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SUMMARY

The aim of the present study was to determine the development of paraffin rat skin on prenatal days
13, 17, 19, 21 and on neonatal day 3 several histochemical staining methods. The thick sections of the rat
skin were stained with hematoxylene-eosin, Grimelius, Mallory-Azan and periodic acid-Schiff (PAS)
reaction 088n prenatal days 13, 17, 19, 21 and neonatal day 3. Skin samples obtained in prenatal days 17,
21 and neonatal 3 were fixed in 3 % gluteraldehyde, postfixed in 1% osmium tetroxide and embedded in
Araldite CY 212. Semi-thin sections were stained with toluidin blue and evaluated under the light
microscope.

On day 13 of life, epidermis had 2 layers, periderm and basal layer. While periderm was lined with
single layer squamous epithelium, basal layer was lined with single layer cuboidal epithelium. The layer
between dermis and epidermis, consisting of a loosely packed mesenchymal cells, was a straight line. On the
day 17 of fetal life, epidermis had three distinct cell layers, basal, dikensi and granular cell layers
respectively. Callagen and elastic fibers abundant hair follicles and capillaries were seen in the dermis.
Prepapillar structures developing in the epidermis-dermis border were also seen on the 17.

On the day 19 of intrauterine life while epidermis layer seemed similar to the mature skin, collagen
fibers and capillaries increased in the dermal layer along with papillar processes starting to be distinguished
in the epidermis-dermis border. On prenatal day 21, epidermis developed a fiber like keratin layer. Dermis
had internal and external root sheats of hair follicle which was similar to the mature skin. On neonatal day
3, epidermis seemed to have its characteristic stratified squamous keratinized epithelium whereas dermis
had increased blood capillaries, connective tissue fibers, hair follicles and abundant adipocytes.
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OZET

Bu ¢aligmada sigan derisi gelisiminin prenatal 13, 17, 19, 21 ve neonatal 3. giinlerinde farkh
histokimyasal boyama yontemleri ile incelenmesi amaglanmgtir. Sigan deri érneklerinin kalin kesitleri
hematoksilen-eozin, Mallory-Azan, Grimelius, PAS reaksiyonu ile boyandi. Prenatal 17, 21 neonatal 3.
giinlerde alinan deri ornekleri gluteraldehit, osmium tetroksitle fikse edilip, Araldit CY 212 igerisinde
blokland: ve alinan yan-ince kesitler toluidin blue ile boyanarak 151k mikroskobunda degerlendirildi.

Embriyonal 13. giinde epidermis, periderm ve bazal tabaka olmak iizere 2 tabaka halindedir.
Periderm tek kath yass1 epitelden, bazal tabaka tek kath kiibik epitelden olugmustur. Mezensimal hiicrelerin
gevsek bir agindan olusan dermisle epidermis arasi diizgiin bir hat seklindedir. Fetal 17. giinde olusan
epidermisde, bazal membran iizerine oturan, bazal hiicre tabakas: ve bunun iizerinde yer alan graniiler hiicre
tabakasi belirlenmigtir, Dermis igerisinde kollajen ve elastik lifler, kapiller ve bol miktarda kil folikiilleri
bulunmaktadir. Ayrica bu dénemde epidermis-dermis sinirinda prepapiller yapilar olugmaktadir.

Intrauterin 19, giinde epidermis tabakasi erigkine benzer bir sekilde diizenlenirken, dermiste
kollajen liflerin yamsira kapillerler sayica artig géstermis ve dermisten epidermise dogru papillar uzantilar
belirginlesmistir. Prenatal 21. giinde epidermis, lifsel goriiniimlii belirgin bir keratin tabaka olugturmustur.
Epidermisle birlikte gelisimini sirdiiren dermiste epidermal ve dermal kok kihflanndan olusan kil
folikiilleri eriskine benzer yap1 kazanmaktadir. Neonatal 3 giinliik deri kesitlerinde epidermisin keratinli ok
katl: yassi yapisiu kazandifi, dermisde gittikge artan miktarda kan damarlan, bag dokusu lifleri,
fibroblastlar, kil folikiilleri ve dermisin alt b6limlerinde sitoplazmas lipid ile dolu gok sayida yag hiicresi
yer aldig1 gorilmiigtiir.

