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INSAN MiYOMETRIYUM DOKUSUNDA GEBELIK DISI VE
GEBELIGIN FARKLI DONEMLERININ ULTRASTRUKTUR
DUZEVINDE KARSILASTIRILMALI INCELENMESI

Nadir Ciray™

Miyometriyum diz kaslaryla aralarindaki bag dokusu, hormon-
larin etkilemeleriyle kadin yasamimn degisik dénemlerinde farkl ince
yap1 Ozellikleriyle belirgin olur. Miyometriyumdaki gesitliligin goézlen-
mesindeki eksiklikler geiismis llkelerdeki insan materyaliyle varolan
yvasal engellere bagianabilir. Oysa memelilerin normal (3,4,17,18,19,29,
30,32,33,41) veo gebe (5,6,16,20,21,22,26,27,31) miyometriyumlariyla hi-
pertrofiye ugrayan diz kas hiicreleri Gizerinde (10,11,12,13,14) gok sa-
yida yvayin vardir. Miyvometriyum dokusunun temelini olusturan duz
kas hicrelerinin uzun yillar karanlikta kalan ince yap1 6zelliklerini
hizla gelisen tespit ve inceleme ydntemleriyle aydinlatan basarili ¢a-
hsmalar birbirini izlemektedir (2,8,9,15,24,35,36,38,39).

Bu calismada normal, G¢lincu gebelik trimesteri ve travaydaki mi-
yometriyvum oOzellikleri ele alindi, Dokunun temelini olusturan diz
kas hiicreleriyle icinde yataklandiklar: bag dokusu elemanlarinin hor-
monlardan etkilendiklerinde ne tlirden ince yap: degisimlerine ugra-
diklar: gebelik digi, ticincia gebelik trimesteri, kendiliginden dogum
ve yapay uvarmayla dogum sirecglerindeki miyometriyumlarda elek-
tron mikroskobu diizevinde incelendi. Az calisilmis insan miyometri-
yumu uzerinde yeni bilgilerin eklenmesiyle birikimin artirilmas:
amaglandi. Travaya yvalkin hormon degisikliklerinin ince yapidaki yan-
simalarinin diz kas hiicrelerinin islevleri hakkinda yeni bilgi ve yo-
rum getirecegine inanildi.

GEREC VE YONTEMLER

a) Miyometriyum Orneklerinin Secimi :

18-35 vaslari arasindaki yirmi kadimin miyometriyumlarindan
ameliyat ve travay sureclerinde elde edilen biyopsi materyalleri kul-
lanildi. Ornekler doért grupta smiflandirilds;

* A UTF. Histoloji ve Embriyoloji Bilim Dalinda Uzman Doktor.
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Kontrol grubunu gebe olmayan kadmlar olusturdular.

Birinci gruptakiler gebeliklerinin Uglinci trimesterinde tibbi zo-
runluluklarla sezaryene aliman hastalardi, Gebelikleri 33. - 41. haftalar
arasindaydi.

Ikinci grubu gebeliklerinin sonunda travaylar: kendiliginden bas-
lamis kadinlar olusturdu. Dogurau engelleyecek cesitli nedenler ivedi
sezaryene alinmalarini gerektirdi.

Ucglincii grupta indiiklenmeyle travayin yapay olarak baglatildigl
kadinlar toplandilar. Vajina yolundan dogumlar: gerceklestirilen bu
gruptaki kadinlarin miyometriyum ornekleri biyopsi yeluyla toplandi-
lar,

Yukaridaki dért grup hastanmin operasyon endikasyonlar1 Tablo
1’de verilmistir. Butiin érnekler uterus korpusundan alt pargadan alin-
dilar.

Tablo 1 : Hasta secimindeki endikasvonlar.

KONTROL GRUBU (Gebe degil)

— uterus dtligtukliigi

— myom

— tibbi tedaviye yanit vermeyen menometroraji
GRUP 1 (35-41 hafta)

— postmaturite + ¢oklu gebelik

— yineleyen sezaryan + ¢oklu gebelik

— bas-pelvis uygunsuzlugu

— plasenta dekolmani

— gebelik + kalp hastahig

—— preeklampsi
GRUP 2 (spontan travay)

— bag - pelvis uygunsuzlugu
— fotal distres sendromu
— makat gelisi

GRUP 3 (indiklenmis)
— postmatiirite
— agr1 zaafi
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b) Miyometriyum Orneklerinin Hazirlanmalar: :

Dokularin takibinde % 3'liik glutaraldehit ve % 1'lik osmiyum tet-
roksitin fiksator olarak kullanildign gelencksel elektron mikroskobu
takibi yapildl (40). Alman 300-400 A°luk kesitler Carl Zeiss EM9S2
(60 kV) ve Jeol 100 CX 1I (80 kV) elektron mikroskoplarmda incelene-
rek fotograflandirildilar.

