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Özet
Tuba uterina gamet taþýnmasýnda, fertilizasyonda ve

erken embriyo geliþiminde rol oynayan bir bölgedir. Tuba ute-
rina epitelinin östrojen ve progesteron konsantrasyonlarýndaki
deðiþikliklere cevap olarak yapýsal deðiþiklikler gösterdiði bi-
linmektedir. Bu çalýþmada, menstrüel siklusun farklý dönem-
lerinde ve erken gebelik döneminde alýnan insan tuba uterina
istmus bölgesi epitel hücrelerinde oluþan deðiþikliklerin mor-
fometrik ve ultrastrüktürel olarak incelenmesi amaçlanmýþtýr.

Saðlýklý onbeþ kadýndan tüp ligasyonu sýrasýnda alýnan
doku örnekleri, rutin ýþýk ve elektron mikroskop takip yöntem-
leriyle hazýrlandý. Vakalar son menstrual periyodlarýnýn
baþlangýç tarihlerine göre erken-geç proliferasyon, erken-geç
sekresyon dönemi ve erken gebelik olmak üzere 5 gruba ayrýldý.

Iþýk mikroskobu ile, proliferasyon dönem boyunca tuba
uterina epitel kalýnlýðýnda, silyalý hücrelerin sayýsýnda ve boyu-
tunda artýþ saptanýrken, geç sekresyon ve gebelik dönemlerinde
bu deðiþikliklerin gerilediði görüldü. Elektron mikroskobu ile
incelemede, menstrual siklus boyunca salgý yapýcý hücrelerin
silya içeren hücrelere göre daha fazla ultrastrüktürel deðiþik-
likler gösterdiði izlendi.

Sonuçlar, menstruel siklus ve erken gebelik boyunca tuba ute-
rina epitel hücrelerinde hem hacim hem de hücresel deðiþiklikler
olduðunu ortaya koymuþtur. Bu deðiþikliklerin daha çok ovulas-
yonla birlikte görülmesi, tuba uterinanýn fertilizasyon ve erken em-
briyo geliþimi sýrasýnda önemli rol oynayabileceðini göstermektedir.
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Summary
The Fallopian tube is the site of gamete transport, fertil-

ization, and early embryo development. Epithelium of the Fal-
lopian tube is known significant morphological variations in
response to changes in estrogen and progesterone concentra-
tions. The aim of this study is to compare morphometric and
ultrastructural changes in isthmic portion of human Fallopian
tube epithelium at different stages of the menstrual cycle and
early pregnancy.

Fifteen healthy women undergoing tubal ligation were in-
cluded in this study. During the menstrual cycle the epithelial
height and volume were observed on serial sections and were
calculated by stereological technique.

While the height of ciliated cells was increased during the
proliferative phase, maximal ciliation was attained around the
time of ovulation. Also, deciliation and the decrease of epithe-
lial height were observed after ovulation and early pregnancy.
By electron microscopic examination, secretory cells were
seen to have more marked ultrastructural changes than ciliated
cells during the cycle.

The evidence suggests that the epithelium of the Fallopi-
an tube had morphological changes that consist of changes in
both epithelial volume and cell population during the menstru-
al cycle and early pregnancy. Because these differences espe-
cially were observed with ovulation, the Fallopian tube may
play a crucial role during fertilization and early development of
embryo.
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Tuba uterinalar fimbriyalar aracýlýðýyla sekon-
der oositin yakalanmasýnda, spermiyum kapasitas-
yonunda, fertilizasyon ve erken embriyo geliþimi
için gerekli makromoleküllerin salýnmasý yoluyla
mikroçevrenin oluþturulmasýnda önemli rol oyna-
maktadýr (1,2).

