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Miyelografi amacıyla bugüne kadar pek çok çeşit 
ajan kullanılmış bu kullanıma bağlı olarak ortaya çıkan 
z a r a r l ı e t k i l e r g e n i ş o l a r a k i n c e l e n m i ş t i r 
(4,5,7,9,12,14,16-19,21-23). Baş ağrısı, bulantı, baş 
dönmesi, genel ya da lokal konvülziyonlar, akut mental 
semptomlar, disorientasyon ve hallusünasyonlar en sık 
r a s t l a n a n b u l g u l a r o l a r a k r a p o r e d i l m i ş t i r 
(7,18,20,22,23). Shapiro (1975) (18) iyi bir mediumda 
bulunması gereken özellikleri; 1 serebrospinal sıvı ile 
karışabilmeleri, 2 tam olarak resorbe edilebilmeleri, 3 
lokal ve sistemik toksik etkilere sahip olmamaları, 4 
inert olmaları ve 5 güçlü radyo-opak özellikte olmaları 
şeklinde belirtmiştir. Tomografi ve magnetik rezonans 
uygulamaları sonucunda (3,21) myelografi bugün için 
se reb ra l ve sp ina l yap ısa l bozuk luk la r ın değer
lendirilmesinde eski önemini yitirmesine rağmen, hala 
oldukça önemli bir kullanım alanına sahiptir. Kontrast 
maddelerin kullanımına bağlı olarak meydana gelen ya
pısal değişikliklerle ilgili çalışmaların çoğunluğu ışık mik
roskobik seviyede yapılmış olup (11,13) bu konuda ya
pılan ultrastrüktüel çalışmalar az sayıdadır (2,13). Bu 
çalışmada yaygın kullanım alanına sahip olan kontrat 
maddelerin tek başlarına ve steroidle birlikte verilmele
rinin kedi medulla spinalisi üzerine etkilerini ayrı ayrı ve 
karşılaştırmalı olarak ince yapı düzeyinde araştırmayı 
amaçladık. 

MATERYEL VE METOD 
Bu çalışmada ağırlıkları 3-4 kg. arasında 40 erişkin 

erkek kedi kullanıldı. 1. grupta 16 kedi bulunuyordu. 
Denekler 0.5'er cc radyo-opak maddenin (lipiodol, ami-
paque, conray ve myodil) tek tek verildiği 4'er kediden 
oluşan 4 subgruba ayrıldı. 2. grupta da 16 kedi bulu
nuyordu. Bu gruba 0.5 cc radyo-opak maddeye ilave 
olarak 0.3 cc dexamethason ve conray+dexamethason) 
verildiği 4'er kediden oluşan dört subgruba ayrıldı. 
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Elektron Mikroskobi altyapı projesi kapsamında yapılmıştır. 

Kediler 35mg/kg pentabarbital ile uyutularak L3-4 
mesafelerine 8 no'lu iğne ile girilerek 3-4 damla B O S 
alınımını takiben radyo-opak maddeler intratekal olarak 
verildiler. Eşit diyetle beslenen kedilerden myelografi-
den 15 gün sonra aynı yöntemle uyutulduktan sonra 
medulla spinalis biopsileri elde edildi. Her bir alt grup
tan bir kedi olmak üzere 8 denek de çalışmada kontrol 
grubu olarak değerlendirildiler. 

Dokular alındıktan hemen sonra Millonig fosfat 
tamponu (10) ile hazırlanmış (pH;7.4) %5 glutaraldehit 
solüsyonu ile 4 saat süreyle tespit edildiler. Daha son
ra 2 saat süreyle %1'lik Osmik asit ille ikinci kez tesbit 
edilen doku parçaları, etil alkolde dehidrate edildi ve 
araldit içerisine gömüldüler. Elde edilen bloklardan alı
nan ince kesitler uranil asetat ve lead sitrat ile boyan-
dı. Zeiss E.M 10 B mikroskobu ile incelendi. 

BULGULAR 
1. G R U P 

Lipiodol verilerek yapılan myelografiden sonra: 
Sinir lifleri myelin kılıflarının çoğu alanlarda normal kon-
sentrik düzenlenmelerinin kaybolduğu, myelin lamelleri
nin parçalanmaları ve birbirinden ayrılmaları sonucu 
myelin kılıf içerisinde geniş, düzensiz boşlukların 
oluştuğu dikkat çekmekteydi. Bu tip alanlarda aksonla
rın büzüşmesi sonucu akson ile myelin kılıf arasında 
geniş boşluklar oluşmuştu. Ek: Dejenerasyonun belir
gin olduğu liflerde myelin kılıfın yakın çevresinde mye-
linle çevrili boşluklar şeklinde bulundukları izlenmektey
di (Şekil 1). 

