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ONSOZ

N. olfactorius (I. kranial sinir) saf sensitif lifler iceren ve koku duyusunu alan
bir sinirdir. Koku alma duyusu kimyasal duyular icinde en eski olanidir. Insanoglu
koku duyusu ile yasam ortamindan bilgi toplama konusunda diger memeliler kadar
basarili degildir. Ancak yine de cevresindeki bazi zararli kokular1 saptamakta,
yiyecek, icecek ve parfiim gibi kokulardan zevk alma yetenegi gostermektedir.

N. olfactorius’un koku hiicreleri burun boslugunda bulunurlar. Bu bolgedeki
hiicrelerin periferik uzantilar1 hava iginde erimis vaziyette olan koku duyusunu
alirlar, merkezi uzantilan ise myelinsiz sinir lifleri olup kafatasi bosluguna girerek
burada koku yolunun ikinci noronlarini iceren bulbus olfactorius’a gelip burada
sinaps yaptiktan sonra bulbus olfactorius’un arka kismindan ince bir serit seklinde
cikan tractus olfactorius’u olustururlar.

Olfaktor sistem, ikinci sira noronlan direkt olarak kortekse projekte eden tek
hissi sistemdir. Tractus olfactorius icinde yer alan ndronlar Onemli merkezlere
dogrudan wulasarak genital sistem gibi c¢esitli sistemler iizerinde etki
olusturmaktadirlar. Feromen denilen koku sistemi uyaricilart ile degisik etkiler
ortaya cikmaktadir. Tractus olfactorius icindeki lif yapisinin belirlenmesi igin
yapilacak ¢aligmalar bu sisteme 151k tutacaktir.

Calismamizda bulbus ve tractus olfactorius’a ait morfolojik ve histolojik

analizler yapilmaya calisilmistir.



v

ICINDEKILER

Kabul ve Onay
Onsoz
Icindekiler
Tesekkiir
Kisaltmalar
Sekiller
Tablolar
OZET
SUMMARY
1. GIRiS
1.1. Koku Yollart
1.1.1. Genel Bilgiler
1.1.2. Gelisimi
1.1.3. Morfolojisi
1.1.4. Fonksiyonu
1.1.5. Klinik Bilgiler
2. GEREC VE YONTEM
2.1. Dokularin Cikarilmasi
2.2. Dokular1 Histolojik incelemeye Hazirlama
3. BULGULAR
3.1. Demografik Bulgular
3.2. Morfolojik Bulgular
4. TARTISMA VE SONUC
5. KAYNAKLAR

Sayfa no
II
111

v

VI
VII

VIII

11
21
26
27
27
30
33
33
35
43
48



TESEKKUR

Yiikseklisans egitimim boyunca yetismemi saglayan aym zamanda tez
konusunun belirlenmesinde, ¢alismalarin planlanmas1 ve yiiriitiilmesi esnasinda ¢ok
kiymetli destek ve yardimlarim1 gordiigiim degerli Danisman Hocam ve Anabilim
Dali Bagkanimiz Saym Dog¢. Dr. Oguz Aslan OZEN’e, egitimim siiresince,
yetismemde degerli katkilar1 olan, yardim ve desteklerini esirgemeyen kiymetli
hocalarim Saym Dog¢. Dr. Ahmet SONGUR ve Sayin Yrd. Dog¢. Dr. Orhan BAS’a
tesekkiirlerimi sunarim.

Tez calismama katkilarindan dolay1 Sayim Yrd. Dog. Dr. Onder SAHIN, Yrd.
Do¢. Dr. Murat YAGMURCA, Yrd. Dog. Dr. Murat TOSUN, Yrd. Dog. Dr.
Hiidaverdi KUCUKER, Uzm. Dr. Ibrahim UZUN’e tesekkiir ederim. Tez
calismamda yardimlarindan dolay1; Saym Tolgahan ACAR, Dr. Muhsin TOKTAS,
Dr. Ozan TURAMANLAR, Ozan Alper ALKOC, Veli CAGLAR, Yiicel GONUL,
Ramazan UYGUR ve Murat Abdiilgani KUS’a tesekkiir ederim.



VI

Kisaltmalar Listesi

cAMP Siklik Adenozin Monofosfat

for. Foramen

n. Nervus

nuc. Nucleus

OVA Ozel Visseral Afferent

PSS Periferik Sinir Sistemi

Tr. Tractus

VIP Vaso Intestinal Peptid

GABA Gamma Amino Biitirik Asit

LHRH Luetinising Hormone Releasing Hormone




VII

Sekiller

Sekil 1: Olfaktor bolgeye genel bakis.

Sekil 2: Nervus olfactorius’un gelisimi.

Sekil 3: 4 aylik embriyoda beynin sag yarisinin medial yiizden goriiniisii.
Sekil 4: N. olfactorius’un anatomik yapist.

Sekil 5: Deri kaldirildiktan sonra kalvaryanin goriiniimii.

Sekil 6: Kalvarya kaldirildiktan sonra serebrumun goriiniimii.

Sekil 7: Serebrumun bazal kisminda yerlesmis olan bulbus ve tractus
olfactorius’larin goriiniimii.

Sekil 8: Sulcus olfactorius’a yerlesmis bulbus ve tractus olfactorius’lar..

Sekil 9: Bulbus olfactorius’un tabakalari: 1. olarak olfaktor sinirlerinin
myelinsiz aksonlarinin oldugu tabaka 2. glomeruler tabaka 3. molekiiler ve dis
graniiler 4. mitral hiicre tabakasi 5. i¢ graniiler ve graniiler hiicre tabakasi 6.
tractus olfactorius’un oldugu tabakalar izlenmektedir (H&E 4x).

Sekil 10: Bulbus olfactorius’un tabakali yapisindan bir goriiniim. Yildiz ile
sinapslarin olusturdugu yumak seklindeki glomeruller gézlenmektedir (H&E
20x).

Sekil 11: Bulbus olfactorius’un tabakali yapisinin bir bagka preparattaki

goriiniimii. Yildiz ile sinapslarin olusturdugu yumak seklindeki glomeruller
gosterilmektedir (H&E 20x).

Sekil 12: Bulbus’un 2. ve 3. tabakasindan bir goriiniim. Ok isaretleriyle
periglomeruller hiicre nukleuslar1 belirtilmistir (H&E 20x).

Sekil 13: Dis graniiler tabaka. Ok ile bu tabakadaki piiskiillii hiicre
isaretlenmistir (H&E 40x).

Sekil 14: Dordiincii ve besinci tabakalar gdzlenmekte. Siyah ok isareti ile
mitral hiicreler; sar1 ok isareti ile i¢ graniiler hiicreler gézlenmektedir (H&E
40x).

Sekil 15: Tractus olfactorius’tan bir goriiniim (H&E 40x).

Sekil 16: Tractus olfactorius’tan bir goriiniim. Ok igaretiyle aksonlar
goriilmekte (H&E 40x).

Sekil 17: Tractus olfactorius’ta yer alan aksonlar, noroglialar ve aksonlarin
yan dallartyla sinaps yapan nucleus olfactorius anterior’u olusturan multipolar
noronlar (ok isareti) izlenmektedir (H&E 40x).

Sekil 18: Tractus olfactorius’un yogun aksonal yapisi (H&E 40x).

10
10
28
29
29

30

36

37

37

38

38

39

40
41

42

42



VIII

Tablolar

Tablo 1: Doku fiksasyonu metodu
Tablo 2: Hematoksilen-Eozin boyama metodu

Tablo 3: Kadavralara ait baz1 6zellik ve bilgiler

Sayfa No

31
32
34



OZET

Nervus olfactorius (I. kranial sinir) saf sensitif lifler iceren 6zel duyu tasiyan
bir sinirdir. N. olfactorius’un koku hiicreleri (bipolar ganglion hiicreleri) burun
boslugunda regio olfactoria’da bulunurlar. Bu lifler bulbus olfactorius’a ulagirlar. Bu
calismada, Onemli baglantilar1 olan tractus olfactorius icindeki noronlarin lif
yapilarinin incelenmesi amaclanmistir.

Calismamizda; 20 adet adli otopsi kadavralarindan toplam 40 adet bulbus ve
tractus olfactorius incelendi ve doku Ornekleri alindi. Daha sonra alinan doku
ornekleri Hematoksilen-Eozin (H&E) ile boyanarak histolojik incelenmesi yapildi.
Makroskobik olarak yapilan Olciimlerde sag ve sol bulbus olfactorius’larin
uzunluklar1 0,7+0.02 cm, sag ve sol tractus olfactorius’larin sulcus olfactorius
icindeki uzunluklan 4.82+0.13 cm 6l¢iilmiistiir. Mikroskobik olarak; ilk goze ¢arpan
bulbus’un katmanli yapisiydi. Bu katmanlarin; olfaktér sinirlerin myelinsiz
aksonlarinin oldugu tabaka, glomeruler tabaka, molekiiler ve dis graniiler tabaka,
mitral hiicre tabakasi, i¢ graniiler tabaka ve tractus olfactorius’un oldugu tabaka
olmak tizere 6 katmandan olustugu gozlendi.

Sonug olarak, elde ettigimiz bulgular ve inceledigimiz literatiirlerin 1s18inda
tractus olfactorius’un lif yapisinin bulbus olfactorius’daki mitral ve piiskiillii
hiicrelerin santral uzantilarinin yaninda, yine karsi taraf bulbus olfactorius’undan,
nucleus olfactorius anterior’dan ve yiiksek beyin bolgelerinden gelen efferent

aksonlari icerdigi tespit edilmistir.

Anahtar kelimeler: Tractus olfactorius’un yapisi, bulbus olfactorius,

koklama.



SUMMARY

Nervus olfactorius (1st cranial nerve) is a collection of sensory nerve fibres.
Olfactory cells of N olfactorius (bipolar ganglion cells) is present in the nostrils
(regio olfactoria) from where they extend to the bulbus olfactorius. The aim of this
study was to investigate the fibre structure of the tractus olfactorius, which is an
important neuronal junction.

Forty bulbus and tractus olfactorius tissue samples were obtained from 20
cadavers for analysis. Tissue samples were stained with H&E (Hematoxylin-Eosin)
and histologically examined. Macroscopic examination revealed that the lengths of
left and right bulbus olfactorius were 0.74+0.02 cm; while the length of left and right
tractus olfactorius, located in the sulcus olfactorius, was 4.82+0.13cm. When
examined microscopically, a layered structure of the olfactory bulb was immediately
apparent. These layers (n=6) were; the layer containing olfactory nerves without
myelinated axons, the glomerulus layer, molecular and outer granular layer, mitral
cell layer, inner granular layer and the layer of tractus olfactorius.

In the light of our findings and information available in literature, it was
found that the fibrous structure of tractus olfactorius contains, in addition to mitral
and tufted cells in the bulbus olfactorius, efferent axons leaving higher brain regions

from the anterior nucleus olfactorius and the opposite bulbus olfactorius.

Key words: The olfactory tract structure, olfactory bulb, olfaction.



1. GIRIS
1.1. KOKU YOLLARI

1.1.1 Genel Bilgiler

Kimyasal duyular ozellikle de koku alma duyusu en eski duyu sistemi

olmakla beraber ayn1 zamanda en ¢ok bilinmeyenlerle dolu bir sistemdir (1).
Koku alma duyusu makrosmatik hayvanlarda temel bilgi kanali ve ilk uzun mesafeli
bilgi sistemidir. Memelilerde olfaktor uyarilarin, yemek bulma, tamimlama, yemek
secme, es secimi, lireme, tiirlin gen¢ iiyesinin korunmasi, avi farketme ve av
olmaktan korunma gibi iglere yaradigi bilinmektedir (2).

Insanoglu koku duyusu ile yasam ortamindan bilgi toplama konusunda diger
memeliler kadar ¢ok basarili degildir. Ancak yine de cevresindeki baz1 zararl
kokular1 saptamakta, yiyecek, icecek ve parfiim gibi kokulardan zevk alma yetenegi
gostermektedir (3).

Koku alma burundan olur. Burun mukozasinin alt-6n 2/3 kismi pembe renkli
goriiliir. Bu kisma solunum mukozasi (regio respiratoria) denir. Arka 1/3 kism
concha nasalis superior’un iist kismi, bunun iistiinde kalan dig duvar, burun boslugu
tavani ve burun bélmesinin iist kismini o6rten mukoza boliimiinii igerir ve sarimtirak
renktedir. Bu kisma da koku mukozasi (regio olfactoria) ad1 verilir (Sekil 1) (4).

Nervus olfactorius: Koku mukozasi icinde periferik koku reseptorleri olan
hiicreler yer alirlar. Bu néronlarin aksonlari n. olfactorius’u olustururlar. Her yarimda
18-20 adet n. olfactorius, lamina cribrosa deliklerinden (foramina cribrosa) ©n
kranial fossa’ya girerler. N. olfactorius I. kafa ciftidir (4-13).

