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Ozet

Tuba uterina gamet taginmasinda, fertilizasyonda ve
erken embriyo gelisiminde rol oynayan bir bolgedir. Tuba ute-
rina epitelinin dstrojen ve progesteron konsantrasyonlarmdaki
degisikliklere cevap olarak yapisal degisiklikler gosterdigi bi-
linmektedir. Bu ¢alismada, menstriiel siklusun farkli donem-
lerinde ve erken gebelik doneminde alinan insan tuba uterina
istmus bolgesi epitel hiicrelerinde olusan degisikliklerin mor-
fometrik ve ultrastriiktiirel olarak incelenmesi amaglanmustir.

Saglikli onbes kadindan tiip ligasyonu sirasinda alinan
doku 6rnekleri, rutin 151k ve elektron mikroskop takip yontem-
leriyle hazirlandi. Vakalar son menstrual periyodlarinin
baslangic tarihlerine gore erken-ge¢ proliferasyon, erken-geg
sekresyon donemi ve erken gebelik olmak iizere 5 gruba ayrild.

Isik mikroskobu ile, proliferasyon dénem boyunca tuba
uterina epitel kalinliginda, silyal: hiicrelerin sayisinda ve boyu-
tunda artis saptanirken, geg sekresyon ve gebelik donemlerinde
bu degisikliklerin geriledigi goriildii. Elektron mikroskobu ile
incelemede, menstrual siklus boyunca salgi yapict hiicrelerin
silya igeren hiicrelere gore daha fazla ultrastriiktiirel degisik-
likler gosterdigi izlendi.

Sonuglar, menstruel siklus ve erken gebelik boyunca tuba ute-
rina epitel hiicrelerinde hem hacim hem de hiicresel degisiklikler
oldugunu ortaya koymustur. Bu degisikliklerin daha ¢ok ovulas-
yonla birlikte goriilmesi, tuba uterinanin fertilizasyon ve erken em-
briyo gelisimi sirasinda 6nemli rol oynayabilecegini gostermektedir.
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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.

Key Words: Fallopian tube, Morphometry, Ultrastructure
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Tuba uterinalar fimbriyalar araciligiyla sekon-
der oositin yakalanmasinda, spermiyum kapasitas-
yonunda, fertilizasyon ve erken embriyo gelisimi
icin gerekli makromolekiillerin salinmasi yoluyla
mikrogevrenin olusturulmasinda 6nemli rol oyna-
maktadir (1,2).

Tuba uterinanin tek kath prizmatik epiteli,
baslica silyal1 hiicreler ve salgi yapici hiicreler ol-
mak tizere iki tip hiicre icermektedir (3). Her iki
hiicre de strojen ve progesteronun etkisi ile mens-
truel siklus boyunca yapisal degisikliklere ugra-
maktadir (4,5). Ostrojen, tuba uterinay1 oosit ve
zigot taginmasi i¢in hazirlarken, progesteron, gegis
icin silya vurum hizin arttirmakla beraber silyalar-
da azalmaya neden olmaktadir (6). Menstruel sik-
lusun proliferasyon ve sekresyon donemlerinde
hormonal degisikliklere bagli olarak silyali ve salgi
yapici hiicrelerin yapisinda ve sayisinda, hiicrelerin
birbirlerine oranlarinda degisiklikler olmaktadir
(7,8). Bu degisikliklerin, tuba uterinanin fimbria ve
ampulla yoresinde daha belirgin olup, dstrojene en
az bagiml par¢a olmasi nedeniyle istmusa dogru
giderek azaldigi bildirilmistir (9,10). Ancak bu
degisikliklerin kantitatif 6l¢limii siklus boyunca ve
erken gebelik donemlerinde karsilastirmali olarak
yapilmamustir.

Daha once yaptigimiz 151k mikroskobik ¢alis-
mada tuba uterina epitelinde menstruel siklus
boyunca degisiklikler oldugu ve epitel hiicrelerinde
bliylime faktorlerinin immunoreaktivitesinin ovu-
lasyon doneminde arttif1 gozlenmisti (11). Bu
arastirma tuba uterina istmus bolgesindeki epitel
yiikseklik ve hacim degisikliklerini morfometrik
olarak degerlendirmek ve bu dénemlerde her iki
hiicre tipindeki ultrastriiktiirel degisiklikleri incele-
mek amaciyla planlanmigtir.