Anahtar sozctikler : Deri, gelisim, sigan, mikroskopi
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GIiRIS

Kimyasal, fiziksel ve biyolojik incinmelere
kargt viicudu koruyucu bir ortii olusturan deri
kompleks bir organdir. Agr, basing, temas, 1s1 gibi
duyular igin reseptér olmasi, ultraviyole 1sinlarina
karst koruyucu, oncil maddeleri vilamin D'ye
déniigtirmesi, 1s1 diizenlenmesi, su kaybimn on-
lenmesi gibi bir ¢ok onemli fonksiyonu dstlenen
deri epidermis ve dermis olmak iizere iki tabaka-
dan olugur. Bu iki tabakanin gelisimleri iki farklt
embriyonel germ yapragindan olusmaktadir. Yiizey
ektoderminden gelisen ve yiizeyel bir katman olan
epidermis, bazalden apikale dogru bes tabakadan
olugur; tek katli prizmatik bazofilik sitoplazmali
hiicreler iceren stratum germinativum, hiicre yi-
zeylerinde sitoplazmik uzantilar bulunan dikensi
hiicrelerin olusturdugu ¢ok sirall hiicre tabakasi
stratum  spinozum, sitoplazmalannda bazofilik
keratohiyalin graniilleri bulunan 3-5 sirali hiicre
tabakasindan olusan stratum graniilozum, yasst,
saydam ve niikleuslan belli olmayan hiicrelerin yer
aldipn  stratum  lusidum, seffaf, 6li, yassi
keratinositlerin yer aldig stratum korneum (1).

Deri gelisimi bir ok farklt tiirde epidermis,
dermis tabakalan, papilla yapilanmn olusmasi
seklinde galistlmigtir (2-4). Calismamizda farkli
germ yapraklarindan gelisen derinin epidermis ve
dermis tabakalannin, farklilagmasi, tabakalann
kalinhklan sicanlarda dogum éncesi ve dofum
sonras1 dénemlerde yan ince kesitler ve kalin ke-
sitlerle farkli boyama yéntemleri uygulanarak 151k
mikroskopi diizeyinde incelenmesi amaglanmugtir,

MATERYAL VE METOT

Bu alismada Cumhuriyet Universitesi Tip
Fakiiltesi Deney Hayvanlar1 Laboratuvannda arag-
tirma amaci ile iretilen ve normal laboratuvar
kosullar altinda beslenen Wistear albino tiird 10
gebe sigandan elde edilen embriyo ve fetusler kul-
lanilmagtir.

Deri gelisimini incelemek amaci ile gebe bi-
rakilan hayvanlardan eter anestezisi altinda
sezeryan ile alinan 13 giinliik embriyo ve 17, 19,
21 ginlik sigan fetusleri bir biitin halinde,
neonatal 3 giinlik sigamin ise sit bolgesinden
alian deri 6rmegi Bouin ve %10'luk tamponlanmig
notral formalin fiksatiflerinde tespit edilmigtir.
Rutin protokolii takiben 6rnekler parafine gomiil-
miigtiir. Biitin olarak bloklanan embriyo ve
fetuslerin sirt seviyesine gelinceye kadar seri ke-
sitler alindy, bu seviyedeki kesitlere genel histolojik
yaptyr gozlemek amaci ile hematoksilen-eosin,
dermiste kollagen lifleri gostermek igin Mallory-
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Azan boyalan ve bazal laminay izleyebilmek igin
Periodic Acid Schiff (PAS) reaksiyonu uyguland,
Fetal gelisim sirasinda sekillenmeye baglayan cpi-
dermisin tabakalarim daha belirgin bir sekilde
ortaya koyabilmek igin prenatal 17, 21, neonatal 3.
giinlerde alman  deri ornckleri once % 5'lik
gluteraldehit, ardindan % 1'lik osmium tetraoksitle
fikse edilip Araldit CY 212 igerisinde blokland1 ve
alinan yan ince kesitler toluidin blue ile boyanarak
151k mikroskobunda incelenerek fotografland:.

