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Ovarektomi Yapilan Sicanlara Ekzojen Verilen Ostrojenin Uterus Bag ve

Kas Dokularina Etkilerinin Arastirilmasi
Berna Giiney Saruhan*, M. Aydin Ketani*
OZET

Calismamiz da, ovarektomi ve ovarektomi sonrasinda ekzojen olarak
kullanilan dstrojenin uterus bag ve kas dokulari iizerindeki histopatolojik
etkileri arastirilmast amaclandi.

Calismada 75 giinlitk 21 adet disi Wistar Albino kullamildl. Sicanlar 3
gruba ayrddi.Grup 1 deki hayvanlara hicbir islem uygulanmadi, grub 2 deki ve
grub3 deki hayvanlara bilateral ovarektomi yapidi 2 ay sonra 1.Gruptaki
hayvanlara 0.1 ml solusyonA, grup2 deki hayvanlara 0.1 ml solusyonB, grup 3
deki hayvanlara ise 0.1 ml solusyonB icerisinde 1.0ug 17fdsradiol uygulandi.
Uygulamalarin bitiminden sonra hayvanlar sakrifiye edildiuterus dokulart
yerinden c¢ikardarak rutin histolojik iglemlere tabii tutuldu.Hematoksilen
Eozin, HematoksilenVan Gieson, Azan ile boyanarak 1sik mikroskobik
degerlendirildi.

Kontrol grubunda bagdokunun gevsek goriiniimii,uterus bezlerinde sayica
azalma ve lumenlerinde daralma, myometrium diiz kas hiicrelerinde ve
damarlarinda azalma izlendi.Ostrojen kullanimindan sonra bag doku artist, kas
tabakasinda kalinlasma, kas hiicrelerinde ve kollagen miktarinda artig tespit
edilmigtir.

Sonu¢ olarak, ovarektomi bag dokusunda gevsek yapilanmaya, kas
dokusunda azalmaya neden olurken;ostrojen kullaniminin bu aksaklhiklar:
diizeltigi sonucuna vardik.

Anahtar Kelimeler: Myometrium, Ovarektomi, Ostrojen, Si¢an

Effects of Surgical Ovariectomy and Oestrogen Treament on Rat Uterus

Connective-Muscle Tissues

SUMMARY

The aim of this study was to explore the effects of ovariectomy and
treatment with oestrogen hormone on uterus myometrium and connective tissue
activity.

In this study, 21 adult female Wistar-Albino were used. Animals in group 1
received no treatment.All animals in the other two groups were bilaterally
ovariectomized and kept for 60 days.Animals in group 1 0.1ml of solutionA,
group 2 0.1 ml solution B, group 3 1.0ug 17f oestradiol were given. All rats
were sacrified and taken uterus tissue, fixed in formol fluid and embedded in
paraffin. Paraffin sections, obtained by routine histologic methods, and stained
with Hematoxylen-Eozin, Hematoxylen-Van Gieson,Azan.The stained sections
were later evaluated under a light microscopy.

The number of uterinal glands were decrease and narrow, the appearance
of stromal tissue was more loose in bilaterally ovariectomy group.

As a result, after oestrogen applications coused thickening the endometrial
stroma and myometrium.
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GIRIS

Uremenin hormonal mekanizmasi iizerin-
deki bilimsel ¢aligmalari, son yillarda olduk¢a
gelismeler gdstermistir. Ote yandan, hormonla-
rin karsilikli olumlu yada olumsuz etkilesimle-
ri ve yer aldiklar1 endokrin sistem igerisindeki
diizenleyici islevleri konularinda da yeni bilgi-
ler ve deneyimler kazanilmistir. Ozellikle son
yillarda steroid hormon kullaniminin giderek
artmasida bu grup calismalarin sayisinda artiga
yol agmustir. Steroid hormonlarin etki meka-
nizmasinda adenil siklaz ve c-AMP nin rolii
yoktur.Steroid hormonlar, sitoplazmik reseptor
protein ve niikleer akseptdr sistem araciligiyla
etki etmektedirler. Steroid hormonlarin etkile-
rini gosterebilmeleri i¢in, hiicre membranindan
gecerek stoplazmada bulunan spesifik bir
reseptor protein ile birlesmeleri gerekmektedir.
Bu steroid-protein kompleksi daha sonra nuk-
leusa taginarak kromatin iizerinde yer alan 6zel
bir akseptor ile birlesir.Boylelikle olusan
steroid-reseptor-akseptor baglantisi,enzimlerin
sentezi icin uygun mRNA yapilmasini saglar.
Bu mRNA nukleustan sitoplazmaya gecerek
ribozomlarda protein sentezini baslatir. Ovar-
yumlarda sekillenen steroid hormon olan 6stro-
jen, disilerde ikincil sex karekterlerinin olus-
masini ve devamliligini, uterusun motor aktivi-
tesini gelistirme, memelerin ve tubuler genital
kanalin gelismesinden sorumludurlar (1).

