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Degerli Laboratuvar Hayvanlari Bilimi Mensuplari sizleri sevgi ve saygi-
larimla selamliyorum. Degerli mensuplarimiz sizler ile Laboratuvar
Hayvanlari Bilimi Derneginin e-bdiltenin 3 sayisini paylasmanin heyeca-
nini igindeyiz. Laboratuvar Hayvanlari Bilimi Dernegi e-Bulteni (LHBD E—
Bulteni), 6ncelikle dernek mensuplari arasinda iletisimi saglayacak,
laboratuvar hayvanlari alaninda bilgi ve tecribelerin paylasiimasina
katki sunmayi ilke edinmistir. Hayvan deneyleri, translasyonel tip ve
biyomedikal aragtirmalarinda ¢ok 6nemli konumda olup farkli hastalik-
lardan korunma ve tedavi edilmesi aragtirmalarinda kritik rol Gstlen-
mistir. Laboratuvar hayvanlari, bilimin gelismesine diin oldugu gibi
bugtinde, yarinda kullanacagimiz bilim ve teknolojik gelismesinde vaz-
gegcilmez konumdadir. LHBD e—Biilteni, laboratuvar hayvanlari bilimi
alaninda yetistirme, barinma, biyolojik 6zellikler, laboratuvar hayvan
hekimligi, hastaliklar teshisi, tedavisi, korunmasi, deneysel hayvan
modelleri, deney hayvan aragtirmalarinda etik degerler gibi konularda
mensuplar arasinda bilgi paylasimini hedeflemektedir. Ayrica laboratu-
var hayvanlari bilimi alaninda ulusal ve uluslararasinda faaliyet goste-
ren en son teknolojik gelismeler de paylasilacaktir. LHBD e—Biilteni
dernegimizin yayin organi olup tiim yetki ve sorumluluk dernegimize
aittir. Her sayi igin dernek yonetimi ve sizlerden gelecek talepler dog-
rultusunda bdilten igerigi hazirlanacaktir. Biiltenimizin sizlerin degerli
katkilari ve yapici elestirileri ile her gegen glin gelisecegine yurekten
inaniyorum. e-Bliltenin ¢ikmasinda ¢ok bliyik ¢aba gosteren ve emegi
gecen basta Prof. Dr. Miirside Ayse DEMIREL ve Prof. Dr. Sinan CANPO-
LAT basta olmak lizere emegi gecen herkese dernek yonetim kurulu
olarak sonsuz tesekkirlerimizi sunariz.

Prof Dr Osman YILMAZ
LHBD e-Biilteni Editori
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- 6. Ulusal Laboratuvar Hayvanlari Bilimi Kongresi

Aksaray Universitesi,Veteriner Fakiiltesi ve Laboratuvar Hay-
vanlari Bilimi Dernegi isbirligi ile 6. Ulusal Laboratuvar Hay-
vanlari Bilimi Kongresi 4-6 Eylal 2025 tarihlerinde Aksaray
Universitesi Veteriner Fakiiltesi kongre salonunda diizenle-
necektir. ilgili bakanlklardan temsilcilerin, devlet ve vakif
Universitelerinden 6gretim Gyelerinin, cesitli mesleki dernek-
lerden ayrica 6zel sektérden alaninda arastirici, uzman ve
yoneticilerin katilacagi kongreye katiimlarinizi diler; daveti-
mizin ilgili arastirmacilara ve bilim insanlarina da iletilmesi
talebimizi bilgilerinize arz ederiz. Kongre ile ilgili ayrintil bilgi
icin www.labbilim.org.tr adresini ziyaret edebilirsiniz.

ULUSAL o  d ’
LABORATUVAR HAYVANLARI BiLiMi
KONGRESI

04-06 EYLUL 2025

Veteriner Fakiltesi

i B labbilim2025@@gmail.com
& wvav.1abbilim.org.tr

icindekiler

® Laboratuvar Hayvanlari Bilimi Dernegi Uyeleri
Hidelberg Teknik Gezisi, 2-4

e Konvansiyonel Laboratuvar Hayvani Tesislerinde
is Akisi, s. 5-7

® Deney Hayvanlarinda Ureme Verimliligini
Etkileyen Faktorler, s. 8-12

® Deneysel Prosediirde Son Asama: Doku Alimi, s.
13-14

Duyurular & Haberler

® 20-24 Haziran 2024 tarihleri arasinda Heidelberg
(Almanya) the Center of Preclinical Research (ZPF) of
the German Cancer Research Center (DKFZ) ve the
Interfacultary Biomedical Research Institute (IBF)
Heidelberg University ‘e gerceklesti.

® 6. Ulusal Laboratuvar Hayvanlari Bilimi Kongresi 4-6
Eylil 2025 tarihleri arasinda Aksaray Universitesi
Veteriner Fakiltesi kongre salonunda diizenlenecektir.

® Dernegimiz alt c¢alisma gruplar olusturulmustur.
www.labbilim.org.tr adresini ziyaret edebilirsiniz.
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Laboratuvar Hayvanlari Bilimi Dernegi

Hazirlayan: Dog. Dr. Ali Cihan TASKIN
istanbul Universitesi Aziz Sancar Deneysel Tip
Aragtirma Enstitiisii, Laboratuvar Hayvanlari
Ana Bilim Dal

LABORATUVAR HAYVANLARI BiLiMi DERNEGi UYELERi HIDELBERG TEKNIiK
GEZiSi

20-24 Haziran 2024 tarihleri arasinda Heidelberg (Almanya) Bu ziyaret 6nemi hakkinda dernek tyelerimize soru sorduk ve
the Center of Preclinical Research (ZPF) of the German Can- cevaplari sizler ile paylagiyoruz.

cer Research Center (DKFZ) ve the Interfacultary Biomedical

Research Institute (IBF) Heidelberg University ‘e gerceklesti.

SORU-CEVAP

Dog. Dr. Ali Cihan Taskin, istanbul Universitesi, Laboratuvar
Hayvanlari Bilimi AD.

Soru: Tiirkiye’den farkl gézlemleriniz nelerdir?

Cevap: Her biri 30 bin hayvan kapasiteli deney hayvanlari
tesislerini yakindan inceleme, toplantilarda ve egitim firsati
buldu. Ziyaret esnasinda fare, sican, tavsan, kobay ve balik
deney hayvanlari yetistirme, karantina, transgenik hayvan
yetistirme, arastirma alanlari, birimler arasi isolasyon. 30 bin
hayvanin %99 u fare ve ¢ogunlugu transgenik fare calismala-
ri Uzerine odaklanmasi ¢ok énemliydi. Tim hayvanlarin di-
zenli saglik taramasi yapan 8 mikrobiyoloji uzmani bulun-
maktadir. Tim veteriner hekimlerin laboratuvar hayvanlari
lizerine uzman (LAS belgesi) belgesi bulunmakta. Sonug ola-
rak, tesislerinde profesyonellesmis ekipler ve yonetim prog-
ramlari, uzmanlasmis veteriner hekim, kaliteli hayvan refahi,
yetkin bakim personeli, saglikl hayvan hayvanlar ile derinle-
mesine 6zgilin arastirma ortami olusturdugunu gozlemledim.
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Hazirlayan: Dog. Dr. Ali Cihan TASKIN
istanbul Universitesi Aziz Sancar Deneysel Tip
Aragtirma Enstitiisii, Laboratuvar Hayvanlari
Hidelberg Teknik Gezi Ana Bilim Dali

Laboratuvar Hayvanlari Bilimi Dernegi Uyeleri

Dr. Efsun Kolatan, Dokuz Eylil Universitesi, Laboratuvar Hayvanlari Bilimi AD.
Soru: Bu ziyaret 6nemi nedir?