Tuba uterinanýn tek katlý prizmatik epiteli,
baþlýca silyalý hücreler ve salgý yapýcý hücreler ol-
mak üzere iki tip hücre içermektedir (3). Her iki
hücre de östrojen ve progesteronun etkisi ile mens-
truel siklus boyunca yapýsal deðiþikliklere uðra-
maktadýr (4,5). Östrojen, tuba uterinayý oosit ve
zigot taþýnmasý için hazýrlarken, progesteron, geçiþ
için silya vurum hýzýný arttýrmakla beraber silyalar-
da azalmaya neden olmaktadýr (6). Menstruel sik-
lusun proliferasyon ve sekresyon dönemlerinde
hormonal deðiþikliklere baðlý olarak silyalý ve salgý
yapýcý hücrelerin yapýsýnda ve sayýsýnda, hücrelerin
birbirlerine oranlarýnda deðiþiklikler olmaktadýr
(7,8). Bu deðiþikliklerin, tuba uterinanýn fimbria ve
ampulla yöresinde daha belirgin olup, östrojene en
az baðýmlý parça olmasý nedeniyle istmusa doðru
giderek azaldýðý bildirilmiþtir (9,10). Ancak bu
deðiþikliklerin kantitatif ölçümü siklus boyunca ve
erken gebelik dönemlerinde karþýlaþtýrmalý olarak
yapýlmamýþtýr.

Daha önce yaptýðýmýz ýþýk mikroskobik çalýþ-
mada tuba uterina epitelinde menstruel siklus
boyunca deðiþiklikler olduðu ve epitel hücrelerinde
büyüme faktörlerinin immunoreaktivitesinin ovu-
lasyon döneminde arttýðý gözlenmiþti (11). Bu
araþtýrma tuba uterina istmus bölgesindeki epitel
yükseklik ve hacim deðiþikliklerini morfometrik
olarak deðerlendirmek ve bu dönemlerde her iki
hücre tipindeki ultrastrüktürel deðiþiklikleri incele-
mek amacýyla planlanmýþtýr.

Yöntemler ve Gereçler
Bu çalýþmada tuba uterina örnekleri, SSK Ege

Kadýn Hastalýklarý ve Doðumevi Eðitim Hastane-
sinde, Aile Planlamasý Kliniðinde, mini laparotomi
ile Pomeroy usulü yapýlan tüp ligasyonunda alýndý.
Yaþlarý 28-39 arasýnda deðiþen 15 vakadan alýnan
istmus bölgeleri, rutin ýþýk ve elektron mikroskop
takip yöntemleriyle izlendi. Vakalar, son menstruel
periyodlarýnýn baþlangýç tarihlerine göre ve ayný za-
manda yapýlan endometrium histolojilerine göre
erken proliferasyon/geç proliferasyon, erken/geç

sekresyon dönemi ve erken gebelik olarak beþ gru-
ba ayrýldý (n=3). Erken gebelik dönemindeki tuba
uterina örnekleri, kendi istekleri ile yapýlan isten-
meyen gebelik olgularýnýn Menstruel Regülasyonu
(MR) sýrasýnda alýndý. Gruplar arasýnda yaþ, parite
ve gravidite bakýmýndan anlamlý fark yoktu.
Vakalarýn özellikleri Tablo 1'de gösterilmiþtir.
Operasyon sýrasýnda vakalarýn hepsinde pelvik
görünüm normaldi. Endometriyozis, pelvik infla-
matuar hastalýk ve tüberküloz gibi patolojik bul-
guya rastlanýlmadý.

Tüp ligasyonu sýrasýnda alýnan parçalar ýþýk
mikroskobu (I.M.) için %10 formalinde 48 saat
tespit edildi. Alkol ile dehidrate edildikten sonra,
ksilende þeffaflaþtýrýlan dokular parafine gömüldü.
Elde edilen bloklardan 6 mikron kalýnlýðýnda seri
kesitler alýnarak Hematoksilen-Eozin (H.E.) ile
boyandý. Sistematik Rastgele Örnekleme ile seçilen
birbirini takip eden kesitlerde, epitel yüksekliði
fiziksel disektör, hacim ölçümü ise Cavalieri yön-
temleri kullanýlarak yapýldý (12).

