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Studies on the role of copper in Enzootic ataxİa.

Sunıınary: Enzootic ataxia is a seriou! probIem on the BIack-Sea costaI area of
Samsun (Turkey). The disease is continuaııy breaking out with an incidence which varies
from year to year, and yet it can be controııed by administrating copper suIphate to the
pregnant ewes.

Our investigation incIudes anaIysis of E. ataxia pastures for trace elements, the inf-
luence of pregnancy and pastures rotation on the blood /serum Cu concentration and the
main pathoIogicaI features of the disease.

The resuIts obtained from herbage sampIes indicates that the condition observed in
this area is not a simpIe Cu deficiency probIem. The herbage/Cu resuIts for the 14 areas are
given in TabIe V, are considered adequate for the heaIth of the sheep.

Aıı the moIybdenum values in Table VI appear in normal range 0.I9 - 1.79 p. p. m.1
D. M. AIthough the herbage sampIes were anaIysed for Cu and Mo in different Iaboratories
and methods (see TıibIe V and VI) their results do not varry widcIy. The totaI sulphure "S"
content in the same herbage sampIes were aIso considered to be in the normaI range %
O.i77 - 0.568.

All herbage sampIes were representatives of the diet the ewe receives the year arround
incIuding the pregnancy period. The groups are grazed on naturaI pastures and do not re-
ceive suppIementary food or copper; group (c) has a better pasture condition than (A) and
(B).
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The blood/serum Cu (copper estimation were earried out on blood serum) values arc
summerized in Table i. None of the ewes were dosed with copper. Group (A) and (B) are
fJocks owened by farıners whereas group (c) is a representative of a state farm flock, which
were dosed yearly with copper sulphate before our investigation has begun. i t can be seen
that the serum/Cu values in all groups show a depression during pregnancy, follewed bya
ri se after parturition (the lambing season begins in february and continuous till the end of
March).

In the summer the flocks are generally mmıed to highland grazing arcas. This enviro-
mental change causes an increase in blood/Cu values of the animal, 'but falls rapidly af ter
the flocks have returned to their previous pasturc areas (Tablc II). The reason for this dif-
ference is not known. Vnfortunatcly, the trace element contents of the pastures from the high-
land area has not been studied.

The copper eontent of liver and brain samples from ataxic lambs are show n in Tablc
ıv. The lambs examincd fall under 5 weeks of age. The liver copper concentration was (me-
an 6.6:r 0.38 p. p. m./D. M.) in affected lambs, and (mean 113.4:r 11.72 p. p.m./D.
M.) in normal lambs The brain copper concentration of affected lambs was (mean 4.03 =t=
1.51 p. p. m./D. M.).

Mean serum-Cu concentration ofataxic lambs are shown in Table III (ataxic lambs:
mean 29.4, 45,6, 48.3, and for controls: mean 85.50, 93.5 Cu ug/lOO mL.),

Loss of wool crimp and achromotrichia in ataxic and clinically normal appearing
lambs (from the same flock) were almost a constant finding.

Lamb pathology: In nine out of the 42 ataxic lambs examined had macroscopie lesi-
ons in the cerebral hemispheres. These include: cavitation (Fig. 2 - 3), areas of gelatinous
changes in the cerebral white matter, and shrunken appearened brain (Fig. I, hypoplasia!).
In the last form the brain failed to fill the cranium and had a dark grey colour; the rest of
the cranium was filled with a clear cerebrospinal fluid. The detailed ap pea ran ce of the brain
lesions has been described priviously 42.

Brain stern: Degenerating and necrotic neurons were found in the red (Fig. 4) and less
frequently vestibular nuclei.

Spinal cord: Chroınatolysis and necrosis of the large neurons in the spinal cord were
seen in all ataxic lambs. Together with these lesions, changes in the white matter of the spi-
nal cord were constantely observed. The lesiond wc re found in the lateral funiculi and
sulcomarginal funiculi. In sections stained for myelin this areas appeared as palc arcas. In
hacm. -eosin stained sections this aeras had a spongy appearencc and ballooned structures
containing basophilic cellular debris (Fig. 5).

Similar neuronallesions without demyelination! in the white matter of the spinal cord,
and vestibular nuclei were occasionally observed in healthy "Karagul" lambs i to 2 days of
age. The specifity of this condition is under investigation.

Özet: Bu araştırmamızda, biri deniz seviyesinde, diğeri 200 - 300 metre rakımlı
mer'alarda yemlenen koyun sürüleri ilc Karaköy harasının koyun sürüsünden seçilen bir ör-
nek sürüde, mevsimin ve gebeliğin kan/bakır seviyesine etkisi, yemIerne olanakları ve bu bit-
kilerdeki bakır iz elementinin ha~talıkıa ilişkisi saptanmaya çalışılmıştır.

Samsun bölgesi koyunları genellikle hypocupraemic'tir, kuzularında aehromotrichie
ve yapağı kıvrımlarının kaybolması belirgindir.

Hastalık ensidansı yıldan yıla farklar gösterir; doğru bir sayı vermek güçtür. Yıllar-
dan beri sıhhatli görünen bir sürü de hastalık birdenbire patlak verebilir. E. ataxie'nin "kon-
genital" ve "gecikmiş" klinik formları gözlenmektedir. Gebelik devresinde anaya bakır
sulfat vermekle hastalık kolayca önlenebilmektedir.
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Bölgenin mer'a olanakları, bunun üzerinde otlayan koyun kesafetine oranla yetersiz-
dir. Yetersiz bir yemlemenin kan-Cu seviyesini olumsuz bir yönde etkileyebileceği düşünül-
müştür. Fakat diğer yönden, Haranın mer'ası yeterli olmasına rağmen üzerinde otlayan ko-
yunun kan /Cu seviyesini normalde tutabiirnek için zaman zaman CuSO. içirtmek gerekmek-
tedir. Bu sonuca göre hastalığı bir yem yetersizliğine bağlamak güçtür.

Diğer yandan, bölge mer'a bitkilerinin ihtiva ettiği bakır normal sınırlar içerisinde bu-
lunmuştur; bunun gibi, bitkideki Molybden de normal sınırlar içerisindedir. Bu sonuçlara
göre, Samsun bölgesindeki Enzootic ataxie hastalığının nedenini "basit bir bakır yetersizliği-
ne"bağlamak mümkün değildir.