CEVAP: Heidelberg Alman Kanser Arastirma Merkezi ziyaretinde farkli tesisleri gezme firsatimiz oldu. Bu tesislerde
cektigim fotograflar, yakin tarihte agilmasi planlanan yeni laboratuvar hayvani tesisimizde, gérmek istedigimiz mimari
ozellikleri, ilk defa hayvan tesisi ingaatinda gorev alan mimarlara agiklamakta ¢ok faydali oldu.

Dr. Gonca Kamaci, Kayseri Erciyes Universitesi, Laboratuvar
Hayvanlari Bilimi AD.

SORU: Ziyaret sirasinda size ilging gelen bir seyle karsilagti-
niz mi?

CEVAP: Daha 6nce birkag farkli ilkedeki vivaryumda bulun-
ma sansi elde etmistim. Ancak ilk defa fiziki varhgini gizle
mek icin bu kadar 6zen gosteren ve ¢aba harcayan bir tesise
rastladim. isin giizel yani, varliklarini bu denli gizlemeye call-
san Ozverili, bildiklerini paylasmaktan ¢ekinmeyen ve sor-
dukca samimi cevaplar alabildigim harika bir ekiple tanismis
oldum.
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Hazirlayan: Dog. Dr. Ali Cihan TASKIN
istanbul Universitesi Aziz Sancar Deneysel Tip

Aragtirma Enstitiisii, Laboratuvar Hayvanlari
Hidelberg Teknik Gezi Ana Bilim Dali

Laboratuvar Hayvanlari Bilimi Dernegi Uyeleri

Dr. Ogretim Uyesi Meryem Calisir, Van Yiiziincii Yil Universitesi Laboratuvar Hayvanlari Bilimi AD

SORU: Alman Kanser Arastirma
Merkezi(DKFZ) gibi buyuk bir aragtirma
merkezinde bulunmak, bilime bakis agimi
nasil degistirdi?

* CEVAP

« DKFZ gibi biiyiik bir aragtirma merkezini gezmek,
bilimin ne denli disiplinler arasi, organize ve ileri
teknolojiyle ig ice oldugunu gérmemi sagladi. Burada,
kanser aragtirmalarindan genetik analizlere kadar birgok
alanda yiiriitiilen calismalarin insan saghgina nasil yon
verdigini daha iyi anladim.

* Ayrica, laboratuvar ortaminda deneylerin ne kadar
titizlikle yiirtitiildiiglind, sterilizasyonun, veri analizinin
ve hayvan model ¢aligmalarinin ne kadar kritik
oldugunu dgrendim. Bilimin sadece teorik bilgiyle degil,
biiyiik ekiplerin koordineli calismasiyla ilerledigini
gormek, aragtirmaya olan ilgimi daha da artirdi.

* Bdylesine biiyiik bir merkezde, gelecekteki bilimsel
buluslarin temelinin atildigina sahit olmak gergekten
ilham vericiydi! »"

-Ms Assistant Prof. -Ms Assist, Prof. Dr. -Ms Assoc, Prof, Ferds Pacal -Ms Or. Hivda Polat Olbegi
Gones Kamac Ozocak Meryem Calisir ferda.pacal@istanbul.edu.tr hivda.polat@tubitak.gov.tr
naci@ meryemecalisir@gmail.com

-Mr Assoc. Prof. All Cihan Taskin -Mr Assoc. Prof. Koray Tekin X M Prof. Or. -Mr Or. Andac Kilickap
K > L gul.bakirer@istanbul.edu.tr Kamber Demir : S
ataskin@istanbul.eduy.tr tekin.koray@hotmail.com kamberdemir@iuc.edutr 2ndackilickap@medeniyet.ed,
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Laboratuvar hayvani tesisleri, deneysel ¢alismalarda kullanil-
mak Uzere hayvanlarin Uretildigi, bu hayvanlarin standartla-
ra uygun rutin bakim ve barindirma islemlerinin yapildigi,
deneysel ¢alismalarin gergeklestirildigi tesislerdir. Tesiste,
laboratuvar hayvanlari haricinde idari ve akademik personel,
hayvan bakicilari ve arastirmacilar da bulunmaktadir. Tesiste
yapilan deneysel islemlerin, bakim ve barindirma islemleri-
nin, hayvandan hayvana, insandan hayvana ya da hayvandan
insana bulas olma ihtimalini en aza indirmek icgin is akislari
planlanmali ve bu akislara uyulmahdir.

Konvansiyonel hayvan tesisleri Hayvan Biyogiivenlik seviyesi
1 (ABSL-1) olan tesislerdir. Bu tesislerde barindirilan hayvan-
larin acik kafes sistemine uygun bakim ve barindiriimasi ya-
pilmaktadir. Bu laboratuvarlarda rutin hayvan bakim islerin-
de otoklav kullanimi gerekmedigi icin is akislarinin planlan-
mas! ve uygulanmasi daha kolaydir, ancak sirekliligin saglan-
masi gerekmektedir.

Hayvan tesislerinde is akisi; hayvanlarin, materyalin ve per-
sonelin tesis icinde, tesisten disariya ya da tesise dogru hare-
ketlerini ifade eder. Hayvan tesisi icinde, planlanmasi gereke
is akislar su sekildedir:

insanlar: Hayvan bakicilari, idari personel, veterinerler, hay-
van saglik teknisyeni, arastirmacilar, teknik bakim personeli
ve ziyaretgiler,

Hayvanlar: Disaridan teslim alinan hayvanlar, disariya satil-
mis hayvanlar, birim icerisinde tasinan hayvanlar ve birim
disindaki laboratuvarlara satilan hayvanlar.

Kafesler ve donanimlari: Temiz kafes ve donanimlari, kirli

kafes ve donanimlari, hayvan tesisine ve tesisten disariya
tasinacak kafesler ve donanimlari

Sarf malzemeler: Alinan, depolanan ve dagitimi yapilan yem

ve althk, alinan ve dagitimi yapilan kimyasallar ve temizlik
malzemeleri, koruyucu ekipmanlar (eldiven, onlik, galos,

vb.)