Disi tireme dokularmin fonksiyonlari ve
gelisimleri baslica iki seks steroid hormonu
tarafindan diizenlenir; Gstrojen ve progesteron.
Gunlimiizde yapilan ¢alismalarda, rat uterusun-
da Ostrojene bagli gen deyimi aragtirilmaktadir.
Yine yapilan c¢aligmalarda, uterusta Ostrojen
hareketinin yeni arabulucu genlerle oldugu
tanimlanmaktadir (2).

Ostrojen uterusun normal fizyolojisinde
oldugu gibi ¢esitli patolojisinde de dnemli rol
oynar. Ureme siklusu ve gebelikte uterusun
dogal yapis1 degisir. Yapilan c¢aligmalarda
Ostrojen kullaniminin uterus diiz kas hiicrelerin
de proliferasyon ve migrasyona neden olup
olmadig1 aragtirma konusu olmustur (3).

Ekzojen o6strojenler, insan ve laboratuvar
hayvanlarinin genital kanallarinin  geligimi
tizerine teratojenik ve karsinojenik etki goste-
rirler (4). Antidstrojenler parametre ve doza
bagh olarak az veya ¢ok 0Ostradiol kadar etkin
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olabilirler (5). Ostradiol‘un uterus fiizerine
kronik uygulamalarinda uterus dokusunda
medyana gelen degisiklikler ve viicut uterus
agirligr arastiricilarin dikkatini ¢ekmistir (6).
Myometrium Ostrojenin etkisinde ¢ok gelisir.
Bu gelisme hem kas hiicrelerinin biiyiimesi
hem de Dbolinip c¢ogalmalarn ile saglanir.
Ostrojen kullanimina bagli olarak, bir ¢ok diiz
kas hiicresi protein sekreti yapan hiicrelerin
ultrastruktural 6zelliklerine sahip olur ve aktif
olarak kollagen sentez ederler. Bdylelikle
uterus kollagen muhtevasinin 6nemli derecede
artigina sebep olur (7).

Bu ¢alismanin amaci, 6zellikle son yilarda
ekzojen Ostrojen kullanimmin giderek artma-
styla birlikte bu uygulamanin disilerin genital
sistemleri {izerine olan etkilerinin aragtirilmasi
amaclandi.

GEREC VE YONTEM

Calismamizda 220-250 gr agirhiginda 75
glinlik 21 adet disi Wistar Albino sican
kullanildi. Siganlar 90 m’liik bir odada, ortala-
ma 2513 C de celik kafeslere kondular ve pelet
yem ve musluk suyu ile ad libitum beslendiler.

Sicanlar Sham,kontrol ve deney grubu
olmak {izere 3 gruba ayrildilar.

Grup-1deki (sham) hayvanlara higbir islem
uygulanmadi. Plasebo olarak (ayni stres orta-
min1 olusturmak tiizere) 0.1 ml solusyonA
icerisinde (1/3 oraninda Kkaristirilmis%100
etanol ve  %0.9 serum  fizyolojik
W/VBP,Boots,Australia) intraperitoneal yolla
verildi. (n=7)

Grup-2 deki ve grub-3 deki siganlara,

intraperitonal injeksiyonla ketalar (Ketamin
HCL/50mg/kg) anestezisi altinda bilateral
ovarektomi yapilarak, Ostrojen  eksikligi

sekillendirildi. ki aylik bekleme siiresi sonra-
sinda 2.grubtaki hayvanlara 0.1 ml subkutan
injeksiyonla 1/3 oraninda karistirilmis benzil
alkol ve amerikan yerfistig1 yagi 3 giin siireyle
verildi. (solusyon B). (n=7)