Bulbus ve Tractus olfactorius: Fossa cranii anterior’da crista galli’nin her
iki yaninda ve os ethmoidale’nin lamina cribrosa’si {izerine oturan ovalimsi bir yapi
olup, cok cesitli sinir hiicreleri icerir. N. opticus gibi, bulbus ve tractus olfactorius da
bir periferik sinirden ziyade beynin bir uzantisi seklindedir (3,6).

Tractus olfactorius; bulbus olfactorius’un arka ucundan ¢ikan dar bir serit seklinde
beyaz cevher yapisinda olup, frontal lobun alt yiiziindeki sulcus olfactorius iginde

uzanir (3, 6, 9).



Rhinencephalon (koku beyni): Yirminci yiizyilda neuro anatomide olfaktor
sistem konusundaki arastirmalarda biiyiik ilerlemeler kaydedildi. Eskiden beri
rhinencephalon ifadesi koku ile ilgili tiim beyin yapilarin1 anlatmak i¢in kullanildi.
On dokuzuncu yiizyilin bitiminde ve yirminci yiizyilin baslangicinda adlandirma
indeksi’de rhinencephalon ifadesi 6zellikle hakimiyet kurdu. 1821°de Geoffroy St.
Hilarie, rhinencephalon ifadesine beyin ile iliski kurmaksizin acephalik insan
fetuslarimin  adlandirilmasinda  kullandi. 1840-1861 yillarinda Richard Own
rhinencephalon ifadesini daha basit yapidaki vertebralilarin olfaktoér ventriculleri
yant sira bulbus olfactorius ve tractus olfactorius’lar i¢inde kullandi. 1890’da
William Turner hippocampal lob yaninda olfaktdr bulbus ve tractus anatomisi i¢in
tanimlayic1 amagla rhinencephalon terimini kullandi. 1896°da Kolliger, biiyiik limbik
lobu ve periferik rhinencephalon yapilarini icine alan en eski beyin merkezlerini
olfaktor beyin veya rhinencephalon olarak tamimladi. Yirminci yiizyilin
baslangicinda hiicre mimarisine ait ¢alismalar Polonya’li arastirmacilar tarafindan
yiiriitiildii. Bu ¢alismalar1 Romanya’li Cajal ve M. Clara ‘da yiiriittiiler. Filogenetik
(tarihsel asama) ve ontogenetik (intra uterin asama) arastirmalar1 limbik sistem ve
rhinencephalonun fonksiyonunun ve anatomisinin daha iyi anlagilmasini sagladi.
Ayn1 zamanda ileri derecedeki farkliliklar da tespit edildi. 1918 ve 1933’de
Herrick’in  fizyolojik deneyleri baz1i diger yapilarin (septum ve corpus
amygdaloideum) rhinencephalona ait oldugunu gosterdi. Kliivera-Bucy’nin klasik
operasyonu ile temporal lobun 6n boliimiiniin uzaklastirildigi deneylerin yam sira,
Papez tarafindan da onaylandi. Limbik sistemin ve rhinencephalon’un anatomik

ayrimina ragmen bazi yapilar her iki sisteme de aittir (3,14,15).



{Regio olfactoria)

Sekil 1: Olfaktor bolgeye genel bakis (http://www.specialchem4adhesives.com sitesinden alinmistir).

1.1.2 Gelisimi

Periferik sinir sistemi (PSS) kranial, spinal ve visseral sinirlerle, kranial,
spinal ve otonom ganglionlardan olusmustur. Farkli kaynaklardan gelisir. Periferik
sinir sisteminin tiim duyu hiicreleri (somatik ve viseral) noral krista hiicre

kaynakhidirlar (16).

Her bir afferent noronun hiicre gévdesi, noral krista kaynakli olan ve satellit
hiicre’leri denilen, modifiye olmus schwann hiicreleri kapsiilii ile sikica sarilidir. Bu
kapsiil, afferent néron aksonlarini saran, noral krista kaynakli schwann hiicrelerinin
norolemma tabakasi ile devam etmektedir. Satellite hiicrelerinin disinda, sinir
liflerinin endondryum tabakasi ile devam eden bir bag dokusu tabakasi vardir. Bu
bag dokusu ve endondriyum tabakasi, mezensimden koken alirlar (16).

Beyin bolgesindeki noral krista hiicreleri, duyu ganglionlarindan, yalnizca,
trigeminal (V), fasial (VII), vestibulokohlear (VIII), glossofaringeal (IX) ve nervus
vaguslar (X)’la iligki icin go¢ ederler. Noral krista hiicreleri vertebra cisimlerinin iki
tarafi boyunca uzanan, sempatik kok ganglionlarini, karin ve toraks pleksusundaki
(6rnegin, kardiak, soliak ve mezenterik pleksuslar) kollateral ya da prevertebral

ganglionlarim1 ve visera i¢i ya da yakinindaki parasempatik ya da terminal



ganglionlarn (submukosa ya da meissner plexus ) i¢ine alan, otonom ganglionlarin
multipolar noronlarina farklanirlar (16).

Omurgali hayvanlarin periferik sinir sistemi esas olarak kranial noral yarigin
ve duyusal plakodlarin birbirleri ile etkilesiminden gelisir. Plakodlar, noral tiip
olusumu sirasindaki hiicre boliinmesi vasitasiyla gelisen ektoderm kalinlagsmalari
olarak tarif edilir. Koku duyu sistemi gelisim sirasinda eslesmis duyusal
plakodlardan gelisen periferik sinir sisteminin bir bilesenidir. Olfaktor plakodtan
primer duysal noronlar, destek hiicreleri ve olfaktdr epitelyumun bazal hiicreleri
gelisir. Zebra balig1 ve civcivde yapilan calismalarda elde edilen son kanitlara gore
koku ve isitme duyusu ile ilgili plakodlar duyusal plakodlar1 olusturmak igin bir
araya gelen biiyiik hiicre kiimelerinden gelisirler (Sekil 3)(17).

Olfaktor plakodlar noral tabaka igerisinde olusurlar ve hiicre boliinmeleri
ancak duyusal plakodlar morfolojik olarak belirgin hale geldikten sonra goriiliir.
Olfaktor plakodun olusmasi sirasinda bunun onciilleri komsu alanlardan ayrilmalidir.
Bu komsu alanlardan adenohipofizyal plakod, kranial noral yarik ve telensefalon
gelisecektir. Analiz gostermistir ki olfaktor plakod’dan koken aldigi diisiiniilen
endokrin hiicreler aslinda komsu adenohipofizyal ve kranial noral yarik
bolgelerinden koken alir. Bu bolgeleri ayiran sinirlar sabit degildir, bu siirlardaki
hiicreler bir yandan hareket ederlerken bir yandan da gruplasarak dizilirler ve bir
kere hiicreler duyusal plakodu olusturmak i¢in toplandiktan sonra hiicrenin kaderi
komsusunun kimligine baghdir. Boylece sistemin icine dejenerasyon girmis olur,
Oyle ki duyusal plakodlarin olusumunu kontrol eden hiicre gog¢leri tamamlanincaya

kadar hiicreler ¢evresel degisikliklere uyum saglarlar (17).
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Sekil 2: Nervus olfactorius’un gelisimi (Langman’dan alinmustir).

N. olfactorius’a ait visserosensitif (OVA) lifler, bipolar noronlar olup, ilkel
nasal kese epitelyum ortiisiindeki hiicrelerden farklanirlar. Olfaktor hiicre aksonlari,
etrafinda etmoid kemigin kribriform plagrnin gelistigi, 18-20 demet halinde
toplanirlar. Bu miyelinsiz sinir telleri daha sonraki evrede telencephalon’dan gelisen
bulbus olfactorius’da sonlanir. Bu yap1 daha sonra, fetal donemde etmoid plak
izerine yerlesir ilkel olfaktdr ¢ukur epitelyumunun primer duysal ndronlarinin
aksonlar1 olarak prosencephalon’un 6n duvarindaki noronlar ile temas ederek beyne
uzanir (Sekil 2) (16,18,19).

Bulbus olfactorius ve tractus olfactorius primitif hemisfer tabaninda cukur
divertikiil olarak gelisir. Bunun bazal kismi tractus olfactorius’u olusturmak igin
uzanir. Bazal tractus yaninda insan embriyo’sunda bulbus olfactorius kavitesini
olusturur. Tractus’un uzamasi derece derece duvarlarinin kaynagmasiyla ortadan
kalkar. Asil kavitenin yeri bazen degisime ugramis ependimal hiicrelerin gérev
yapmayan gruplari ile doldurulur. Béylece bulbus olfactorius birbiri iistiine yerlesmis
tabakalardan meydana gelen radial bir organizasyona sahiptir. Bu tabakali durum
insan hari¢ diger memelilerde ve insan fetusunda iyice tarif edilebilmistir (Sekil 2,3)
(20,21).



Bir calismada seri olarak kesilmis 303 insan embriyosunda olfaktér yapi
incelenmistir. Bu embriyolarin 23 tanesi hassas grafik rekonstriiksiyon yontemi ile
incelenmis, insanin embriyonik donemi icin yeni olan asagidaki bulgular elde
edilmistir;

1. bulgu: Nasal tabaka nérosomatik bileskede ortaya ¢ikiyor. Otik plakodlarda
aym sekilde bu bileskede ortaya cikiyor.

2. bulgu: Yarik noral katlantilardaki maksimum ¢ogalmadan sonra (evre 10)
nasal tabakadan gelisir (evre 13).

3. bulgu: Yarikda basin noral yangina gore cok daha uzun bir siire (en
azindan embriyonik donemin sonuna kadar) hiicre olusumu ve hiicre gocii devam
eder. Basin noral yariginda hiicre olusumu ve gogii 12. evrede biter.

4. bulgu: Olfaktor sinir lifleri beyne 17. evrede girer, vomeronasal lifler ve
nervus terminalis’in lifleri evre 17-18’de beyne girerler.

5. bulgu: Olfaktor tiiberkiil ve bulbus olfactorius arasindaki lif baglantilar ile
nuclei amygdaloideum, Onbeyin septumu ve hipokampus’a gelen lifler 17. evre
sirasinda ve sonrasinda gelisir.

6. bulgu: Mitral hiicreler embriyonik periyodun ge¢ doneminde ortaya cikar.

7. bulgu: Bulbus olfactorius’un tabakalanmasi tam olmamakla birlikte
lokalizedir ve embriyodan fetiise gecis doneminde saptanabilir.

8. bulgu: 22. evre’den erken fetal periyoda kadar olan donemde noéronlarin
teget halindeki goc¢ akigt bulbus olfactorius’un subventrikiiler zonundan baslayip
gelecekteki claustrum’a dogru olur; onlar insular bolge igerisinde kalirlar ama
kortikal tabakadan ayrilmistir.

9. bulgu: Sebosefaliye (tek burun deligi) isaret eden morfolojik bulgular 13.
evre de goriilebilir (22).

Rhinencephalon yani koku beyni olarak isimlenen beyin iinitesi, koku ile
ilgili biitiin olusumlar1 ihtiva eder. Koku duyusu iyi gelismis canlilarda yani
makrosmatik canlilarda rhinencephalon’a ait olusumlar hem morfolojik hem de
fonksiyonel olarak ona paralel bir gelisme gosterirler. Insanda oval ve kiigiik bir kitle
durumunda olan bulbus olfactorius makrosmatik canlilarda biiytimiis, gelismis ve
biiyiik bir lob halini almistir. Lobus olfactorius olarak isim alan bu olusumun i¢inde

yan karinciklarin devami olan ventriculus olfactorius bulunur. Filogenetik yonden



gelismenin ileri kademelerine ulasmis insanda koku duyusu, makrosmatik
canlilardaki 6nemini kaybetmis ve buna paralel olarak da morfolojik gelisimi geride
kalmistir (23).

Suda yasayan ve bu bakimdan koku ile ilgisi olmayan canlilarda
rhinencephalon rudimente bir sekilde kalmistir. Mesela balinada ancak mikroskopik
incelemede boyle bir sistemin artiklar1 goriilebilir (23).

Insan fetusunda rhinencephalon’a ait olusumlar net olarak goriiliirler. Bu
olusumlarin bes ile alt1 aylik fetiiste yetigkin insandakine gore nisbi bir bilyiikliigii
vardir. Ancak telencephalon’un gelismesinde yeni meydana gelen pargalarin fazla
biiylimeleri, koku beynine ait kisimlarin kiigiik kalmasma sebep oldugu gibi
ebeveynden evlada gecen kazanilmis yeteneklerin de koku beyninin az gelisme
gostermesinde etkili oldugu muhakkaktir (23).

Ayrica commissura anterior, medial On beyin demeti, hipotalamus,
talamus’un medial boliimii ve prefrontal korteks’in de limbik sistem ile siki iliskileri
vardir (23,24).