Yontemler ve Gerecler

Bu c¢aligmada tuba uterina 6rnekleri, SSK Ege
Kadin Hastaliklar1 ve Dogumevi Egitim Hastane-
sinde, Aile Planlamasi Kliniginde, mini laparotomi
ile Pomeroy usulil yapilan tiip ligasyonunda alind1.
Yaglar1 28-39 arasinda degisen 15 vakadan alinan
istmus bolgeleri, rutin 151k ve elektron mikroskop
takip yontemleriyle izlendi. Vakalar, son menstruel
periyodlarinin baslangig tarihlerine gore ve ayni za-
manda yapilan endometrium histolojilerine gore
erken proliferasyon/ge¢ proliferasyon, erken/gec
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sekresyon donemi ve erken gebelik olarak bes gru-
ba ayrildi (n=3). Erken gebelik donemindeki tuba
uterina Ornekleri, kendi istekleri ile yapilan isten-
meyen gebelik olgulariin Menstruel Regiilasyonu
(MR) sirasinda alindi. Gruplar arasinda yas, parite
ve gravidite bakimindan anlamli fark yoktu.
Vakalarin ozellikleri Tablo 1'de gosterilmistir.
Operasyon sirasinda vakalarin hepsinde pelvik
goriiniim normaldi. Endometriyozis, pelvik infla-
matuar hastalik ve tiiberkiiloz gibi patolojik bul-
guya rastlanilmadi.

Tiip ligasyonu sirasinda alinan pargalar 151k
mikroskobu (I.M.) i¢in %10 formalinde 48 saat
tespit edildi. Alkol ile dehidrate edildikten sonra,
ksilende seffaflagtirilan dokular parafine gomiildii.
Elde edilen bloklardan 6 mikron kalinliginda seri
kesitler alinarak Hematoksilen-Eozin (H.E.) ile
boyandi. Sistematik Rastgele Ornekleme ile segilen
birbirini takip eden kesitlerde, epitel yiiksekligi
fiziksel disektor, hacim 6l¢iimii ise Cavalieri yon-
temleri kullanilarak yapildi (12).

Elektron mikroskobi (E.M.) i¢in 1 mm3 kalin-
ligindaki kesitler 6nce %2.5 gluteraldehit soliisyo-
nunda 4 saat, ardindan Osmium Tetroksit ile 2 saat
fiksasyondan sonra, alkol serileri ve propilen oksit
ile takip edilerek epon karisimima gomiildii.
Ultramikrotomla kesilen ince kesitler gridlere ali-
narak uranil asetat ve kursun sitrat ile boyanip Jeol
E.M ile incelendi.

Bulgular

Bu ¢alismada, I.M. ile tuba uterina istmus bol-
gesinin liimeninin dar, mukoza pilikalarinin az ve
kas tabakasinin kalin oldugu gorildi (Sekil 1).
Tuba uterinay1 doseyen epitel tek katli prizmatik
olup, bazi hiicreler apikal ylizeylerinde degisen
oranlarda silyalar i¢cermekteydi. Bu hiicrelerde
silyalara yakin yerlesimli oval okromatik ¢ekirdek
ve belirgin ¢ekirdekeik izlendi (Sekil 2). Silyal
hiicreler arasinda dagilmis olarak bulunan salgi
yapict hiicreler ise soluk bazofilik sitoplazmalari ile
ayirt edildiler. Bu hiicrelerin ¢ekirdeklerinin bazale
yakin yerlesim gosterdigi goriildii (Sekil 2).

Tuba uterina epitel kalinliginin, menstruel sik-
lusun baglangicindan ovulasyona kadar giderek art-
t1g1 gozlendi. Erken proliferasyon dénemin basinda
algak prizmatik goriiniimde olan epitelin (Sekil 3a),
gec proliferasyon doneminde yalanci ¢ok sirali
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Sekil 1. Istmus bolgesinden alinan kesitte tuba uterinanin genel
goriiniisii (Proliferasyon donemi). L: Liimen, E: Tuba uterina
epiteli. K: Kas tabakasi. H.E. X 40 (Orijinal biyiitme).

goriiniim aldig1 tespit edildi (Sekil 3b). Epitelin
silyali hiicrelerinde boyca uzama ve silyalarda art-
ma oldugu ve bu artisin ovulasyonun hemen
oncesinde maksimuma ulastigi goriildii. Salg:
yapici hiicrelerin ise salgi ile dolu apikal sitoplaz-
malar1 Ozellikle ge¢ proliferasyon déneminde

T Klin J Med Sci 2000, 20
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™ T TR
Sekil 2. Tuba uterinanin tek katli prizmatik epitelini olusturan

silyal hiicreler (W) ve salg1 yapict hiicreler (*) izlenmektedir
(Proliferasyon dénemi). H.E. X 1000 (Orijinal biiyiitme).