BULGULAR

Kontrol grup uteruslarinin diiz kaslari, ¢ogunlugu heterokroma-
tin gekirdekleri, hafifce genislemis cekirdek sarn:iclarmi, bazi hicre-
lerde sentriyol ve filagellumlari igerdi. Sarkoplazma, sarkoplazma re-
tikulumunun kesitlerini, seyrek olarak Golgi kompleksi ve mitokon-
driyonlarla doluydu. Cevre sarkoplazmamn enine kesitlerinde, miyo-
filamanlar ve mitokondriyonlar izlendi. Yogun cisimcikler ve yogun
hantlar sik gorildld, miyofilamalarm bu yapilarm uzerlerinden geg-
tigine dikkat edildi. Miyofilaman diizenlenmesi coklukla sarkoclemma-
ya kosuttu. Baz1 hiicreler, sarkoplazmalarmda farkll mivofilaman di-
ziliminin sonucu olarak kompartmanl gérintm verdiler (Sekil i),

¥ ,
Sekil 1 : Kontrol grubuna ait diiz kas hiicreleri. Sentriyol (*) ve hagl
filagellumlar goriliyor (ok). (x 9500).

Sarkolemma tizerinde goézlenen kovuk yapilari, gruplar olustura-
rak ortak bir liimene acildilar. Bu olusumlar mitokondriyonlaria ya-
kin konumdaydilar, Iimenlerinde elektron-yogun madde izlendi (Se-
kil 2). Eksternal lamina biittin hiicreleri gevrelerken, yogun bantlarin
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bulundugu yerlerde daha kalindi. Hiicreleraras: yakinlasmalarin ba-
z1lar1 eksternal lamina igermezken, digerlerinde karsilikh gelen yogun
bantlar ve aralarinda eksternal lamina izlendi. Bu tip baglantilarda,
yiksek biliyitmelerde orta hattan her iki hiicre vizevine vranan ip-
liksi baglayicilar gozlendi (Sekil 3).

Eid i e it : *
Sekil 2 : Sarkolemma aiti kovuk yapilarinin Sekil 3 : Arada eksternal lamina  devamli-
cesitli goriintileri (ok). Mitokondriyonla ya- itgi izlenebilen ara  baglantilarda her iki

kin iligkileri ilgi ¢ekiyor. (* : Kovuklarin hiicre ylizeyine iplilksi  uzantilar yayihyor
acildigi ortak boslukiaki elektron-yogun ma- {oklar}. [x 100.000).
teryel) (x 66.000),

Tip I kollajen demetleri hiicreleraras: aralikta, diiz kas hiicrele-
rini ¢evreleyen tip III kollajen telciklerinden daha periferde izlendi.

Birinci grup dtiz kas hucrelerinin sarkolemma ve ¢ekirdek zar-
lar1 hafifce girintili gikintihydi. Cekirdek, bir miktar ¢kromatin icer-
mekteydi. Cekirdege komsu sarkoplazmanin organelleri kontrol gru-
bundan ¢ok fark gostermedi. Bu grupta yogun bant ve cisimler olduk-
¢a sik olarak gozlendiler. Oyle ki, yogun cisimler sikliklari nedsniv-
le sarkoplazmada kosut diziler olusturmaktaydilar. i1k grupta gozle-
nen kompartmanh miyofilaman dagilimi, bu grup hiicrelerde miyofi-
lamanlarin birbirlerine ve sarkolemmaya kosut diziliminden dolay:
gozlenmedi (Sekil 4).

Kovuk yapilar: sik olarak izlendi. Ara baglantilar sayi ve uzun-
luk olarak artnust:. Bivinci grupta, hiicrelerarasi etkilesimlerdeki kuv-
vetlenmenin yanisira, hiicrelerin hiicrelerarast aralikla da iliskileri
artty;, artan tip I kollajen tel demetleri, hiicre oyuklarina kadar soku-
larak sarkolemmayla baglant1 kurdu.

Ikinci grup, diz kas hiicrelerinin simr diizenlerinin oldukga bo-
zulmus olup, protein yapim ve pakctlenmesiyle ilgili organellerin en
aktif gorindigi grubu olusturdu. Sarkoplazma retikulumunun genis-
lemis keseleri, elektron-yogun maddeyle doluydu (Sekil 5).
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Sekil 4 : Birinci gruba ait hiicrelerde kosut
dizilimli sarkoplazma vyogun cisimcikleri
{okbasy) ve kovuk vyapilari (*) goriliyor.
Kowtraktil filamanlarla kovuklarin yakimn ilis-
kileri dikkat gekiyor (x 10.000).