Laboratuvar Hayvanlari Bilimi Dernegi e-biilten

www.labbilim.org.tr/

Hazirlayan: Ogr. Gor. Dr. Efsun KOLATAN
Dokuz Eyliil Universitesi Onkoloji Enstitiisii,
izmir

Atiklar: Kirli altliklar, evsel atiklar, tibbi atiklar, kimyasal atik-
lar

Malzemelerin Hareketi:

Yem: Bulasi 6nlemek i¢in yemlerin temiz malzeme is akisina
uygun hareket etmesi gereklidir. Bu nedenle yemlerin yika-
ma alanina ya da temiz malzeme depo alanina yakin bir oda-
da depolanmasi ve buradan hayvan odalarina tasinmasi is
akisi i¢in uygun olacaktir.

Althk materyali: Temiz althklar, yikama alaninin temiz kismi-
na yakin, yemlerden farkh bir odada depolanmalidir.
Kafesler: Hayvan barindirma odalarindan alinan kirli kafes-
ler, kirli olarak tanimlanan koridordan yikama alaninin kirli
kismina getirilir. Burada kafeslerin igindeki kirli althk dokule-
rek kaba temizligi yapilir. Daha sonra bu kafesler yikanir ve
yikandiktan sonra temiz kafes depolama alanina nakledilir.
Temiz kafesler, kullanilacagl zaman icine temiz altlik mater-
yali konularak kullanilacagi hayvan barindirma odasina temiz
olarak tanimlanan koridordan tasinir.

Donanim ve techizat: Tesis icerisinde tasinmasi gereken ge-

nis kafes raklari gibi malzemelerin is akisina uygun gegcis gu-
zergahi planlanmalidir. Bu glizergahta kapi genislikleri, kori-
dor genigligi vb. dlgliler dikkate alinmalidir.

Tehlikeli atiklar: Kimyasallar ve tehlikeli maddeler yonetme-
liklerde yer alan ilkelere uygun olarak tasinmali, saklanmall
ve bertaraf edilmelidir. Kafes yikama, ylzey temizligi gibi
amagclarla kullanilacak olan deterjanlar ayri bir odada depo-
lanmalidir. Tehlikeli maddelerin hareketi, bulunduklari yer-

den kullanilacaklari yere en kisa mesafe Gizerinden olmalidir.

Sayi: 4 Sayfaﬁ 5/15
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Canli Hayvanlarin Hareketi

Tesise alinmasi: Tesise disaridan getirilen hayvanlarin akisi,
hayvan kabul alanindan baslar. Disaridan getirilen hayvanlar
bilinmeyen hastalik durumuna karsi karantina alaninda ba-

rindirilir.

Tesis icinde dolasim: Kemirgenlerin hareketi, genel olarak

yakindaki girisim odalari ve 6zel prosedir laboratuvarlari ile
sinirlandinimistir. Calismalara verilen hayvanlar stok hayvan
odasindan gikarilip barindirilacaklari odaya nakledilir. Deney-
sel galismalar igin barindirildiklari odadan alinan hayvanlar,
uygulanacak deney prosedir odasina (girisim odasina, davra-
nis odasina, vb.) tasinir. islem tamamlandiginda barindirildik-
lari odaya geri getirilirler. Calisma sonlandiysa karkaslari tibbi
atik depolama alanina, varsa soguk odaya, gotiirilir. Yonet-
melige uygun sekilde bina disina gikartilir. Canli hayvan ve

karkas is akislari kirli koridor izerinden yapilr.

Tesisi disina cikarma: Tesis disina sadece satilan canh hay-

vanlar ¢ikartilabilir.
insanlarin hareketi
Hayvan tesisine insanlar dort farkl amag icin gelirler:

1- Hayvan tesisinde ¢alisan ve hayvanlarla temasi olacak olan

hayvan teknisyenleri ve hayvan bakicilari

2- Deneysel calismalari icin hayvan tesisine gelen arastirma-

cilar.

3- Hayvanlarla herhangi bir temasi olmayacak olan ziyaretgi-

ler ve idari personel.

4- Deney hayvani kullanim sertifikasi kursu sirasinda gelen

kursiyerler.

Tesisteki is akislarina gore bu kisilerin sadece yetkili olduklari

alana giris cikis yapmalari kart yetkileri ile saglanmalidir.

Laboratuvar Hayvanlari Bilimi Dernegi e-biilten

www.labbilim.org.tr/

Hazirlayan: Ogr. Gor. Dr. Efsun KOLATAN

Dokuz Eyliil Universitesi Onkoloji Enstitiisil,
izmir

Blyik tesislerde, hayvan bakicilarinin sadece yetkili olduklar
hayvan odalarina giris ¢ikis yapmalari olasi bir bulasi engelle-
yecektir. Arastirmacilarin sadece kendi galismasinin hayvan-
larinin barindirildigl odaya ve izin verilen girisim odasina gir-
mesi, calismalarda hayvanlarin karismasi riskini ve galisma
kosullarinin bozulmasi riskini azaltacaktir. Ziyaretgilerin hay-
van barindirilan herhangi bir odaya giris yetkisi verilmemeli-

dir.

Tek katl bir tesis tasariminda, is akislari igin yatay bir strateji
uygulamak gereklidir. Konvansiyonel bir deney hayvani dre-
tim tesisinde en temel stratejiler tek koridor ya da gift kori-

dor sistemidir.

Tek yon sistemi temiz alandan kirli alana tek yonlu bir is aki-
sini ifade eder (Sekil-A). Bu amagla iki koridor tanimlanir;
temiz malzemelerin, yemin hayvan odalarina nakledildigi
temiz koridor; hayvanlarin tasindigi, atiklarin toplanip atik
alanina, kirli kafeslerin yikama alanina nakledildigi kirli kori-
dor. Temiz ve kirli malzemeler farkli yerlerden tasindigi igin
bu sistemde bulas riski daha az olacaktir, ancak cift koridor

sisteminde koridorlarin neden oldugu alan kaybini yiksektir.

Cift yon sisteminde ise tek bir koridor ¢ift yonlu olarak kulla-
nilir (Sekil-B). Bulas riski daha yiiksek oldugu icin temiz mal-
zeme tasinmasi ile kirli malzemelerin toplanmasi zamanlari-
nin bulas riskini azaltacak sekilde planlanmasi gerekmekte-

dir.

Birden fazla katta yerlesim gosteren tesislerde yatay is akisi
ile birlikte dikey is akisinin da planlanmasi yapilmahdir. Cok
katli tesislerde yikama alani tek olacagi igin katlar arasi temiz
ve kirli malzeme tasinirken katlardaki is akislarinin bozulma-
masi gerekmektedir. Kirli malzeme tasimak igin kirli olarak
tanimlanan bir asansor, temiz malzeme tasimak icin de temiz
olarak tanimlanan bir asansér bulunmali ve bu asansérlerin

amaglari disinda kullanilmamasi gerekmektedir.