Gelisme sirasinda, diencephalon’un iist yan kisimlari hemispher’lerin alt i¢
yiizeylerindeki merkezi alanlarla derece derece birlesirler. Her bir tarafi sinirlayan
kaynasmaya katkis1i olan biitiin alan1 kusatan bir seri yapr limbik lob olarak
hemispher’in duvarinda gelisir. 1878’de Broca tarafindan limbik lob terimi ilk defa
karsilastirmali anatomik temel igin kullamildi. Limbik lob’un (sinirlayan lob)
yapilarinin ¢ogu filogenetik olarak eskidir ve kemerli bir yapidir. Topografik olarak
diencephalon’la cerebral neopallium arasinda yerlesmistir. Papez’in duygusal
davraniglarda rolii oldugunu sdylemesinden sonra bu sisteme kars1 ilgi artti. Daha
kapsamli ve verimli olan sonraki arastirmalar limbik lob’un olfaktor sistem,
hipotalamus, talamus, epitalamus ve neokorteks alanlar1 ile ¢ok sayida baglantisi
oldugunu gosterdi. Bu sistem visseral olfaktdr ve somatik bilginin daha yiiksek
seviyede integrasyonu ve karisik uzun ve kisa donemli homeostatik cevap patern’leri
ile yakindan iliskilidir. Bunlar av arama, avlanma, kur yapma, ¢iftlesme, yavru
besleme, duygusal cevaplarda 6znel ve anlamli birimleri olusturma, saldirgan
davranis ve toplumsal davranis arasindaki denge ve hafizanin olusumu gibi bir takim

farkliliklar igerir (25).
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Future Sopinalon Diencephalic root piate
of corpus callosum wilh choroid plexus

Sekil 3: 4 aylik embriyoda beynin sag yarisinin medial yiizden goriiniisii (Langman’ dan

alinmustir).

Sekil 4: N. olfactorius’un anatomik yapis1 (Netter’den alinmistir).
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1.1.3. Morfolojisi

Koku hiicreleri veya reseptorleri adi verilen bipolar ganglion hiicreleri concha
nasalis superior’un {iist kismi, bunun {iistiinde kalan dig duvar, burun boslugu tavani
ve burun bolmesinin {ist kismini 6rten mukozada (regio olfactoria tunicae mucosae
nasi) bulunur (4,26,27). Mukoza her bir burun boslugunda 2.5 cm*‘lik bir yer kaplar.
Olfaktor mukozanin yapisi baz1 yonlerden respiratuvar mukozaya benzer, fakat
bityiik farkliliklar vardir. Olfaktor mukozanin epiteli respiratuvar mukozadaki gibi
pseudostratifiye’dir fakat 60 pm daha kalindir. Ne epitelyal bezleri ne de goblet
hiicrelerini icermezler. Olfaktor epitel ¢ekirdekten yoksun genis bir sitoplazmik alan
ile karakterizedir. Diger epitellerdeki gibi, olfaktor epitel bazal lamina {izerini Orter.
Lamina propria kemik ve epitelyum arasinda uzanir. Kalin duvarli muskuler arterler
periosteum’a bagli bir sekilde kemik yaninda uzanirlar. Olfaktér mukozadaki kan
dolagiminin yonii aslinda respiratuvar mukozadaki gibidir fakat vendz plexus
respiratuvar mukozadakinden daha az gelismistir. Kan genis bir kapiller agdan
gectikten sonra en sonunda kanin tamami venlerde toplanir ve bu venlerde sfinkter
gorevi yapan intimal yastiklar vardir. Destek, koku (reseptdr) ve bazal hiicreler
olmak iizere, 3 cesit hiicre bulunur (26-33).

Destek hiicreleri dikey olarak biiyiirler. D1 ya da distal katman epitel yiizeyi
kaplar ve ¢ekirdegi yiizeye daha yakin yerde bulunur. Hiicre gdvdesi asagi indikce
daralarak, norosensor hiicrelere yer acar. Destek hiicreleri silindirik bir goriiniise
sahiptirler ve epitel yiizeye dik olarak uzanirlar ve bazal zar ile bazal hiicreler
katmaniyla desteklenirler. Bunlarin diger ucu, daha once de aciklandiglr gibi
mukozanin bos yiizeyinde belirir. Apikal uclarinda ¢ok sayida mikrovillus bulunan
uzun silindirik hiicrelerdir. Bu hiicreler iyi gelismis organel ve ince pigment
graniilleri igerir. Bu graniiller olfaktér mukozanin sarimsi rengini verir. Apikal hiicre
yiizeyinde golgi organi tarafindan iiretilen miik6z damlaciklar bulunabilir. Nucleus
hiicrenin iist yariminda yer alir heterokromatinden fakirdir. Destek hiicreler olfaktor
hiicreleri sikica sararlar ve onlan birbirlerinden ayirirlar. Olfaktor hiicreler bu
destekleyici yataklarindan cikarilip alindiklarinda sekillerine uygun diisen izler
birakirlar. Her olfaktor hiicreyi cevreleyen ve kenarlarinda mikrovilluslar bulunan

cok ince sitoplazmik tabakalar goriilebilir (2, 18, 26-33).
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Koku (reseptor) hiicreleri bipolar noronlar olup, bunlarin hiicre govdeleri
destek hiicrelerinin arasinda bulunur ve her bir burun boglugunda yaklagik 25 milyon
koku hiicresi bulunur. Olfaktor reseptor hiicresi epitelin ortasinda bulunur. Bunun
nedeni en dis yiizeyin sustentacular hiicrelerle dolu olmasidir. Cekirdek, hiicrenin en
derininde ve icinde bulunur. Bu reseptér ndronlart siirekli yenilenme dongiisii icinde
bulunduklarindan, en gen¢ hiicreler derinlerde, kokenleri olan bazal hiicrelerine
yakin bulunurlar. Buna karsin, en yash ve yenilenmeye en yakin hiicreler de epitelin
yiizeyine en yakin yerlerde bulunurlar. Bu hiicrelerin yok oluglar epitel yiizeyinden
de goriilebilir. Kanitlar olfaktor reseptor hiicrelerinin devamli olarak yenilendigini
gostermektedir (2,18,21,26,27,33,34). Insanlarda c¢ogalma o6zelliine sahip tek
reseptor tipidir. Her bir koku hiicresinin dendrit’e uyan periferik uzantisi bir vezikiil
seklinde sislik gosterir ve bu vezikiilden 0,3 um ¢ap ve 200 um’ye varan boyda (27)
yaklagik 6-8 adet silya ¢ikar. Bu silya’lar burun bosluguna giren havadaki kokudan
etkilenerek hiicre gévdesini uyarir. Boylece koku alma islemi baslamis olur. Her bir
yarida koku hiicrelerinin santral uzantilarimin (axon) birka¢i bir araya gelerek
yaklagik 20 adet olan fila olfactoria’y1 olusturur. Bazal hiicreler destek hiicrelerinin
bazal kisimlarinda bulunur ve bu hiicrelerden destek hiicreleri gelisir. Yaklagik 2
ayda dokiilerek kaybolur ve bazal hiicrelerin farklilasmasiyla yenileri olusur (18, 26,
27).

Bazal hiicreler bazal zarin iizerinde epitelin en alt kisminda bulunur. Ayrica
merkezi pozisyonda yuvarlak sekilli bir c¢ekirde§e sahiptirler. Bunlarin
hiyaloplazmalar1 ¢ok miktarda serbest poliribozom ve organeller (mitokondri, golgi
cismi ve yeterli miktarda graniiler endoplazmik retikulum) bakimindan yogundur.
Kiigiik dzellesmemis yuvarlak veya iiggen seklinde bazal lamina iizerinde bulunan
hiicrelerdir ama serbest epitelyal yiizey ile temas etmezler. Bazal hiicrelerin kisa
bazal uzantilar1 akson demetleri epitelden ¢ikmadan Once bu demetleri sarabilirler.
Bazal hiicreler boliinme ve destek hiicrelere farklilasma yetenegine sahiptirler.

Olfaktor epitelinde olusabilecek zarar durumunda ani bir yeniden iiretim
islemi baslar ve yeni bazal hiicreler bazal zarda goriiliir. Bunun kdkeninin Bowman
salg1 bezleri oldugu diistiniiliir (14). Bowman salgi bezleri ¢ekirdeksel osmiophilia
derecesine bakarak 2 tiir bazal hiicreyi norosensor ve sustentacular hiicreler olarak

ayirt edebilir. Mikrovillar hiicreler denilen hiicrelerin olfaktor epitel icinde dordiincii
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bir hiicre tipini olusturup olusturmadigi kesin olarak ortaya konulmamistir (2,28,30,
31,395).

Nervus olfactorius: Regio olfactoria tunicae mucosae nasi’deki bipolar
noronlarin aksonlart hem koku yollarinin 1. néronu’nu hem de I. kafa ¢ifti olan n.
olfactorius’u olustururlar (Sekil 4). Dendrit’leri epitelyumun yiizeyine ¢ikan ve koku
mukozasi iginde periferik koku reseptorleri iceren bu hiicreler 100 u genisliginde
vezikiiller yapar. Bir olfaktor vezikiilden yiizeye paralel olarak 10-20 olfaktor silya
1sinsal tarzda uzanir. Daha kalin olan silyar segmentin yapist siradan hareketli
silyanin yapisina karsilik gelir. Ote yandan distaldeki gittikce incelen segment sadece
birka¢ mikrotiibiil icerir. Herbir silya tipik bir bazal cisimcige sahiptir. Silyalarin
membranlar kokulu molekiiller i¢in reseptor tagir. Silyalar miikoz ortii i¢ine gomiilii
durumdadir. Dendrit ve perikaryon hiicre organelleri igerir, ergastoplazma dendrit ve
perikaryonda bulunur aksonda bulunmaz. Hiicre govdesi boyunca noroflamen ve
norotiibiiller uzanir ve bunlar mitokondri ve graniilsiiz endoplazmik retikulum ile
birlikte aksona uzanirlar. Her yarimda 18-20 sinir demeti halinde, lamina cribrosa
deliklerinden (foramina cribrosa) 6n kranial fossa’ya giren aksonlar myelinsiz olup
schwann hiicreleri ile kaplidir. Schwann hiicrelerinin bazal laminasi epitelin bazal
laminas1 ile devamlilik gosterir, bu sekilde en ince akson demetleri bile lamina
propria’nin bag dokusundan tamamen izole edilmistir. Olfaktor sinirler ince bir pia
tiibii ile sarili olarak dura mater ile araknoid zar1 delip, subaraknoid bosluga girerler.
Bu sinirler ile meninges arasindaki iliski karmagiktir. Pia mater, her bir olfaktor
sinirinin etrafinda baglayic1 bir kilif Orerek sinirin norilenmasint olusturur.
Araknoidler cribrum c¢evresinde sabittir ancak alt araknoidal bosluk bu laminanin
altinda sinirlerin ¢evresinde goriiliir. Dura mater cribrumun a¢ilim katmaninda iki
tabakaya boliiniir; biri periosteumla karigir, digeri ise nazal fossa’ya olfaktor
sinirlerin etrafina diiserek bireysellestirilmis alt araknoidal doku ile kapli pia mater
katmanin olusturur. Olfaktor sinirler burada bulunan bulbus olfactorius’larin iginde
noron degistirirler. Mukoza epitelinin derinindeki bag dokusu i¢inde glandulae
olfactoriae (bowman bezleri) denilen ve miikdz salgi yapan bezler bulunur. Olfaktor
bezler dalli, tubuloalveolar, karma bezlerdir ve bazal lamina tarafindan
cevrelenmislerdir, bu bazal lamina epitelin bazal laminasi ile devamlilik gosterir. Bu

bezlerde iki hiicre tipi vardir, koyu ve acik, salgilart mukozay1 nemli tutar ve kokulu
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maddeler i¢in ¢oziicii gorev yaparlar. Salgi bezleri salgilarini epitelyal yiizde bulunan
bosaltici kanallara bosaltirlar ve bu kanallar dikkat ¢ekici bir miikdz tabaka olusturur.
Salginin devam etmesi ince bir film gseklinde mukoza yiizeyini orterek ayni koku
tarafindan cilia’larin etkilenmesini Onler. Bu nedenle keskin bir kokuyu once

algilariz, daha sonra baslangigtaki kadar yogun algilayamayiz (2,4,5,6,9,10,26,28).

Bulbus olfactorius: Bulbus olfactorius’daki mitral hiicreler yolun 2.
noron’unu olusturur. Fossa cranii anterior’da lamina cribrosa os ethmoidale’nin
lateral kenarina komsu fronto orbital lamina medial kenarinin iistiinde, frontal lobun
orbital yiizeyindeki olfaktér sulcus’un 6n ucunun altinda yer alan diiz, oval,

kirmizimst gri bir yapi olup, cok cesitli sinir hiicreleri igerir (3,4,18,26).