Sekil 3. Menstrual siklusun erken proliferasyon déoneminde (a)
algak prizmatik goriiniimde olan epitel, erken sekresyon done-
minde (b) yalanci ¢ok sirali ve erken gebelik doneminde ise (c)
kiibik epitel seklinde izlenmektedir. E: Tuba uterina epiteli.
W : Silyali hiicre, * : Salgi yapict hiicre. H.E. X1000 (a,c), X
400 (b) (Orijinal bityiitmeler).

limene dogru kabarik olarak goriildii (Sekil 3b).
Erken sekresyon doneminde salgi hiicreleri ikili
Uil gruplar halinde izlenirken, salgilarini liimene
bosaltan hiicreler de goriildii. Geg sekresyon done-
minde epitel kalinliginin azalmig oldugu gorildii.
Bu donemde silyali hiicrelerin boylarinda ve
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Tablo 1. Vakalarin genel 6zellikleri

Vaka Menstruel Donem Yas Parite

Erken proliferasyon donemi

1 6/30 29 P2+1
2 7/29 34 P3+2
3 8/30 39 P2+2
Geg proliferasyon donemi
4 12/27 34 P3+0
5 13/29 28 P4+0
6 14/28 40 P2+2
Erken sekresyon donemi
7 17/28 29 P3+0
8 19/29 35 P3+1
9 20/30 38 P4+3
Geg sekresyon donemi
10 23/29 38 P2+1
11 25/30 28 P2+1
12 27/30 37 P2+0
Erken gebelik dénemi
13 6 hafta 38 P5+2
14 7 hafta 39 P4+1
15 8 hafta 28 P2+1

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

Epitel Yiiksekligi (um)

30
25
20
15
10

Erken Geg Proliferasyon  Erken Sekresyon  Geg Sekresyon Erken Gebelik
Proliferasyon Dénemi Donemi Donemi Donemi
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Tablo 3. Menstruel siklus ve erken gebelik donemlerinde tuba uterina epitel hacim degisiklikleri (mikro-

metre?) p<0.05
Hacim Degisiklikleri (um®)
2000
T
1800  §
1600
1400 7
1200 - <+
j § (@ T
1000 % o 1 i
‘o =) Y =) i §
600 o m O
™~ ™~ o) (&)
400 Y~ (@)} IE‘
200
0
Erken Geg Proliferasyon  Erken Sekresyon Geg Sekresyon Erken Gebelik
Proliferasyon Donemi Donemi Donemi Dénemi
Donemi

silyalarda kisalma ile sayica azalma izlenirken, sal-
g1 yapict hiicreler ise proliferasyon dénemine oran-
la daha fazla sayida fakat boylar1 kisalmig olarak
gbzlendi. Bu goriiniimiin erken gebelik doneminde
de devam ettigi gozlenirken (Sekil 3c), hiicre tip-
lerini ayirt etmek giitii.

Menstruel siklusun degisik donemlerinde ali-
nan tuba uterina oOrneklerinde 151k mikroskobu
diizeyinde morfometrik olarak degerlendirilen epi-
tel yiikseklik dlgtimleri Tablo 2, hacim degisiklik-
leri de Tablo 3'de verilmistir.

Elektron mikroskobu ile, iki hiicre tipi ince
yapt Ozellikleri ile degerlendirildiginde, prolife-
rasyon donemi boyunca her iki hiicrenin de aktif
hiicre goriiniimiinde oldugu goriildi. Silyal
hiicrelerin apikal yiizlerinin diiz olup ¢ok sayida
silyanin liimene dogru uzandig1 ve bunlarin bazal
cisimle iligkili oldugu izlenirken, salgi yapici
hiicrelerin apikal kisimlarinin liimene dogru
kabarik oldugu ve seyrek ve kisa mikrovilluslar
icerdigi saptandi. Salgi yapici hiicrelerin ¢ekirdek-
lerinde centikler oldugu goriildii (Sekil 4a). Silyali
hiicrelerde apikal sitoplazmada ¢ok sayida mi-

T Klin J Med Sci 2000, 20

tokondrionlar ve glikojen graniilleri izlendi. Bu
donemde salgi hiicrelerinde mitokondrionlar,
serbest ribozomlar, graniiler endoplazma retikulu-
mu (GER) ve Golgi kompleksi yani sira apikal sito-
plazmada elektron yogun graniiller oldugu belirlen-
di (Sekil 4a, 4b).