Sayi: 4 Sayfaﬁ 6/15
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Hazirlayan: Ogr. Gor. Dr. Efsun KOLATAN

Dokuz Eyliil Universitesi Onkoloji Enstitiisti,

KONVANSIYONEL LABORATUVAR HAYVANI TESISLERINDE i$ AKISI i

Temiz malzeme Vikarna Alani Kirli malzeme Temiz malzeme Yikama Alani Eif:(ilmaheme
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Sekil: Yikama alani, kirli malzeme ve temiz malzeme bekleme alanlari ayni sekilde konumlanmis iki hayvan barindirma
alaninda malzeme is akislari gosterilmektedir.

Temiz malzeme: Kirmizi oklar

Kirli malzeme: Mavi oklar

A:Tek koridor sisteminin kullanildigl, is akisinin gift yonli oldugu bir sistem. Temiz altlik ihtiva eden temiz kafesler yem ile

birlikte hayvan odalarina gotirilir. Buradan toplanan kirli atiklar kirli malzeme bekleme alanina tasinir. B:Temiz altlik
ihtiva eden temiz kafesler yem ile birlikte temiz koridor lizerinden hayvan odalarina gétirilir. Hayvan odalarindan topla-
nan kirli atiklar kirli koridor takip edilerek kirli bekleme alanina gotirilir. Kirli koridor ve temiz koridor kesismez.

Tesiste giincellemelerin yapilmasi yere konmasi gerekmektedir. Otoklav ile steril malzemeye

) o ) ) o gereksinim duyulan odalar arsinda mesafe fazlaysa, otok-
Konvansiyonel hayvan (retilmekte olan bir tesiste, ihtiyag

. . lavlanacak olan malzemenin otoklavlanmadan 6nce uygun
olmasi durumunda 6zel bakim -barindirma gereksinimi

L . . ) bir malzeme ile paketlenmesi ve kullanilacagl odaya gotu-
olan hayvanlarin lretilmesi ve barindirilmasi gerekli olabi-

) B ) ) rilmesi gerekmektedir. Bu odada iginde steril malzemenin
lir. Boyle bir durumda kullanilmasi gerekli olan otoklavin

oldugu paket biyoglivenlik kabini ya da althk degisim kabi-
hem yeni barindirilacak hayvanlarin ve bu hayvanlarla

" ninin iginde agilarak kullanilir.
yapilmasi planlanan ¢alismalarin sagliginin korunmasi,

hem de mevcut is akiglarin bozulmamasi igin uygun bir
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Hazirlayan: Ogr. Gor. Dr. Ebru GOKDERE
Firat Universitesi Deneysel Arastirma Merkezi
Sorumlu Yonetici, Elazig

DENEY HAYVANLARINDA UREME VERiIMLILIGiNi ETKILEYEN FAKTORLER

Deney hayvanlarinin kullanimi, bilimsel ¢alismalarda 6nemli
rol oynamaktadir. Birgok hayvanin viicut bélmeleri ve fizyo-
lojisi insanlarla benzerdir; bu nedenle, gesitli biyolojik ve
genetik arastirmalarda, tibbi miidahale arastirmalarinda, ilag
arastirmalarinda, davranis modellerinde ve egitim alanlarin-
da sonuglari insanlara genellemek amaciyla kullaniimaktadir.
Hayvan modellerinin deneysel arastirmalarda kullanimi ol-
dukca uzun bir gegmise sahiptir. Hayvanlarin arastirmalarda
tarihte rastlanan ilk kullanimi, Aristoteles'in gesitli hayvan
tirleri arasindaki anatomik farkliliklari inceledigi MO dérdiin-
cl ylzyilla dayanmaktadir. O tarihten bu zamana deneysel
calismalarda hayvanlarin kullanimi 6zellikle tibbi alanlarda
onemli ilerlemeler saglamistir. Hayvan galismalari ve verile-
rin insanlara aktariimasinda uygun metodoloji ve etik sorun-
lar konusunda endiseler olmasina ragmen, hayvanlarin de-
neylerde kullanimi glinimiize kadar artarak devam etmistir.
Deneysel amagla yapilan ilk ¢alismalarda kopek, kedi, domuz,
koyun ve kanath hayvanlar model olarak kullaniimistir. Glini-
mizde ise, biyomedikal arastirmalarda yaklasik 20 milyon
hayvan denek kullanilmakta olup, bunlarin g¢ogunlugu-
nu kemirgen modelleri (6zellikle fare ve sigan) olusturmakta-
dir. Kemirgenler, bircok biyomedikal arastirma galismasi igin
sikhikla kullanilan hayvan modelleridir. Ozellikle insanlarla
benzer biyolojik slreglere sahip olmasi, kiiclik boyutlari, la-
boratuvar kosullarinda kolayca yetistirilebilmesi, bakimlari-
nin kolay olmasi ve hizli ireme dongileri nedeniyle tercih

edilmektedir.

Kemirgen tiirlerinin korunmasi, bilimsel ilerlemenin temel
taslarindan biridir. Bu hayvanlar, gesitli arastirma alanlarinda
oldukga 6nemli veriler sagladiklari icin, onlarin saglikh bir
sekilde Uremelerini ve nesillerini slirdirmelerini saglamak
bliyik 6nem tasir. Kemirgenlerde basarili ireme programla-
ri, genetik hatlarin devamliligini saglamanin anahtaridir. An-
cak, Greme basarisi bircok faktére bagh olarak degisebilir ve

bazen bu silire¢ tamamen basarisizlikla sonuglanabilir. Bu

durum, bilimsel calismalar i¢in blyuk bir risk olusturabilir.

Deneysel amagla kullanilan hayvanlarda tGreme basarisi bir-

¢ok faktérden etkilenebilmektedir.
1. Hayvana Bagli Faktorler

Kemirgenler (6ncelikle sigcanlar ve fareler) insanlarla bir dizi
ozelligi paylasmaktadir. Bu nedenle bu hayvanlar biyolojik
arastirmalarda yaygin olarak kullaniimakta ve memeli Greme
gelisimi ve fizyolojik mekanizmalarini aydinlatmak icin tasar-
lanan in vivo galismalarinda rutin olarak kullaniimaktadir.
Ancak tiirler arasindaki fizyolojik farkliliklar nedeniyle, kemir-
gen modelleri (izerinde yapilan deneyler dikkatlice tasarlan-
mali ve yorumlanmalidir. En uygun hayvan modelinin se¢imi

eldeki bilimsel soruya dayanmalidir.