Bulbus olfactorius birbiri iistiine yerlesmis tabakalardan meydana gelen radial
bir organizasyona sahiptir. Bu tabakali durum yetiskin insanda iyi tarif
edilememistir. Insan haric diger memelilerde yapilan incelemeye goére bulbus

olfactorius yiizeyinden i¢ine dogru yer alan olusumlar sunlardir:
1-Olfaktor sinir lifi tabakas,

2-Synaptic glomeruluslar ve interglomerular bosluk olan tabaka,
3-Molecular ve dis granular tabaka,

4-Mitral hiicre tabakasi,

5-I¢ granular tabaka,

6-Tractus olfactorius’un oldugu tabaka (3,18).

Bulbus olfactorius’un icinden gecen ana yolun izlenmesini gii¢lestiren neden,
merkezden uzaklasan tali neuronlarin ve ara neuronlarm yol actifi karmasik

durumdur (3).

Tractus olfactorius: Bulbus olfactorius’un arka ucundan ¢ikan dar bir serit
seklindeki bu yol, beyaz cevher yapisinda olup, frontal lobun alt yiiziindeki sulcus
olfactorius i¢inde uzanir (3, 26). Horizontal kesitler de ti¢ koseli goziikiir ve yine dar
olan apexinin sulcus olfactorius’a girinti yapmus oldugu goziikiir. igerdikleri lifler,
bulbus olfactorius’daki mitral ve piiskiillii hiicrelerin (2. noron) santral uzantilaridir.

Yine kars1 taraf bulbus olfactorius’undan ve nucleus olfactorius anterior’dan gelen
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merkezden uzaklasip commissura anterior’da ¢aprazlasacak olan lifleri ve substantia
perforata anterior’da ve yakininda ki neuronlardan degisik beyin sap1 seviyelerinden

gelen merkezden uzaklasan axonlan da icerir (3,15,26).

Rhinencephalon (koku beyni): Koku duyusunu alan ¢ok karisik yapilardan
olusur. Asagr smf omurgalilarda korteks’in (pallium) biiyiikk boliimiinii
rhinencephalon olusturur. Daha once de izah edildigi gibi beynin bu eski (6nce
olusan) boliimiine archeokorteks (archipallium) denilir. Insanlarda ise korteks’in
koku ile ilgili boliimii yoktur ve sonradan gelistigi i¢in de neokorteks (neopallium)
denilmektedir. Bu nedenle insanlarda rhinencephalon, korteks’in altinda yerlesmis

olarak bulunur (18, 26).

Rhinencephalon bulbus olfactorius, tractus olfactorius, trigonum olfactorium,
stria olfactoria medialis ve stria olfactoria lateralis, stria olfactoria intermedia,
substantia perforata anterior (rostralis), area piriformis, hippocampus formasyonu,

gyrus paraterminalis ve fornix’den olusur (18, 26,36).

Nucleus Olfactorius Anterior: Bulbus olfactorius’ta arka tarafta
karakteristik hiicre tabakas1 goriilmez. Fakat graniiler hiicre tabakasi, orta hacimli
multipolar neuronlarla dodsenen tractus olfactorius’ta gozlenir. Bunlar anterior
olfaktor nucleus’lardir. Trigonum olfactorium, stria olfactoria iginde giderek
precommissural septal alanlara, substantia perforata anterior ve prepiriform

korteks’in gri cevherine kadar ulasirlar (3,15).

Tractus olfactorius, substantia perforata anterior’'un hemen ©n tarafinda
frontal lobun alt yiizii ile birlesir. Birlesme yerinde olusan iicgen seklindeki sahaya
trigonum olfactorium denilir. Burada tractus olfactorius stria olfactoria lateralis,

medialis ve (intermedia) denilen 3 seride ayrilir (18,26,36).

Stria olfactoria intermedia pek belirgin degildir, bazen goriiliir ve substantia

perforata anterior ile birlesir. Diger ikisi ise tiggen sahay1 icten ve distan sinirlar (26).

Stria olfactoria medialis’in iizeri ince bir gri cevher tabakasi (gyrus
olfactorius medialis) ile kaplidir. Substantia perforata anterior’u 6énden smirlayarak
ice-one dogru kivrilir ve Broca’nin diagonal seridi’nin (stria diagonalis) medial
boliimiine dogru uzanir ve birlikte hemispher’in medial tarafinda yukar1 dogru kavis

yaparlar. Stria olfactoria medialis’deki lifler, commissura anterior’dan gecer ve karsi
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tarafin tractus olfactorius’unda geri donerek, bulbus olfactorius’da sonlanir (3,15,18,

26,36,37).

Stria olfactoria lateralis, tractus olfactorius’un liflerinin ¢ogu bunun icinde
seyreder ve iizerini Orten gri cevherle (gyrus olfactorius lateralis) birlikte substantia
perforata anterior’'un o©n-dis kismindan gecerek area olfactoria lateralis’deki
noronlarla sinaps yaparlar. Area olfactoria lateralis’de bulunan corpus
amygdaloideum’un bir boliimii (pars corticomedialis “olfactoria”), gyrus olfactorius
lateralis ve lobus piriformis’in On tarafi (area prepiriformis) primer koku merkezi
(34. saha) olarak bilinir. Gyrus hippocampi’nin (veya parahippocampalis) 6n ucu
olan area entorhinalis (28. saha) tractus olfactorius’dan lif almaz veya ¢ok az lif alir.
Buraya gelen lifler, primer koku merkezlerinden cikar. Area entorhinalis de,
sekonder koku merkezi olarak bilinir. Primer ve sekonder koku merkezleri, koku
duyusunu alan 6zel sahalardir. Diger duyu yollarinin aksine, koku yollart thalamus’a
ugramadan primer koku merkezlerine sadece iki noron aracilifi ile giderler

(15,18,26,36,37).

Lobus piriformis (veya area piriformis): Uncus (gyrus hippocampalis
[parahippocampalis]), gyrus olfactorius lateralis, area entorhinalis ve limen
insulae’ya, armuda benzemeleri nedeniyle, lobus piriformis denilir. Corpus
amygdaloideum pars basolateralis ve pars corticomedialis (olfactoria) olmak {iizere
iki boliimden olusur. Pars corticomedialis (olfactoria)’da bulunan cekirdekler koku
ile ilgili olup burada koku lifleri sonlanir. Pars basolateralis ise limbik sistemin bir

boliimiidiir (15,18,26,37).

Substantia perforata anterior: Tr. opticus ve trigonum olfactorium arasinda
bulunur ve bu bolgeye, beyin dokusuna giden damarlarin buray1 delmesi nedeniyle
bu isim verilmistir. Burada trigonum olfactorium’dan gelen bir¢ok lif gruplar
bulunur. Bu bolgeye area olfactoria intermedia denilir. Stria diagonalis (Broca’nin
diagonal seridi) tractus opticus’un hemen 6niinde ve gri cevherin derininde bulunur.
Bu serit, corpus amygdaloideum’un pars basolateralis’ini (ventrolateralis) area
septalis’e baglar. Bu nedenle stria diagonalis, limbik sistemin bir boliimiidiir. Bulbus
olfactorius’a gelen liflerin c¢ogu, aymi tarafin stria diagonalis’ine komsu

cekirdeklerden, bir kism1 da commissura anterior’dan gecerek karsi taraf bulbus
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olfactorius’undan gelen liflerdir. Corpus callosum’un rostrum’unun ventralinde ve
frontal lobun medial yiiziinde bulunan area septalis 6nceleri area olfactoria medialis
olarak bilinmekte idi. Fakat daha sonra yapilan caligsmalarla bu bolgenin tractus
olfactorius ile baglantisinin olmayip, limbik sistemin bir bolimii oldugu tespit
edilmistir. Bu nedenle de kokunun alinmasinda da biiyliik bir roli yoktur

(15,18,26,36).

Hosumuza giden bir yiyecek kokusunun alinmas ile tiikiiriik bezlerinin salgi
yapmasi veya midemizin faaliyete ge¢cmesinde oldugu gibi, koku duyusu otonom
sistem aracilifi ile organlarimizi faaliyete gecirir. Veya hosumuza gitmeyen
kokulardan refleks olarak kacinmamizda oldugu gibi refleksler olusturur. Koku
sahalarindan (merkezlerinden) hypothalamus’daki otonom c¢ekirdeklere gelen liflerin
onbeynin medial band1 adi verilen lif demeti i¢inde gelir. Bu bant hayvanlarda ¢ok
gelismis olup, her yonde uzanan lifleri vardir. Insanlarda pek gelismemistir, diger
yonlerde uzanan lifleri pek gelismemis olmasina ragmen, Ozellikle longitudinal
seyreden lifleri vardir. Bunlarin da c¢ogu area septalis’den (fibrae
septohypothalamicus), bir kismi da area piriformis’den (fibrae
olfactohypothalamicus) gelir. Bu bant, hypothalamus’un lateralinden gecerek,
hypothalamus ¢ekirdeklerine ulasir. Hypothalamus’dan asagi inen lifler beyin sap1 ve
medulla spinalis’deki otonom cekirdeklere baglanir. Onbeynin medial bandu liflerinin
hypothalamus’dan sonraki boliimiiniin ¢ogu nuclei raphe’de (formatio reticularis’e

ait), geri kalan boliimii de nuc. dorsalis nervi vagi ve nuc. solitarius’da sonlanir (26).

Temporal lobdaki hipokampus formasyonu (hippocampus, gyrus dentatus,
alveus ve fimbria hippocampi), limbik sistemin 6nemli bir boliimiidiir ve area
entorhinalis’den lifler alir. Her ne kadar limbik sistemin fonksiyonu tam olarak
bilinmiyorsa da, viicutta yasam i¢in Onemli olan, his ve heyecam takip eden
olaylarda ©nemli rol oynar. Koku sahalarindan (merkezlerden) thalamus’un
dorsomedial ¢ekirdeklerine ve buradan da frontal lobun 6n boliimiindeki kortekse
gelen lifler huy miza¢ gibi davramiglarimizla ilgili durumlarn olusturur. Area
entorhinalis ayn1 zamanda subkortikal assosiasyon lifleri araciligi ile temporal lobun

neokorteksi ve frontal lobun orbital yiizii ile de baglanti kurar (26,37).
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Area periamygdaloidea, gyrus olfactorius lateralis ve area prepiriformis,
primer koku merkezi (korteksi) olarak bilinir. Area entorhinalis (28. saha) gyrus
parahippocampalis’in bir boliimii olup, primer koku merkezinden ¢ok sayida baglanti
alir ve sekonder koku merkezi olarak bilinir. Bu kortikal sahalar, kokunun algilandig
yerdir. Koku duyusu, diger duyulardan farkli olarak thalamus’a ugramaksizin iki
noronla kortikal koku merkezine ulasir. Ancak koku algilandiktan sonra, visseral
refleksleri olusturabilmek veya istegimizle hareket yapabilmemiz icin (kokunun
kaynagina yonelmemizde oldugu gibi) thalamus ve hypothalamus ile baglant1 kurar
(18,26).

Hipokampus formasyonu: Hippocampus ve gyrus dentatus ile bunlara ait

beyaz cevherlerden (alveus ve fimbria hippocampi) olusur (26,36,37).

Gyrus paraterminalis, rostrum corporis callosi’nin alt yiiziinii 6rten ince bir gri
cevher tabakasidir. Asagida gyrus olfactorius medialis, yukarida ise indusium

griseum olarak devam eder (26).

Indusium griseum, corpus callosum’un iist yiiziinii érten ince bir gri cevher
tabakas1 olup, bazi kaynaklarda gyrus supracallosalis olarak isimlendirilmektedir.
Lateralde ve sulcus corporis callosi iginde, gyrus cinguli ile devam eder. Arka tarafta
splenium corporis callosi’nin iizerinde gyrus fasciolaris ile birlesir ve gyrus dentatus
ile devam eder. Indusium griseum’un iist yiiziine gomiilii olarak iki tane beyaz
cevherden olusan lif demeti bulunur. Stria longitudinalis medialis ve lateralis denilen
bu lif demetleri, rudimenter indusium griseum’un beyaz cevherinin artiklaridir. Stria
longitudinalis medialisler orta hatta, lateralis’ler ise gyrus cinguli’nin dibinde
bulunurlar. On tarafta genu corporis callosi’yi dolanarak asagiya tek band seklinde
inerler. Substantia perforata anterior’un arka kisminda laterale dogru stria diagonalis

(Broca’nin diagonal seridi) olarak devam eder (15,26).