Yaz aylarında yaylalara çıkarılan koyunların kan/Cu seviyeleri normal sınırlara yük-
selmekte fakat eski çevrelerine döndükten kısa bir zaman sonra bu değerler tekrar düşmek-
tedir.

Koyunların gebelik devresinde kan-Cu seviyesinde bir düşme ve doğumu müteakip bir
yükselme gözlenmiştir.

Muayene edilen 42 adet hasta kuzudan 9 tanesinin cerebrum'unda eavitation, jelatini
dejenerasyon ve hypoplasie gibi makroskopik Iczyonlara rastlanmıştır. Fakat hastalığın pa-
tognomonik lczyonları mikroskopiktir ve caudex cerebri ile m. spinalis'in neuron ve sinir
yollarında dejeneratif değişiklikler halindedir.

Giriş

1960 yılında Karaköy harasında (Samsun) "Karakaya" ırkı ku-
zularında sinirsel ve ataxic semptomlarla seyreden bir hastalık dikkati
çekmiş ve bunun kuzulardaki Enzootic ataxie (E. A.) hastalığı ile iden-
tik olduğu bildirilmiş 27 ve hastalıklı kuzular üzerinde yapılan araş-
tırmalar42 onucunda santral sinir sisteminde çeşitli morfo-patolojik
lezyonların varlığı gösterilmiştir.

Enzootic ataxie, swayback veya çarpık diye adlandırılan hastalık,
dokularda bakır seviyesinin düşükıüğü ile birlikte seyreden yeni doğ-
muş veya genç kuzuların enfcksiyöz olmayan ataxic bir hastalığıdır.
Ancak koruyucu olarak hastalık Cu preparatlarının tatbiki ile önlene-
bilmektedir.

Enzootic ataxie'nin biokimyası ve patogcnesis'i yönünden yapı-
lan araştırmalar, hastalığın çok muhtemel olarak intra uterin devrede
başlaması ve experimentel koşullar altında meydana getirilebilmesin-
deki güçlükler nedeniyle henüz kesin olarak aydınlığa kavuşmuş de-
ğildir. Mamafih, experimentel koşullar altında gayri tabii yüksek mik-
tarlarda Molybden ve Sulphat gibi tuzların yeme karıştırılarak 13,

14,16,25,31,36,37,38,38,39 veya bakırdan yoksun yarı-pürifiye bir gıda
rejimi 23, 35, 40 tatbikatıyle koyunda doku jCu seviyesini normalin altına
düşürmek mümkün olmuş ve bu sayede birinci veya ikinci kuşakta
hastalıklı kuzular elde edilebilmiştir.
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Sıçanda, Cu yetersizliği, doku cytochrom oxydase aktivitesinde
belirli bir azalma meydana getirmektedir 17. Daha sonraları, bakırın
cytochrom oxydase molekülü ile bağlantısı olduğu gösterilmiştir 43.

Bu gözlemler Enzootic ataxie'li kuzularda cytochrom oxydase aktivi-
tesinin araştırılmasına yol açmıştır. Spontan veya experimentel
hastalık olaylarında beyin dokusunda ve motor neuronlarında bu an-
zimin aktivitesinde hakikaten bir düşme olduğu tesbit edilmiş ve bu
nedenle hastalığın primer sebebi olarak kabul edilmek istenmiştir
2,16,1926. Buna rağmen, neuronal lezyonların patogenesis'i henüz
açıklığa kavuşamamıştır.

Birçok belirli metabolik hastalıklar çok defa yemdeki mineral
maddelerin fazlalığı, yetmezliği veya aralarındaki dengesizlik sonucu
meydana çıkmaktadırlar. Bu arada, mevcut mineral maddelerin farklı
çevre koşullarındaki absorbtion, excretion ve retantion'ları da değişik
olabilmektedir. Nitekim, İngiltere 39 ve Yunanistan'da 33 gözlenen
E. A.'nin şartlı bir Cu yetersizliği sonucunda meydana geldiği bil-
dirilmiştir. Fakat, mer'a bitkilerinde yeterli miktarlarda bulunan ba-
kırın hayvan organizması tarafından kullanılmasını engelleyen fak-
törlerin etki şekilleri henüz açıklanamamıştır.

Hastalıklı kuzuların santral sinir sisteminde makro ve mikroskopik
olarak türlü lezyonlar bulunmuştur. Ancak makroskopik lezyonlar
% 20 ila % 30 oranında mevcuttur. Cerebral ödem, (yalnız başına
veya cerebellar herniation ile birlikte), hemisferlerde kavitation, je-
latinöz dejeneration, cerebral hypoplasie ve caudex cerebri ile M.
spinalis'in motor neuronlarında dejenerativ-necrotic değişiklikler ve
subst. alba'larındaki simetrik bilaterallezyonlar başlıca görülen bozuk-
luklardır s, 18, 20,21,22,34,. Hastalıklı kuzuların m. spinalis'lcrinin beyaz
maddesinde herzaman gözlenen lezyonların tabiatı henüz tartışma
konusudur. Bu lezyonları, yüksek merkezlerde meydana gelen neuron
zedelenmesi sonucu sekonder bir demyelination'a bağlayanlar 21,22

olduğu gibi anormal bir myelination'un "neurodysgenesis" •
sonucu da olabileceğini ileri sürenler vardır 18. Enzootic ataxie'li
kuzu anormalolan biokimyasal bir ortamda myelinleşmeyi sürdür-
mektedir. Bu durumda bakır seviyesi ve cytochrom oxydase aktivitesi
düşüktür 19, phospholipid ve özellikle myelin lipid sentezi noksan
olmaktadır. Bu koşullar altında, caudex cerebri'nin ve m. spinalis'in
büyük neuronları dejenerasyona uğramakta ve myelinlcşme anormal
olmaktadır. Hayvan uzun bir müddet hayatta kaldığı taktirde de
axon'lar dejenere olurlar ve bu bölgelerde gliosis meydana gelmek-
tedir 20.
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Bu araştırmamız, Samsun bölgesindeki Enzootic ataxie hastalı-
ğının doğal mer'a beslenmesi ilc olan ilişkisi, dişi koyunda kan/Cu se-
viyesinin mevsim ve gebelik devresine göre durumu ve hastalığın pato-
morfolojisini açıklayabilmek amacıyle yapılmıştır. .

Materyal ve Metod

Koyun: (A) Samsun'un Yörükler köyünde (hastalık bölgesi) 36
adet dişi koyun numaralanarak i 8 tanesi yıl boyunca bu bölge mer'-
alarında bırakılmış, diğer i 8 tanesi de geleneksel koyun hareketlerine
katılmışlardır; bu koyunlar her yıl mayıs-eylül ayları arasında yayla-
lara çıkarlar.