Disi kemirgenlerde puberte, vajinal agilma (VA) ve ilk ovulas-
yonu kapsayan bir gegis slirecidir. Vajinal agilma pubertenin
baslangicina eslik eden Ostrojen yiikselisinin ilk belirtecidir ve
bunu ovaryum aktivitesinin merkezi dirtistnin ilk isareti
olarak &strus déngiisii takip eder insanda buna karsilik gelen
olaylar sirasiyla meme gelisiminin baglangici ve menarstir.
Siganda, ortalama VA yasl tlirler arasinda ve yetistirme kosul-
larina gore degismekle birlikte ortalama 30-35 glnlik yas
civarinda gerceklesir. Vajinal acilma ile ilk Ostrus arasindaki
ortalama sire ise 4,2 + 1,1 ginddr. Disilerin bulundugu or-
tamda erkek veya erkek kokusunun varligi hem vajinal agikli-
g1 ilerletebilir hem de vajinal acgiklik ile ilk 6strus arasindaki
araligi kisaltabilir. Erkek kemirgenlerde pubertal gelisiminin
dis belirtegleri, prepiyumun glans penisten ayrilmasi ve olgun
hareketli spermlerin varhgidir. Sicanlarda, bu olaylar birkac
glinden bir haftaya kadar ayrilabilir ancak prepusyal ayrilma-
nin ortalama giint 42 giinlik yastir. Prepusyal ayrilma erkek
hayvanlarda pubertal gelisiminin bir belirteci olarak da kulla-
nilmasina ragmen, ayrilmanin zamanlamasi ve olgun sperm-

lerin varhgi henliz belirlenmemistir.
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A insanda puberte, genclik ve yetiskinlik danemlerinin yaklasik zamanlamas:

| Genglik |
Kiz
Gocuklan Puberte Yetigkinlik
Adrenary olugumu Menars menstural sikius
Yag (yiltar) | | | | | I
7 [}] -] 10 " 12 13 14 15 18 1 18 1] 20 2 F7
Adrenarg Testis, ?ﬂm Uretimi,
Erkek Puberte Yetigkinlik :
Gocuklar [ — ]
B Kemirgenlerde puberte, genglik ve yetigkinlik donemlerinin yaklagik zamanlamas:
Digiler Puberte Yetigkinlik =
Vaascura SR kockovtns i
Adrenars or piki ——
Yag (gunler) | | 1
F21 (7] L] Pag (=] Pt Pa1
Adrenars Preplsyal Sperm Testosteron
Erkekler —_— >
Puberte Yetigkinlik

Gebelik temel olarak insanlar ve kemirgenler arasinda 6nem-
li farkhhklar gosterir. Tipik olarak, insanlar 40 haftalik bir ge-
belige sahiptir ve bir veya iki yavru dogururlar, kemirgenler-
de ise gebelik daha kisa siirelidir (20-22 giin) ve ¢ok daha
fazla sayida (8-12) yavru dogururlar. Uterusun sekli ve yapisi
olarak da farkhlik géstermektedir (Sekil 2). insanlarda piri-
form (ampul seklinde) uterus bulunurken, fare, sican ve ko-
baylar her bir uterus boynuzunda birden fazla implantasyon
bolgesi bulunan bikornuat (iki boynuzlu) uterusa sahiptir.
Tim tirlerde uterus, endometriyum denilen bir i¢c mukozal
tabaka, miyometriyum adi verilen bir ara kas tabakasi ve
perimetriyum adi verilen bir dis serozal tabakadan olusur.
Miyometriyum hem uzunlamasina hem de dairesel kas lifle-
rinden olusur. Kemirgenlerde, miyometriyum acgik¢a tanim-
lanmis bir dis uzunlamasina katmana ve i¢ dairesel katmana
sahiptir. Bununla birlikte, insanlarda uzunlamasina ve daire-

sel lifler kolayca ayirt edilemez.

Sekil 1. insan ve sicanlarda pubertal gelisim evreleri; puberte, genclik ve yetiskinlik dénemlerinin yaklasik zamanlamasi

Kemirgen modelleriyle calisirken arastirmacilar, gebelikten
once ve gebelik sirasinda herhangi bir zaman noktasinda ve
uterusun herhangi bir yerinden doku alabilirler. Heterojenlik
minimumdur ¢linki cevresel etkiler birlikte barindirilan hay-
vanlarda benzerdir ve arastirma icin yaygin olarak kullanilan
inbread tirlerinde genetik farkhlklar ihmal edilebilir dizey-
dedir. Ancak, bu homojenlik hayvan calismalarinin insan pa-
tofizyolojisiyle iliskisini sinirlayabilir. Ornegin, fareler ve si-
¢anlar nadiren kendiliginden erken dogum yasarlar, bu ne-
denle arastirmacilar erken dogumu indiklemek icin hayvan-
lari enfeksiydz ajanlarla asilamal veya lipopolisakkarit veya
progesteron blokerleriyle tedavi etmelidirler. Ek olarak, si-
canlar ve fareler Gizerinde yapilan galismalar insanlarda idiyo-
patik erken dogumun sayisiz nedenini Gzetleyemez. Buna
karsilik, kobaylar erken dogum ve uterus distosisini insanlarla
benzer oranlarda yasarlar, bu nedenle islevsiz dogumla ilgile-

nen arastirmacilar kobay modelini tercih edebilirler.
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fare sigan ginepig insan
uterus
anatomisi
bikornuat bikornuat bikornuat piriform
uterus Tanim| tanmmis tanimis karigik
2 e kas ' kas kas kas
histolojisi katmanlan katmanlar katmanlan atmanlarn
= -
4-9 yavru 5-12 yavru 1-7 yavru 1-2 gocuk
19-20.5 22-23 62-71 259-294

Sekil 2. insan ve kemirgenlerde uterusun sekli ve yapisi

Hayvan modelleri, spermatogenezin molekiler kontrolini
incelemek igin yaygin olarak kullanilmaktadir. Gen ablasyonu
veya asiri ekspresyonunu spermatogenik basarisizlikla iliski-
lendiren ¢ok sayida kemirgen modeli olusturulmustur. Sper-
matogenik basarisizlik, primordial germ hicrelerinin kusurlu
gocl, spermatogonial kdk hicrelerin kaybi, spermatogenez
sirasinda durma, yetersiz spermiyogenez veya bozulmus bir
mikro cevre dahil olmak tizere farkl seviyelerde ortaya cgikar.
Tim bu aksaklklar azospermi, siddetli oligozoospermi, aste-
nozoospermi veya teratozoospermi ile sonuglanabilir. Hay-
van calismalari spermatogenezin molekiler kontroliine ilis-
kin 6nemli bilgiler saglamaktadir. Kemirgen hayvan modelleri
ve/veya in vitro ¢alismalarin spermatogenezin bir veya daha

fazla adiminda vazgegilmez bir rol oynadigi bilinmektedir.

