SICANLARDA VALPROIK ASIT ILE INDUKLENEN OTIZM
MODELINDE CEREBELLUM MORFOLOJISININ
STEREOLOJIK OLARAK INCELENMESI

Otizm spektrum bozuklugu (OSB), sosyal etkilesimin yani sira tekrarlayan
davraniglarda meydana gelen bozulma ile ilgili olarak beyincigi de etkileyen davranissal bir
bozukluktur. Valproik asit (VPA) embriyonal gelisim sirasinda uygulandiginda OSB’ye neden
olan teratojen bir maddedir. Bu ¢alismada, embriyonal ve dogumdan sonra uygulanan VPA’nin
siganlarin beyincikleri tizerindeki hiicresel diizeydeki etkilerinin stereolojik metotlarla (bilimsel

bir sayim yontemi) nicel olarak arastirilmasi amag¢lanmistir.

Calismamizda deney grubuna ait siganlarin beyinciklerinde kontrol yasitlariyla
karsilagtirildiginda onemli degisikliklerin meydana geldigi goriilmiistiir. Ortalama beyin
agirhigl, ortalama beyincik agirligi, beyaz cevher / beyincik korteksi hacim orani, graniiler
tabaka / beyincik korteksi hacim orani ve graniil hiicresi ¢ekirdekleri / graniiler tabaka hacim
orani bakimindan deney ve kontrol gruplari arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark
bulunmamistir. Deney grubu siganlarin beyinciklerinin tabakasal yapisinda, molekiiler ve
graniiler tabakalarda yogun damar genislemeleri, 6li hiicrelerde artis, mitokondri hasari,
kofullasmis mitokondri, sinaptik vezikiil hasari, vezikiiler yapilarda artis ve koful olusumu gibi
pek ¢ok kalitatif bulgular saptanmistir. Deney grubu sicanlarda, beyincik korteksindeki
baglantilar1 gosteren sinaps / sinir hiicresi orani yasit kontrollerine oranla istatistiksel olarak

anlamli derecede azalmistir.

Elde ettigimiz bu nicel bulgular beyincik hasarina isaret etmektedir. Birgok 6liim sonrasi
beyin ¢alismasinda da yaptigimiz ¢alisma kadar genis kapsamli olarak incelemese de benzer
sekilde beyincikteki Purkinje hiicre diizeyinde, beyincik hacmi ve mitokondriyal diizeyde
calismamiza benzer sonuglar bildirmistir. Bu bulgularin beyincik fonksiyonu, dolayisiyla beyin
fonksiyonu agisindan bir kayba neden olacagi ve bu veriler 1s181nda otizmde beyincigin roliiniin

tahmin edilenden daha fazla olabilecegi diistiniilmektedir.
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