Her bir deney grubu igin tiger hayvandan ali-
nan deri érneklerinin 10 ayn yerinden epidermis
ve dermis kalinliklar1 LEICA marka 151k mikros-
kobunda mikrometrik cetvel ile dlgiilmiistiir. Bu
kalinlik 6lgiimlerinin ortalamasi aliarak her bir
periyottaki dermis ve epidermisin ortalama kalinli-
#1 bulunmustur. Deri kalmlig1 ise dermis ve epi-
dermisin kalinhign toplanarak hesaplanmigtir. Bu
sekilde bulunan dermis, epidermis ve deri kalin-
liklan (pum), gelisim siiresine (giin) karg1 grafige
gegirilmis ve Sekil 9' da verilmistir. Elde edilen
verilere Student'in eslestirilmig t testi uygulanmug-
tr.

BULGULAR

Embriyonal 13. giinde epidermis, periderm
ve bazal tabaka olmak iizere iki tabaka halindedir.
Periderm tek katl yassi epitelden, bazal tabaka tek
kath kiibik epitelden olugmugstur. Mezensimal
hiicrelerin gevsek bir agindan olugan dermisle
c:;))idermis aras1 diizgiin bir hat geklindedir (Sekil

Sekil 1.13 giinlik sigan embriyosunda yiizeyde
yass1 hiicrelerden olusan periderm(Pd)ve tek katlt
kiibik epitelden olusan bazal tabaka (Bt) H-E,x20
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Fetal 17. giinde epidermisde, bazal membran
lizerine oturan, bazal hiicre tabakasi ve bu tabaka-
daki hicrelerin mitotik aktivasyonu ile olusan
dikensi hiicre tabakas ile bunun iizerinde yer alan
graniiler hiicre tabakasi belirlenmistir. Gevsek bag
dokusu goriinimi sergileyen dermis igerisinde
kollajen ve elastik lifler mezengimden farklilasan
endotel ile déseli kapillerler ve bol miktarda kil
folikiilleri bulunmaktadir. Aynica bu dénemde
epidermis-dermis simininda dermal papilla yapilan
olusmaktadir (Sekil 2a-b, 3).

Intrauterinal 19. giinde epidermis tabakasi e-
rigkine benzer bir sekilde diizenlenirken, dermiste
kollajen liflerin yan sira kapillerln sayica arttigi ve
dermisten epidermise dogru papiller uzantilarin
belirginlestigi izlenmistir (Sekil 4-6).

Sekil 2a. Fetal 17 giinlik sicanda deri gelisimi
Tabaka sayis1 artmus epidermis (Ep), 6dermiste
kollajen lifler (Kol), kapiller (Kap), kil folikiilleri
(K1), Mallory-Azan, x20

Sckil 2b. Belirginlesmis kollajen lifler (Kol),
hiperemik kan damarlan (Kd); Mallory-Azan, x20

Prenatal 21. giinde epidermis, lifsel gorii-
niimlii  belirgin bir tabaka olusturmustur.
Epidermisle birlikte gelisimini siirdiiren dermisde
epidermal ve dermal kék kiliflanndan olusan kil

F.U.Saghk Bil.Dergisi 1999, 13 (1)

folikiilleri eriskine benzer bir yapr kazanmugtir
(Sekil 7a-b)
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Sekil 3. 17 giinliikk sigan fetusunda bazal hiicre
tabakas1 (Bt) dikensi hiicre tabakast (Dt) ve
graniiler hiicre tabakasi (Gt), veprepapiller yapilar

(Pp). Toluidin Blue, x100
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Sekil 4.Intra uterin 19.giinde epidermis (Ep),
goriinii-

dermis (D) ve
mii(Kap).PAS;x40

"
.

kapillerlerin

Sekil 5.Fetal 19.giinde epidermis (Ep), dermis (D),
Kapiller (Kap). Grimelius x40
27
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Sekil 6, Fetal 19.giinde epidermis (Ep), dermis
(D), papiller uzantilar (Pu), kapiller (Kap) ve
kollejen lifler (Kol), Mallory —Azanx40

Neonatal 3 giinliik deri kesitlerinde epider-
misin keratinli ¢ok katli yassi epitel yapisim ka-
zandigi, dermisde ise vaskularizasyonun arttig,
bag dokusu lifleri, fibroblastlar, kil folikiillerinin
arttig1 ve dermisin alt béliimlerinde sitoplazmalan
lipid ile dolu ¢ok sayida yag hiicresinin yer aldig
saptanmugtir (Sekil 8).

