9 (T 7-9) seviyelerinde medulla spinalis transseksiyonu
yapildi. Ardindan kesilen tabakalar kapatildi ve kontrol grubu dahil tim
gruplardaki hayvanlar ayni ortam sartlarinda yasatildi. Operasyon sonrasinda 2.
grubu olusturan havyanlarin medulla spinalis hasarindan 1 giin sonra, 3. grubu
olusturan hayvanlarin medulla spinalis hasarindan 3 gin sonra, 4. grubu
olusturan hayvanlarin medulla spinalis hasarindan 7 gin sonra, 5. grubu
olusturan hayvanlarin medulla spinalis hasarindan 14 gin sonra ve 6. grubu
olusturan hayvanlarin medulla spinalis hasarindan 28 gin sonra anestezi
altinda testis dokulari ve kan o¢rnekleri alindi. Deneyin yapilmasi sirasinda,
medulla spinalis kesisini takiben 14 ve 28 gin yasatilan gruplarda 6len toplam

7 sican yerine, temin edilen yeni denekler kullanildi.

Hayvanlara rompun ve ketamin intraperitonel olarak uygulandi.
Uyutulduktan sonra kalpten alinan 3-4cc'lik kan epandorf tuplere konuldu.
Skrotumda asili vaziyette bulunan sag ve sol testis dokulari gluteraldehit
soluisyonu iceren siselere konuldu. Oncelikle kalpten alinan kanlar 3600 devirde
5 dakika santrifuj edilerek serum ve plazma kismi ayrildi. Serum kismi baska bir
epandorf tiiplere konuldu ve -20 °C’de bekletildi. Serum &rnekleri daha sonra
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calisma periyoduna getirildi ve Cukurova Universitesi Tip Fakiitesi Balcall
Hastanesi Merkez Laboratuvarinda E170 Immnuoassey (Roche, Almanya)
yontemi ile kan serum dizeyinde Testosteron, FSH ve LH seviyeleri ol¢uldi.
Verilerin istatistiksel analizinde SPSS 18.0 paket programi kullanildi.
Testosteron, FSH ve LH dl¢umleri ortalama ve standart sapma, ortanca ve
minimum—maksimum degerleri, Univariate Genral Linear Model analizi ile
degerlendirildi. Degiskenlerin ikili kargilastiriimalarinda grup ici varyanslarin
homojen olup olmamasina gore Bonferroni ve Tamhane testleri kullanildi. Butin

testlerde istatistiksel 6nem diizeyi 0.05 olarak alindi.

Skrotumdan c¢ikarilan sag ve sol testisler elektron mikroskobu takibine
alindi®. ik olarak, alinan testislere insizyon yapildi. pH'si 7,4 olan %5'lik
gluteraldehit sollisyonu iceren sag ve sol testisler ayri ayri siselere konuldu. + 4
°C'de 1 saat glutaraldehit soliisyonu icerisinde birakiimis olan testisler petri
kutularina aktarildi ve jilet ile 1 mm¥den kiicik parcalara béliindii. Kiigiik
parcalara boliinen dokular tekrar %5’lik gluteraldehit solisyonuna alinarak 3
saat tespit edildi. Glutaraldehit tespitinden sonra dokular Millioning fosfat?
tamponunda 10 dakika bekletildi. 10 dakika sonunda dokular tekrar Millioning
fosfat tamponuna alinip 1 gece bekletildi. Ertesi gin dokular %21’lik osmium
tetraoksit soliisyonunda 2 saat bekletilerek ikinci tespit islemi tamamlanmig
oldu. Bu tespitten sonra dokular 2 kez 10 dakika Millioning fosfat tamponuna
tabi tutuldu ve dokular derecesi giderek artan alkol serilerinden gegirildi.

Boylelikle dehidratasyon islemi gergeklestirildi.

ALKOL SERILERI SURE (DAKIKA) SICAKLIK (°C)
% 50 Etil alkol 15 +4
% 70 Etil alkol 15 +4
% 86 Etil alkol 15 +4
% 96 Etil alkol 15 +4
% 100 Etil alkol 10 +4
% 100 Etil alkol 10 +4
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% 100 Etil alkol 10 Oda isisi

Bu zamana kadar yapilan islemlerin hepsi +4 °C'de gerceklestirildi. Ancak
en son %100’luk etil alkole alinan dokular 10 dakika boyunca oda isisinda
bekletildi ve bundan sonraki agsamalar da oda isisinda uygulanmaya devam
edildi. Dehidrate olan dokular oda isisinda propilen oksit de 2 kez 15 dakika
bekletildi. Daha sonra karigima alindi. Karigsim olarak 1 hacim propilen oksit ve
1 hacim gomme materyali olan rezin kullanildi. Gimme materyalide 20 ml
Araldite, 20 ml Sertlestirici, 0,6 ml Hizlandirict ve 1ml Plastiklestirici ile
hazirlandi. Dokular karisimda 2 kez 30’ar dakika oda isisinda immerse edildi.
Son asama olarak dokular taze hazirlanmis rezin icerisinde rotatorda 1 gece
donduralda. Ertesi gin dokular rotatordan alindi ve taze hazirlanmis rezin ile
BM kapsiillere gémiildii. Kapsiil icine gdmiilii olan dokular 60°C'lik etiivde 48
saat bekletildi ve siire sonunda ettivden ¢ikarilan bloklarin sogumasi beklendi.
Bloklardan 50 nm kalinhginda Reichert ultracut S ultramikrotomu kullanilarak
kesitler alindi. Alinan kesitler 200-300 g6zenekli bakir gridler Gizerine toplandi.
%70’lik etil alkolde doymus uranil asetat ve Reynolds'un kursun sitrat
solusyonlari ile boyanan Kkesitler, Jeol JEM-1400 Transmisyon Elektron

Mikroskobu ile incelendi.
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4. BULGULAR

4.1. Kontrol Grubu Testis ince Yapisi

Kontrol grubuna ait sican testis doku 6rneklerinin elektron mikroskopik
incelenmesinde seminiferdz tubdilleri gevreleyen membrana proprianin normal
yapida oldugu gozlendi. Membrana propria, bazal lamina, kollajen lifler ve
myoid hicrelerden olugsmaktaydi. Membrana proprianin i¢ hiicresel tabakasinda
ince, wuzun gekilli myoid hicreler bulunmaktaydi. Myoid hicrelerin
sitoplazmalarinda grantler endoplazmik retikilim sisternalarn ve lipid
damlaciklarn gorilmekteydi. Ayrica myoid hucrelerin etrafinda kollajen lif
demetlerinin varligi gozlendi. Membrana proprianin i¢ hicresel olmayan
tabakasi Gzerinde seminiferoz tubulde yer alan Sertoli hicrelerinin (Sekil 1) ve
spermatogenik hucrelerin varhigi izlienmekteydi (Sekil 2).