Kemirgenler multipar memelilerdir ve yavrular laktasyon
déneminde hem birbirlerini hem de yavru blyukligini etki-
ler. Yavrularin cinsiyeti ve dogum viicut agirhgi, anne ve yav-

rulari etkileyen baslica faktérlerdir. Yavru blyUklGgu ve cinsi-

yeti, yavrularin buyimesini ve laktasyon sirasinda anne dav-
ranisini etkileyebilir. Bu nedenle, yavru biliylkligu ve cinsiyet
gelisimsel calismalarda 6nemli degiskenler olabilir. Dogum
sonrasi gelisim calismalari icin iki farkli yontem yaygin olarak
kullanilmaktadir. Bunlardan ilki, dogum sonrasi erken glnler-
de yavrularin itlaf edilmesiyle yavru biylkliginin degistiril-
mesi bir digeri ise; yavru biylklGgu degistiriimeden birakil-
masidir. Yavru biyukligunun itlafla degistirildigi ve annelere
yeterli besin verildigi ilk ydontemde, yavrularin ortalama vi-
cut agirhgr buyik oranda arttg fakat itlaf edilen yavrularin
gelisimsel etkileri gbzden kagtigi unutulmamalidir. Yine bazi
calismalar cinsiyetin de yavrularin davranissal gelisimi Gizerin-
de etkisi oldugunu ve sutten kesilme 6ncesi bazi sosyal dav-
raniglarin tek cinsiyetli yavrulara kiyasla karisik yavrularda
daha erken ortaya ¢iktigini bildirmistir. Bununla birlikte, yav-
rularin beslenme kosullari bu tir yavrular arasinda farklilik
gosterir ve yavrular asiri veya yetersiz beslenmeden etkilene-

bilir.
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Deneyde kullanilacak hayvanlarin genetik 6zellikleri, arastir-
manin amacina ve hedefine gore secilmektedir. Calismalarda
standardizasyonun saglanabilmesi amaciyla, hayvanlardaki
genetik farkhlklarin en aza indirilmesi olduk¢a 6nemlidir. Bu
cercevede, genetik olarak birornek hayvanlarin tretilmesi ve
kullanilmasi, genetik standardizasyon saglanmasinin temeli-
dir. Genetik c¢esitliligin sinirlandirmasi icin randombred/
outbred Uretim (uzak akraball) yerine, neredeyse genetik
olarak ayni olan inbred iiretim (yakin akrabal) yapilir. inbred
soylar en az 20 nesil erkek x kiz kardesin giftlesmesinin sonu-
cu elde edilir ve tim bireyler genetik olarak 6zdestir. Belirli
bir proje icin 6zel olarak gerekmedikge, fare ve sicanlar (ze-
rinde yapilacak deneysel ¢alismalarda inbred soylar kullanila-
bilir. Ancak inbred soylarda hayvanlarin Greme performansi-
nin disebilecegi ve daha az dayanikli veya anomalili yavrular
gibi istenmeyen etkilerin ortaya ¢ikabilecegi de unutulmama-
hdir. Outbred soylar ise birbirine uzak inbredlerin rastgele
eslesmesi sonucu elde edilen genetik varyasyona sahip labo-
ratuvar hayvanlaridir. Her hayvan genetik olarak farkhdir ve
tanimsiz genotiplere sahiptirler. Deney hayvanlari lizerinde
yapilan calismalarda genetik standardizasyonu saglanmis
hayvanlarinin gen-gevre arasinda etkilesimleri de dikkate
alinmalidir. Gen ve ¢evre arasindaki etkilesimler, hayvanlarin
davranislari ve fizyolojik yanitlari lizerinde 6nemli etkilere
sahip olabilir. Bu durum galisma sonuglarinda varyasyona yol
acabilir ve sonuglarin tekrarlanabilirligini ve givenilirligini
etkileyebilir. Sonug¢ olarak planlanacak bir ¢alisma genetik
olarak bir soya ait deney hayvanlar {izerinde yapilmalidir.
Farkli kemirgen soylarinin farkli hastaliklara meyilli olabile-
cekleri gbz 6niinde bulundurulmalidir.

2. Cevresel Faktorler

Deney hayvani tesisleri, hayvanlarin ekonomik ve ergonomik
sartlari karsilanirken ayni zamanda iyi fiziksel saglikta tutula-
bilecegi standart bir ortam saglamak igin tasarlanmis-
tir. Cevresel degiskenler laboratuvar ortaminda kontrol altin-

da tutularak yetistirilecek deney hayvaninin ihtiya¢ duydugu
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optimum diizeye getiriimelidir. Deney hayvanlarinin ihtiyag-
larini karsilamak (izere havalandirma, nem, 1sitma/sogutma,
aydinlatma islemlerinin sorunsuz bir sekilde gerceklestirile-
bilmesi gerekmektedir. Havalandirma sistemi, uygun kalitede
yeterli taze hava saglamanin yaninda, tesis icinde cesitli kay-
naklardan olusabilecek her tirli koku, zehirli gaz, toz vb.
etmenleri de belirli sinirlar altinda tutmada yeterli olmalidir.
Ortam sicakhginin 20-24 OC derece arasinda, nem oraninin
ise ortalama %45-65 arali§inda olmasi gerekmektedir. Isik
siddeti, oda igindeki canlinin ihtiyacina gore kontrollii olacak
sekilde (genel olarak 12/12 saat aydinhk/karanhk) olacak
sekilde ayarlanmalidir.

Genel olarak, ireme performansi ile hayvan refahi iliskilendi-
rilmistir ve 6zellikle hayvanlarin refahina elverisli ortamlarda
barindiriimasi Greme performansini en st dizeye ¢ikarma
acisindan oldukca 6nemlidir. Ureme performansini etkileyen
baslica gevresel sorunlar arasinda kafes sistemleri, altik ma-
teryali, 151k dongusi, glriltd, titresim ve sicaklik ve nem yer
almaktadir. Bu faktérlerden herhangi birindeki degisiklik gift-
lesme orani, gebe kalma orani ya da yavru sayisi/bakiminda
azalmaya yol agabilir.

Deneysel amaglarla laboratuvar sartlarinda Uretilen bu hay-
vanlar sicakkanh olduklari igin viicut isilarinin surekli olarak
sabit kalmasi gerekir. Bu hayvanlar dislk sicakliga, yiuksek
sicakhga oranla daha iyi uyum saglarlar. Yiksek sicakliklarda
spermatogenez ve lireme performansi olumsuz olarak etkile-
nir. Yapilan galismalarda gebelik siirecinin isi stresiyle iliski-
lendirildigi ve ylksek sicakliklarda intrauterin 6limlerin artti-
g1 gosterilmistir. Yine yliksek ortam sicakligina maruziyetin
dogum agirhgini azalthg belirtilmistir. Ayrica gebelik ve do-
gum sonrasl erken donemde yiiksek ortam sicakligina maruz
kalma, yavrularda nérogelisimsel siireci geciktirdigi ve bagir-
sak mikrobiyom popiilasyonunu degistirdigi ifade edilmekte-

dir.

Sayi: 4 Sayfaﬁ 11/15
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Titresim ve glrlltl, kemirgenlerin Gremeyi durdurmasina,
daha az yavru dogurmasina veya yavrularini yemesine neden
olabilir. Bu nedenle kemirgenler miimkiin oldugunca az ra-
hatsiz edici guirtltiye maruz birakilmahdir.