Dermis, epidermis ve total deri kalinligimin
prenatal ve neonatal donemdeki artigim izlemek
igin incelenen her ii¢ 6mekten ahinan 10'ar olgiim
sonucu geligim sirasinda epidermis ve dermis taba-
kasinin kalinhklannin birbirine gore farklilik gos-
terdigi, epidermisin prenatal dénemden doguma
kadar 6nce yavas sonra hizla kalmlagtiji géril-
miistir. Neonatal dénemde (prenatal 21 ve dogum
sonrasi 3. giin) ise artis gok yavaslamaktadir. Epi-
dermisin kalinhgimn artis1 dermise gore daha hizl
olmaktadir. Dermis ve epidermisin toplam kalinh-
g1 olan deri kalinhi ise bu dénemde epidermisin
kalinlasma hiziyla paralel olarak artmaktadir.

i O

Sekil 7a. Prenatal 21. giinde ¢pidermis (Ep), lifsel
goriinimde keratin tabaka (Kt), dermiste kil
folikiilleri (Kf). Toluidin Blue,x40
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Sekil 7 h. Dermiste kil folikilleri (Kf), mitotik
bolinme (M) gegiren hiicreler, gelisen epidermal
(Ek)dermal (Dk) kok kiliflan ile dermiste
graniillerden zengin mast hiicresi (Mh).Toluidin
Blue, x100 ’

Sekil 8.Neonatal 3.giinde epidermis (Ep), keratin
tab.aka (Kt), papiller uzant: (Pu), dermiste (D), kil
folikiilleri (Kf) gevresinde gekillenmeye baglayan
adipositler (A). Toluidin Blue,x40
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Sek.il. 9..Defi kalinhgimin prenatal vedsnemlerdeki
degisimi (dik ¢izgi dogumu géstermektedir.)
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TARTISMA

Sicanda embriyonal, fetal ve neonatal do-
nemlerde derinin, epidermis ve dermis farklilagma-
stnin arastinldigy calismanuzda yiizey ektodermin-
den gelisen ve yiizeyel bir katman olan epidermis,
baslangicta tek kathdir ve giderek cok katli epitele
donisiir (5, 6).

Bizim calimanizda embriyonal 13, giin-
de epidermis periderm ve bazal tabaka olmak izere
iki tabaka halindedir. Periderm tek kath yassi
epitelden, bazal tabaka tek katli kiibik epitelden
olusmustur. Gevsek bir ag goriniimiinde izlenen ve
mezensimal hiicrelerden olusan dermisle epidermis
arasi diizgiin bir hat seklindedir (Sekil 1). Epider-
misin gelisiminde cesitli faktorlerin rol oynadif
diginilmektedir. Cok kath epidermisin diizenlen-
mesinde dermal mezodermin, ektodermal farkli-
lagmada sinir sisteminin rol alabilecegi konusunda
ileri siiriilen diisiinceler vardir (3). Insanda 7-9.
haftalardaki fetuslerde epidermis nispeten diiz ve
2-3 hiicre sirasindan olugmustur (4). Farede yapi-
lan bir caligmada intrauterin 9-12. giinlerde ekto-
dermden gelisen epitelin fetusu boydan boya saran
cok hiicreli periderme dénigtigii soylenmektedir
(7).Fetal 17. giinde olusan epidermisde, bazal
membran iizerine oturan bazal hiicre tabakasi ve bu
tabakadaki hiicrelerin mitotik aktivasyonuyla olu-
san dikensi hiicre tabakasi ile bunun iizerinde yer
alan graniiler hiicre tabakasi belirlenmistir (Sekil
2). Delphinidae (Cetacea: Odontoceti) embriyolan
periderm, stratum  intermedium I, stratum
intermedium II, stratum spinosum olmak iizere
dort farkli epidermal generasyondan olugan gok

tabakal: bir doku ile sirurlanmistir. Spinosum hiic-

releri ilk olarak embriyo 225-260 mm boyunda
iken geligmigtir (8). Bizim g¢aliymamizda gosterdi-
gimiz dikensi hiicrelerin olusturdugu stratum
spinosum (dikensi hiicre) tabakasi erigkin fare
derisinde saptanamarmugtir (9-1 1).