Ovulasyondan itibaren sekresyon doneminde,
salgi yapan hiicrelerin salgi graniillerinin liimene
verildigi ve bazi alanlarda hiicre sitoplazmasinin
bir kisminin da liimende oldugu goriildii (Sekil 5a).
Erken sekresyon doneminde her iki hiicrenin de ak-
tif hiicre organelleri igerdigi gozlendi (Sekil 5a,
5b). Geg sekresyon doneminde ise salgi yapici
hiicrelerin gruplar halinde bulundugu, salgisini
bosaltan hiicrelerin apikal ylizlerinin diizlestigi ve
mikrovilluslarin sayica azalmig ve kisalmis oldugu
gozlendi. Bu donemde her iki hiicrenin ak-
tivitesinde azalma oldugu, salgi yapict hiicrelerde
mitokondrionlarda azalma, Golgi kompleksinde ve
GER sisternalarinda daralma gozlenirken, silyali
hiicrelerde ve silyalarinda nispeten azalma oldugu
saptand1 (Sekil 5¢). Erken gebelik doneminde ali-
nan drneklerin incelenmesinde ge¢ sekresyon done-
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il i g el Sk s o T by e 4
Sekil 4. Menstruel siklusun proliferasyon déneminde alinan tuba uterina epitel hiicrelerinin elektron mikrograflart (a,b). Silyalt
hiicrelerde bazal cisimle iligkili silyalar (V) ve salg1 yapict hiicrelerde salgi graniilleri (J) belirgin olarak izlenmektedir. Uranil ase-
tat-kursun sitrat .X 10000 (a), X 25000 (b) (Orijinal biiyiitmeler).

Sekil 5. Menstruel siklusun erken sekresyon (a,b) ve geg
sekresyon (c) donemlerinde salgi yapict ve silyalt hiicrelerin
elektron mikrograflart. Salgt yapici hiicrelerin salgi graniil-
lerini (¥) liimene verildigi goriilmektedir. W : Silyali hiicre,
* 1 Salg1 yapicr hiicre. Uranil asetat-kursun sitrat. X 10000
(a,c), X 20000 (b) (Orijinal biiyiitmeler).

2 4 .\ :
mine benzer olarak Golgi kompleksinde ve GER lendirildi (Sekil 6b). Bu bulgular diginda diger
sisternalarinda daralma oldugu gozlendi (Sekil 6a). hiicre organellerinde dikkati ¢ceken degisiklik sap-
Daha ileri biiyiitmelerde bulgular daha iyi deger- tanmad.
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halinde bulundugu ve Golgi ve GER sisternalarinda daralma izlenmektedir. W : Silyali hiicre, * : Salgi yapict hiicre. Uranil asetat-

kursun sitrat. X 10000 (a), X 20000 (b) (Orijinal biiyiitmeler)

Tartisma

Tuba uterinay1 doseyen epitel dokusunun
menstruel siklus boyunca, ovarian steroidlerin et-
kisi ile morfolojik degisikliklere ugradig: ilk kez
Novak ve ark. tarafindan bildirilmistir (4). Daha
sonra bu konu bir¢ok arastirmaci tarafindan cesitli
yonleriyle degerlendirilmistir (5-15).

Crow ve ark. menstruel siklus ve menopozda
olusan degisiklikleri incelemisler ve tuba uterina
epitelinin, endometriumun proliferasyon ve
sekresyon donemlerine uygun olacak sekilde
yapisal degisikliklere ugradigini bildirmiglerdir (9).
Ayn1 arastirmaci grubu proliferasyon donemi
boyunca epitel kalinliginin arttigini1 ve bunun ovu-
lasyona kadar devam ettigini, menopozda ise epitel
kalinliginin azalmis oldugunu belirtmislerdir (10).
Donnez ve ark. Ostrojen uygulamasiyla silyali
hiicrelerin sayica arttigini, progesteron verilmesiyle

T Klin J Med Sci 2000, 20

de tersine hiicrelerin silyalarinda ve sayilarinda
azalma oldugunu gdstermistir. Progesteronun etki-
sinin geri doniislii oldugunu belirtmislerdir (13).
Patek ve ark. ise taramali elektron mikroskobu ile
normal siklus sirasinda silyali hiicrelerde fazla bir
degisiklik saptamadiklarini, sadece menopozda
azalmis Ostrojen diizeyine bagli olarak belirgin
degisiklikler gozlediklerini ve bunun da hormon
replasman tedavisi ile diizeldigini belirtmislerdir
(14,15).