Hippocampus, (cornu ammonis) yan karinciklarin cornu temporalis’inin
tabaninda bulunur. Ortalama 8 cm uzunlugundaki hippocampus deniz atina
benzemesi nedeniyle bu ismi almistir. Pes hippocampi denilen genis 6n kisminda 3-4
yuvarlak cikintt bulunur. Bu c¢ikintilara digitationes hippocampi denilmektedir.
Hippocampus’un sagittal kesiti C harfi seklindedir. Bunun konveks yiizii ventrikiil

bosluguna dogru, agikligi ise hemisferin alt yiiziine dogru yonelmistir. Alt yiizde
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bulunan bu agiklik, yarik seklinde olup sulcus hippocampi adini alir. Diger bir
degisle, sulcus hippocampi’nin bulundugu yerde gri cevher yan karincigin temporal
boliimiine dogru bir girinti yaparak hippocampus’u olusturmustur. Hippocampus’un
ventrikiil boslugundaki konveks yiizii alveus denilen ince bir beyaz cevher tabakasi
ile kaphdir. Bunun da iizeri ependym hiicreleri ile doselidir. Alveus’u olusturan
myelinli lifler, hippocampus’da bulunan hiicrelerin aksonlaridir. Bu lifler
hippocampus’un medial kenarinda bir cikinti yaparak, fimbria hippocampi’yi
olustururlar. Gyrus dentatus ve hippocampus arasinda bulunan fimbria hippocampi,

arkada crus fornicis olarak uzanir (26).

Gyrus dentatus, gyrus parahippocampalis (hippocampalis) ile hippocampus
arasinda bulunan, centikli ince bir gri cevher bandidir. Arkada splenium corporis
callosi’nin yakinina kadar fimbria hippocampi ile birlikte seyreder ve burada gyrus
fasciolaris ve daha sonra indusium griseum olarak corpus callosum’un iist yiiziine
cikar. On tarafta ise uncus’un gentigine girerek medialde Giacomini bandi ile karisir

(26,37).

Gyrus paraterminalis’e area precommissuralis veya area septalis de
denilmektedir. Lamina terminalis’in hemen Oniinde bulunur. Area parolfactoria’y1
iceri, gyrus paraterminalis ve gyrus olfactorius medialis ile devam eder. Broca’nin
diagonal seridi area subcallosalis’den tractus opticus’un hemen Oniinde substantia
perforata anterior’u ventrolateral yonde caprazlayarak corpus amygdaloideum’da

sonlanir (15,26).

Fornix hemen hemen orta hatda, thalamus’un {izerinde ve corpus callosum’un
altinda bulunur. Tki kalin banddan olusan fornix, orta kisimlarinda birbirine yakin ve
her iki ucunda ise birbirinden uzak olup bir X harfi seklindedir. Fornix, crus fornicis,
commissura fornicis, corpus fornicis ve columna fornicis olmak iizere boliimlerine
ayrilir. Crus fornicis, arka tarafta fimbria hippocampi’nin bir devami seklinde baslar,
baslangicinda her iki tarafin crus’u birbirinden uzak olup thalamus’a degecek sekilde
iizerinden 6ne dogru uzanir. One dogru uzamrken birbirine de yaklasir. Yine corpus
callosum’un alt yiizii ile de komsudur. Her iki tarafin columna fornicis’i arasinda
transvers yonde uzanan lifler bulunur. Commisura fornicis veya commisura

hippocampi, psalterium, Lyra Dawidis de denilen bu lifler, her iki tarafin
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hipokampus’unu birlestirir. Fornix, orta kisminda birbirine yaklasarak birlesir ve
corpus fornicis’i olusturur. Corpus fornicis 3. karinciin tavani {izerine oturur ve
septum pellucidum’un da alt kenarina yapisir. Onde for. interventriculare’nin hemen
tizerinde her iki tarafin fornix’i birbirinden tekrar ayrilarak columna fornicis’i
olusturur. For. interventriculare’nin 6n tarafindan gecerek asagi ve arkaya dogru
kivrilir ve corpus mamillare’lerde sonlanir. Boylece fornix’ler hippocampus’daki

hiicreleri corpus mamillare’ye baglar ve tr. hippocampomamillaris adin1 alir (15,26).

Commissura anterior: Columna fornicis’in hemen Oniinde, lamina
terminalis i¢inde bulunan ve transvers yonde uzanan kii¢iik bir myelinli lif demetidir.
Commissura anterior’u olusturan liflerin 6n taraftaki kiiciik bir boliimii 6ne ve asagi
dogru uzanarak substantia perforata anterior, tractus olfactorius ve nuc. lentiformis’in
ventral boliimiine gider. Geri kalan biiyiik kisim lifleri koku ile ilgili olup, arkaya
dogru kivrilarak temporal lobda corpus amygdaloideum ve area piriformis’e baglanir

(15,26).
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1.1.4. Fonksiyonu

Duyular i¢inde en az kavranilmis olam1 koku duyusudur. Bu durumun bir
nedeni koku duyusunun asagi smif hayvanlarda kolayca incelenemeyen subjektif bir
olay olmasidir. Konuyu daha da karmasik hale getiren bir diger neden de, baz1 asagi

sinif hayvanlarla kiyaslandiginda insanda koku duyusunun az gelismis olmasidir

Q7).

Koku Hiicrelerinin Uyarilma Mekanizmasi: Her koku hiicresinde kimyasal
koku uyarilarina yanit veren hiicre bolgesi silyalardir. Koku yiizeyi ile temas eden
kokulu madde once silyalar1 6rten mukus i¢ine sizar. Daha sonra bu madde silyer
zardan disar1 tasan bir reseptor proteinine baglanir. Bu reseptdér membran boyunca
ice ve disa katlanarak membram yedi kez delen uzun bir molekiildiir. Koku maddesi
reseptoriin  digar1 katlanmis boliimiine baglamir. Ote yandan katlanmis olan
reseptoriin i¢ yiizii, ii¢ alt-birimin birlesmesi ile olusmus bir G-proteini’ne
kenetlenmistir. Reseptor uyarildiginda G-proteininden bir alfa alt birimi koparak
uzaklagir ve reseptor hiicre govdesi yakininda silyer zarin i¢ yiiziine yapisik halde
bulunan adenil siklazi derhal aktive eder. Aktive edilmis siklaz ise daha sonra ¢ok
sayida hiicre ici adenozin trifosfat molekiilini siklik adenozin monofosfata (cAMP)
cevirir. Son olarak bu cAMP, reseptor hiicre sitoplazmasma c¢ok sayida sodyum
iyonlarinin akigina izin veren bir diger komsu zar proteini olan “kapilt “ bir sodyum
iyon kanalun: aktive eder. Sodyum iyonlar1 hiicre zarnin i¢ yiiziine pozitif yiik
saglar, yani koku noronunu uyarir ve olusan aksiyon potansiyellerini bir koku siniri

yoluyla merkezi sinir sistemine iletir (27,38,39).

Koku hiicrelerinin uyarilmasi icin kullanilan temel kimyasal mekanizmaya ek
olarak cok sayida fizyolojik faktor, uyarilmanin derecesini etkilemektedir. Ilk olarak,
sadece burun deliklerine cekilebilen ucucu maddeler koklanabilirler. Ikinci olarak,
uyarici maddenin en azindan hafif¢e suda erir olmasi ve bdylece koku hiicrelerine
ulasabilmek icin mukusu asabilmesi zorunludur. Uciincii olarak, silya zarmin lipidde
coziinmeyen koku maddelerini zar reseptor proteinlerinden uzaklagtirmasi nedeniyle,
bu koku maddesinin en azindan hafifce yagda c¢Oziiniir olmasi yararli olur

(27,40,41,42).



22

Koku Hiicrelerinde Membran Potansiyelleri ve Aksiyon Potansiyelleri:
Uyartlmamis koku hiicrelerinin mikroelektrotla Slciilen zar potansiyeli ortalama -55
milivolt kadardir. Bu potansiyel diizeyinde hiicrelerin biiyiikk bolimii, her 20
saniyede 1 kezden saniyede iki veya iice kadar degisen cok diisiik bir hizda siirekli

aksiyon potansiyelleri gelistirirler (27).

Koku maddelerinin biiyiik boliimii koku hiicre zarinda depolarizasyona neden
olarak hiicredeki negatif potansiyeli -55 milivolt olan normal degerden -30 milivolt
ve hatta daha da diisiik degerlere kadar diisiiriirler; yani voltaji pozitife dogru
degistirirler. Bunun yam sira, aksiyon potansiyellerinin sayisi saniyede 20 ila 30’a
yiikselir; bu da bir mikrometrenin kesri kadar kiiciik boyuttaki koku siniri lifleri i¢in

yiiksek bir hizdir (27).

Genis bir aralik icinde, koku sinir impulslarmin hiz1 yaklasik olarak uyari
siddetinin logaritmasi ile orantili olarak degisir. Bu durum koku reseptorlerinin diger

duysal reseptorler gibi iletilme ilkelerine boyun egdigini gostermektedir (27).

Adaptasyon (Uyum): Koku reseptorleri uyarilmalarimi izleyen ilk saniye
icinde yaklasik %50 oraninda adapte olurlar. Daha sonraki adaptasyon ¢ok az ve ¢ok
yavastir. Yine de herkesin kendi deneyimlerinden bildigi gibi koku duyusu, c¢ok
kokulu bir ortama girisi izleyen bir veya birka¢ dakika icinde hemen tamamen yok
olmaktadir. Bu psikolojik uyum, reseptorlerin bizzat kendilerinin uyum saglama
derecesinden ¢ok daha biiylik oldugu icin, tipki tat duyularmin adaptasyonu gibi
koku duyusundaki adaptasyonun biiyiilk boliimiiniin merkezi sinir sisteminde
gerceklestigi neredeyse kesindir. Bu adaptasyon icin varsayillan noronal bir
mekanizma su sekildedir: Cok sayida sentrifiigal sinir lifleri beynin koku
bolgelerinden tractus olfactorius boyunca geri donerek bulbus olfactorius’taki 6zel
inhibitor hiicreler olan graniil hiicreleri iizerinde sonlanmaktadirlar. Merkezi sinir
sisteminin bir koku uyarisinin baslamasindan sonra bulbus olfactorius i¢indeki koku
sinyallerinin iletilmesini baskilamak {iizere giderek artan siddetli bir feedback
inhibisyon gelistirdigi sanilmaktadir (27,43).

Temel Koku Duyularimmin Uyarilmasi

Gecmis yillarda fizyologlarin cogu gorme ve tadin birkag temel duyuya

indirgenebilmesi gibi bircok koku duyusunun da birka¢ adet fakat birbirlerinden
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kesinlikle farkli temel duyulara ayrilabilecegini diistinmiislerdir. Psikolojik
caligmalara dayanarak bu duyulann simiflama amaciyla yapilmis bir girisim su
sekildedir:

1. Kafur, 2. Misk, 3. Ciceksi, 4. Nane, 5. Eter benzeri, 6. Keskin aci, 7. Ciiriik
kokusmus.

Bu listenin gercek temel koku duyularim temsil etmedigi kesindir. Gergekten
de son yillarda, reseptor proteinlerini kodlayan genler iizerinde yapilan 6zgiil
calismalar dahil olmak iizere elde edilen ¢ok sayida ipucu koku i¢in en azindan 100
ve olasilikla 1000 kadar temel duyu bulundugunu diisiindiirmektedir. Bu durum
gozler tarafindan fark edilen sadece ii¢ temel renk duyusu ve dil tarafindan fark
edilen sadece birka¢ tane temel tat duyusunun bulunusu ile belirgin bir celiski
gostermektedir. Koku icin ¢ok sayida temel duyunun bulundugu goriisiinii
destekleyen bir diger kanit da tek bir madde i¢cin koku korliigii bulunan kisiler
olmasidir; bu tiir stnirh koku korliigli 50’den fazla madde i¢in saptanmistir. Bu
maddelerin herbirine kars1 goriilen koku korliigiiniin o madde icin koku hiicrelerinde

uygun reseptor proteininin yoklugundan kaynaklandigi kabul edilmektedir (27).

Kokunun Duygusal Dogasi: Koku, tat duyusundan bile fazla olarak hosa
gitme veya gitmeme gibi duygusal niteliklere sahiptir. Bu nedenle gida se¢iminde
koku olasilikla tattan daha fazla 6nem tasir. Gergekten de daha once hoslanmadig: bir
gida almis olan bir kisi ikinci bir defa aym tip gidanin kokusunu almakla dahi
midesinin bulandigin ifade eder. Ge¢miste hosa gitmedigi kanitlanmis olan diger
koku tipleri de bir rahatsizlik duygusu uyandirabilirken, uygun nitelikte parfiim
kokusu cinsel heyecanlarla bastan ¢ikarici olabilir. Buna ek olarak bazi asagi simif

hayvanlarda kokular cinsel yonelmenin birincil uyaricisidir (27).

Koku Esigi: Kokunun ana niteliklerinden bir tanesi, bir koku duyusu
uyandirmak i¢in c¢ogunlukla havada az miktarda uyarici madde bulunmasinin
gerekmesidir. Bilinen bir maddenin yogunlugunu degistirmek suretiyle koku esigi
belirlenebilir. Insanlarda koku esigini saptamak icin, vanilya, naftalin ve fenol gibi
maddeler kullanilmis ve bir litre havadaki ortalama esik degerler sirasiyla 5x10™% g,
4x107 g, 1.2x10° g olarak bulunmustur. Ornegin her mililitre havada bir miligramin

sadece 25 milyarda biri diizeyinde bulunan metil merkaptan kisi tarafindan
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koklanabilir. Bu diisiik koku esigi nedeniyle bir gaz kacagim fark edebilmek icin bu
madde dogal gaza eklenerek bu gaz kokulu hale getirilir (27, 44).