Amipaque verilerek yapılan myelografiden son
ra: Bu grupta özellikle geniş çaplı aksonlarda myelin 
kılıf lamellerinin konsentrik düzenlenmelerinin bozul 
duğu, myelin lamellerinin parçalanmaları ile myelin kılıf
ta fokal yapısal bozuklukların oluştuğu izlenmekteydi. 
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Sek i l i . Sinir lifleri myelin kılıfların çoğunlukla parçalandıkları 
(oklar), aksonların (a) büzüşmelerine bağlı olarak akson ile mye
lin kılıf arasında geniş aralıkların oluştukları izlenmektedir (*). 
Ayrıca dejenerasyonun belirgin olduğu liflerde myelin kılıf perife-
rindeki bozulmalar görülmektedir (ok başları). X 8.838. 

Şekil 2. Sinir lifleri myeljn kılıflarında yapısal bozukluklar dikkati 
çekmektedir (oklar). Glia hücrelerinde (Gh) çekirdeklerinde (Ç) 
heteokrmatin artışları, sitoplazmada fibriler yapılarda artış, (f) mi-
tokondriyonlarda (m) genişleme ile sitoplazmada vakuollerin (V) 
varlığı izlenmektedir. Akson (a). X 10.850. 

Aksop lazma içerisinde nörofibril ve nörofilamanların 
varlığı belirgindi. Nöroglial hücrelerde sitoplazmada fibri
ler yapılarda artma, mitokondriyonlarda şişme ve kris-
tallarında parçalanmalar ile geniş vakuollerin varlığı dik-
kcrt çekiciydi (Şekil 2). 

Conray veri lerek yapılan myelograf iden sonra : 
Çoğu alanlarda myelin kılıf lamellerinin birbirlerinden ay
rılmaları sonucunda myelin kılıfta geniş boşlukların 
oluştuğu izlenmekteydi. Muhtemelen myelin kılıf yapı
mında meydana gelen bozukluğa bağlı olarak, aksonlar 
etrafında yer yer anormal myelin yapılarına rastlan
maktaydı. Sinir lifleri arasında filamentöz materyallerin 
aşırı miktarda arttıkları ve demetler oluşturarak akson
lar arasına uzanmaları ilgi çekiciydi. Myelin kılıfta deje
nerasyonunun belirgin olduğu alanlarda myelin kılıf la
melleri iç içe kıvrılarak akson içerisine doğru invagi-
nasyon yapmışlardı. Bu liflerde akson çapı da daralmış 
a k s o n i le mye l i n kı l ı f a ras ında gen iş a ra l ı k la r 
oluşmuştu (Şekil 3 ) . 

Myodi l veri lerek yapılan myelograf iden sonra : 
Myelin kılıf normal yapısının ileri derecede bozulduğu, 
kılıftaki myelin lamellerinin çoğunlukla birbirlerinden ay
rılmaları sonucu lameller arasında boşlukların oluştukla
rı dikkat çekiciydi. Komşu sinir lifleri myelin kılıflarının 
normal düzenlenmelerinin ileri derecede bozuldukları 
ve birbirlerine sıkıca yapıştıkları izleniyordu (Şekil 4). 
Akson içerisinde bazı mitokondriyonların ileri derecede 
dejenere oldukları görülmekteydi. 

2 . G R U P 

Lip iodol+Steroid veri lerek yapılan myelograf i 
den son ra : Bu grupta özellikle küçük çaplı aksonlarda 

Şekil 3. Myelin kılıf lamellerinde ayrışmalar, akson (a) ile mye
lin kılıf arasında geniş boşluklar (*) ve akson içerisine doğru mye
lin kılıf invaginasyonları gözlenmektedir (oklar). Ayrıca sinir lifleri 
arasında yer alan glia hücresi (Gh) ile komşu alanlarda anormal 
myelin lamelleri (ok başlar) ve filamentöz yapılarda (f) artışlar 
izlenmektedir. Çekirdek (Ç). X 10.850. 

hafif myelin kılıf dejenerasyonlarına rağmen, normal ya
pının nisbeten korunduğu izlenmekteydi. Büyük çaplı si
nir liflerinde myelin kılıf lamellerinin bazı alanlarda birbi
rinden ayrılmaları ve konsentrik halde içice geçerek 
dışa doğru protrüzyon oluşturdukları dikkat çekmektey 
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Şekil 4. Sinir liflerinin çoğunluğunda myelin lamellerinin birbirle
rinden ayrıldıkları (oklar) ve düzensiz bir görünümde oldukları 
dikkati çekmektedir. Bazı liflerde myelin kılıf periferik lamellerin 
birbirlerine sıkıca yapıştıkları izlenmektedir (ok başları). Akson 
(a), mitokondriyon (m). X 10.850. 