Seminifer6z tubulin bazal laminasi Uzerine oturmus olan Sertoli
hiicrelerinin bir tarafinda derin bir ¢okiintiye sahip ¢ekirdedi icerisinde belirgin
bir cekirdekcik yer almaktaydi. Sertoli hicrelerin sitoplazmasinda c¢ok iyi
gelismis agraniler endoplazmik retikilim, belirgin Golgi kompleksi ve az
gelismis granuler endoplazmik retikilim gorilmekteydi. Lipid damlaciklari
yonunden zengin olan bu hicreler ayrica tubiler tip mitokondriyonlara da
sahipti (Sekil 1).

Komsu Sertoli hucreleri arasinda siki baglanti  kompleksleri yer
almaktaydi. Bu baglanti kompleksinin altinda, bazal lamina Uzerine oturmusg
olan spermatogoniumlar bulunmaktaydi. Spermatogoniumlarin sferikal ve
merkezi yerlesimli bir cekirdege sahip olduklar izlendi. Bu hucrelerin
sitoplazmasinda daginik halde mitokondriyonlar da gérilmekteydi (Sekil 2).

Spermatogoniumlar, seminiferéz tibulde bazal lamina Uzerinde yerlesim
gOsterirken daha buaytk hicreler olan primer spermatositler, tubulin orta
kisimlarinda yer almaktaydi. Primer spermatositler, Sertoli hucrelerinin
sitoplazmasi ile sariimislardi. Sekonder spermatositlerin orta derecede elektron
densiteye sahip oldugu goérulmekteydi. Bu hicrelerin sitoplazmalarinda
mitokondriyonlar ve cekirdegin bir kutbuna yerlesmis olan Golgi kompleksi
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izlenmekteydi. Sekonder spermatositlerin Utzerinde ve limene yakin olarak
yerlesim gosteren spermatidler bulunmaktaydi. Spermatidlerde cekirdek ve
sitoplazmik organeller normal gorinimdeydi (Sekil 3).

Seminifer6z tubdllerin aralarinda yer alan Leydig hicreleri tek tek veya
gruplar halinde bulunmaktaydi. Hucrelerde oval ya da yuvarlak bir adet
cekirdegin varhigi gozlendi. Cekirdek kilifi yer yer ¢ekirdek igerisine dogru derin
invajinasyonlar gostermekteydi. Sitoplazmada gelismis agranuler endoplazmik
retikilum sisternalari, tubuler krista iceren mitokondriyonlar ve lipid damlaciklari

belirgin olarak izlendi ( Sekil 4).

4.2. Medulla Spinalis Yaralanmasina Maruz Birakilan Sigan Testislerinin
ince Yapisi

Medulla  spinalis yaralanmasina maruz  birakilan  siganlarin,
yaralanmadan sonra 1, 3, 7, 14 ve 28. gunde elde edilen testis dokularinin
elektron mikroskopik incelenmesinde interstisyum, membrana propria ve
seminifer6z epitelde farkli duzeylerde dejeneratif degisikliklerin olustugu
goruldi. Medulla spinalis yaralanmasinin birinci gunidnde belirgin bir yapisal
degisiklik gorilmemekle birlikte hasar slresi uzadikca hicrelerdeki
dejenerasyonun arttigi dikkati ¢ekti.

Medulla spinalis yaralanmasindan 1 gin sonra elde edilen testis
dokularinin incelenmesinde belirgin bir yapisal degisiklik gorilmedi. Seminifertz
tubdlleri saran, bazal lamina, kollajen lifler ve ince uzun mekik sekilli myoid
hiicrelerden olusan membrana propria normal goérinimdeydi. Membrana
propriadaki myoid hucrelerde cekirdek ve sitoplazmik organeller de normal
gorinumdeydi. Seminifer6z tubillde yer alan Sertoli hicrelerinde belirgin bir
cekirdek ve sitoplazmada tubuler tip mitokondriyonlar, ¢cok sayida agraniler
endoplazmik retikilum sisternalart ve lipid damlaciklari yer almaktaydi.
Seminifer6z tubdl icerisindeki diger hicre tipi olan spermatogenik htcrelerin
cekirdek ve sitoplazmik organellerinde dikkati ¢cekecek bir farkhligin olmadigi
goralda (Sekil 5).
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interstisyumda yar alan Leydig hiicrelerinde goériiniim kontrol grubuna
benzemekle birlikte agrantler endoplazmik retikilim sisternalarinda hafif
genislemeler dikkati cekmekteydi (Sekil 6).