Elektron mikroskobi (E.M.) için 1 mm3 kalýn-
lýðýndaki kesitler önce %2.5 gluteraldehit solüsyo-
nunda 4 saat, ardýndan Osmium Tetroksit ile 2 saat
fiksasyondan sonra, alkol serileri ve propilen oksit
ile takip edilerek epon karýþýmýna gömüldü.
Ultramikrotomla kesilen ince kesitler gridlere alý-
narak uranil asetat ve kurþun sitrat ile boyanýp Jeol
E.M ile incelendi.

Bulgular
Bu çalýþmada, I.M. ile tuba uterina istmus böl-

gesinin lümeninin dar, mukoza pilikalarýnýn az ve
kas tabakasýnýn kalýn olduðu görüldü (Þekil 1).
Tuba uterinayý döþeyen epitel tek katlý prizmatik
olup, bazý hücreler apikal yüzeylerinde deðiþen
oranlarda silyalar içermekteydi. Bu hücrelerde
silyalara yakýn yerleþimli oval ökromatik çekirdek
ve belirgin çekirdekçik izlendi (Þekil 2). Silyalý
hücreler arasýnda daðýlmýþ olarak bulunan salgý
yapýcý hücreler ise soluk bazofilik sitoplazmalarý ile
ayýrt edildiler. Bu hücrelerin çekirdeklerinin bazale
yakýn yerleþim gösterdiði görüldü (Þekil 2).

Tuba uterina epitel kalýnlýðýnýn, menstruel sik-
lusun baþlangýcýndan ovulasyona kadar giderek art-
týðý gözlendi. Erken proliferasyon dönemin baþýnda
alçak prizmatik görünümde olan epitelin (Þekil 3a),
geç proliferasyon döneminde yalancý çok sýralý
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görünüm aldýðý tespit edildi (Þekil 3b). Epitelin
silyalý hücrelerinde boyca uzama ve silyalarda art-
ma olduðu ve bu artýþýn ovulasyonun hemen
öncesinde maksimuma ulaþtýðý görüldü. Salgý
yapýcý hücrelerin ise salgý ile dolu apikal sitoplaz-
malarý özellikle geç proliferasyon döneminde

lümene doðru kabarýk olarak görüldü (Þekil 3b).
Erken sekresyon döneminde salgý hücreleri ikili
üçlü gruplar halinde izlenirken, salgýlarýný lümene
boþaltan hücreler de görüldü. Geç sekresyon döne-
minde epitel kalýnlýðýnýn azalmýþ olduðu görüldü.
Bu dönemde silyalý hücrelerin boylarýnda ve

Þekil 1. Ýstmus bölgesinden alýnan kesitte tuba uterinanýn genel
görünüþü (Proliferasyon dönemi). L: Lümen, E: Tuba uterina
epiteli. K: Kas tabakasý. H.E. X 40 (Orijinal büyütme).

Þekil 2. Tuba uterinanýn tek katlý prizmatik epitelini oluþturan
silyalý hücreler (ê) ve salgý yapýcý hücreler (*) izlenmektedir
(Proliferasyon dönemi).  H.E. X 1000 (Orijinal büyütme).

Þekil 3. Menstrual siklusun erken proliferasyon döneminde (a)
alçak prizmatik görünümde olan epitel, erken sekresyon döne-
minde (b) yalancý çok sýralý ve erken gebelik döneminde ise (c)
kübik epitel þeklinde izlenmektedir. E: Tuba uterina epiteli.
ê : Silyalý hücre, * : Salgý yapýcý hücre. H.E. X1000 (a,c), X
400 (b) (Orijinal büyütmeler).
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Tablo 1. Vakalarýn genel özellikleri

Tablo 2. Menstruel siklus ve erken gebelik dönemlerinde tuba uterina epitel yükseklikleri (mikrometre)
p<0.05