Şekil 6. Özellikle geniş çaplı sinir liflerinde fokal myelin kılıf de
jenerasyonları ile (oklar), akson (a) çapında daralmalar gözlen
mekle birlikte liflerin çoğulunda normal yapının korunduğu izlen
mektedir. X 7.088. 

di. Aksoplazmada nörofibril ve nörofilamentler normal 
dağılımlıydılar ve orgenellerln yapıları da normal görü
nümdeydi. Sinir lifleri arasında bulunan nöroglial hücre
lerde sitoplazmada vakuolüzasyon izlenmekteydi (Şekil 
5). 

Amipaque+Steroid veri lerek yapılan myelograf i -
den sonra : Geniş çaplı aksonların bazı alanlarda mye-
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Şekil 5. Geniş çaplı sinir liflerinden bazılarında myelin kılıf de
jenerasyonları izlenmekle beraber (çift oklar), sinir liflerinin 
önemli bir kısmında normal yapının nisbeten korunduğu dikkati 
çekmektedir (oklar). Ayrıca sitoplazmasında az sayıda vakuol (V) 
ve genişlemiş mitokondriyonlara (m) sahip bir glia hücresi (Gh) 
görülmektedir. Akson (a), çekirdek (Ç). X 4 375. 

lin kılıf yapıları bozulmuş ve lameller konsentrik halde 
dışa doğru çıkıntılar yapmışlardı. Bu tip liflerde akson 
çapı da daralmış ve akson ile myelin kılıf arasında ge
niş boşluklar oluşmuştu. Küçük çaplı sinir lifleri nisbe
ten normal görünümdeydi. Aksoplazmada organeller 
yapısal bütünlüğünü korumaktaydılar. Nöroglial hücreler 
ve myelinsiz sinir lifleri de yapısal olarak normal görü
nümdeydiler (Şekil 6).. 

Conray-Stero id veri lerek yapılan myelograf iden 
sonra : Mikrografların çoğunda myelinli sinir liflerinin 
normal yapılarını korudukları izlenmekteydi (Şekil 7). Si
nir liflerinin bazılarında akson ile myelin kılıf arasında 
akson çapının daralmasına bağlı olarak oluşan küçük 
boşluklara rastlanmaktaydı. Bu grupta glia hücreleri 
normal görünümlerini korumaktaydılar. 

Myodi l+Steroid veri lerek yapılan myelograf iden 
sonra : Geniş çaplı myelinli sinir liflerinde aksonlarda 
büzüşme ve akson ile myelin kılıf arasında çeşitli bü
yüklükte boşluklar ve fokal myelin dejenerasyonlarının 
varlığı izlenmekle birlikte (Şekil 8), liflerin önemli bir kıs
mında yapısal bütünlük korunmuştu. Küçük çaplı mye
linli aksonlar ve myelinsiz sinir lifleri ile glia hücreleri 
de yapısal olarak normal görünümdeydiler. 

TARTIŞMA 
Tanı amacıyla kullanılan kontrast maddeler yaygın 

bir uygulama alanına sahiptirler. Kontrast maddelerin 
kullanımına bağlı olarak ortaya çıkan zararlı etkilerin pa-
togenezi henüz tam olarak bilinmemektedir. Bu patoge-
nezde (a) serum kompleman ve koagülasyon sistem
lerinin aktivasyonu (b) antijen-antikor reaksiyonlarında 
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Şekil 7. Myelinli sinir liflerinin çoğunda normal yapının nisbeten 
korunduğu izlenmektedir. Akson (a). X 5.513. 

haptenlerin etkileri (c) indükslyona bağlı olarak mast 
hücreleri ve bazofillerden histamin salınması ve (d) 
hastalarda meydana gelen aşırı endişelerin etken ola
bilecekleri ileri sürülmüştür (7,8,12). Klinik semptom
ların oluşmalarındaki bu reaksiyonlar dışında kontrast 
maddelerin dokular üzerindeki zararlı etkilerinde mediu-
mun kimyasal yapısı, katyonik özellikleri, fizikokimyasal 
özellikleri ve verilme şekillerinin de büyük önem taşıdığı 
kabul edilmektedir (2). 