(B) Beslenme olanakları farklı, fakat aynı hastalık bölgesi içinde
bulunan koyunların Serum /Cu yönünden karşılaştırmalarını yapabil-
mek için Karaköy harası koyun sürüsünden 15 dişi koyun ve Tepecik
köyünden i 5 dişi koyun numaralanmıştır. Yıl boyunca aynı çevrede
otlayan bu koyun grublarına bakır sulfat ihtiva eden hiç bir ilaç veril-
memiştir.

Kuzu: (A) Samsun bölgesinden toplanan E. A.'li kuzularla sıh-
hatli hara kuzuları arasında serum /Cu karşılaştırmaları yapılmıştır.

(B) 197°/71 kuzula~a mevsimlerinde E. ataxie'nin konjenital ve
gecikmiş hastalık formlarını gösteren 42 adet kuzunun necropsi ve his-
topatolojik muayeneleri yapılmıştır.

Gıda: Hastalık bölgesinin mer'a olanakları çok sınırlıdır ve hayvan
yoğunluğuna kıyasla yetersizdir. Halk elindeki gebe koyunlara kışın
az miktarda kuru ot ve mısır kırması verildiği ifade edilmiştir. Hara
koyunlarının mer'a olanakları ile köy mer'a olanakları mukayese edi-
lemiyecek kadar iyidir; buradaki koyunlar yalnız bol mer'a bitkileriyle
beslenmektcdir.

Mer' alardan bitkilerin toplanması: Halkın kullandığı mer'alar kesif
hayvan sürüleri tarafından devamlı olarak kullanıldığından bitki ta-
bakası çok kısa, toplanması güç ve toprak ile bulaşık olmaktadır. Bu
nedenle, söz konusu bölgelerde 3 x 3 metre eb'adında mer'a parçaları
tel örgü ile çevrilmiş ve burada gelişen bitkiler zaman zaman el ile
koparılarak Cu, Mo ve S04 yönünden kantitatifanalizleri için, (a) "An-
kara toprak ve gübre araştırma enstitüsü, (b) Pendik koyun hastalık-
ları araştırma enstitüsü, (c) Berlin veteriner fakültesi ve (d) İngiltere'-
de Moredun araştırma merkezine gönderilmi~tir. Bu laboratuvarların
kullanıldıkları analiz metotları aşağıda gösterilmiştir:
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Bitkide Cu tayini: (a) Carbamate 12, (b) Zne dibenzyldithio
carbamateS, (e) atomic-absorbtion spectophotometrie, (d) atomie-
absorbtion spectophotometrie metotlarına göre yapılmıştır.

Bitkide Molybden tayini: (a) Kuru yakma-Thyocyanate 10, (b)
Dithiol7, (d) Zine Dithiol metotlarına göre yapılmıştır2o.

Bitkide total kükürt (S) tayini: (a) yaş yakma usulune göre dijest
edilerek turbimetrik metoduna göre yapılmıştır 11.

Kanda Cu tayini: Çelik iğneleri e v. jugularis'ten alınan kan, usu-
lüne göre temizlenmiş ve bi-distile su ile yıkanmış pyrex tüplerinde bek-
letildikten sonra santrifuje edilerek elde edilen serum analiz ameliye-
sine kadar -20 Co dereeede deep freeze'de saklanmıştır. Serumdaki
bakırın kantitatif analizi Eppendorf mikrolitre tayin metoduna göre
yapılmıştır2°. Bu analiz için mikrolitre-Eppendorf-AV 1180 WV sis-
temi kullanılmıştır.

Karaciğer ve beyin dokularında Cu analizi: Bakır doğrudan doğruya
Zine-dibenzyldithioearbamat ile tesbit edilmiştir s.

Histopatolojik muayeneler: Calvarium ve areus vertebraların uzak-
laştırılmasıyle meydana çıkan beyin ve m. spinalis titislikle yerlerinden
alınarak % lO neutral formalin içerisinde tesbit edildikten sonra aşa-
ğıda gösterilen bölgelerden enine ve uzunlamasına kesitler yapılarak
ayrı ayrı şişelerde muhafaza edilmiştir.

Beyin kesitleri: (a) Superior gyrus frontalis hizasından, (b) Lobus
oeeipitalis'ten, (e) Nervi faseialis et trigeminus'un kökleri hizasından,
(d) alive hizasından, (e) Lateral eerebeller loblardan geçen kesitler
ve Vermis eerebellum'dan geçen longitudinal kesit bölgelerinden, (f)
Medulla spinalis'in 1., 2. 3. eervieal ve 6., 7. 8. thoraeal bölge-
lerinden birer ve intumeeentia cerviealis ve i. lumbalis'ten üçer parça
alınmıştır.

Sinir sisteminden başka yalnız Pankreas bezinden doku parçaları
alınmıştır.

% lO neutral formalin'de tesbit edilen dokuların parafin blokla-
rından ve ayrıea eerebrum, m. oblongata ve m. spinalis'ten dondurma
mikrotomunda kesitler hazırlanmıştır.

Histolojik muayeneler için kesitlere hematoxyline ve eosin boyası
tatbik edilmiş ve gerektikçe özel boyalar yapılmıştır. Myelin için Weil
metodu, dejenerasyon safhasında bulunan myelin için Marehi metodu-
nun Swank-Dovenport modifikasyonu, yağ için seharlaeh rot, Nissl
maddesi için eresyl eeht violet, glia fibrilleri için Halzer'in boyası ve
pigment presipitasyonları için von Kossa'nın boya metotları tatbik
edilmiştir.
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Sonuçlar

Kan serumunda Cu Konsantrasyonu:

Tablo i de gösterildiği üzere, hastalık bölgesinin 3 ayrı koyun sü-
rüsünün (grup A, B ve c) serum/Cu konsantrasyonu yıl boyunca de-
ği~ik aylarda tesbit edilmi~tir. B grubunda fazla hastalıklı kuzu mey-
dana gelmi~ ve bu nedenle tesbit edilen ortalama 44.25 =ı= 7.73 ile
66.95 =ı= 4.03 Ug./ıoO mL. Kan/Cu değerleri organizma için yetersiz
bir bakır seviyesinin ifadesi olabileceği kanısına varılmı~tır. Bir yıldan
beri ilave bakır tuzları verilmeyen (c) grubunda bakırın ~imdiden
kritik seviyeye dü~tüğü görülebilir. Yemlerne olanakları en üstün
olan (c) grubunun istifade ettiği bitkilerdeki Cu değerleri ortalama
9.7 p. p. m. /D. M. (Nisan ayı alınmamı~tır) dir ve yeterli bir sevİ-
yededir. Bundan, beslenme olankları iyi ve Cu değerlerİ yeterli sevİ-

Tablo i.