Vaka                                            Menstruel Dönem Yaþ Parite

Erken proliferasyon dönemi
1 6/30 29 P2+1
2 7/29 34 P3+2
3 8/30 39 P2+2

Geç proliferasyon dönemi
4 12/27 34 P3+0
5 13/29 28 P4+0
6 14/28 40 P2+2

Erken sekresyon dönemi
7 17/28 29 P3+0
8 19/29 35 P3+1
9 20/30 38 P4+3

Geç sekresyon dönemi
10 23/29 38 P2+1
11 25/30 28 P2+1
12 27/30 37 P2+0

Erken gebelik dönemi
13 6 hafta 38 P5+2
14 7 hafta 39 P4+1
15 8 hafta 28 P2+1
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silyalarda kýsalma ile sayýca azalma izlenirken, sal-
gý yapýcý hücreler ise proliferasyon dönemine oran-
la daha fazla sayýda fakat boylarý kýsalmýþ olarak
gözlendi. Bu görünümün erken gebelik döneminde
de devam ettiði gözlenirken (Þekil 3c), hücre tip-
lerini ayýrt etmek güçtü.

Menstruel siklusun deðiþik dönemlerinde alý-
nan tuba uterina örneklerinde ýþýk mikroskobu
düzeyinde morfometrik olarak deðerlendirilen epi-
tel yükseklik ölçümleri Tablo 2, hacim deðiþiklik-
leri de Tablo 3'de verilmiþtir.

Elektron mikroskobu ile, iki hücre tipi ince
yapý özellikleri ile deðerlendirildiðinde, prolife-
rasyon dönemi boyunca her iki hücrenin de aktif
hücre görünümünde olduðu görüldü. Silyalý
hücrelerin apikal yüzlerinin düz olup çok sayýda
silyanýn lümene doðru uzandýðý ve bunlarýn bazal
cisimle iliþkili olduðu izlenirken, salgý yapýcý
hücrelerin apikal kýsýmlarýnýn lümene doðru
kabarýk olduðu ve seyrek ve kýsa mikrovilluslar
içerdiði saptandý. Salgý yapýcý hücrelerin çekirdek-
lerinde çentikler olduðu görüldü (Þekil 4a). Silyalý
hücrelerde apikal sitoplazmada çok sayýda mi-

tokondrionlar ve glikojen granülleri izlendi. Bu
dönemde salgý hücrelerinde mitokondrionlar,
serbest ribozomlar, granüler endoplazma retikulu-
mu (GER) ve Golgi kompleksi yaný sýra apikal sito-
plazmada elektron yoðun granüller olduðu belirlen-
di (Þekil 4a, 4b).

Ovulasyondan itibaren sekresyon döneminde,
salgý yapan hücrelerin salgý granüllerinin lümene
verildiði ve bazý alanlarda hücre sitoplazmasýnýn
bir kýsmýnýn da lümende olduðu görüldü (Þekil 5a).
Erken sekresyon döneminde her iki hücrenin de ak-
tif hücre organelleri içerdiði gözlendi (Þekil 5a,
5b). Geç sekresyon döneminde ise salgý yapýcý
hücrelerin gruplar halinde bulunduðu, salgýsýný
boþaltan hücrelerin apikal yüzlerinin düzleþtiði ve
mikrovilluslarýn sayýca azalmýþ ve kýsalmýþ olduðu
gözlendi. Bu dönemde her iki hücrenin ak-
tivitesinde azalma olduðu, salgý yapýcý hücrelerde
mitokondrionlarda azalma, Golgi kompleksinde ve
GER sisternalarýnda daralma gözlenirken, silyalý
hücrelerde ve silyalarýnda nispeten azalma olduðu
saptandý (Þekil 5c). Erken gebelik döneminde alý-
nan örneklerin incelenmesinde geç sekresyon döne-

Tablo 3. Menstruel siklus ve erken gebelik dönemlerinde tuba uterina epitel hacim deðiþiklikleri (mikro-
metre3) p<0.05
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mine benzer olarak Golgi kompleksinde ve GER
sisternalarýnda daralma olduðu gözlendi (Þekil 6a).
Daha ileri büyütmelerde bulgular daha iyi deðer-

lendirildi (Þekil 6b). Bu bulgular dýþýnda diðer
hücre organellerinde dikkati çeken deðiþiklik sap-
tanmadý.