Medulla spinalis travmasindan 3 gin sonra alinan doku oOrneklerinde,
testikiler yapida dejeneratif degisikliklerin basladigi ve daha sonraki gunlerde
dejenerasyonun giderek arttigi gozlendi. 3. gunde seminiferoz tubdl bazal
laminasi normal yapida izlenirken myoid hicrelerin elektron densitesinde hafif
bir artisin oldugu dikkati c¢ekti. Bazal lamina uUzerine oturmus olan
spermatogoniumlarin sitoplazmasindaki organellerde belirgin bir degisiklik
gorilmemekle birlikte, bazi spermatogonyumlarin gift ¢cekirdekli oldugu dikkati
cekti (Sekil 7). Tablluin bazalinden limenine kadar uzanan Sertoli hiicrelerinin
¢cokuntali cekirdeklerinin normal yapida oldugu goruldi. Sertoli hicrelerinin
sitoplazmasinda az miktarda vakuolizasyon ve bunun yani sira elektron yogun
partikiller olarak goériinen lipofuksin grantlleri de dikkati cekmekteydi (Sekil 8).
Ayrica Sertoli hiicre sitoplazmasindaki lipid damlaciklarinin buyukliklerinde ve
miktarinda da hafif bir artisin oldugu izlenmekteydi (Sekil 9). Seminiferoz
tubdllerin aralarinda yer alan Leydig hiicrelerinde, ¢ekirdek ve mitokondriyonlar
normal gorunimde olmakla birlikte, agrandler endoplazmik retikilim
sisternalarinin genisledigi ve hicrenin vakuoller bir gorunim aldigi ilgi cekici
bulundu (Sekil 10).

Travmadan 7 gun sonra alinan testis dokularinin incelenmesinde
membrana propriada yapisal organizasyonun bozuldugu (Sekil 11) ve
dejenerasyonun arttigi gozlendi; membrana propria duvarinin kalinligi belirgin
olarak artmisti. Membrana propria bazal laminasinin onduleli bir sekil aldigi ve
kollajen lif miktarinin artmis oldugu go6zlenmekle birlikte myoid hcrelerin
genellikle normal yapilarini koruduklari dikkati ¢ekti. Yaralanma sonrasi siirenin
uzamasilyla, Sertoli hiicrelerinde dejeneratif degdisiklikler gorilmekle birlikte bu
hicreler tipik girintili ¢ekirdekleri, mitokondriyonlari ve c¢ok miktardaki lipid
icerikleri nedeniyle ayirt edilmekteydi. Sertoli hiicrelerinin sitoplazmasinda dens
granlllere ve nispeten geniglemis agrantler endoplazmik retikilim
sisternalarina rastlandi. Sertoli hicre sitoplazmasi icinde yer yer litik alanlar
dikkati cekmekteydi (Sekil 11-12). Spermatogoniumlar ile Sertoli hicreleri
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arasinda yer yer genislemeler olusmustu. Ayni zamanda spermatogoniumlarin
birbirinden ayrildiklari, aralarinda genis bosluklarin olustugu izlenmekteydi
(Sekil 13). Diger taraftan bazi spermatidlerde dejeneratif akrozomal degisiklikler
de dikkat cekmekteydi (Sekil 14). Leydig htcrelerinin cekirdek ve sitoplazmik
Ozellikleri, yaralanma sonrasi 3. guin bulgularina benzerlik gostermekteydi.

Travmadan 14 gun sonraki testis dokularinin elektron mikroskopik
incelenmesinde seminifer6z tubdli saran membrana proprianin belirgin bir
sekilde kalinlastigi goruldi (Sekil 15). Ayrica kollajen lif miktarinin artmis oldugu
ve bazal laminanin girintili ¢ikintili bir hal aldigi da izlendi. Sertoli htcrelerinin
sitoplazmasinda artmig ve irilesmis lipid damlaciklari ve ¢ok sayidaki elektron
dens granuller ayirt edilmekteydi. Sertoli htcrelerinde geniglemis agrantler
endoplazmik retikilim sisternalari nedeniyle sitoplazmanin vakuolli bir
goranum aldigi izlenmekteydi. Ayrica bazi Sertoli hiicrelerinin piknotik ¢ekirdege
(Sekil 16) sahip oldugu gézlendi. Yapisal bozukluklar gosteren seminiferoz tibul
icinde bazale yakin yerlesimli spermatogoniumlar arasinda yer yer bosluklar
dikkat cekmekteydi (Sekil 17). Leydig hucreleri c¢ekirdek ve sitoplazmik
Ozellikleri yonuinden normal olarak degerlendirildi.

Travmadan 28 sonra elde edilen testis biyopsilerinin elektron mikroskopik
incelenmesinde, dejeneratif degisikliklerin belirgin olarak arttigr gorulda. 7. ve
14. gunlerde gorulen membrana propriadaki yapisal bozukluklar 28. ginde
daha da fazlaydi. Membrana propria ve seminiferéz tubulin epitel hicreleri
arasinda, hicresel lizise bagli olarak genis bosluklarin olustugu dikkati
cekmekteydi (Sekil 18). Sertoli hiicre sitoplazmasinda ¢ok sayida sekonder
lizozomlar ayirt edildi. Sertoli hicrelerindeki lipid damlaciklari irilesmis ve
agranuler endoplazmik retikilim sisternalari olduk¢a genislemisti. Bazi Sertoli
hiicrelerinin sitoplazmalarinin elektron densligi de artmisti.

Bunlarin yaninda seminifer6z tubilde bazi alanlarda spermatositler
arasinda duzensiz geniglemeler ve hicre kalintilarinin  varligi goéze
carpmaktaydir (Sekil 19). Akrozomal dejenerasyon godsteren spermatidlerin
(Sekil 20) yaninda, gelisme bozuklugu olan spermatidlere de siklikla rastlandi
(Sekil 21). Interstisyumda yer alan Leydig hiicreleri, cekirdek ve sitoplazmik
Ozellikleri yonunden kontrol grubuna benzemekteydi.
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4.3. Hormon Analizi