Grup-3 deki hayvanlara, yaklasik 2 aylik
bekleme siiresinin sonunda, 3 giin siire ile
eritilmis 0.1 ml solusyonB igerisinde 1.0ug
178 Ostradiol (1,3,5 (10) -estratriene-3,178
diol Sigma) subkutan olarak verildi. (n=7).
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Uygulamalardan 3 giin sonra hayvanlara
anestezi altinda cardiac  exsanguination
(kalpten kanin ¢ekilmesi) islemi uygulanarak
sakrifikasyon gergeklestirildi. Sakrifikasyon-
dan sonra hayvanlarm uterus dokular1 ekstirpe
edilerek, %10 luk notral formalinde fikse
edildi. Dehidrasyon ve parafin inkliizyon
islemlerinden sonra dokular parafin bloklara
gomiildi. Parafin bloklardan elde edilen kesit-
ler, Hematoksilen-Eozin, Hematoksilen-Van
Gieson, Azan ile boyandi (8). Boyama islemini
takiben tiim kesitler 1s1ik mikroskobunda
degerlendirildi.

BULGULAR

Sham grubunda; endometrial stroma,

myometrium ve perimetriumdan olusan normal
uterus dokusu izlendi (Resim-1).

Resim 1. Sham grubuna ait normal uterus
gorliinimii. Bagdokusu (—), myometrium ve
perimetriumun normal goriiniimii (—).Mallory
Azanx10.

Grub — 2 deki (kontrol) denek hayvan-
larinda; endometriumun yiizeyel kisminin gev-
sek bir yap1 kazanmasi (bu alanda bagdoku
kayb1), uterinal guddelerdeki dar lumen gorii-
niimii, myometriumda diiz kas hiicrelerinde
azalma, dikkati cekmekteydi (Resim-2a,b).
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Resim 2a. Kontrol grubuna ait uterusun
goriinimiinde;  endometriumun  yiizeysel
kisminin gevsek bir yap1 kazanmasi (—), basit
prizmatik epitel hiicreleri igeren guddelerin dar
lumene ve diiz tubuluslara sahip olusu ().
Hematoksilen-Eozin x20.
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Resim 2b. Kontrol

grubuna ait uterus
goriinimiinde; myometriumda  diiz  kas
hiicrelerinin azalmasi (1) .Mallory Azanx20.

Grub-3 deki deney hayvanlarinda ise;
ekzojen oestrogen kullanimindan sonra endo-
metriumun yiizeyel kisminda belirgin diizelme
(hiicresel bagdoku artis1), kas tabakasinda
kalinlagma, kas hiicrelerinde biiylime ve kolla-
gen artigl, stratum vaskiilarede belirgin kan
damar1 artist dikkati ¢ekmekteydi (Resim-
3a,b,c)
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Resim 3a. Ekzojen Ostrojen kullanimindan
sonra, endometriumun yilizeysel kisminda
belirgin diizelme (hiicresel bagdoku artisi),
uterus bezleri diizensiz dis hatt1 ile genis
lumenlere  sahip  ousunun,  gdriinimii

Resim 3b.Ekzojen 0strojen kullanimindan

sonra;kas  tabakasinda  kalinlasma,  kas
hiicrelerinde biliylime ve kollagen artisi
(—).Mallory Azanx20.
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Resim 3c. Ekzojen Ostrojen kullanimindan
sonra stratum vaskiilare de, belirgin kan
damar1 artist  (—) izlenmekte. Mallory
Azanx10.

Oestrogen  eksikligine  baghi  olarak
sekillenen degisikliklerin, ekzojen olarak
oestrogen verildiginde diizeldigi sonucuna
vartlmigtir. Oestrogen kullanimi sonucunda,
myometriumda kalinlasma, kollagen artist
tespit edilmistir.

TARTISMA

Ostrojenin uterus morfolojisi iizerinde
etkin oldugu, endometrium ve myometriumun-
da kalinlasmaya neden oldugu belirtilmistir
(9). William ve arkadaslar yaptiklar1 deneysel
calismada Ostrojen kullaniminin uterus endo-
metrium ve myometriumunda kalinlasmaya
neden oldugunu vurgulamiglardir (10). Bu da
bizim ¢aligmamizla uyumludur.

1970 lerden beri, endometrial hiicrelerdeki
hiicre membranma estradiolun baglandigini
gosteren kanitlar vardir (11). Endometrium ve
myometriumdaki sitoplazmik estrogen receptor
diizeyi, menopoz sonrasinda ki birkag yil
igerisinde bazi vakalarda bir hayli yiiksek ve
endometrium da tamamen atrofik hali dikkati
cekmistir (12).

Yapilan baska bir calismada, ovarektomi
sonrasinda uterus epitelinde boyca azalma,
bagdoku kaybi, kaslarda incelme gozlemlen-
mistir (13). Bu ¢alismada bizim ¢alismamizla
uyumludur.
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