Koku Siddetlerinin Derecelendirilmesi: Maddelerin koku duyusu
uyandiracak yogunluk esiklerinin son derece hafif olmasina karsin bu esik degerlerin
sadece 10-50 kat1 yogunluklar bircok madde i¢cin azami koku siddeti uyandirir. Bu
durum saptama aralif1 son derece genis olan viicuttaki diger algilama sistemlerinin
cogunda gozlenen durumla bir zitlik olusturur. Ornegin bu aralik gozler icin 500.000’
e 1, kulaklar i¢in 1 trilyon’a 1’dir. Bu durum olasilikla koku duyusunun kokularin
siddetlerinde nicel saptama yapmak yerine, daha ¢ok kokularin varligi veya

yoklugunu saptama ile ilgili olmasi ile aciklanmaktadir (27).

Koku Sinyallerinin Merkezi Sinir Sistemine iletilmesi: Beynin koku
boliimleri bu organin en eski yapilar arasinda yer almaktadir ve beynin geri kalan
kisminin biiyitkk bolimii koku ile ilgili bu baslangic boliimlerinin ¢evresinde
gelismistir. Gercekten de baslangicta kokuya hizmet eden beyin boliimii daha sonra
insanda duygular ve davranisin diger yonlerini denetleyen bazal beyin yapilar1 haline

gelmistir bu sisteme limbik sistem adin1 veriyoruz (27,38).

Koku Sinyallerinin Bulbus olfactorius’a iletilmesi: Bulbus olfactorius ve
bulbustan geriye uzanan tractus olfactorius birlikte bir sinire benzerler ve ikisine
birlikte kranyal sinir ad1 verilir. Ancak, gercekte, traktus ve bulbus beyin dokusunun
beyin tabanindan 6ne dogru biiylimesinden ibarettir. Bulbus olfactorius’un ucu, beyin
boslugunu burun boslugunun iist ucundan ayiran kribriform plak iizerinde yer
almaktadir. Kribriform plagin icerdigi ¢ok sayida kiiciik deliklerin i¢inden deliklere
esit sayida kiiciik sinirler gegmekte ve burun boslugundaki koku zarindan baslayip
yukari dogru c¢ikan bu sinirler kafatasi boslugunda bulbus olfactorius igine
girmektedir. Koku zarindaki koku hiicreleri ile bulbus olfactorius igindeki
glomeruller adi verilen cok sayida globiiler yapilarda sonlanan kisa aksonlar
arasindaki siki iligkiyi gostermektedir. Her bulbusta bu tiir glomerullerden binlercesi
bulunmaktadir. Bunlarin her biri, koku hiicrelerinden gelen yaklagik 25.000 aksonun
sonlanma noktasin olusturur. Her glomerul aym1 zamanda 25 kadar biiyiikk mitral
hiicre ile yaklasik 60 tane kiiciik tiily demeti hiicrelerine ait dendritlerin de sonlanma

noktasidir ve bu hiicrelerin govdeleri de bulbus olfactorius i¢inde fakat glomerullerin
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tizerinde yer alir. Bu hiicreler daha sonra koku duyusunu merkezi sinir sistemine

iletmek i¢in aksonlarim tractus olfactorius icine gonderirler (27).

Yapilan baz1 arastirmalar farkli glomerullerin farkli kokulara yanit verdigini
diisiindiirmektedir. Dolayis1 ile merkezi sinir sistemine iletilen farkli koku
sinyallerinin c¢oziimlenmesinde 06zgiil glomerullerin uyarilmasi gergek bir ipucu

gorevi yapiyor olabilirler (27).

Bulbus olfactorius Aktivitesinin Merkezi Sinir Sistemi Tarafindan
Santrifugal Kontrolii: Beynin olfaktér boliimlerinden kaynaklanan birgok sinir lifi,
tractus olfactorius icinde geriye, bulbus olfactorius’a gelirler, beyinden perifere
dogru ‘“‘santrifugal” olarak seyrederler. Bu sinir lifleri bulbus olfactorius’un
merkezinde yerlesik cok sayida kiiciik graniil hiicrelerinde sonlanirlar. Buradan,
mitral ve tily demetli hiicrelere kisa, inhibitor dentritler uzanir. Daha 6nce tartigildig
gibi bulbus olfactorius’a gelen bu feedback mekanizma c¢esitli kokulara merkezi
adaptasyon yontemini olusturur. Bu mekanizma ayn1 zamanda kokular1 birbirinden

ayirma yetenegine de yardim eder (27).
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1.1.5. Klinik Bilgiler

Koku duyusundaki kantitatif degisiklikler azalma (hiposmi), kokuya asirt
duyarlilik (hiperosmi) ya da koku duyusunun ortadan kalkmasi1 (anosmi) seklinde
olabilir. Bu degisikliklerden hiposmi ve anosmi burun boslugunu ilgilendiren
hastaliklara (6rn. nezle, atrofik rinit) baglh olabilir. Anosminin tek tarafli olmasi
onemlidir. Bu durum fossa cranii anterior’da yer kaplayan tiimdor, apse ve
anevrizmalar (damar balonlasmasi) gibi olusumlar siirecinde ortaya cikabilir.
Ozellikle frontal lob tiimor ya da apseleri, hemen altinda yer alan bulbus olfactorius
komsulugu nedeniyle onemlidir. Bir bagska neden, yine fossa cranii anterior’u
etkileyen travmalardir. Burada ayni1 zamanda kirik sonucu meninges’in de zarar
gormesi nedeniyle beyin-omurilik sivisinin burun bosluguna akmasi (serbrospinal
rinore) ortaya ¢ikabilir. iki tarafli anosmi de kafa travmasi sonucu goriilebilir ve adli

tip acisindan Onem tagir (18,42,44-49).

Hiperosmi daha ¢ok norotiklerde, hamilelik ya da menstruasyon sirasinda

kadinlarda goriilebilir (18,42,45).

Koku duyusundaki kalitatif degisiklikler ise var olan herhangibir kokunun
oldugundan farkl algilanmasi (parosmi) ya da olmayan kokularin alinmasi (koku
haliisinasyonu) seklinde ortaya ¢ikabilir. Cogu zaman, herhangi bir uyar1 olmaksizin
algilanan koti  kokularin  varligi seklindeki haliisinasyonlar (kakosmi) s6z
konusudur. Kalitatif degisiklikler ¢ogunlukla merkezi nedenlere baglidir. En fazla
psikozlarda ve temporal lob epilepsisinde rastlanir. Temporal lob epilepsisindeki
koku haliisinasyonu, hastalarin ¢ogunlukla tamimladiklarn sekliyle yanmis lastik

kokusu olarak algilanan bir kakosmidir (18,42,45,46,47,49).

Olfaktor agnozi; ¢ok ender goriiliir. Koku almanin normal olmasina karsin
kisi kokuyu taniyip, adlandiramaz. Cift tarafli temporal lob lezyonlarda ya da alkol

bagimlilig1 sonucu gelisen Korsakoff sendromunda goriiliir (7).

Klinik koku muayenesi, hastanin her bir burun bogluguna ayr1 ayri olmak
tizere, daha Onceden tanmidigi varsayilan (kahve, limon vb.) farkli kokularin
uygulanmasiyla yapilir. Ancak 6nemi simirli olan bu muayene yerine genellikle
hastaya koku alma islevi ile ilgili bir yakinmasinin olup olmadiginin sorulmasiyla

yetinilir (18).
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2. GEREC VE YONTEM

2.1. Dokularm Cikarilmasi

Aragtirmamiz Afyon Kocatepe Universitesi Tibbi Etik Kurulu tarafindan

onaylanmis olup ¢alisma siiresince etik kurallara uyulmustur.

Calismamizda 20 adet otopsi kadavrasi kullanildi ve sagli sollu 40 adet
bulbus ile traktus olfaktorius incelendi. Adli Tip ile beraber multidisipliner bir
calisma yapildi. Yine etik kurallara ve genel disseksiyon kurallarina dikkat edildi.
Otopsi caligmalar1 Istanbul Adli Tip Kurumu Laboratuarlarinda yapildi. Deri
disseksiyonu i¢in ilk Once insizyon hatlar1 belirlendi. Deri disseksiyonu i¢in deri
hatlar belirlenerek sagittal dogrultuda olan ilk kesi frontal kemikteki glabellaya deri
tizerinde uyan bir noktadan baslayip basin tam arkasina geg¢mek iizere inion’a
(protuberentia occipitalis ext.) dogru 4 numara bistiiriyle acildi. ikinci kesi, birinci
kesiye dik olarak yapildi. Frontal dogrultuda glabella ile inion arasini birlestiren
cizginin tam orta noktasindan diger (kars1 kulaktaki sagittal kesi) taraftaki kulak
tistiindeki kesiye dogru yine 4 numara bistiiriyle ilerlendi. Kesiler yapilirken deri ve

deri alt1 dokular (scalp) kesildi.

Deri kaldirilirken; kesinin arkasindaki bolim deri ve deri alt1 dokular arkaya
dogru katlandi. Kesinin oniinde kalan boliimde yine 6ne dogru katlanarak kalvarya
ortaya ¢ikarildi (Sekil 6). Kalvaryanin kaldirilmasi isleminde, titresimli disseksiyon
testeresi (Hebu Medikal, BA HB 8891 gold plus autopsie; Almanya) kullanildi. Oval
bicimli kesilerek c¢ikarildi (Sekil 7).
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Sekil 5: Deri kaldirildiktan sonra kalvaryanin goriiniimii

Beyin frontal bolgeden tutularak disariya dogru cekilirken, lamina cribrosa
ossis ethmoidalis’in lateral kenarina komsu fronto-orbital laminanin medial kenarinin
tistiinde, frontal lobun orbital yiizeyindeki olfaktor sulcus’un 6n ucunun altinda yer
alan bulbus olfactorius ve bulbus olfactorius’un arka kutbundan cikan ve sulcus
olfactorius boyunca devam eden tractus olfactorius dikkatli bir sekilde kesilerek

cikartildi (Sekil 8, 9).
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Sekil 6: Kalvarya kaldirildiktan sonra serebrumun gériiniimii

Sekil 7: Serebrumun bazal kisminda yerlesmis olan bulbus ve tractus olfactorius’larin gériiniimii.
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Sekil 8: Sulcus olfactorius’a yerlesmis bulbus ve tractus olfactorius.

(Buyiitiilmiis resim: * bulbus olfactorius, ** tractus olfactorius).

2.2. Dokular Histolojik incelemeye Hazirlama

Cikartilan dokular 24 saat %10’luk notral tamponlu formaldehit soliisyonu
icinde tespit edildi. Doku takibinde dokular1 1s1k mikroskobunda transilliiminasyon

teknigiyle ve Hematoksilen-Eozin (H&E) ile incelemeye uygun sekilde hazirlandi.

IIk asama olarak doku fiksasyonu (tespiti) Humasonis metoduna gore

saglandi (Tablo 1).

Mikrotom’da dokulardan kesit alinabilmesi i¢in dokular bloklandi. Bu parafin
bloklardan mikrotom ile rahat kesit alabilmek icin bloklar bir siire buzdolabinda
sogumaya birakildi. Daha sonra bloklar mikrotoma (Thermo Elektron Corporation,
Shandon Finesse E+, England) yerlestirildi. Isik mikroskobik incelemelerde en iyi
gorlintiiyli saglamak amaciyla kesit kalinliklari Sum olarak ayarlandi. Kesilen
dokular 55°C’ye ayarlanmis benmari’ye alindi. Doku etrafindaki parafin sicak suda
acildiktan sonra lam’lara alindi. Daha sonra lam’lar cam salelere yerlestirildi ve 60

°C etiivde bir gece tutularak boyama islemine hazir hale getirildi. Kesitlerin
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boyanmasinda en sik kullanilan metotlardan birisi olan Hematoksilen-Eozin (H&E)
boyama metodu kullanild1 (Tablo 2). Boyanip hazirlanan preparatlar Olympus BX50

mikroskobunda cesitli biiyiitmelerde incelenerek resimleri ¢ekildi.

Tablo 1. Doku Fiksasyonu Metodu

Cesme suyunda 6-8 saat veya bir gece
% 70 Alkol (I) 1 saat
% 70 Alkol (II) 1 saat
% 80 Alkol 1 saat
9% 96 Alkol (I) 1 saat
% 96 Alkol (II) 1 saat
% 100 (Absolii) Alkol (I) 1 saat
% 100 (Absolii) Alkol (II) 1 saat
Ksilen (I) * 1 saat
Ksilen (II) 1 saat
Ksilen (III) 1 saat
Parafin (I) ** 1 saat
Parafin (II) 1 saat

* Dokular1 alkolden alip Ksilen’e koymadan 6nce bir kurutma kagidi yardimiyla

dokulardaki fazla alkoliin alinmasi faydali olacaktir.