Caliymamizda 17. giinde dermis gevsek bag
dokusu gériiniimiinde olup kollagen ve elastik
lifler, endotel ile dogeli kapiller ve bol miktarda kil
folikiilleri icermektedir, 17. giinde epidermis-
dermis smuninda ise dermal papilla yapilannin
olustugu goriilmektedir (Sekil 2a-b, 3). Papiller
yapilarin keseli sicanda dogumdan sonra gelistigi
belirtilmektedir (3). Dermiste vaskiiler gelisim
Delphinidae (Cetacea: Odontoceti) embriyolannda,
enbriyo boyu 150-225 mm boyunda iken gercek-
legmektedir (8). Fetal 19. giinde epidermis tabakas:
prenatal 21. giine oranla daha kalindir ve epider-
misin apikalinde belirgin bir keratin tabakas; o-
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lusmamigtir. Dermiste kollagen liflerin yamsira
kapillerler sayica arig gostermis ve dermi_stc_n
epidermise dogru papiller yapilar sekillenm1§Ur
(S¢ekil 4-6). Prenatal 21. giinde epidermis yiizeyin-
de, lifsel goriinimli belirgin bir keratin tabaka
olugsmugstur. Epidermisle birlikte geligimini siirdii-
ren dermiste epidermal ve dermal kok kiliflarindan
olusan kil folikiilleri eriskine benzer bir yap1 ka-
zanmaktadir (Sekil 7a-b). Morfogenetik aktivitenin
artifn alanlarda kil folikiill olusumunda hiicre
adezyon molekiillerinin rolii oldugu belirtilmekte-
dir (12). Williams ve arkadaglarinin (1988) yaptiga
bir galigmada insan embriyolarinda 60-90. giinler-
de kil kokleri sephalokaudal dogrultuda gériilmeye
basladifn ~ saptanmistir  (5). Arastrmamizda
neonatal 3. giinde epidermisin g¢ok katl1 yass1 epitel
yapisuu kazandigy, 6-7 kathh genis aralikli keratin
kau igerdigi, epidermisin yiizeyine dogru gittikce
irilegen graniil bulunduran hiicrelerin varhg: dik-
kati gekmistir (Sekil 8) ve bu olusumlar Esrefoglu
M.'nin (1994) calismasiyla paralel yondedir (13).
Dermiste ise bag dokusu lifleri, fibroblastlar, kil
folikiillerinin,  vaskiilarizasyonun artifn  ve
dermisin alt bsliimlerinde sitoplazmalar lipid ile
dolu ¢ok sayida yag hiicresinin oldugu saptanmis-
tr. Insan fetusunda 2. trimesterde (90-150. giin)
deri epidermal tabakasinin artigi, yag bezleri ve kil
folikiillerinin  gelisimi ile karakterizedir (3).
Keratinizasyonun bu evrede gorilmeye bagladif
ilk olarak folikiiler bolgede ve sephalokaudal dog-
rultuda oldugu bilinmektedir. Gebeligin 22-24.
haftasinda dermiste kollajen lif demetlerinin yogun
bir sekilde goriildiigi ve adipositlerin subkutensz
dokuda sayica arttif1 bildirilmektedir (5).

Gelisim sirasinda epidermis ve dermis taba-
kasmin kalinliklan birbirine gore farkhihk goster-
mektedir,

Sekil 9'da sunulan grafikte gorildigi gibi
epidermis prenatal dénemden doguma kadar oénce
yavag sonra hizla kalinlagmaktadir. Prenatal 21,
giinde ve neonatal 3. giinde artiy ¢ok yavaslamak-
tadir. Epidermis kalinhiginin arigl dermise gore
daha hizli olmaktadir. Dermis ve epidermisin top-
lam kahnligx olan deri kalinhigt ise bu donemde
epidermisin kalinlasma huziyla paralel olarak art-
maktadir, Dermis ve epidermisin kalinhiklannin
prenatal dénemdeki artislan icin Student's eglegti-
rilmig t testi uygulanmus ve anlaml bir fark (p
>0.001) olmadip: gorilmigtiir. Sonugta prenatal
dénemde epidermisin kalinhgimn dermisin kalin-
ligina gére daha izl bir artig gésterdigi, neonatal
donemde ise dermisin kahinligiun  artmasimin
prenatal déneme gére gok yavasladiy soylenebilir,
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