Þekil 4. Menstruel siklusun proliferasyon döneminde alýnan tuba uterina epitel hücrelerinin elektron mikrograflarý (a,b). Silyalý
hücrelerde bazal cisimle iliþkili silyalar (ê) ve salgý yapýcý hücrelerde salgý granülleri (¯) belirgin olarak izlenmektedir. Uranil ase-
tat-kurþun sitrat .X 10000 (a), X 25000 (b) (Orijinal büyütmeler).

Þekil 5. Menstruel siklusun erken sekresyon (a,b) ve geç
sekresyon (c) dönemlerinde salgý yapýcý ve silyalý hücrelerin
elektron mikrograflarý. Salgý yapýcý hücrelerin salgý granül-
lerini (¯) lümene verildiði görülmektedir. ê : Silyalý hücre,
* : Salgý yapýcý hücre. Uranil asetat-kurþun sitrat. X 10000
(a,c), X 20000 (b) (Orijinal büyütmeler).
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Tartýþma
Tuba uterinayý döþeyen epitel dokusunun

menstruel siklus boyunca, ovarian steroidlerin et-
kisi ile morfolojik deðiþikliklere uðradýðý ilk kez
Novak ve ark. tarafýndan bildirilmiþtir (4). Daha
sonra bu konu birçok araþtýrmacý tarafýndan çeþitli
yönleriyle deðerlendirilmiþtir (5-15).

Crow ve ark. menstruel siklus ve menopozda
oluþan deðiþiklikleri incelemiþler ve tuba uterina
epitelinin, endometriumun proliferasyon ve
sekresyon dönemlerine uygun olacak þekilde
yapýsal deðiþikliklere uðradýðýný bildirmiþlerdir (9).
Ayný araþtýrmacý grubu proliferasyon dönemi
boyunca epitel kalýnlýðýnýn arttýðýný ve bunun ovu-
lasyona kadar devam ettiðini, menopozda ise epitel
kalýnlýðýnýn azalmýþ olduðunu belirtmiþlerdir (10).
Donnez ve ark. östrojen uygulamasýyla silyalý
hücrelerin sayýca arttýðýný, progesteron verilmesiyle

de tersine hücrelerin silyalarýnda ve sayýlarýnda
azalma olduðunu göstermiþtir. Progesteronun etki-
sinin geri dönüþlü olduðunu belirtmiþlerdir (13).
Patek ve ark. ise taramalý elektron mikroskobu ile
normal siklus sýrasýnda silyalý hücrelerde fazla bir
deðiþiklik saptamadýklarýný, sadece menopozda
azalmýþ östrojen düzeyine baðlý olarak belirgin
deðiþiklikler gözlediklerini ve bunun da hormon
replasman tedavisi ile düzeldiðini belirtmiþlerdir
(14,15).

Yapýlan çalýþmada, morfometrik ölçümler
sonucunda tuba uterina epitelinde menstruel sik-
lusun proliferasyon dönemi boyunca I.M. ile silyalý
hücrelerde boyca uzama, sayýca ve silyalarda artma
olduðu gözlendi. Silyalarýn en fazla olduðu ve epi-
tel kalýnlýðýnýn artmýþ olduðu dönemin ovulasyon-
dan hemen önceki dönem olduðunu belirlendi.
Silya hareketleri, ovulasyonla atýlan ovumun

Þekil 6. Erken gebelik döneminde alýnan tuba uterina epitel hücrelerinin elektron mikrograflarý (a,b). Salgý hücrelerinin gruplar
halinde bulunduðu ve Golgi ve GER sisternalarýnda daralma izlenmektedir. ê : Silyalý hücre,   * : Salgý yapýcý hücre. Uranil asetat-
kurþun sitrat. X 10000 (a), X 20000 (b) (Orijinal büyütmeler)
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uterusa doðru sürüklenmesini saðlayan faktörler-
den birisidir. Bu dönemde, silyalarýn artýþý kanda
östrojen hormonu düzeyinin artýþý ile paralellik
göstermekte olup, bu deðiþikliðin östrojen etkisi al-
týnda olabileceði düþünüldü. Bu dönemde salgý
yapýcý hücrelerde salgýnýn sitoplazmada birikme-
sine baðlý olarak epitel hacminde artýþ olduðu belir-
lendi.