** 60 derece etiivde tutulmaktadir.
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Tablo 2. Hematoksilen-Eozin Boyama Metodu

Ksilen (I) 10 dak.

Ksilen (II) 10 dak.

Ksilen (III) 10 dak.

%100 (Absolii) Alkol 2 dak.

%96 Alkol 2 dak.

%80 Alkol 2 dak.

%70 Alkol 2 dak.

Cesme Suyu 2 dak.
Hematoksilen 5 dak.

Cesme Suyu 4 dak.

Eozin 30 saniye

%80 Alkol 2 kez daldir ¢ikar
%96 Alkol 2 kez daldir ¢ikar
%100 (Absolii) Alkol 5 dak.

Ksilen (I) 10 dak.

Ksilen (II) 10 dak.

Ksilen (III) 10 dak.

Entellan ile KAPAT
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3. BULGULAR

3.1. Demografik Bulgular

Kadavralara ait demografik ozellikler Tablo 3’de gosterilmistir. Bu tabloya
gore alinan otopsi materyallerinin tamami erkek kadavralardan olusmaktaydi.
Kadavralarin yas ortalamasit 34.75+15.02 yil, boy ortalamasi 166.30£17.00 cm,
kilolarinin ortalamasi ise 69.00+17.71 kg idi. Oliim sebepleri atesli ve kesici silah
yaralanmasi (8), trafik kazasi (4), asilar (3), suda bogulma (2), yiiksekten diisme (2)
ve yanik sonucu (/) idi ve hicbiri serebral anomaliye sahip degildi. Oliim zaman ile

otopsi arasinda gecen siire 12—24 saat arasinda degisiyordu.
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Doku No Demografik Bilgiler Oliim Otopsi
Cinsiyet | Yas (y1l) Boy (cm) Kilo (kg) Tarihi Sekli Tarihi Yeri
1 E 69 172 76 12.08.2005 | Ast 12.08.2005 | Adli Tip Kurumu
2 E 28 178 78 12.08.2005 | Atesli silah 12.08.2005 | Adli Tip Kurumu
3 E 44 164 60 12.08.2005 | Atesli silah 12.08.2005 | Adli Tip Kurumu
4 E 3 100 15 12.08.2005 |Diiserek 6liim 12.08.2005 | Adli Tip Kurumu
5 E 19 164 53 12.08.2005 | Suda bogulma 12.08.2005 | Adli Tip Kurumu
6 E 28 178 91 12.08.2005 |Kesici alet 13.08.2005 | Adli Tip Kurumu
7 E 36 160 59 12.08.2005 | Suda bogulma 13.08.2005 | Adli Tip Kurumu
8 E 18 175 70 12.08.2005 | Trafik kazas1 13.08.2005 | Adli Tip Kurumu
9 E 38 182 95 12.08.2005 | Kesici alet 13.08.2005 | Adli Tip Kurumu
10 E 28 180 78 12.08.2005 | Atesli silah 13.08.2005 | Adli Tip Kurumu
11 E 41 165 69 13.08.2005 | Atesli silah 13.08.2005 | Adli Tip Kurumu
12 E 32 172 63 13.08.2005 | As1 13.08.2005 | Adli Tip Kurumu
13 E 31 170 88 13.08.2005 | Trafik kazasi 13.08.2005 | Adli Tip Kurumu
14 E 41 173 66 13.08.2005 | Yanik 13.08.2005 | Adli Tip Kurumu
15 E 24 163 58 13.08.2005 | As1 13.08.2005 | Adli Tip Kurumu
16 E 49 163 57 13.08.2005 | Trafik kazas1 13.08.2005 | Adli Tip Kurumu
17 E 62 169 89 13.08.2005 | Atesli silah 14.08.2005 | Adli Tip Kurumu
18 E 35 158 62 13.08.2005 | Trafik kazas1 14.08.2005 | Adli Tip Kurumu
19 E 44 172 78 13.08.2005 |Diiserek 6liim 14.08.2005 | Adli Tip Kurumu
20 E 25 168 75 13.08.2005 |Kesici alet 14.08.2005 | Adli Tip Kurumu
Ortalama 34,75£15,02 | 166,30+£17,00 |69,00+17,71

“JOTISTIQ A VI[[9ZQ 1Zkq JTe BIR[RIARPEY i€ O[qe ],
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3.2. Morfolojik Bulgular
3.2.1. Makroskobik Bulgular

Bulbus olfactorius: Kadavralarin tiimiinde fossa cranii anterior’da os
ethmoidalis’in lamina cribrosa’sinin lateral kenarina komsu fronto orbital lamina
medial kenarinin {iistiinde, frontal lobun orbital yiizeyindeki olfaktdr sulcus’un 6n

ucunun altina yerlesmis ovalimsi gri renkli bir yap1 olarak izlenmistir.

Yapmis oldugumuz otopsi kadavralarindaki 6l¢iimlerde taze sag ve sol bulbus

olfactorius’larin uzunluklar1 0.7+0.02 cm olarak ol¢iilmiistiir.

Tractus olfactorius: Frontal lobun orbital yiizeyindeki sulcus olfactorius
icinde ovalimsi gri renkli bulbus olfactorius’un arka ucundan ¢ikan tractus

olfactorius beyaz renkli ince uzun bir serit seklinde izlenmistir.

Yapilan otopsi kadavralarindaki Olctimlerde sag ve sol tractus

olfactorius’larin sulcus olfactorius i¢indeki uzunluklar1 4.82+0.13 cm bulundu.

Ol¢iim yapilan otopsi kadavralarindaki bulbus + tractus olfactorius’larin

toplam olarak uzunlugu 5.52+0.15 cm olarak bulunmustur.
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3.2.2. Mikroskobik Bulgular

Bulbus olfactorius’un  koronal kesitlerinde yaptigimiz mikroskobik

incelemede ilk goze ¢arpan bulbus’un katmanli yapistydi (Sekil 9).

Sy,
X -..ca_l?-)
Nl ad® i
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£

—

ekil 9: Bulbus olfactorius’un tabakalari: 1. olarak olfaktor sinirlerinin myelinsiz aksonlarinin oldug
y gu
tabaka 2. glomeruler tabaka 3. molekiiler ve dig graniiler 4. mitral hiicre tabakas1 5. i¢
graniiler ve graniiler hiicre tabakasi 6. tractus olfactorius’un oldugu tabakalar izlenmektedir
(H&E 4x).

Inceledigimiz ilk tabakada noron govdelerine rastlanmadi, aksonal
tabakalanma, hiicre yogunlugu da buna paralel olarak daha az bulundu. Nukleus’lar
cok seyrek olup, nucleol gozlenmedi, ventriculus lateralis uzantist izlenmedi.
Olfaktor sinirlerin miyelinsiz aksonlarinin olusturdugu ve lifler halinde izlenen bu
tabakanin ikinci tabakaya uzanarak glomerul yumaklarina katildig izlendi (Sekil
9,10,11).
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Sekil 10: Bulbus olfactorius’un tabakali yapisindan bir goriiniim. Yildiz ile sinapslarin olusturdugu

yumak seklindeki glomeruller gozlenmektedir (H&E 20x).

Sekil 11: Bulbus olfactorius’un tabakali yapisinin bir bagka preparattaki goriinimii. Yildiz ile

sinapslarin olusturdugu yumak seklindeki glomeruller gosterilmektedir (H&E 20x).
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Ikinci tabaka yumaklar olusturan bir goriiniim sergilemekteydi ve glomerul adi
verilen yumaklara dendrit ve aksonlarin katilimi goriilmekteydi. Glomeruller

arasinda bosluklar ve glomerullar etrafinda hiicre nukleuslar saptandi (Sekil 12).

Sekil 12: Bulbus’un 2. ve 3. tabakasindan bir goriinim. Ok isaretleriyle periglomeruller hiicre

nukleuslar1 belirtilmistir (H&E 20x).

Graniiler bir goriintii sergileyen {iciincii tabakada graniiler hiicre nukleuslar1 ve

bunlarin arasinda da piiskiillii hiicreler secilmekteydi (Sekil 13).

Sekil 13: Dis graniiler tabaka. Ok ile bu tabakadaki puiskiillii hiicre isaretlenmistir (H&E 40x).
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Bir sira halinde dizilmis iri govdeli ve eozinofilik boyanmis mitral hiicreler

dordiincii tabakay1 olugturmaktaydi (Sekil 14).

Besinci tabakada ise ¢ok miktarda kiiciik, yuvarlak veya yildiz seklindeki graniiler
hiicreler yer almaktaydi (Sekil 14).

Sekil 14: Dordiincii ve besinci tabakalar gozlenmekte. Siyah ok isareti ile mitral hiicreler; sar1 ok

isareti ile i¢ graniiler hiicreler gozlenmektedir (H&E 40x).



40

Tractus olfactorius’u meydana getirecek olan aksonlar ve etrafinda yer alan

noroglial hiicrelerin izlendigi tabaka da altinci tabakay1 olusturmaktaydi (Sekil 15).

Sekil 15: Tractus olfactorius’tan bir goriiniim (H&E 40x).
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Tractus olfactorius’dan alinan kesitlerde ise bol miktarda tipik kiiciik capli duyu
aksonlan ve etrafinda noroglial hiicreler ve yer yerde nucleus olfactorius anterior’a

ait hiicre govdeleri izlenmekteydi (Sekil 16,17,18).

Sekil 16: Tractus olfactorius’tan bir goriiniim. Ok isaretiyle aksonlar goriilmekte (H&E 40x).
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Sekil 17: Tractus olfactorius’ta yer alan aksonlar, noroglialar ve aksonlarin yan dallariyla sinaps
yapan nucleus olfactorius anterior’u olusturan multipolar noronlar (ok isareti)

izlenmektedir (H&E 40x).

Sekil 18: Tractus olfactorius’un yogun aksonal yapisi (H&E 40x).
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TARTISMA VE SONUC

Insanda koku duyusu, hiperozmik canlilardaki 6nemini kaybetmis ve buna
paralel olarak da morfolojik gelisimi geride kalmistir. Telencephalon’da yeni gelisen
kisimlarin yanina da rhinencephalon’a ait olusumlara ihtiya¢ olmadig: icin gelisme
gosterememistir. insan gidasimi se¢cmede, ortama adaptasyonda ve hayatini devam
ettirebilmek i¢in gereken diger fonksiyonlarinin yerine getirilmesinde aklini, zekasini
ve diisiincesini kullandig1 i¢in koku duyusu bu gibi fonksiyonlarda etkisini
kaybetmistir. Havada serbest olarak yaklasik otuz bin degisik koku bulunur insan
bunlarin on bin tanesini birbirinden ayrabilir, iki yiiz tanesini de taniyabilir. Olfaktor
sistem eksojen maddelerin merkezi sinir sistemine tasinmasinda ve trans neuronal
yayiliminda essiz bir kabiliyete sahiptir (50-53).

Calismamizdaki bulbus olfactorius ve tractus olfactorius’ a ait makroskobik
bulgular diger kaynaklardaki ol¢iimlerle karsilastirldiginda paralellik gosterdigi
tespit edildi (3,54,55,56 ).

Tractus olfactorius, biiyilkk kismini bulbus olfactorius’da yerlesmis noéron
aksonlarinin olusturdugu bir yapidir ve bu yiizden bulbus olfactorius’un iyi
incelenmesi, iyi analiz edilmesiyle tractus’un lif yapis1 daha iyi anlasilabilecektir.

Bulbus olfactorius’un 4 klasik hiicre tipine (periglomerular, piiskiillii, mitral
ve graniiler hiicreler) ek olarak bir cok hiicre tipi tamimlanmistir. Bunlara isim
verilirken onlar1 bulan kisilerin ad1 veya bigimlerine, iligkilerine gore hareket edilmis
ancak hepsi kisa aksonlu hiicreler grubu ad1 altinda toplanmistir (57). Bulbus bir ¢cok
cesit norotransmitterler igerir ve bazen bulbus hiicreleri birden fazla ndrotransmitter

fenotipine sahiptir (58,59,60).

Bulbus olfactorius’un  koronal kesitlerinde yaptigimiz mikroskobik
incelemelerde bulbus’un katmanli yapist ayritili olarak ele alindi. Bulbus olfactorius
birbiri iistiine yerlesmis tabakalardan meydana gelen radial bir organizasyona sahipti.
Bu tabakali durumun yetiskin insanda iyi tarif edilemedigi bildirilmistir. Bulbus
olfactorius’un i¢inden gecen ana yolun izlenmesini gii¢lestiren neden, merkezden

uzaklasan tali neuronlarin ve ara neuronlarin yol agtig1 karmasik durumdur (3).