Myelografi amacıyla kontrast maddelerin intratekal 
olarak verildiği bu çalışmada medulla spinalis ultras-
trüktüründe önemli yapısal değişiklikler saptandı. Sinir 
lifleri myelin kılıflarında kalınlaşma, fokal myelin dejene
rasyonlar ı , akson içeri doğru myel in kılıf invagi-
nasyonları, akson ile myelin kılıf arasında geniş boşlu
kların varl ığı ile gl ia hücreler inde oluşan yapısal 
değişiklikler dikkat çeken bulgulardı (Şekil 1-2). Bu bul
guların oluşmasında yukarıda belirtilen kontrast madde 
özelliklerinin etken olabileceği açıktır. Kontrast maddele
rin aksonlar arasında birikmesi ve uzun süreli resorbe 
olmamaları sonucunda muhtemelen sinir liflerinin bes
lenmeleri bozulmakta ve buna bağlı olarak da yapısal 
değişiklikler oluşmaktadır. 

Merkezi sinir sisteminde kontrast maddelere bağlı 
olarak oluşan dejenerasyonlarda kullanılan maddenin 
osmolaritesi yanında, direk toksik etkisinin de oldukça 
önemli olduğu kabul edilmektedir (7). intravasküler ola
rak verilen kontrast maddelerin merkezi sinir siste
minde kan-beyln barieri üzerine mekanik etki yaparak 
barierdeki sıkı bağlantıların açılmasına sebep oldukları 
ve bu bölgelere geçimler i ile de yapısal dejene
rasyonlara sebep oldukları bildirilmiştir (15). Nitekim bu 
maddelerin merkezi sinir sisteminde kan-beyin barie-

Şekil 8. Geniş çaplı sinir liflerinin bazılarında myelin kılıf lamel
lerinde ayrışmalar, fokal myelin kılıf dejenerasyonları izlenmekle 
beraber (çift oklar) küçük çaplı liflerde normal yapının korunduğu 
dikkati çekmektedir (oklar). Akson (a). X 7.088. 

rine sahip olmayan alanlarda kan damarlarından böl
geye geçmeleri ile bulantı ve kusmaların oluştuğu rapor 
edilmiş bu klinik tablo maddenin direkt toksik etkisi ile 
açıklanmıştır (7). Kontrast maddelerin intratekal olarak 
verildiği bu çalışmada myelin kılıf dejenerasyonları ile 
birlikte aksonlarda ve glia hücrelerinde de dejene
rasyonların bulunması kontrast maddenin mekanik etki
lerinin yanında, toksik etkilerinin de varlığını düşündür
mektedir. 

Mikrografların çoğunda aksonlarda büzüşme, ak
son ile myelin kılıf arasında geniş aralıkların bulunması, 
aksoplazmada organel değişikliklerin varlığı (Şekil 1,4), 
kontrast maddelerin verilmesinden sonra tam olarak 
reabsorbe olamadıklarını, intersitisyumda birikerek os-
motik dengeyi bozdukları, bu yol la akson larda bü
züşmeye sebep oldukları ileri sürülebilir. Ayrıca madde
lerin sinir lifleri aralıklarında uzun süreli kalmalarına 
bağlı olarak bölgede madde ve gaz transportunun da 
etkilenebileceği açıktır. Ultrastrüktürel değişikliklerin yağ
da eriyen kontrast maddelerin verilmesinden sonra da
ha belirgin olmaları bu görüşümüzü desteklemektedir 
(Şekil 1,4). Gerçekten yağda eriyen kontrast maddelerin 
kuvvetli radyo-opak özellikte olmalarına karşın dokular
da geç reabsorbe oldukları yaygın olarak kabul edil
mektedir (1,13). 