~ Bölge Kan Serumunda Cu Microgr.1 100 mL. (Koyunlarda)
'\.

'"Kanın '" Balaç

ialındığı '\. Yörükler Çatalçam Karaköy Tepecik
tarih '" Köyü Kutlukent Harası Köyü

'" (A) Köyleri i (c) (B)
Şubat/1969 67.19'1= 4.26

Mart/1969 52. 8=f 8.7 100'1= 4.51

Nisan/1969 67.49'1= 4.23 50.00'1=5.43 i
ii Ağustos/1969 78.94'1=22 .98 101.66'1=21.84

Kasım 1969 96. 4'1= 5.96
-

Ocak/1970 72. 8'1= 7.21 85.'1=6.33

Nisan 1970 76. 8'1= 8.68 129. 8'1=12.91

Mayıs 1970 86'1=9.77

Haziran 1970 128.2'1=7.56

Eylül 1970 144.2'1=4.62 70. 3'1= 4.35

Kasım 1970 93.46i= 7.52 44.25'1= 7.73

Aralık 1970 i 88.541' 6.62 46.15'1= 8.34

Oeak/1971 ----I 76.41'1= 11.45 54.50'1= 6. LO
i ii Şubat/971 ı----~54.23'1=5.73 66.95'1= 4.03

Mart INisan 1971 89.23'1= 5.87 84.65'1= 7.67
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yede olmasına rağmen hayvanların bakırdan istifade edemediği so-
nucu çıkmaktadır.

Çevre koşullarının kan ICu seviyesine etkisini saptamak amacıyle
(A) sürüsünün bir kısmı geleneksel koyun hareketlerine katılarak Gi-
resun'un yüksek yaylalarına gönderilmiş ve 6 ay içerisinde kan ICu
seviyesi ortalama 72.53 =ı= 5.4 ten 124.8 =ı= 14.91 ug./ıoo mL. gibi
yüksek bir seviyeye ulaşmıştır; fakat eski çevresine dönen bu sürüdeki
Cu seviyesi de hızla düşmüştür (Tablo II).

Tablo II.

Değişen Çevre Koşullarına Bağlı Kan ISerum Cu Değerleri.
(Cu microgr. /100 mL)

Yörükler köyü yüresinde Nisan 67.44'f 4.23
yıl boyunca kalan Ağustos 78.94:;: 22.98
koyunlar Kasım 94. 4'f 5.96
-- ----- --- --_.~
Giresun yaylaları Nisan Yaylaya çıkmadan : 72.53'f 5.4
yöresinde çıkan Yörükler Ekim Yayladan inerken : 124. 8'f 14.01
köyü koyun sürüsü Kasım Yörükler yöresinde : 89. 8'f 5.39
--
Karaköy harası mer'a- Ağustos 101.66'f 21.84
larında kalan hara Kasım 93.46:;: 7.52
koyunları

Hastalık ensidansı:

İki yıllık gözlemlerirniz sırasında hastalığın "kongenital" ve "ge-
cikmiş" formaları görülmüştür. 1969/7° doğum yılında (A) grubunda
ancak % 2, (B) grubunda ise % 25 oranında hastalık olayları tesbit
edilmiştir. 1970171 doğum yılında bu oran (B) grubunda % 40 a ka-
dar yükselmiştir. (c) grubunda henüz bir olaya rastlanmamıştır.

Hastalıklı kuzuların kan serumunda Cu konsantrasyonu:

Enzootic ataxic'nin kongenital ve gecikmiş klinik formlarını gös-
teren kuzuların kan ICu konsantrasyonları (Tablo III) te belirtilmiş-

Tablo III.
Enzootıc Ataxıe'li Kuzuların Kan Serumunda Bakır.

(Cu microgy./IOO mL)

Adet kuzu i_._- ------"- -- .._------ "-------
Şubat/Mart 1969 13 29. 4'f3.4
Şubat/Mart 1970 8 45. 6'f7.39
Şubat/Mart 1971 12 48 3'f 5.2

i - ---
Karaköy harasının
sıhhatli kuzularında LO 85 .50'f 4.66
--
Çifteler harasının
sıhhatli kuzularında ıo 93. 5:1:6.02
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tir. Bu değerler Normal kuzularla kar~ıla~tırılacak olursa takriben %
50 bir azalma olduğu görülür. Hastalıklı kuzuların ya~ları i ila 32
gün arasında deği~mektedir. Bu nedenle Cu değerleri arasında geni~
bir varyasyon gözlenmektedir.

Karaciğer ve beyinde Cu k~nsantrasyonu:

Hastalıklı kuzuların karaciğer ve beyin dokularında elde edilen
Cu miktarlarının özeti (Tablo IV) te gösterilmi~tir. Barlow ve ark. (5)
aynı ya~taki kuzuların karaciğerinde ortalama olarak tesbit ettikleri
5.7 p. p. m. /D. M. bizim bulgularımızın (6.6 p. p. m. /D. M.) sınırları
içindedir.

Tablo IV.

Hastalıklı ve Normal Kuzu Dokularında Cu Konsantrasyonu
(p.p.m. i D. M.)

Karaciğer
(1-32 günlük) Sınırlar : 2.0 - 11.1
hastalıklı Ortalama: 6.6 :ı= 0.38
--
Karaciğer
normal kuzular Sınırlar : 63. 0-170
(10-30 günlük) Ortalama: 113. 4=ı= 11.72
--
Karaciğer
Bursa bölgesi
normal kuzular Sınırlar : 23 - 54
(15-45 günlük) Ortalama: 38 Sina M. ve Miller", T.E.
-
Beyin
(1-32 günlük) Sınırlar : 3.00- 8.75
hastalıklı Ortalama: 4.08:ı= 1.51
-
Beyin
Karacabey
normal kuzular Sınırlar : 10. 4- 20.8
(45 günlük) Ortalama: 15.6 Sina M. ve Miller"', T.E.