Medulla spinalis hasar yapilan sicanlardan operasyondan sonra 1, 3, 7,
14 ve 28. gunlerde kan ornekleri alinarak serumda; Testosteron, FSH ve LH
seviyeleri Olculdl. Yaralanmadan 1 gin sonrasina ait kan o6rneklerinde
testosteron seviyesi, kontrol grubuna gére anlamli olarak azaldigi, 3, 7 ve 14.
ginde azalma devam etmekle birlikte, testosteron seviyesinin U¢ grupta da
birbirine yakin oldugu, 28. ginde hormon seviyesinin en diugsuk dizeyde
bulundugu kaydedildi (Tablo 1). Serum LH seviyesinin yaralanmadan 1 gin
sonrasina ait kan 6rneklerinde, kontrol grubuna gore anlamli olarak azaldigi, 3,
7 ve 14. gunde azalmanin surdigu, 28. gunde hormon seviyesinin tekrar
yukselmeye bagsladigi dikkati ¢ekti (Tablo 2). FSH seviyesinin, yaralanmadan 1
ve 3 gun sonrasina ait kan orneklerinde belirgin olarak azaldigi, 7,14 ve 28.
gunlerde hormon seviyelerinin her ¢ grupta da tekrar kontrol grubu dizeyine

ulastiklar1 gbzlendi (Tablo 3).
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Tablo 1. Medulla spinalis yaralanmasi sonrasinda serum testosteron degerleri.
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Tablo 2. Medulla spinalis yaralanmasi sonrasinda serum LH degerleri.

18

30




12-

117

o
=
1

FS5H (miu/ml)
4

T T T I T T
o 5 10 15 20 25

Gin

Tablo 3. Medulla spinalis yaralanmasi sonrasinda serum FSH degerleri.
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Sekil 1. Kontrol grubu. Seminiferdz tibullu cevreleyen membrana propriada (MP) myoid hiicreler
(My) izlenmektedir. Bazal lamina (BIl) Uzerine oturmus seminifer6z epitelde Sertoli hiicreleri (S)
ve primer spermatosit (PS) gorilmektedir. Sertoli hiicrelerinde (S) 6kromatik bir ¢cekirdek (C),
cekirdek icerisinde cekirdekcik (ok bagl) izlenmektedir. Sitoplazmada mitokondriyonlar (m),
agranuler endoplazmik retikilim sisternalari (Ser) gézlenmektedir.
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Sekil 2. Kontrol grubu. Seminiferéz tiblilde membrana propria (MP) ve seminiferbz epitel
izlenmektedir. Epitelde bazal lamina (BI) Uzerine oturan Sertoli hicreleri (S) ve
spermatogoniumlar (Sg) gorilmektedir. Ayrica epitelin daha Ust seviyesinde normal gérundmli
spermatosit (Sp) izlenmektedir. Sertoli hicreleri (S) arasinda siki baglanti kompleksi (ok)
bulunmaktadir. Cekirdek (C), mitokondriyonlar (m), lipid damlaciklar (L) gosterilmistir.
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Sekil 3. Kontrol grubu. Seminifer6z ttbdlin [imenine yakin yerlesim gosteren spermatidlerde
(St) cekirdek () ve sitoplazmik organellerin normal yapida olduklari gorilmektedir. Cekirdegin
etrafinda normal gelisim gosteren akrozomal vezikul olusumu (oklar) dikkati cekmektedir.
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Sekil 4. Kontrol gurubu. Seminifer6z tubullerin aralarinda yer alan Leydig hicreleri (LH)
gorulmektedir. Leydig hucrelerinde (LH) cekirdek (C) ile sitoplazmalarinda yer alan tubuler
kristalara sahip mitokondriyonlar (m), agrantler endoplazmik retikilim (Ser) ve lipid
damlaciklari (L) izlenmektedir.
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Sekil 5. Medulla spinalis yaralanmasindan 1 giin sonra. Seminifertz tiiblilde membrana propria
(MP) ve seminiferdz epitel izlenmektedir. Epitel Sertoli hiicreleri (S) ve primer spermatositlerin
(PS) cekirdek (C) ve sitoplazmik organellerin normal yapilarini koruduklari gézlenmektedir.
Mitokondriyonlar (m), agranuler endoplazmik retikilim sisternalari (Ser), lizozom (*) ve lipid
damlaciklari (L) gosterilmistir.
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Sekil 6. Medulla spinalis yaralanmasindan 1 giin sonra. interstisyumda yer alan Leydig
hicrelerinde (LH), cekirdek (C) ve mitokondriyonlarin (m) normal yapilarini koruduklari
izlenmektedir. Sitoplazmasinda yer alan agraniler endoplazmik retikilim tdbdllerinde (Ser)
hafif genisleme dikkati cekmektedir.
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Sekil 7. Medulla spinalis yaralanmasindan 3 giin sonra. Seminiferdz tiibilde membrana propria
(MP) (zerine oturan seminiferdz epitelde cift cekirdekli (C) spermatogonium (Sg) ile Sertoli
hiicre (S) sitoplazmasinda elektron dens olarak izlenen lipofuksin grandlleri (ok) izlenmektedir.
Spermatidlerde (St) sitoplazmik organellerde hafif vakuolizasyon (*) dikkati cekmektedir..
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Sekil 8. Medulla spinalis yaralanmasindan 3 gin sonra. Seminifertz tibll kesitinde Sertoli
hiicrelerinde (S) cekirdegin (C) nispeten normal yapisini korudugu izlenmekle birlikte
sitoplazmada agraniler endoplazmik retikilim sisternalarinda (Ser) hafif genisleme ve
lipofuksin granillerinde (oklar) artis dikkati cekmektedir.
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Sekil 9. Medulla spinalis yaralanmasindan 3 gin sonra. Seminifer6z tlbull cevreleyen
membrana propria (MP) ve seminiferdz epitel izlenmektedir. Seminiferéz epitelde Sertoli hiicre
(S) sitoplazmasinda iri lipid damlaciklarinin (L) varligi izlenmektedir. Spermatositlerde (Sp)
cekirdekte (C) hafif kromatin yogunlasmasi goérilmektedir.
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Sekil 10. Medulla spinalis yaralanmasindan 3 giin sonra. Seminifer6z tubdllerin aralarinda yer
alan Leydig hicrelerinde (LH) agrantler endoplazmik retikilim sisternalarinin (Ser) genisledigi
dikkati cekmektedir. Fibroblast (Fb), cekirdek (C) ve mitokondriyonlar (m) gosterilmigtir.
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Sekil 11. Medulla spinalis yaralanmasindan 7 gin sonra. Seminiferéz tibulli saran membrana
proprianin (MP) yapisal buttnliginin bozuldugu, bazal laminanin (BI) onddleli bir sekil aldigi ve
kollajen lif (Kol) miktarinin da artmis oldugu goérilmektedir. Seminifer6z epitelde yer alan Sertoli
hicrelerinin  (S) sitoplazmalarinda vakuolizasyon (*) dikkati cekmektedir. Cekirdek (C),
cekirdekeik (ok basi), mitokondriyonlar (m) ve agraniler endoplazmik retikilim sisternalari (Ser)
gOsterilmigtir.
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Sekil 12. Medulla spinalis yaralanmasindan 7 gin sonra. Seminifedz tubuli c¢evreleyen
membrana propria (MP) kalinhginda artis, Sertoli hicreleri (S) sitoplazmalarinda genis litik
alanlarin (*) varh@ dikkati cekmektedir. Myoid hiicre (My), cekirdek (C), spermatosit (Sp)
gosterilmigtir.
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Sekil 13. Medulla spinalis yaralanmasindan 7 giin sonra. Seminiferéz tiblilde membrana
propria (MP) ile seminiferdz epitel izlienmektedir. Seminiferdz epitelde spermatogoniumlar (Sg)
arasinda hucreler arasi araliklarin genisledigi (*) dikkati cekmektedir. Sertoli hiicresi (S),
spermatidler (St), cekirdek (C), mitokondriyonlar (m) isaretlenmistir.
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Sekil 14. Medulla spinalis yaralanmasindan 7 gin sonra. Seminifer6z tlbilde yer alan
spermatidlerin (St) bazilarinin ¢ift ¢cekirdekli oldugu (ok), bazi spermatidlerde (St) akrozomal
vezikilde yapisal bozukluklarin (ok baglari) olustugu dikkati cekmektedir.
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Sekil 15. Medulla spinalis yaralanmasindan 14 gin sonra. Seminiferdz tub0li cevreleyen
membrana propria (MP) tabakasinin belirgin olarak kalinlastigi dikkati cekmektedir. Bazal
laminanin (Bl) onddleli bir sekil aldiyi gtézlenmektedir. Membrana propria ile tubul epiteli