Merkezi sinir sisteminin kontrast maddelerin veril
mesinden sonra primer olarak etkilenen organlar ol
duğu bilinmektedir (6,7). Yağda eriyen kontrast madde
lerin bu dokularda daha fazla hasara neden olmalarına 
değer bir nedenin de bu maddelerin kimyasal yapılan 
ile ilişkili olabileceği ileri sürülebilir. Sinir lifleri myelin kı
lıflarının çoğunlukla lipidlerden oluştukları bilinmektedir. 
Dolayısıyla myelin kılıf yapısındaki lipidlerle kolaylıkla 
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kimyasal reaksiyona giren yağda eriyen kontrast mad
deler, muhtemelen myelin kılıf yapısına katılarak veya 
kılıfa adsorbe olarak myelin kılıfın normal yapısını boz
maktadır. Yağda eriyen maddeler olan lıpiodol ve myo-
dil verilmesinden sonra myelin kılıf dejenerasyonlarının 
daha belirgin olmasının bu açıdan yorumlanması yanlış 
olmayacaktır. Lipiodolün, lipid içeriğinden dolayı beyin 
omurilik sıvısı ile karışmadığı, leptomenenjlere irritan ve 
oldukça yavaş resorbe olma özelliğine sahip olduğu ve 
geç dönemde de araknoiditise sebep olabileceği yapı
lan çalışmalarda rapor edilmiştir (1,11,13,18). 

Gospos ve arkadaşları (1983) (2) sıçanlarda intra-
vasküler kontrast madde verilmesinden sonra aorta en-
dotelinde meydana gelen yapısal değişikliklerin enjek
siyondan on gün sonra tekıar düzelme gösterdiğini ra
por etmişlerdir. Sunulan çalışmada myelografiden on 
beş gün sonra alınan medulla spinalis biopsilerinde ol
dukça önemli yapısal değişikliklerin bulunması kontrast 
maddelerin etkilerinin merkezi sinir sisteminde daha 
şiddetli ve daha uzun süreli olduğunu düşündürmekte
dir. Suda çözülen kontrast maddelerin verilmesinden 
B O S ile karışabilmeleri ve bölgeden daha çabuk uza
klaştırılmaları ile açıklanmaktadır (1,13,18). 

Patogenezi ne olursa olsun klinik ve deneysel ola
rak kontrast maddelerin kullanımını takiben çeşitli za
rarlı reaksiyonlar oluşmaktadır (8,12). Bu reaksiyonların 
zararlı etkilerinin daha az düzeye indirgenebılmesi 
amacıyla çalışmanın 2. grubunda hayvanlara kontrast 
madde ile birlikte steroid enjekte edildi. Steroid verilen 

gruplarda ultrastrüktürel değişikliklerin daha minimal se
viyede olması ilgi çekici bulundu (Şekil 5,8). 

Lasser ve arkadaşları (1977) (8) in vitro ve in vivo 
koşullarda yaptıkları çalışmalarda steroidlerın kontrast 
maddelerin zararlı etkilerini azalttıklarını bildimlşler, bu 
etkilerini kompleman sistemi ve immün ve non-immün 
hemoliz sistemleri üzerine inhibitör etkileri ile gerçek
leştirdiklerini rapor etmişlerdir. Özellikle yağda eriyen 
kontrast maddelerin veri lmelerinden sonra geç dö
nemde hastalarda granülomatöz reaksiyonların ortaya 
çıktıkları bilinmektedir (1,3,18). Steroidlerin kontrast 
madde ile birlikte verilmelerinin bu reaksiyonları azalta
bileceği ileri sürülebilir. Hernekadar bazı çalışmalarda 
steroidlerin koruyucu etkileri tespit edılmemişse de 
(11), steroidlerin, kontrast maddelerin verilmesinden 
önce kullanımının bu maddelerin koruyucu etkilerini ar-
dırdıkları rapor edilmiştir (8). Sunulan çalışmada kon
trast madde ile birlikte steroid verilen gruplarda tam bir 
korumanın olmaması bu maddelerin steroıdle aynı anda 
verilmesinden kaynaklanabilir. 

Sonuç olarak radyodiagnostik alanda yaygın bir 
kullanım alanına sahip olma lipiodol, amipaque, conray 
v emyodil maddelerinin kullanımını takiben merkezi s i 
nir s is teminde belirgin ul t rastrüktürel değiş ik l ik ler 
oluşmaktadır. Yağda eriyen kontrast maddeler olan li
piodol ve myodil verilmesinden sonra değişikliklerin da
ha belirgin oldukları dikkat çekicidir. Bu morfolojik 
değişikliklerin steroidlerin kontrast madde verilmesinden 
önce uygulanması ile daha az düzeye indirgenebileceği 
kanısına varıldı. 
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