Olaylarımızda makroskopik beyin lezyonları gösterenlerde beyin /
Cu değerleri 3.0 - 3.6 p. p. m. /D. M. sınırlar arasında bulunmu~tur.
Wills ve Milliams 20. beyin /Cu konsantrasyonu 2.6 - 3.0 p.p.m./D.M.
altına dü~tüğü taktirde beyinde dejenerativ deği~iklikler meydana
geldiğini bildirmektedirler

Mer'a bitkilerinde Cu, Mo ve 804 konsantrasyonlan:

Ondört hastalık bölgesinden toplanan bitkilerdeki bakır miktar-
ları Ankara, Pendik (İstanbul), Berlin ve İngiltere'nin Moredun ara~-
tırma enstitülerinde tesbit ettirilmi~ ve bulunan değerler (Tablo V)
te gösterilmi~tir. Her dört laboratuvar deği~ikmetotlarla çalı~maktadır;
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bulunan değer farklarını bu nedene bağlamak mümkündür. Samsun
hastalık bölgesi mer'aları, üzerinde otlayan hayvan kesafeti oranına
göre çok yetersizdir. Bitkilerin büyümesine imkan verilmernekte ve bu
nedenle analiz için toplanan bitkiler genellikle toprak ile kontamine
olmaktadır ve temiz bir bitki umunesi toplamak adeta imkansızdır. Bu
güçıüğü yenmek ve dolayısiyle yanlış bir değcrledirmeden kaçınmak
için söz konusu köy mer'alarında 9 m2 lik çayır alanları tel örgü ile çev-
rilmiş ve ancak burada büyüme fırsatı bulan bitkiler el ilc kopartıla-
rak toplanabilmişlerdir. Şöyle bir tartışma konusu olabilir: Hayvan
esasında doğal şartlar altında bitkiyi bir kısım toprak ilc almaktadır, o
takdirde yukarıda söylenen titizliğe lüzum yoktur. Ama şunu da unut-
mamak lazımdır ki topraktaki istifade edilebilir bakır ile bitkideki ba-
kır arasında fark vardır ve numuneleri topladığımız bölge toprakları
arasında da bir fark söz konusu olabilir ve bundan dolayı yapılacak
karşılaştırmalar yanlış sonuç verebilir. Bitkiler kuru tu ldu tan ve öğü-
tüldükten sonra söz konusu laboratuvarlara gönderilmiştir.

Genellikle, bitkilerde 5 ila 4 p. p. m. ID. M. bakır kritik seviye
olarak kabul edilmektedir 4, 41. Samsun hastalık bölgesindeki bitkiler
bu seviyenin üzerinde bir bakır ihtiva etmektedirler ve bundan
dolayı hayvanın sağlığı için yeterli bir durumdadır. Fakat görünürde
yeterli olan bu bakır miktarı herhalde henüz tesbit edemediğimiz bazı
faktörler tarafından modifiye edilip hayvan organizması tarafından kul-
lanılamıyacak bir hale getirilmektedir. Bakırın utilizasyonunu engel-
leyen faktörler arasında çok iyi bilineni molybden (Tablo VI) te gös-
terilmiştir. o. i 9 - 1.79 p. p. m. ID. M. arasında değişen değerler bakır
metabolizmasını engelleyebilecek seviyede değildir. % o. i 77 - o.
568 arasında değişen bitkideki total kükürt normal seviyeler arasında-
dır. Alınan bu sonuçlara göre Samsun bölgesindeki hastalığın "basit
bir bakır yetersizliği" olarak kabul etmenin imkanı yoktur.

~akroscopiklezyonJar:
Enzootic ataxie için geçerli olan makroskopic lezyonlara cereb-

rum'da rastlanmıştır. Muayene etme fırsatını bulduğumuz 42 hastanın
ancak 9 tanesinde (% 2 i .4) makroskopic cerebral lezyonlar vardır.
Bunların hepsi hastalığın "kongenital" formunda gözlenmiş ve şid-
detli klinik belirtiler gösteren olaylar idi. Bazı olaylarda beynin gyrus'-
ları yassılaşmış ve cavum cranium tamamen doldurulmuştu; beynin
kesit yüzünde içi sıvı ile dolu geniş cavitation vardır (Resim 2-3). Bazı
olaylarda ise beyin tümü ilc küçük kalmış adeta kabuğu soyulmuş bir
ceviz manzarasında idi (Resim ı). Büyük bir kısmı ile boş kalan cavum
craniale berrak bir sıvı ile dolu bulunuyordu. Hypoplastic olan bu
tür beyinler daha çok koyu kül renginde idi ve tabakalar arasında da
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Tablo V.
Mer'a Bitkisi Numunelerinde yapılan Cu analizlerinin Sonuçları

(p.p.m. i D. M.).

I Tem. ı Eylül i Haz/70 i Tem/70 \ Ocak
x) x) 0 0 x)I Mayısx)

Nisan
+)

Bakteriyoloji Enst. (Samsun)

i Numunelerin alındığı yer

+) Ankara "Toprak ve Gübre Araştırma Enstitiisü".
x) Berlin "Veteriner Fakültesi.
0) Pendik Koyun Hastalıkları araştırma Enstitüsü.
'f) Hayvan Hastalıkları Araştırma KurumulMoredun, Ingiltere.
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Tablo VI.
Enzootie Ataxie'li Mer'alardan Toplanan Ot Numunelerinde Molybden Miktarları

(p. p. m.! D. M.)
Ot Analizin inumunelerinin yapıldığ'ı Ankara Toprak-
toplandığı enstitü- Gübre Araştırma i Moredun Araştırma Enstitüsü
köyler ler Enstitüsü Pendik Koyun Hastalıkları Araştırma Enst. (I ngiltere)

---
Kisan pH Aralık Haziran Temmuz Eylül Eylül

-- ---- ----,.- --- ---- ------
Çatalçam 0.74-1.05 6.15 0.22 0.19 0.24 0.25-0.29 Hastalıklı bölgelerden Eylül ayında
Hamzalı 0.75 7.30 0.72 - - - - toplanan mer'a bitkilerinde 0,5 p.
Hariz 1.33 6.70 0.52 1.05 0.63 0.21-0.22 p. m. den az Mo miktarları bu-
Kutlukent 1.51-1.68 7.50 0.60 0.66 0.41 0.47-0.54 lunmuştur.
Tepecik 1.13-1.09 7.55 1.50 1.77 0.41 0.20-0.22
Yörükler i 1.41 - 6.30 0.45 0.22 0.39 0.75-0.86
Yörüklcr II -- - 0.34 - - -
Yörükler III - --- i 0.98 - - -
Bak. Enstitü Bahçesi - - 0.45 i 0.51 0.41 0.20-0.24
Karaköy Harası 1.44-1.79 7.50 0.42 0.34 0.31 0.30-0.31
Tepeköy 0.37-0.67 6.15
Kolpmar 0.61---D.73 7.55
Balaç 383-3.67 7.70
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belirgin bir renk farkı yoktu. Dıştan normal görünüşte olan bazı be-
yinlerin kesit tüzlerinin beyaz maddeleri jelatini kıvam ve manzarada
idi.