arasinda genis araliklarin (*) olustugu gorilmektedir. Myoid hicre (My), kollajen lifler (Kol),

Sertoli hicresi (S), cekirdek (C), cekirdekgik (ok), mitokondriyonlar(m), agraniler endoplazmik
retikilim (Ser) gosterilmistir.



Sekil 16. Medulla spinalis yaralanmasindan 14 gin sonra. Seminiferéz tibilde membrana
propria (MP) ve seminiferdz epitel izlenmektedir. Epitelde Sertoli hiicrelerinin (S) elektron
densliginde artig, sitoplazmada litik alanlar ve lipid damlaciklari (L), Sertoli hicreleri (S) ile
spermatogoniumlar (Sg) arasinda hicreler arasi alanlarda genisleme (*) izlenmektedir.
Spermatositler (Sp), ¢cekirdek (C) gosterilmistir.
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Sekil 17. Medulla spinalis yaralanmasindan 14 gin sonra. Seminiferdz tub0ll cevreleyen
membrana propria (MP) nispeten normal yapida gézlenmekle birlikte seminiferéz epitelde bazal
lamina (BIl) Uzerine oturan spermatogoniumlarin (Sg) birbirinden ayrildiklari ve aralarinda genis
bosluklarin olustugu (*) dikkati cekmektedir.
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Sekil 18. Medulla spinalis yaralanmasindan 28 gin sonra. Seminiferéz epitelde membrana
proprianin (MP) kivrintih bir sekil aldigi, kalinliginin nispeten arttigi, membrana propria ve
seminiferdz epitel arasinda genis bogluklarin (ok) olustugu dikkati cekmektedir. Sertoli
hicrelerinde (S) sitoplazmada litik alanlar, sitoplazmik vakuolizasyon (*) ve iri lipid damlaciklari
(L) izlenmektedir.
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Sekil 19. Medulla spinalis yaralanmasindan 28 giin sonra. Seminiferéz epitelde spermatidler
(St) arasinda hicresel atiklarin bulundugu genis alanlar (*) dikkati gekmektedir. Spermatid (St),
cekirdek (C) gosterilmistir.
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Sekil 20. Medulla spinalis yaralanmasindan 28 giin sonra. Seminiferéz epitelde spermatidlerin
(St) bazilarinda akrozomal vezikl dejenerasyonu (ok basl), sitoplazmada vakuolizasyon dikkati
cekmektedir. Cekirdek (C), mitokondriyonlar (m) ve genislemis agraniler endoplazmik retikilim
sisternalari (Ser) gosterilmigtir.
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Sekil 21. Medulla spinalis yaralanmasindan 28 gin sonra. Seminifer6z epitelde gelisme
bozuklugu gosteren spermatidler (St) izlienmektedir.



5. TARTISMA

Deneysel medulla spinalis tam kesisinin testis Uzerine etkilerinin
incelendigi bu calismada, kesi sonrasi testiste membrana propria ve bazal
lamina kalinhginda artma, Sertoli hiicreleri ve spermatogenik hiicrelerde yapisal
degisiklikler ile serum testosteron, LH ve FSH duzeylerinde bozukluklar
goOzlendi. Kesi sonrasi ultrastriktirel degisikliklerin 3. ginde basladigi ve
hicresel dejenerasyonun daha sonraki gtinlerde de giderek arttig1 bulundu.

Gundmuzde o©nemli bir saglik sorunu olan erkek infertilitesinin
sebeplerinin ortaya cikarilmasi amaciyla testis tzerine pek cok arastirmalar
yapllm|§2,4,6,8,23-25

faktorler®>?’