Yapilan ¢alismada, morfometrik Olgiimler
sonucunda tuba uterina epitelinde menstruel sik-
lusun proliferasyon donemi boyunca [.M. ile silyali
hiicrelerde boyca uzama, sayica ve silyalarda artma
oldugu gozlendi. Silyalarin en fazla oldugu ve epi-
tel kalinliginin artmis oldugu dénemin ovulasyon-
dan hemen onceki donem oldugunu belirlendi.
Silya hareketleri, ovulasyonla atilan ovumun
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uterusa dogru siirliklenmesini saglayan faktorler-
den birisidir. Bu dénemde, silyalarin artis1 kanda
Ostrojen hormonu diizeyinin artis1 ile paralellik
gostermekte olup, bu degisikligin dstrojen etkisi al-
tinda olabilecegi diisliniildii. Bu donemde salgi
yapict hiicrelerde salginin sitoplazmada birikme-
sine bagli olarak epitel hacminde artis oldugu belir-
lendi.

Elektron mikroskobu ile silyali hiicrelerin ince
yapist menstruel siklusun farkli donemlerinde
degerlendirildiginde, ¢ekirdek ve sitoplazma ile
hiicre organellerinin karsilastirilmasinda 6nemli bir
farklilik tespit edilemedi. Ancak proliferasyon
doneminde hiicrenin apikal kisminda silyalarin art-
mis oldugu ve ozellikle ge¢ proliferasyon done-
minde sitoplazmada artmis glikojen graniilleri ve
mitokondrionlar goériildii. Bunlarin silya hareketleri
icin enerji kaynagi olarak fonksiyon gorebilecekleri
diistiniildii.

E.M. ile proliferasyon dénemi boyunca salgi
yapici hiicrelerde hiicre i¢inde salginin artmasina
bagli olarak apikal yiizeylerinin liimene dogru
kabarik oldugu, ovulasyon donemine kadar devam
ettigi ve ovulasyonla birlikte salginin liimene salin-
masi ile hiicrelerin boylarinda azalma ile birlikte
apikal yilizde diizlesme oldugu goriilmiistiir.
Salginin stilfath glikoprotein yapisinda oldugu ve
birgok biiylime faktorleri icerdigi bildirilmistir
(11,16). Bu hiicrelerde geg proliferasyon donemde
artmis ribozomlar ile gelismis GER ve Golgi
aparati oldugu daha onceki c¢alismalarda gdste-
rilmistir (9,10). Salg1 yapict hiicrelerin menstruel
siklus boyunca gostermis oldugu degisiklikler
caligmamizda literatiir bilgileri ile uyumlu bulun-
mustur. Salg1 yapici hiicrelerde E.M. ile gozlenen
bulgular, bu dénemde aktif salgmin yapildigini
gostermektedir. Salginin hiicre i¢inde artmasi
ostrojen seviyesi ile iliskilidir. Ostrojen silyal
hiicrelerde sayica artma ve silyalarda uzamaya ne-
den olurken, salgi yapici hiicrelerde salginin
yapimini arttirmaktadir. Progesteron ise silya vu-
rum hizimt arttirirken, salginin hiicreden atilmasini
saglamaktadir. Ayn1 zamanda silyalarda azalmaya
yol agmaktadir.

Tuba uterinada gdzlenen morfometrik ve ultra-
striiktiirel degisikliklerin, ovumun fertilizasyonu,
olusan embriyonun biiyiimesi, farklanmasi ve
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gelismesi i¢in olan degisiklikler oldugu diisiiniildii.
Spermiyum kapasitasyonu i¢in de uygun ortam
yaratilarak fertilizasyonun basarilmasini takiben,
zigotun erken boliinme donemlerinde istmus bol-
gesinde bulunmasi nedeniyle bu bdlge ayr1 bir
Oonem tasimaktadir. Bu donemde salg1 hiicrelerinin
sitoplazmasinda goriilen artmis salg1 graniilleri em-
briyonun bilyiimesi i¢in gerekli faktorlerin, embri-
yonun kendisinden gelen faktorlere ilaveten anneye
ait faktorleri tasiyabilecegi ve embriyonun gelisimi
iizerine etkili olabilecegi diisiincesini kuvvetlendir-
mektedir. Geg sekresyon ve erken gebelik donem-
lerinde tuba uterina epitelinin embriyo taginmasi ve
farklilanmasi ile ilgili fonksiyonu azaldig1 igin,
progesteron etkisi ile aktivitesi azalmis epitel
goriiniimii olarak géze carpmaktadir. Ovum ferti-
lize olmazsa, menstruasyonun baglamasiyla
epitelde goriilen degisiklikler tekrar baglamaktadir.
Tim bu bilgiler 15181 altinda, tuba uterina ve
epitelinin, fertilizasyon ve embriyonik gelisimin tu-
ba uterina liimeni i¢inde olan evrelerinde Onemli
rol oynadig1 diisiiniilmektedir.
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