Mikroskopik lezyonlar:

Cerebrum: Yukarıda belirtilen makroskopik değişikliklerin etraf-
lı histolojik lezyonları bundan önce yaptığımız 42 tetkikIerden farklı
değildir ve tabiatıarı hususunda eklenecek yeni bir fikir getirmemek-
tedir.

Caudex cerebri ve M. spinalis: Olaylarımızın bütün kongenital
ve gecikmiş formlarında caudex cerebri'nin özellikle ruber ve daha az
olarakta vestibular nukleuslarında chromatolyse ve necrose gözlen-
miştir (Resim 4). Benzeri lezyonlara m. spinalis'in motor neuronların-
da da rastlanmıştır.

Neuronlardaki bu lezyonlarla birlikte M. spinalis'in beyaz mad-
desinde değişikliklere her olayda raslanınıştır. M. spinali'in dorsal
sinir köküne yakın olan funiculus lateralis ve ventralis'te ve F. sulco-
marginalis'teki sinir ipliklerinde, bilateralolarak, Marchi positif ma-
teryal her olayda vardı. Haematoxylin eosin preparatlarında bu bölge-
ler süngerimsi manzarada idi ve bunların içinde balonumsu strüktürler
vardı.

Kuzularda yapağı durumu:

Hastalıklı kuzuların siyah renkli yapağı bölgelerinde achromo-
trichie bantlar halinde kolayca seçilebilmektedir. Achromotrichie kli-
nikman hasta olmayan kuzularda da gözlenmektedir. Bu belirti, hy-
pocupraemic bölgelerin ortaya çıkarılmasında yardım sağlayab~ir.

Pankreas bezi:

Herhangi bir değişikliğe rastlanmamıştır.

Tartışma

Kuzuların Enzootic ataxie (E. A.) hastalığı Türkiye'de ilk kez
Samsun ve en son olarak ta Konya'nın Cihanbeyli bölgelerinden bil-
dirilmiştir. Jeolojik formasyonları değişik olan bu bölgelerde hastalık
ensidansı yıllar arasında farklar gösterir.
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Santral sinir sisteminin bir hastalığı olan E. A., klinik yönden "kon-
genital" ve "gecikmi~" formlarda gözlenmektedir. Analarda ve bun-
lardan doğan kuzularda doku jCu seviyesi normalin çok altındadır.
E. ataxie'nin Cu yetersizliği ile olan ili~kisini ilk kez Benetts ve Chap-
man 6 ortaya koymu~lardır. Hastalığın tedavi ~ekli olmamakla beraber
gebelik devresinde analara verilecek CuS04 bile~imleriyle kolayca ön-
lenebilmektedir 1, IS. Genellikle, hypocupraemic koyun sürülerinde
doğan kuzuların Kan jCu seviyeleri de alçak olmakla beraber klinik
belirti gösteren ancak % 20 ila % 40 arasında deği~mektedir. Esasında,
klinik ve patolojik tablonun ~iddetiyle doku jCu seviyesi arasında bir
ili~kinin bulunmadığı çeşitli ara~tıncılar tarafından da bildirilmi~tir 7.

Hastalığın, organizmadaki Cu yetersizliği ile olan ili~kisi ortaya
konduktan sonra, hastalık bölgelerinin mer'a bitkilerindeki bakır du-
rumu ara~tınlml~tır. Örneğin, İngiltere'de E. ataxie bölgelerinde ye-
ti~en bitkilerin hayvan organizması için yeterli miktarlarda Cu ih-
tiva ettikleri tesbit edilmi~ olmasına rağmen yemle alınan bakırın or-
ganizma tarafından kullanılmasını engelleyen faktörler henüz bilin-
memektedir 39. Benzeri bir sonuca, Yunanistan'ın hastalık bölge-
lerinde de varılmı~ ve sebep olarak bitkilerdeki inorganik S04
tuzlarının yüksekliği gösterilmi~tir32, 33. Avustralya'da ise bunun
aksi sonuclar alınmı~ ve bitkilerin yeteri kadar bakır tutmadığı ve has-
talığın basit bir Cu yetersizliği ile ilgili bulunduğu iddia edilmi~tir 61.

Organizmanın bakırdan yararlanmasını engelleyen inorganik
maddeler arasında en önemlileri Molybden ve NaıS04 dır. Enzootic
ataxie gibi komplex bir sendromun patogenezisini aydınlatmak ama-
cıyle hastalığın experimentcl koşullar altında meydana getirilmesinde
Mo ve S04 tuzlarından istifade edilmek istenmiştir. Bu maksatla, ba-
zal yeme normalin üzerinde yüksek dozlarda Mo ve S04 katılmı~ ve
di~i koyunlara yedirilmiştir. Bu deneylerin bazısı ba~arılı13, 14,16,
2S,39 ve bazısı da başarısızlıkla <) sonuçlanmıştır. Söz konusu tuzlarla
yemlenen koyunların kan jCu seviyelerinde bir değişiklik meydana
gelmemekle beraber 'özeIlikle karaciğer ve diğer dokularda bir bakır
azalmasına sebep olduğu ileri sürülmü~tür 1.1,14,25,31,39.Yüksek
dozlardaki Mo - S04 tın organizmadaki bakır absorbion'nuna nasıl
bir etki yaptığı kesin olarak beIli değildir. Mamafih, rasyona yapılan
böyle bir katkının, sindirim kanalındaki mevcut bakın "cupric sulp-
hide" halinde presipite ederek absorbsiyonunu engellediği bildiril-
mi~tir 24. Diğer taraftan, bakırdan yoksun pürifiye bir gıda rejimi
ile koyunlarda ve bunlardan doğan kuzularda primer bir "bakır ye-
tersizliği" meydana getirmek mümkün olmu~ ve hastalık için özel olan
neuropatolojik deği~ikliklerin benzeri göslenmi~tir 40. Esasen daha
önceleri 23, bakırdan fakir yarı pürifiye bir rasyon ile koyunlar üze-
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rinde yapılan bir yemlerne denemesinde bu koyunlardan doğan kuzu-
ların bazılarında E. ataxie'ye özgü te~his kriterlerini ihtiva ettikleri
saptanmıştır. Fakat bütün bu experimentel ara~tırmalar, hastalığın
meydana gelmesinde bakırın rolü ve patogenenezisi yönünden fazla
bir katkıda bulunamamı~lardır.