Kemirgenlerde tGreme basarisini artirmak icin stresin azaltil-
masi esastir. Kemirgenlere yiyecek arama, barinma ve yuva
yapma gibi dogal davranislarda bulunma firsati vermek Gre-
me verimini, yavrularin hayatta kalmasini ve siitten kesilen
yavru sayisini artirir. Ureme ve laktasyon déneminde gerekli
olan enerijiyi karsilayabilmek igin uygun diyetler ve besin tak-
viyesi saglamak kemirgenlerde ireme basarisini artirabilir.
Stres, Greme ve yavrularin hayatta kalmasi tizerindeki olum-
suz etkiler de dahil olmak Uzere bir hayvanin fizyolojisi tze-
rinde 6nemli bir etkiye sahiptir. Stres, kemirgenlerde yavru-
lari yeme veya yavruya bakmama yoluyla kendini gosterebilir
ve yavrularin hayatta kalma oranlarini azaltabilir. Hayvanlari
sik sik elleme, glrilti ve titresim seviyelerindeki degisiklikler
gibi rahatsizliklar tireme performansini olumsuz yonde etki-
leyebilir ve annelerin yavrularini yemelerine neden olabilir.
Bu durum birgok stresli ya da yeni anne adaylarinda gorile-
bilir. Beslenme destegi, ek besinler ve yiyecek arama firsati
saglayarak annenin yavrularini biyitmesine yardimci olabi-
lir. Kolay sindirilebilir yiiksek kaliteli protein iceren aromatik
diyetlerin annelerde yavru yeme oranini azalthgi gosterilmis-
tir. Aromatik peletler annenin dikkatini dagitir ve stresini
azaltir. Bunun yansira dogum sonrasi yiiksek oranda sindirile-
bilir besin saglar. Anne yavrularini ayirir ve onun yerine 6dil
mamasini tiketir. Ayrica kaliteli protein kaynaginin hayvan-
larda glriltl ve titresimden olusan stres sonucu sekillenen
yavru yeme oranini azalttigl ve yiksek kaliteli protein kay-
nakli beslenmenin tly kalitesi lzerinde pozitif yonde etki
ettigi de belirtilmistir. Protein, doymamis yag asitleri, vitamin
ve mineraller agisindan dengeli bir beslenme protokoliiniin
Gireme verimini ve yavrularin hayatta kalma oranini artirdig
ifade edilmektedir. Ancak kemirgenlere besin destegi saglar-
ken, belirli bir tlr icin ise yarayan seyin baska bir tirde Ure-

me basarisini artirmayabilecegini unutmamak énemlidir. Bazi
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turler dustk yagh bir diyetle daha iyi sonug verebilir ¢linki
yuksek yagh bir diyetle beslenen hayvanlar obez olabilirler ve
bu durum Ureme verimi Gzerini dusurebilir. Bazi daha kiguk
turler, emzirmeyi ve Gremenin yiksek enerji taleplerini des-
teklemek icin ek bir yag takviyesine ihtiya¢ duyabilir. Bu
amagla 6zellikle omega-3 yag asiti takviyesinin hem erkekler-
de hem de disilerde Gremeyi iyilestirmeye yardimci oldugu
gosterilmistir. Yavru sayisinda, stt veriminde ve déllenme
oranindaki artisin yanisira omega-3 ile zenginlestirilmis bir
diyetin, ileri anne yasinda yumurta kalitesini iyilestirdigi go-
ralmustdr. Kemirgenler kendilerini tehlikeden uzak hissetme-
leri icin kafes ortamina ihtiya¢ duyarlar. Althk malzemesi
olmayan kafesler, birgok tiirt fizyolojik olarak olumsuz etki-
ler ve Gremede azalma gibi davranislar sergilerler. Gebe hay-
vanlar yuva yapmak ve termoregiilasyonu saglamak icin hay-
van turtine uygun altlik malzemesini kullanir. Uygun altlik
malzemesine sahip kafeslerdeki hayvanlar hem kendi viicut
sicakliklarini hem de yavrularinin viicut sicakliklarini daha iyi
diizenlerler. Boylece Greme verimleri ve yavrularin hayatta
kalma oranlari artar.

Kemirgenler sosyal hayvanlardir ve bu hayvanlarin bireysel
olarak barindiriimasi 6nemli bir stres kaynagidir. Bireysel
barindirma belirli deneysel modellerde uygulanir ancak bi-
reysel barindirilan hayvanlarin yaklasik %5'lik bir kisminda
patolojik asiri bakim gorilir. Hayvan patolojik asiri bakima
girerek kendine zarar verir. Bireysel barindiriimasi gereken
hayvanlarda kafes igerisine ¢igneme oyuncaklari, pargalan-
mis kagit yuvalama malzemesi gibi kafes ici cevresel zengin-
lestirme saglamak hayvanlarin kendine zarar verme siddetini
azaltabilir ve iyilesmeyi tesvik edebilir. Ayrica ¢evresel zen-
ginlestirme bir¢ok hastalik modelinde stres kaynakli anksiye-
te ve depresyonun semptomlarini geciktirebilir ya da 6nleye-
bilir. Yuvalama malzemesi 6zellikle yararli olabilir ¢link{ si-
canlar pargalanmis kagit veya yuvalama kutulari olan ortam-
lari tercih eder, ancak PVC tiinelleri veya tahta cubuklar gibi

diger standart zenginlestirme 6gelerini tercih etmezler.
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Bilimsel arastirmalarda planlama en énemli asamalar-
dan biridir. Planlama yaparken arastirmanin amacina
gore secilecek biyolojik hayvan modeline, hayvan tiri-
ne, denek sayisina ve yontemine karar verilmelidir.
Bununla birlikte bir¢cok biyolojik hayvan modeli arastir-
masi, genellikle kan ve doku alimi ile sonuglanir. Histo-
patolojik calismalardan kaliteli sonuclar elde edilebil-
mesi i¢in arastirmanin planlama asamasinda, deneysel
prosediir sonrasinda alinacak doku orneklerinin opti-
mum sekilde tespitlerinin yapilacagi ve uygun olan bo-
yama yonteminin ne olacaginin belirlenmesi 6nem arz
etmektedir.

Doku alimindan dokunun incelenmesine kadar gecen
sure icinde bozulmasini (otoliz) 6nlemek ve canli orga-
nizmadaki haline en yakin sekliyle kalmasini saglamak
amaciyla yapilan kimyasal koruma islemine fiksasyon
adi verilir. Sakrifikasyon sonrasi 6limin gergeklesme-
siyle birlikte otoliz hemen basladigindan doku tespiti
en erken zamanda yapilmalidir. Eger islem uzun sire-
cek ise tespite kadar dokunun buzdolabinda muhafaza
edilmesi saglanabilir. Tespit islemini hizlandirmak icin
alinan doku o6rneklerinden trimleme yapilarak daha
kiiclik ve daha az kalin boyuta kesitler alinir. Ozellikle
frajil dokular, mukoza ile ortalt dokular ve yag dokusu
gibi doku ornekleri tespit sonrasi 6rneklendiginden,
ince makroskopik kesitler bu tur dokularda kolaylikla
elde edilir.