Elektron mikroskobu ile silyalý hücrelerin ince
yapýsý menstruel siklusun farklý dönemlerinde
deðerlendirildiðinde, çekirdek ve sitoplazma ile
hücre organellerinin karþýlaþtýrýlmasýnda önemli bir
farklýlýk tespit edilemedi. Ancak proliferasyon
döneminde hücrenin apikal kýsmýnda silyalarýn art-
mýþ olduðu ve özellikle geç proliferasyon döne-
minde sitoplazmada artmýþ glikojen granülleri ve
mitokondrionlar görüldü. Bunlarýn silya hareketleri
için enerji kaynaðý olarak fonksiyon görebilecekleri
düþünüldü.

E.M. ile proliferasyon dönemi boyunca salgý
yapýcý hücrelerde hücre içinde salgýnýn artmasýna
baðlý olarak apikal yüzeylerinin lümene doðru
kabarýk olduðu, ovulasyon dönemine kadar devam
ettiði ve ovulasyonla birlikte salgýnýn lümene salýn-
masý ile hücrelerin boylarýnda azalma ile birlikte
apikal yüzde düzleþme olduðu görülmüþtür.
Salgýnýn sülfatlý glikoprotein yapýsýnda olduðu ve
birçok büyüme faktörleri içerdiði bildirilmiþtir
(11,16). Bu hücrelerde geç proliferasyon dönemde
artmýþ ribozomlar ile geliþmiþ GER ve Golgi
aparatý olduðu daha önceki çalýþmalarda göste-
rilmiþtir (9,10). Salgý yapýcý hücrelerin menstruel
siklus boyunca göstermiþ olduðu deðiþiklikler
çalýþmamýzda literatür bilgileri ile uyumlu bulun-
muþtur. Salgý yapýcý hücrelerde E.M. ile gözlenen
bulgular, bu dönemde aktif salgýnýn yapýldýðýný
göstermektedir. Salgýnýn hücre içinde artmasý
östrojen seviyesi ile iliþkilidir. Östrojen silyalý
hücrelerde sayýca artma ve silyalarda uzamaya ne-
den olurken, salgý yapýcý hücrelerde salgýnýn
yapýmýný arttýrmaktadýr. Progesteron ise silya vu-
rum hýzýný arttýrýrken, salgýnýn hücreden atýlmasýný
saðlamaktadýr. Ayný zamanda silyalarda azalmaya
yol açmaktadýr.

Tuba uterinada gözlenen morfometrik ve ultra-
strüktürel deðiþikliklerin, ovumun fertilizasyonu,
oluþan embriyonun büyümesi, farklanmasý ve

geliþmesi için olan deðiþiklikler olduðu düþünüldü.
Spermiyum kapasitasyonu için de uygun ortam
yaratýlarak fertilizasyonun baþarýlmasýný takiben,
zigotun erken bölünme dönemlerinde istmus böl-
gesinde bulunmasý nedeniyle bu bölge ayrý bir
önem taþýmaktadýr. Bu dönemde salgý hücrelerinin
sitoplazmasýnda görülen artmýþ salgý granülleri em-
briyonun büyümesi için gerekli faktörlerin, embri-
yonun kendisinden gelen faktörlere ilaveten anneye
ait faktörleri taþýyabileceði ve embriyonun geliþimi
üzerine etkili olabileceði düþüncesini kuvvetlendir-
mektedir. Geç sekresyon ve erken gebelik dönem-
lerinde tuba uterina epitelinin embriyo taþýnmasý ve
farklýlanmasý ile ilgili fonksiyonu azaldýðý için,
progesteron etkisi ile aktivitesi azalmýþ epitel
görünümü olarak göze çarpmaktadýr. Ovum ferti-
lize olmazsa, menstruasyonun baþlamasýyla
epitelde görülen deðiþiklikler tekrar baþlamaktadýr.
Tüm bu bilgiler ýþýðý altýnda, tuba uterina ve
epitelinin, fertilizasyon ve embriyonik geliþimin tu-
ba uterina lümeni içinde olan evrelerinde önemli
rol oynadýðý düþünülmektedir.
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