Samsun bölgesi koyunlarında zaman zaman yapılan kan Iserum
yoklamalarında hypocupraemic bir durumun varlığı (Tablo I) den
kolayca izlenebilir. Karaköy harasında uzun yıllardan beri tatbik edi-
len ve tarafımızdan da ba~ka sürülerde denenen Cu S04 tatbikatları
ile hastalığı önlemek mümkündür. Hastalık bakır ile önlenebildiğine
göre ilk önce yem bitkilerindeki durumu ara~tırıldı. Materyalimizi
te~kil eden üç koyun grubunun otladığı mer'alardan aralıklı olarak
topladığımız bitki numunelerinin Cu değerleri (Tablo III) te gösteri l-
mi~tir. Deği~ik metotlarla çalı~an 4 laboratuvara gönderilen bu örnek-
lerden farklı fakat yakın sonuçlar alınmı~ olmasına rağmen bu de-
ğerler koyun organizması için yeterli miktarlar olarak kabul edilebi-
lir. Genellikle, E. ataxie'li mer'alar 5 ve bunun altında p. p. m ../D.
M. bakır içermektedirler 4. Daha önce açıklandığına göre Samsun
hastalık bölgesinin mer'a bitkilerindeki Cu düzeyi yeterli kabul edi-
lebilir. Hayvan organizmasının bundan yararlanmasını engellediği
bilinen faktörler arasında bulunan molybden ve S04 tuzlarının du-
rumunu tesbit amacıyle aym bölgelerden topladığımız bitkilerin
analizini yaptırmak için çe~itli laboratuvarlara gönderilmi~tir (Tab-
lo VI). Bitki örnekleri yılın çe~itli aylarında toplanmı~ ve gebe-
lik devresinde bulunan hayvanın aldığı bitkileri de kapsamaktadır.
Alınan analiz sonuçlarından, söz konusu maddelerin, bölgenin bakır
yetersizliğinde bir rolü olmadığı anla~ılml~tlr. Böylece, Samsun bölge-
si kuzularında görülen Cu yetersizliği sendromu, "~arta bağlıdır",
ba~ka bir deyimle basit bir bakır yetersizliğine bağlamak mümkün de-
ğildir. Şu halde, bitki ile alınan bakırın organizma tarafından yararla-
mImasım ve birikimini önemli derecede azaltan başka faktörlerin var-
lığını kabul etmek durumundayız.

Halk elindeki ve Karaköy harasındaki koyun sürülerinde kan/Cu
seviyesinin mevsim, gebelik ve yemlerne olanakları ile olan ilişkisini
saptamak, ara~tırmamızın ikinci kademesini te~kil etmektedir. Tablo i
de görüleceği üzere bu amaçla üç ayrı koyun grubu ele alınmı~tlr. Böl-
genin koyun ırkı "Karayaka" olmakla beraber, halk elindekiler genel-
likle bunların melezIerini te~kil eder (Karayaka, Akkaraman, Kızıl-
karaman melezIeri). Bu nedenle araştırmamız genetik yönden hetero-
jen bir koyun materyali üzerinde sürdürülmü~tür. Yapılan bazı de-
nemelerde kan /bakır 46, hastalık ensidansı 44 ve karaciğer /bakır
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konsantrasyonları 45 yönünden ırklar arasında farklar bulunduğu
tesbit edilmiştir. Materyalimizi teşkil eden her üç grupta Kan fCu se-
viyeleri mevsime ve gebelik devrelerine göre farklar göstermektedir
(Tablo V). Bu bölgede gebelik devresi Ekim - Mart aylarına rastlar.
Bütün grupların gebelik devresinde Kan fCu seviyesi düşmüş ve do-
ğumdan sonra tekrar yükselmiştir. Mevsime bağlı olduğu görülen bu
seviye farklarını, herhalde, yem ile alınan bakır miktarına, gebclik ve
doğum gibi fizyolojik değişikliklere bağlamak mümkündür. Bölgenin
yemIerne olanakları ilkbahar ve yaz aylarında iyidir ve bu durum ba-
kır seviyesinde de kendini göstermektedir. Tablo II de çevre koşul-
larının değişmesine paralelolarak kan fCu seviyesinde meydana gelen
değişiklikler gösterilmiştir. Yüksek yaylalara çıkan ve burada değişik
bir bitki florası ile karşılaşan koyun sürüsünde olumlu bir bakır seviye-
si meydana gelmiş fakat bu durum, sürünün dönüşünden sonra tekrar
eski haline düşmüştür. Maalesef, yayladaki bitkiler üzerinde herhangi
bir analiz yapılamamıştır.

Enzootic ataxie, özellikle Tepecik köyü koyunlarından doğan ku-
zularda gözlenmiştir. Karaköy harasında yıllardan beri yapılan bakır
sulfat tatbikatı sonucunda bugüne kadar hiç bir olaya rastlanmamış-
tır. Ancak ayırdığımız koyun grubuna bir yıldan beri hiç bir suretle
bakır sulfat verilmemcktedir; bunun sonucunda Cu seviyesi devamlı
bir düşme çizgisi üzcrindc bulunmaktadır. Mer'ası bol ve bitki-Cu
seviyesi yeterli olan gruptaki gözlemlerimize devam edeceğiz ve alına-
cak sonuçlar ayrıca bildirilecektir.