, bu arastirmalarin sonucunda kimyasal ajanlar®®, cevresel
, hormonal bozukluklar?®, enfeksiyonlar®®, varikosel*, inmemis
testis®® gibi patolojilerin erkekte infertilite nedeni olabilecegi rapor edilmistir.
Ayrica kimyasal maddelere maruz kalma®, sigara kullanimi®, alkol tiiketimi’ ve
sicaklik artisi® gibi diger etkenlerin de testis yapi ve fonksiyonunu
etkileyebilecegi belirtilmistir. Bunlarin yaninda, 6zellikle son 30 yildan bu yana
dunyada ve ulkemizde motorlu tasit kazalarindaki artisa paralel olarak, medulla
spinalis yaralanmalarinin sikliginda dikkat cekici bir artisin meydana geldigi,
buna bagli olarak da vicutta kismi veya tam felgc durumuna kadar degisen
saglik sorunlarinin ortaya c¢iktigi bilinmektedir. Atesli yaralanmalar, yiksekten
dusme, mekanik yaralanmalar, is ve ev kazalari sonucunda da medulla spinalis
yaralanmalarinin ~ olustugu kaydedilmistir®?32, Medulla  spinalisin
transeksiyonunda lezyon seviyesinin asagisinda bitin duysal ve istemli
hareketlerin tam kaybi ile sonuclanmaktadir'™. Dolayisiyla yaralanmanin
seviyesine ve yaralanma siddetine bagli olarak farkli dizeylerde etkilenmelerin
ortaya ciktigi gosterilmistir'®*3. Yaralanma sonrasinda lezyon siddetine bagli
olarak erkeklerde ciddi ireme problemlerinin ortaya ¢iktidi, buna bagli olarak da
fertilizasyon sorunlarinin olustugu bilinmektedir'®. Erkeklerde medulla spinalis
yaralanmasina bagh infertilitenin, anormal spermatogenezis, epididimis ve
13,34

aksesuar bezlerde fonksiyon bozukluguna bagli olabilecegi ileri surGimustar
Gercekten de kesi sonrasi testiste sperm Uretiminde bozulma ve ciddi
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ejakiilasyon sorunlarinin olustugu rapor edilmistir'®. Yaralanmaya bagli olarak
semen icerisinde sperm sayisinda azalma ile birlikte, semen kompozisyonunda
da bozukluklarin meydana geldigi gosterilmistir®®. Yapilan calismalarda medulla
spinalis yaralanmasini takiben, seminifergz tibullerde spermatogenezin %60-90
oraninda etkilendigi, buna bagh olarak da sperm Uretiminde bozukluklarin

olustugu bildirilmistir®®3’

. Calismamizda deneysel olarak sicanlarda torakal 7-9
seviyesinde olusturulan medulla spinalis kesisinden 1 gin sonra alinan testis
dokularinda yapisal bir bozuklugun olusmadigi ancak 3.giinde seminiferdoz
tubullerde Sertoli hiicreleri, spermatogenik hiicreler ve Leydig hiicrelerinde hafif
hicresel degisikliklerin olustugu (Sekil 7, 9,10), buna karsin 7 gin sonra
membrana propria duvarinda kalinlagsma, bazal laminanin onduleli sekil almasi
ve Sertoli hicreleri ile spermatogenik hicrelerde ileri dejeneratif degisikliklerin
meydana geldigi dikkati cekti (Sekil 11-13). Leriche ve arkadaslar®® medulla
spinalis yaralanmasi sonrasi insanda seminiferoz epitelde belirgin yapisal
bozukluklarin olustugunu rapor etmisler, Linsenmeyer ve arkadaslar® da,
torakal 9 seviyesinde medulla spinalis kesisini takiben, 2-4 hafta sonra
seminifer6z epitelde belirgin yapisal degisikliklerin meydana geldigini
bildirmislerdir. Huang ve arkadaslar*? da, yaralanmayi takiben semende
bulunan sperm sayisinin belirgin olarak azaldigini, testis biyopsilerinde
spermatogenezisin durmasi, spermatogenik hiicre sayilarinda azalma ve
seminifer6z epitelde gerileme gibi ciddi yapisal bozukluklarin olustugunu
kaydetmislerdir. Bununla birlikte literatirde yaralanma sonucunda etkilenen
hicre tipleri ve dejenerasyonun derinligi hakkinda celiskili bilgiler verilmis olup,
farkli sonuglarin ortaya ¢ikmasinin nedeninin testis biyopsisinin zamanlamasi ile
iliskili olabilecegi belirtilmistir'?. Bizim calismamizda da gosterildigi gibi biitin bu
bulgular, medulla spinalis kesisi sonrasi testiste spermatogenezin olumsuz

yonde etkilendigini gostermektedir.

Testisin sempatik sinir beslenmesi medulla spinaliste T 10-12
seviyesinden saglanmakta olup®, yetiskin sicanlarda, testis esas olarak
testikuler arteri izleyen stuperior spermatik sinir ile inferior testikiler ligament
boyunca uzanan, inferior spermatik sinirler tarafindan beslenmektedir***2. Huo

ve arkadaslar®® testikiiler denervasyonun seminiferéz tiibil gelisimi ve
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spermatogenez Uzerine etkilerini arastirdiklari calismalarinda, denervasyon
sonrasi testis kitlesinde ve serum testosteron diizeyinde azalma ile epididimiste
sperm sayisinda digsmenin meydana geldigini rapor etmislerdir. Arastirmacilar
ayrica denervasyona bagl olarak seminifertz tibul epitelinde spermatidlerde ve
interstisyumda da Leydig hiicrelerinde apoptozun arttigini  belirtmislerdir*.
Campos ve arkadaslari** da testis denervasyonunun immatiir sicanlarda Leydig
hicrelerinin - androjen dretimini  bozdugunu bildirmislerdir. Calismamizda
medulla spinalis kesisini takiben 3 ve 7. glinlerde elde edilen testis drneklerinde,
Leydig hicrelerinde agrantler endoplazmik retikiltim sisternalarinin genigledigi
ve sitoplazmanin vakuoler bir gorinim aldigi dikkati ¢ekti (Sekil 10). Ayrica
serum testosteron seviyesinin 1. ginden itibaren keskin bir disis gosterdigi,
azalmanin 3, 7 ve 14. ginlerde de devam ettigi, 28. gunde ise en dusuk
duzeyde oldugu gosterildi (Tablo 1).