Gray’s anatomi, Dere, Sarsilmaz, Taner, Oge, Chung, Snell, Moore, Ogul,

Erko¢, Tung¢’un Kkitaplarinda ve Ramon y Cajal ile Margolis’in makalelerinde
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belirttigi olfaktor mukozada her burun boslugunda yaklasgitk 6 milyon tane olan
bipolar reseptor hiicrelerinin aksonlarinin foramina cribrosa’da toplanarak, koku
yollarinin birinci néronunu olusturan 18-20 adet nervus olfactorius’u olusturduklar
ve sonra bunlarin bulbus olfactorius’ta sonlandigi belirtilmektedir. Bu literatiirler,
caligmamizda tespit ettigimiz bulbus olfactorius’taki aksonlardan olusan ilk
noronsuz, lifli tabakanin nervus olfactorius’un miyelinsiz liflerinden olugan aksonal
tabaka oldugunu gostermektedir. Bu aksonlar bulbus yiizeyine paralel olarak
seyredip, ikinci katmana gegmek i¢in merkeze dogru kavis cizerek bulbus’un ¢evresi
boyunca dagilim gosterir, bulbus’un dis katmanim ya da olfaktdr sinir katmanini
olusturur. Olfaktor sinirlerin aksonlart daha sonra ikinci katmana (glomerular) ulasir
(4-13,54,61,62).

Gray’s anatomi kitabinda, Gokmen GoOvsa’nin kitabinda, Ramon y Cajal,
Malun ve ark., Erdogan, Schoenfeld ve ark., Liu ve ark., Bhatnagar ve ark.,,
Commento ve ark.’nin ¢aligmalarinda ikinci tabaka olarak gecen glomerular tabaka
caligmamizdaki bulgularla ortiisen, olfaktor hiicreler, mitral hiicreler, piiskiilli
hiicreler ve periglomerular hiicreler ile bulbus’a gelen efferent liflerin olusturdugu
sinapslarin  yumak seklindeki goriintiisii ile tespit ettigimiz tabakadir
(3,21,54,55,56,62-65).

Bulbus olfactorius sinaptik glomeruluslart genis, kiiresel olusumlar olup
caplar1 sik sik yiiz nanometreyi astigi bildirilmistir. Bu tabakada birka¢ sinaptik
glomerullerdeki yogun dallanmayi olusturmak i¢in mitral hiicreler uzanti verirler.
Gelen olfactor sinir lifleri piiskiilli hiicrelerinin ve mitral hiicrelerinin apikal
dendritleriyle ¢ok cesitli akso-dendritik sinapslar olusturacak sekilde glomerul tabaka
izerinde birbirine yaklagir. Bu konuda literatiirler incelendiginde, sinaptik
baglantilarin detayli analizleri ile olfaktor aksonlarin terminallerinin diger aksonlarla
presinaptik  akso-aksonik baglantilar yapmadigi ama mitral, piskiilli ve
periglomerular  hiicrelerin  dendritleriyle  akso-dendritik  baglantilar  yaptig1
gosterilmistir. Bunun yaninda periglomeruler hiicre dendritlerinin mitral ve piiskiillii
hiicrelerle karsilikli dendro-dendritik baglantilar yaptigi, boyle cift bir dendro-
dendritik baglantidaki elemanlardan biri veya her ikisinin olfaktor terminalinde de

bir akso-dendritik sinaps yaptigi bildirilmistir (3,54,55,56).
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Sinaptik glomeruluslarin yer aldigi bu tabakada interglomerular bosluklar da
dikkati cekmektedir. Periglomerular hiicre govdeleri bu bosluklarda yer almaktadir.
Cesitli periglomeruler hiicrelerin akson terminalleri yine glomerulusu delerler.
Glomeruler hiicreler arasindaki bosluklar degisik tipteki periglomeruler hiicrelerin
govdeleri ile ve onlarin ¢ikintilari ile kismen doldurulur. Bazilar1 glomeruluslarda ve
bosluklarda dallanan dendritlere sahiptirler. Diger interneuronlar veya kisa aksonlu
olarak tanimlanan hiicreler tamamen ekstra glomeruler dendrit agacina sahiptirler.
Interglomeruler bosluklarda mitral hiicre dendritleri, ¢ok sayida akson dallanmalari,
periglomeruler hiicrelerin terminalleri, olfaktor tractustan sentrifugal (merkezden
uzaklasan) aksonlarin terminalleri de bulunur. Karsilikli dendro-dendritik baglantilar,
periglomeruler dendritler ve mitral-piiskiillii hiicre dendritleri arasinda da olur.
Bunlar ekstrinsik (dis kaynakli) ya da intrinsik (ic kaynakli) aksonlar ve
periglomeruler hiicreler arasinda akso-dendritik baglantilar yaparlar. Piiskiillii
hiicreler glomeruler tabakada yiizeyel olarak devam eden genis apikal dendritlere
sahiptirler. Asag1 yukar1 yiiz néron her bir glomerulusa dendrit verir. ilk koku alma
islemi bulbus olfactorius’un sayisiz interndronlari sayesinde burada gergeklesir (3).

Gray’s anatomi, Gokmen Govsa’nin kitab1 ile Ramon y Cajal, Bhatnagar ve
ark., Struble ve ark., Trotier ve ark. ve Erdogan’in calismalarinda tanimladig iigiincii
katman olan molekiiler ve dis graniiler tabaka saptadigimiz {iiciincii tabakay1
tanimlayarak bulgularimizi desteklemektedirler. Bu tabakaya mitral ve piiskiillii
hiicrelerin ikincil dendritlerinin dallar halinde birbirleri arasinda bag olusturmasi ve
bu baglantilarin graniiler hiicre dendritleriyle temas etmesi sonucu olusan agsi
goriintiistinden dolay1r dis pleksiform tabaka da denmektedir. Bu katmanda mitral
hiicrelere benzeyen fakat onlardan daha kiiciik olan orta ve i¢ piiskiilli hiicreler
bulunur ve bunlarin inceledigimiz kaynaklar 1s181nda tractus olfactorius yoluyla bilgi
taginmasinda kullanilan ikinci néronlar gibi davranarak mitral hiicrelere fonksiyonel
olarak yardimci olduklarini diisiinmekteyiz. Piiskiilli hiicreler mitral tabakanin
yiizeyel kisimlarindan, glomeruler tabakanin derin kismina kadar olan molekiiler
tabaka boyunca hacimce gittik¢e azalirlar (3,21,54,64,66,67).

Dordiincii katman ise, Gray’s anatomi, GOkmen GoOvsa’nin kitaplarinda,
Ramon y Cajal’in, Bhatnagar ve ark., Struble ve ark., Scott ve ark., Trotier ve ark.,

Commento ve ark. ile Erdogan’in caligmalarinda ortaya koyduklan ve caligmamizda
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tespit ettigimiz mitral hiicrelerden olusan tabakadir. Olfaktor yolunun ikinci néronu
mitral bulbus hiicresi olarak tanimlanir, 30.000’e yakin birinci néron 25 mitral hiicre
ile sinaps noktasinda temas eder. Bu bakis agisindan, “olfaktor reseptor” bulbus
glomerulus’unun fonksiyonel alt birimi olarak diisiiniilebilir. Mitral hiicreler en genis
bulber sinirlerdir ve tek laminada lokalize olmuslardir. Mitral hiicre hacim, yerlesme
ve morfolojisi bakimindan en iyi ayirt edilebilendir (3,21,54,57,64-67).

Bhatnagar ve ark., Struble ve ark., Frazier ve ark., Scott ve ark., Erdogan,
Hinds ¢aligmalarinda, Gray’s anatomi, Gokmen Gdvsa’nin kitaplarinda i¢ graniiler
hiicre tabakasi tanimlanmaktadir, ¢calismamizin bulgulariyla celisen bir tanimlama
olmamakla beraber bu tabakanin isimlendirilmesinde farkliliklar vardir. Bazi
kaynaklar i¢ pleksiform ve graniiler tabakayi tek tabaka olarak ele alip besinci tabaka
ya da medullar tabaka adi altinda ele almig, bazisi besinci (i¢ pleksiform tabaka) ve
altinc1 (ic graniiler hiicre tabakasi) tabaka olarak ayrn ayr isimlendirmistir
(3,21,57,64,66,68,69,70).

Ramon y Cajal farelerde yaptigi calismada besinci tabaka olarak bulbus
hiicrelerinin aksonlar1 ve dendritler tarafindan igcinden gegilen bir ka¢ hiicreden
olusan saf bir katman tanimlamis buna i¢ pleksiform tabaka adin1 vermistir ve altinct
tabakay1 ayr bir i¢ graniiler tabaka olarak tamimlamistir (54). Farelerdeki bulbus
tabakalanmas1 ile ilgili yayinlar incelendiginde i¢ pleksiform tabaka olarak
bahsedilen tabakanin gercekten ayr bir tabaka olarak secildigi goriilmektedir. Oysa
insanda bulbus hiicrelerinin aksonlar1 ve dendritler tarafindan olusturulan ig
pleksiform tabaka i¢ graniiler hiicrelerle karigsmis olarak bulunur, yani ayr altinci bir
tabaka olarak degerlendirilmez, bulgularimiz ve inceledigimiz kaynaklar bunu
desteklemektedir. Besinci tabaka olan i¢ graniiler hiicre tabakasinda graniillerin
bulbus olfactorius’da sayica en fazla bulunan hiicreler oldugu goriilmektedir.
Belirgin olarak postnatal donemde ortaya ¢ikip, yetiskinlerde artmaya devam ettigi
bildirilen bu hiicrelerin gercek aksonlar1 yoktur, dendritleri durmadan dallanirlar.
Graniiler ve periglomeruler hiicrelerin inhibisyon yapan interneuronlar oldugu kabul
edilir (3,68,69,70).

Altinct katman en dipte kalan, aksonlar ve noroglial hiicrelerden olusan
bulbus olfactorius tabakasidir. Erdogan, Bailey, Bhatnagar ve ark., Hinds, Frazier ve

ark., Ramon y Cajal, Hinds’in caligmalarinda, Gray’s anatomi ve Gokmen
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Govsa’nin kitaplarinda altinci katman tractus olfactorius’u olusturan lifler olarak
tammmlanmiglardir ki bulgularimiz  bu literatiirleri  dogrular  niteliktedir
(3,21,53,54,64,68,69,70).

Inceledigimiz preparatlarda saptanan biiyiik multipolar néron gruplar tractus
olfactorius’un i¢ine yerlesik bir yapidaydi. Bu noron gruplari nucleus olfactorius
anterior olarak tamimlanmaktadir. Nucleus olfactorius anterior filogenetik olarak
piriform  korteksin  bir parcasidir ve rodent bulbus olfactorius’unda
bahsedilmemektedir. Cogu lifleri trigonum olfactorium’daki orbitofrontal kortekse
dogru uzanarak commissura anterior’'u gecer ve kontralateral bulbus olfactorius’a
ulagir, commissura anterior’dan gecen noronlarin biiyiik bir kismuni nucleus
olfactorius anterior’'un noronlarinin olusturdugu literatiirlerin incelenmesi sonucu
goriilmektedir. Nucleus olfactorius anterior’un noéronlart farkli néromediatorler
icermesi ile dikkati ¢ekmektedir, bu noéromediatorlerin encephalin, VIP, LHRH
oldugu gosterilmistir. Tractus olfactorius’un yapisinda bu nucleus olfactorius anterior
noronlarinin ve aksonlarimin yam sira bulbus olfactorius’daki mitral ve piiskiillii
hiicrelerin aksonlariin, yiiksek beyin bolgelerindeki noronlardan gelen efferent
aksonlarin yer aldign goriilmektedir. Bu aksonlar diagonal bandin yatay
limbus’undan kolinerjik ve GABAerjik fibrilleri, raphe’den serotoninerjik fibrilleri,
locus caerulus bolgesinden noradrenerjik fibrilleri, hipotalamus’tan da histaminerjik
fibrilleri icerdigi bildirilmistir. Bu yiiksek beyin bolgeleri bulbus olfactorius ile
karsilikli karmasik bir iletisim i¢indedirler (3,15,18,21,26,53,54,60,62,64,68-72).

Sonu¢ olarak, calismamizda elde ettigimiz bulgular ve inceledigimiz
literatiirlerin 1s181inda  tractus olfactorius’un lif yapisim olusturan elemanlar
inceledigimiz zaman, bulbus olfactorius’daki mitral ve piiskiillii hiicrelerin (2. ndron)
santral uzantilarinin (piriform kortekse, periamigdaloid kortekse, 6on amygdala ve
entorhinal korteksin rostral boliimiine) yaninda, yine karst taraf bulbus
olfactorius’undan ve nucleus olfactorius anterior’dan gelen commissura anterior’da
caprazlasacak olan efferent lifleri ve substantia perforata anterior’da ve yakininda ki
neuronlardan, diagonal band’dan, raphe’den, locus caerulus bdlgesinden,
hipotalamus’tan degisik beyin sap1 seviyelerinden gelen efferent aksonlan igerdigi

tespit edilmistir.
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