Tablo III te ataxie'li kuzularla sıhhatli kuzular arasındaki se-
rum fCu değerlerinin karşılaştırılması yapılmıştır; bu değerler Çifteler
harasının normal kuzularıyle karşılaştırılırsa birhayli düşük olduğu
görülür. Çeşitli araştırıcıların sonuçları da bu sınırlar içerisinde bil-
dirilmiştir; örneğin Barlow vc ark. 5 hastalıklı kuzularda kan fCu
değerlerini 25.9 =f 6.0 ile 53. i =f 5.0 arasında, Suttle ve ark, 40

ise 20 ug. 100 mL. olarak vermektedir.
Karaciğer ve beyin dokularındaki Cu konsantrasyonları diğer

araştırıcılara uygunluk gösterir; örneğin karaciğerde 30 ortalama
5.6 =f 0.5 p. p. m. fD. M. arasında bildirilmiştir. Materyalimizde bu
değerler ortalama 6.6 ::;: 0.38 p. p. m./D. M. dir (Tablo IV), Mak-
roskopik lezyonlar gösteren beyinlerin Cu değerleri 2.3 - 3.6 p. p.
m. fD. M. sınırları arasında bulunmuştur ve diğer araştırıcılarla 9, 23

bu değerler uygunluk içerisindedir.
Etraflı olarak tetkik edebildiğimiz 42 hasta kuzunun klinik semp-

tomları ve morfo-patolojik değişiklikleri daha önceleri yaptığımız ana-
lizIerden farklı değildir 42. Hastalığın "kongenital" formunu gös-
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terenlerde ya~ama ~ansı hemen hemen yok gibidir. İki hafta veya da-
ha sonra meydana çıkan "geçikmi~" (dclayed) formu akut bir hale dö-
nü~medikçe prognozu birinci ~ekli kadar tehlikeli değildir, hatta bu
gibileri sallantılı yürüyü~lerini kaybetmeden uzun müddet hayatta
kalabilirler. Hastalığın semptomlarını gösteren veya subklinikal dev-
rede bulunan kuzularda yapağı kıvrımlarının kaybolması, siyah renkli
kısımlarda beyaz ~eritlerin (achromotrichie) te~ekkülü devamlı olarak
gözlenen bir deği~iklik halindedir. Rypocupraemic bölgelerin tesbitin-
de achromotrichie gibi kolayca tesbit edilebilen belirtiden istifade edi-
lebilir kanısındayız. Experimentel Cu yetersizliğinde yapağı kıvrımla-
rının kaybolması ilk klinik belirtiler olarak bildirilmektedir, fakat ach-
romotrichie hususundabir bilgi verilmemi~tir 40. Yemlerine Mo ve
SO. ilavesiyle meydana getirilen bakır yetersizliğinde yapağı kıv-
rımlarının kaybolduğu 14 ve achromotrichie'nin meydana geldiği 39

görülmü~tür. Yemlerne ~artları farklı olan bu deneylerde achromot-
richie bakımından alınan değişik sonuclar üzerinde durulması gerek-
mektedir. Aehromotrichie, Samsun ve Cihanbeyli kuzularında gözle-
nen sabit bir belirti olmu~tur.

Tetkik edebildiğimiz 42 hasta kuzunun ancak 9 tanesinde santral
sinir sisteminde gözle görülebilecek lezyonlara rastlanmışdır; bunla-
rın tümü hastalığın "kongenital" formunu gösterenlerdi. Makroskopik
lezyonlar, cerebral hemizferlerin beyaz maddesinde cavitation (Re-
sim 2-3), jelatini yumuşaklık ve tüm beynin hypoplasie'si şeklinde idi.
R ypoplastic olan beyinlerde (Resim i) cavum craniale fazla miktar-
da likör cerebrospinal ile dolu idi. Fakat hastalıklı kuzuların tümünde,
özellikle caudex cerebri ve m. spinalis'in büyük neuronlarında chro-
matolyse ve necrose (Resim 4) ile m. spinalis'in lateral ve sulcomargi-
nal funiculuslarındaki spongiöz görünüm sabit lezyonlar halinde idi
(Resim 5).

Enzootic ataxie hastalığı üzerinde çalışanların sayısı az olmakla
beraber interpretasyonları çok değişik yönlerdedir. Hastalığın en ö-
nemli patolojik kriteri olduğuna bizim de katıldığımız m. spinalis'teki
lezyonların tabiatı ve oluşumu henüz tartıma konusudur. Çeşitli araş-
tırıcılar, m. spinalis'teki leziyonları anormal bir myelination IS

(neurodysgenesis ve amyelinogenesis) 3,4 veya yüksek merkezlerin
zedelenmesiyle meydana gelen bir myelin dejenerasyonu sonucuna
21,22. bağlamak isterler. Hastalıklı kuzu, anormal diyebileceğimiz
bir biokimyasalortamda myclinleşmeyi sürdürmektedir; bakıı' seviyesi
ve cytochrom oxydase aktivitesi alçaktır 16, 19. Sinir sistemindeki
lezyonlar doğumdan hemen sonra gözlendiğine göre, bunların intra
uterin devrede meydana geldikleri söylenebilir. t~te böyle bir ortamda
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yukarıda belirtilen lezyonların meydana geldiği çok muhtemeldir.
Hastalığın patogenezisi üzerindeki ara~tırmalar devam etmektedir;
ancak Çifteler harası "Karagül" kuzularında yaptığımız bir ön çalı~-
mada, Kan/Cu normal seviyete olmasına rağmen n. ruber ve m. spi-
nalis'in neuronlarında zaman zaman ehromatolytie ve neerotie de-
ği~ikliklere rastldık. Bunun fizyolojik veya patolojik olup olmadığı ko-
nusu ara~tırılmaya değer kanısındayız.
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Yazı "Dergi Yazı Kuruluna" 9. 7. i97 i günü gelmiştir.

Resim ı. Cavnm craninm'u doldnramamış üç günlük hasta bir kuzunun hypoplastik beyn
Hypoplastie braİn from a 3 days old lamb. The brain fails to fill the cranium.
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Resim 2. İçindeki sıvısı aktıktan sonra çökmüş olan beyin hemisferi. Collapsed appearance
of a cerebral hemispher.

Resim 3. Cortex'i incelmiş ve beyaz maddesi erimiş bir kuzu beyninin enine kesiti. Coronal
section with extensive symmetrieal destruetion of cerebral white matter.



298 Hüseyin K. T.:rmaıı - Mahmııt Akkılıç - Kemal Akat

Resim 4. Nucleus ruber neuronlarında neerose Two ncerotic nerve ecııs in the red nucleus
H.-E., 200 X

Resim 5. !'vi. spinalis'ıe su1cus medianus ventralis'in her iki yanında süngerimsi ve balonum-
sü strüktürler. Gcrvieal spinal eord of a i month old ataxie lamb. Ballooncd slruetures adja-

cent to the ventral fissurc. H.-E., 120 X
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