Hipotalamo-hipofiziyal-testikiler hormonal yolun normal sperm Uretimi
icin gerekli oldugu kabul edilmekle birlikte'!, medulla spinalis kesisi sonrasinda
hormonal diizeylerde meydana gelen degisikliklerin, testiste hiicresel seviyedeki
degisikliklerden sorumlu olup olmadigi ginimuzde hala tam agik degildir.

Ver Voort® medulla spinalis yaralanmasini takiben quadriplejik
hastalarda testosteron, FSH ve LH seviyelerinde akut bir azalmanin olustugunu
rapor etmistir. Huang ve arkadaslari*? da medula spinalis yaralanmasini takiben
1. haftada LH ve testosteron seviyesinde belirgin bir azalmanin meydana
geldigini gostermiglerdir. Arastirmacilar, ayni zamanda yaralanmay takiben 3.
gunde serum FSH diizeylerinde de gegcici olarak, anlamli diizeyde bir azalmanin
meydana geldigini rapor etmislerdir'?. Butiin bu sonuclar medulla spinalis
kesisini takiben akut olarak gegici bir streyle hipotalamo-hipofiziyal-testikiler
hormonal yolun etkilendigini gostermektedir. Gergekten de calismamizda
testosteron seviyesinin kesiyi takiben 28. giine kadar azaldigi gorilmekle
beraber (Tablo 1), serum LH ve FSH dizeylerinin 14. ginden sonra tekrar
yukselmeye bagsladigi (Tablo 2 ve 3) dikkati cekmektedir. Hormon diizeylerinin,
onceki calisma sonuglarina gére, daha uzun sireli olarak dusts gdstermesinin,
yarlanmanin siddetiyle iligkili olabilecedi soylenebilir. Insanlarda medulla
spinalis  yaralanmasi  sonrasi  hipotalamo-hipofiziyal-testis  yolundaki
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etkilenmenin lezyonun gsiddeti ile iligkili oldugu, paraplejik hastalarda
testosteron, FSH ve LH dlzeylerinin 6 hafta sureyle degisiklige ugradigi,
tetraplejik hastalarda bu siirenin 4 ay’a kadar uzayabildigi rapor edilmistir®.

Spermatogenezin gerceklesmesinde Sertoli hicrelerinin  desteginin
yaninda, FSH, LH ve testosteron hormonlarinin gerektigi yaygin olarak kabul
edilmektedir®. Hormon seviyesinde bir bozulma veya yetersizlik,
spermatogenezin herhangi bir asamasinda yetersizligine sebep olacaktir'?.
Medulla spinalis yaralanmasi sonrasi, kisa sureli olarak hipotalamo-hipofiziyal-
testikiler hormon yolunda bir bozulmanin meydana gelmesinin, Sertoli hicre
fonksiyonlarini bozabilecegi, dolayisiyla da spermatogenezi olumsuz yénde
etkileyecegi agiktir'?,

Yaralanmay! takiben erkeklerde gozlenen testikiler atrofinin strese bagli
faktorler ile de iliskili olabilecegi yaygin olarak kabul edilmektedir®’. Strese bagli
olarak ACTH ve kortizol seviyeleri anlamli olarak artmaktadir. Yiuksek seviyede
bulunan kortizol, hipofiz bezinde gonadotroplarin gonadotropin tetikleyici
hormona (GnRH) yanitini ve testiste de Leydig hicrelerinin LH’a duyarliligini
azaltarak testosteron diizeyini dugtrmektedir. Ayrica stres sirasinda salgilanan
prolaktin ve beta endorfinin de, testosteron sekresyonunun azalmasinda etkili
faktorler olduklari diguniulmektedir. Gergekten de medulla spinalis yaralanmasi
sonras! hastalarda prolaktin seviyesinin belirgin olarak yukseldigi, buna bagli
olarak testikiiler yetersizligin gelistigi rapor edilmistir*®. Dolayisiyla yaralanma
sonucu olugsan stresle beraber testosteron seviyesinin  azalmasi
spermatogenezisi olumsuz yonde etkileyecektir. Nitekim Collu ve arkadaslari*,
medulla spinalis yaralanmasi sonrasinda olusan uzun sureli stres ortaminin

hipotalamo-hipofiziyal-testikiler yolu olumsuz yonde etkiledigini belirtmislerdir.

Testikuler fonksiyonun nérohormonal kontroli disinda, direkt olarak noral
yolla da kontrol edilebilecegi diisiinilmektedir. Nitekim Lee ve arkadaslari®®
transnoronal isaretleme teknigi kullanarak beyin ile testis arasinda noral bir
yolun bulundugunu rapor etmislerdir. Arastirmacilar beyinden bagslayan noral
yolun medulla spinalis boyunca ilerledigini ve testise ulastigini ve Leydig hicre

fonksiyonlarini diizenledigini ileri sirmiislerdir®. Bu nedenle, medulla spinalis



yaralanmasi sonrasinda testosteron seviyesinde azalma, buna bagl olarak
spermatogenezin olumsuz yonde etkilenmesinin, hormon yolu yaninda, beyin-
testis arasindaki noéral iletimin bozulmasina bagh olarak da meydana

gelebilecegi stylenebilir.