Doku tespitinde dogru fiksatifin segimi ve uygun fiksas-
yon teknigi énemli yer tutar. Uygun fiksasyon, doku-
nun fikstatifle yeterli diizeyde karsilasmasi ve fiksatifin
dokuyu tam olarak penetre olmasi icin yeterli sireyi
ifade eder. Cogu dokunun, 12-18 saat icerisinde yeterli
diizeyde tespit olabilmesi i¢in, doku hacminin en az 10-
15 kat kadar taze fiksatif gerekmektedir. Tespit orani;
fiksatifin cinsine, dokunun tlriine ve doku 6rneginin
kalinligina gore degisir. Ornegin yag dokusu ve kemik
doku daha uzun siireli tespite gereksinim duyar.

Fiksatifler

Uygun bir fiksatif ile yeterli miktarda tespit iyi bir histo-
lojik preparat elde etmenin en dnemli basamagini olus-
turmaktadir. Uygun olmayan bir fiksatifle ya da yeter-
siz sekilde tespit edilmis dokularda en basta kesit ve
boya kalitesi olumsuz olarak etkilenecektir.

Fiksatiflerin islevlerini; organlar ya da organ kisimlarini
doku islemi sirasinda degisiklige ugramayacak mikro-
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anatomik yapi icerisinde tutmak, otoliz ve putrefaksi-
yon (clrtime) gibi degisiklikleri 6nlemek ve hiicredeki
yapitaslarini ¢6ziinmez hale getirmek olarak siralayabi-
liriz.

Her tiirli amaca hizmet eden tek bir fiksatif tiirt bu-
lunmamakla birlikte farkli fiksatiflerin kullanimi konu-
sunda genel bir bilgiye sahip olmak ¢cok 6nemlidir. Tes-
pit sollisyonlari genel olarak fiksatif maddeler, su ve
tampon c¢ozeltilerinden meydana gelir. Ancak, farkh
amaglar dogrultusunda bazen fiksatiflere ek maddeler
de konulabilmektedir.

Dokunun yogunlugu ve fiksatif penetrasyon orani, fik-
sasyonun ne kadar sirecegini belirler. Yogun lifli doku-
lar ve kemige kiyasla, daha yumusak, daha az yogun
dokulara fiksatifler daha hizli niifuz eder. Fiksatiflerin
penetrasyon oranlari fiksatife gore degisiklik gosterir
ve glutaraldehit ile Carnoy tespit soliisyonlari formal-
dehitten daha hizli etki eder.

Sik Kullanilan fiksatif tiirleri

Formalin: Histoloji ve patoloji laboratuvarlarinda ¢o-
gunlukla kullanilan standart fiksatif formaldehitin, ge-
nelde %40’lik sudaki ¢dzeltisi olan %10’luk sekli kullani-
lir. Formalin her tirli dokunun rutin fiksasyonu icin
kullanilabilir. Formalinde tespit edilen dokulara bircok
Ozel boya ve imminohistokimya uygulanabilir. Forma-
lin, 151k mikroskopik olarak incelenecek dokularin tespi-
tinde yaygin olarak kullaniimakla birlikte elektron mik-
roskopik inceleme igin doku tespitine uygun degildir.
Alkol: Etil alkol (%70-100) nadiren primer fiksatif ola-
rak kullaniimaktadir. Glikojenin korunmasi ve bazi his-
tokimyasal calismalar icin kullanilsa da, ¢ok sayida de-
zavantajlari mevcuttur. Etil alkol dokudan su ¢ekerek
protein denatiirasyonuna, dokunun sertlesmesine, bi-
zllmesine ve hiicre distorsiyonuna yol acar. Ayrica yag-
larin erimesine neden olabildiginden lipid calismalari
ya da miyelin boyalari s6z konusu oldugunda kullanil-
mamalidir.

Bouin soliisyonu: Pikrik asit, formaldehid ve asetik
asitten meydana gelir. Bouin sollisyonu klasik olarak
testis biyopsilerinin tespitinde kullanilmaktadir. Bouin
solisyonu ile tespitte yag dokusu sariya boyanirken
lenf nodilleri beyaz olarak gorintiilendiginden kiglk
lenf nodillerinin bulunmasinda kullanilabilir. Tespit
suresi 18 saatten fazla olmamalidir. Aksi halde dokular
kirllgan hale gelebilmektedir.
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Ayrica, bu sollisyonla eritrositler lizise ugrar ve demir
ile kiiclik kalsiyum depolanmalari da ¢6ziinebilir. Pikrik
asit DNA degradasyonuna yol acabildiginden, dokularin
intakt DNA gerektiren ¢alismalarda kullaniimasiyla geli-
sebilir.

Zenker fiksatifi: Potasyum dikromat, civa klorir ve gla-
sial asetik asitten olusur. Zenker fiksatifi kemikiligi bi-
yopsileri icin kullanilabilir. Dokular hizli bir sekilde 8-12
saat icinde tespit olur. Eritrositler eridiginden kanli ma-
teryaller icin tercih edilebilir. Fiksasyondan sonra kro-
mat birikintilerini uzaklastirmak icin akarsuda yikanma-
sI ve rutin boyamadan 6nce civayl uzaklastirmak icin
iyod ile muamele edilmesi gerekir. Molekiler analizler
ve immiinohistokimya icin uygun degildir.

Carnoy fiksatifi: Glasial asetik asit, absol etanol ve klo-
roformdan meydana gelir. Her tirli dokunun tespitin-
de kullanilabilir. Hizli penetrasyon gostermesi nedeniy-
le acil islem gereken biyopsiler igin Carnoy fiksatifi kul-
lanilmaktadir. Glikojen ve plazma hiicreleri igin iyi bir
fiksatif olup, nukleik asitlerin incelenmesini gerektiren
durumlarda da kullaniimaktadir. Blzilme ve sertles-
meyi 6nlemek igin 4 saatten fazla tespit yapiimamali-
dir. Carnoy fiksatifinde kollagenler iyi korunmazlar, asit
fast basiller boyanmazlar, eritrositler lizise ugrar ve
ayrica asitte eriyebilen hiicre graniilleri ve pigmentler
kaybolabilir.

Sekil 1: Bouin fiksatifi ile tespiti yapilan testiste Triple
boyama, X40

Sik kullanilan fiksatifler disinda 6rnegin;

o merkezi sinir sistemi dokulari ya da fosfolipitle-
rin tespitinde %10 formol-salin sollisyonu,

o hipofiz dokusu, kemikiligi ve kalp kasinin ortaya
konmasinda Helly’s Fluid (Zenker Formol) solis-
yonu,

o mide ve bébrek dokularinin ortaya konmasinda

Clark soltisyonu kullanilabilmektedir.

Daha 6ncede belirtildigi gibi histopatolojik calismalarda
deneysel prosediir sonrasi doku aliminda; alinacak do-
ku icin uygun fiksatifin secilmesi, yeterli tespit siresi ve
uygun boyama prosediirlerinin belirlenmesi ile arastir-
mamizin sonuglarinin en dogru, en kaliteli ve en glive-
nilir sekilde ortaya konmasi i¢in gereklidir.

Sekil 2: Formol-Alkol fiksatifi ile tespiti yapilan mi-
dede Obestatin immunohistokimyasal boyanma,
X40
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