Torakal 10-12 seviyesinden c¢ikan ve testisleri innerve eden sempatik
liflerin transeksiyonu, testisleri de igeren vicudun alt kismindaki damarlarda
blytk oranda vazodilatasyona neden olmaktadir. Damarlardaki vazodilatasyon,
ISly1 arttirarak, sirasiyla, spermatogenezde azalma, bazal lamina ve damar
endotelinde dejenerasyona neden olmakta ve sonugta seminiferéz tibullerde
hasar meydana gelmektedir. Ayrica hipertermiye bagli olarak seminiferz
tubulde sivi  artigi olusmakta ve spermatogenez olumsuz yonde
etkilenmektedir. Perkash ve arkadaslari®®* medulla spinalis yaralanmasi sonrasi
testiste hiperterminin olustugunu, Leydig hdcrelerinin genellikle normal
yapilarini korumalarina ragmen, seminiferdz tabullerin battnliginin bozuldugu,
epitelde mitotik aktivitede azalma ve buna bagl olarak da hiicre sayisinda
disme ve tubdler fibrozis ile birlikte spermatogenezde degisik derecelerde

kesintinin meydana geldigini rapor etmiglerdir.

Sonug olarak merkezi sinir sisteminde olusan rejenerasyonun sinirli
oldugu bilinmektedir. Bu nedenle medulla spinalisdeki travmatik hasarlar kalici
noronal kayiplara neden olmaktadir. Medulla spinalis yaralanmasi sonucunda
seminifer6z epitelde farkl derecelerde yapisal anormalliklerin olustugu yaygin
olarak kabul edilmektedir'?2¢3"3943 yaralanma sonrasi testiste Sertoli hiicreleri
ve spermatogenik hicrelerde dejeneratif degisikliklerin olusmasi hipofizial-
testikiiler hormonal yolun fonksiyonu ile iliskilendirilmistir*?. Sunulan calismada,
torakal 7-9 seviyesindeki medulla spinalis kesisi sonucu testis ultrastriktirel
duzeyde incelenmis ve olusan yapisal dejenerasyonlar goésterilmistir. Medulla
spinalis kesisinin spermatogenez Uzerindeki akut etkisinin hormon eksikligine
bagli olabilecedi, yaralanmanin kronik fazi boyunca godzlenen anormal
spermatogenez ve seminiferdz epitel gerilemesinin altinda daha ¢ok nérojenik
mekanizmalarin yattigi diasundlmektedir. Fertiliteyi olumsuz yonde etkileyen
testikiler dejenerasyonlarin, medulla spinaliste olusan nérolojik hasarlardan
kaynaklanabilecegini, dolayisiyla noral-hipotalamik-testikiler bir yolun varligini

45



disundurdugunu ancak bu konuda daha ileri ¢calismalarin yapilmasi gerektigini

gOstermektedir.
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6. SONUC VE ONERILER

Deneysel medulla spinalis tam kesisinin testis Uzerine etkilerinin
incelendigi bu ¢alismada, yaralanmadan 1, 3, 7, 14 ve 28. gunlerde alinan testis
doku 0&rnekleri elektron mikroskopik dlizeyde incelenmigtir. Ayni zamanda
deneklerden kan ornekleri alinarak serumda testosteron, LH ve FSH seviyeleri
de arastinimistir. Elde edilen bulgular degerlendirilerek asagidaki sonuclara

ulasiimistir.

1- Kesiden 1 gin sonra alinan kan drneklerinde testosteron seviyesinin
kontrol grubuna gore anlamli olarak azaldidi, 3, 7 ve 14. gunlerde azalmanin

surdugu, 28. ginde hormon seviyesinin en distk dizeyde bulundugu gosterildi.

2- Kesiyi takiben LH seviyesinin 1. gunde anlamli olarak azaldidi, 3, 7 ve
14. ginde azalmanin sdrdaga, 28. gunde hormon seviyesinin tekrar

yukselmeye basladigi bulundu.

3- FSH seviyesinin, kesiden 1 ve 3 gun sonra alinan kan orneklerinde
belirgin olarak azaldigi, 7,14 ve 28. ginlerde hormon seviyelerinin her t¢ grupta
da tekrar kontrol grubu dizeyine ulagtiklari gozlendi.

4- Bu calismada, torakal seviyedeki medulla spinalis kesisi sonucu testis
ultrastriktirel diizeyde incelenmis ve olusan yapisal dejenerasyonlar ayrintili
olarak gosterilmistir.

5- Medulla spinalis yaralanmasinin birinci gununde belirgin yapisal
degisiklik gorulmemekle birlikte hasar siresi uzadik¢a hiicresel dejenerasyonun
arttigi dikkati cekti.

6- 3. gunde Sertoli hucrelerinin sitoplazmasinda hafif vakuolizasyon,
lipofuksin granulleri ve iri lipid damlaciklari gézlendi. Ayrica Leydig hticrelerinde
agranuler endoplazmik retikilim  sisternalarinda  genislemeye  bagli

vakuolizasyon izlendi.

7- Kesiden 7 gun sonra membrana propria duvarinda kalinlagsma, bazal
laminanin onddleli bir gekil almasi, kollajen lif miktarinda artma ile Sertoli

hicrelerinde ve spermatidlerde yapisal bozukluklarin varligi dikkati cekti.
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8- Kesiyi takiben 14 ve 28 gun sonra alinan testislerde, Sertoli
hiicrelerinde cekirdekte piknotik degisiklikler, sitoplazmada ileri derecede
vakuolizasyon ve lizis, spermatidlerde yapisal bozukluklar, membrana propriada
ondduleli sekil alma ve kollajen liflerde artis gibi dejeneratif degisikliklerin belirgin
olarak arttig1 gozlendi.

9- Medulla spinalis transseksiyonunun spermatogenez uzerindeki akut
etkisinin hormon eksikligine bagl olabilecegi, yaralanmanin kronik fazi boyunca
gOzlenen anormal spermatogenez ve seminiferdz epitel gerilemesinin altinda

daha c¢ok norojenik mekanizmalarin yattigi distinulmektedir.

10- Fertiliteyi olumsuz yonde etkileyen testikiler dejenerasyonlarin,
medulla spinaliste olusan norolojik hasarlardan kaynaklanabilecegi, dolayisiyla
noral-hipotalamik-testikiler bir yolun varh@mni dusindurdiagant ancak bu
konuda daha ileri caligmalarin yapilmasi gerektigini gostermektedir.
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