£

ikinci gruptan hiicrelerde gekir-

Sekil 5 :
dege komsu sarkoplezma. Cekirdek dig zan
ve sarkoplazma retikulumu sirekliligi izle-
civor. Grganeller aktif bir hiicre gérintlsi
veriyor (x 3.900).

Yogun cisimcik ve yogun banilar énceki gruptaki gibi kosut dizili
miyofilamanlarla iliskiliydi. Sarkoplazmada zarla gevrili yogun cisim-

ler (:DMS) ayirdedildi (Sekil 8).

Hiicrelerarast baglantilar bu grupta ¢ok belirgindi; gogunu ara

baglantilar yapmaktaydi. Ara baglantilar morfolojik bir heterogeni-
te gosterdiler; bazilarinda sitoplazma plaklar ve zarlar arasindalki
orta hat belirginken, digerlerinde orta hat soluk, plaklar ise belirsiz-
di (Sekil 7).
o

i

Sekil 7 : iki diiz kas hiicresi arasinda in-
terdijitasyon tipi baglantt  yapisi ve ona
comsu sarkoplazmada ortak bir bosluga aci-
lan kovuk yapilarinin uzunlamasina kesiti
(ok). Ara baglantilardaki morfolojik hete-
rojenite de seciliyor (1 ve 2 ile gbsterilmis-
1ir) (x 9.500).

Sekil 6 : Karsihikl iki diiz kas hiicreleri ara-
sinda ara baglanti (ok) ve yarikh baglant
(*) tirinden yakinlasmalar. Geniglemis en-
doplazma retikulumu sarmiglari, DMS yapi-
lari ve ortill  cukurcuklar (P) seciliyor
(x 9.500).
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Interdijitasyon ve yarikl baglantilar olduk¢a sik izlendi. Yarikli
baglantilar karsilikli hiicreler arasinda oldugu kadar, refieksif olarak
adlandirlan ayni hiicrenin kendi uzantilar1 arasinda da vard: (Sekil
8ve 9),

Sekil 8 : Aym hiicrenin  kendi uzantilar Sekil 9 : Aymi hilcrenin kendi  uzantilari

arasinda bir refleksif  yankli  baglant: arasindaki bir baska vyarikh baglant. Sag

(x 50.000). istteki ise iki  farkll hicre arasindadir
(x 33.000).

Birinci gruptaki gibi hiicreleraras: aralikla kollajen tel demstleri
yoluyla olan baglantilar kuvvetliydi.

Uctincii grup, morfolojik olarak ikinci grubun benzeriydi. Hiicre
smirlar: ve organellerin dizenlenmeleriyle, hiicrolerin birbirleriyle ve
hiicrelerarast aralikla olan etkilesimleri, ince yap: diizeyinde bir fark
yaratmadi (Sekil 10 ve 11).

%

ot 7

Sekii 10 : Uglincii grup bir diiz kas hiicre- Sekil 11 : Kovuk vapilan ve rozet olustur-

sinde cekirdegin  komsulugundaki sarkop- malari. (ok : kovuklar, * : rozet olusumu)
lazmadaki organeller ve Golgi kompleksi Kovuklar bir ara baglanti  yapisinin igine

{x 9.500}. acthiyorlar (blylik *) {x 25.500).
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TARTISMA

Miyometriyum diiz kas hiicrelerinin bigim ve dizilimlerinin gebe
olmayan ve gebe uteruslar arasindaki farkhliklar: kontrol grubunda-
kilerle karsilastirilarak gebeligin sonlanmasina kadarki sirecte iz-
lendi.

Kontrol grubundaki gebelik disi miyometriyumun diiz kas hiticre-
leri oldukca diizenli smnirlarla ayirdedilirken, gebeligin sonlanmasina
yvakin dénemlerdeki ikinci ve uglinci gruplardaysa hiicre gevreleri
cok girintili cikitihiydi. Gebe olmayan uterusun ig bicimindeki duz
yiuzeyli kas hiicrelerinin gebe uteruslarda yerlerini simrlar1 girintili
cikintili olanlara biraktiklar: énceden bildirildi (1,6,13,14,20,21,27.28,
40). Girinti ve ¢ikintilarin kasilan diiz kas hiicrelerinin tirbtlison bigi-
mini almalarina bagli oldugu kararlandi (1,40). Tirblison bigimli hic-
rede gekirdegin uzun eksene kosut uzanirken parcall gértindiga ikin-
ci ve lglncu gruptaki bulgularla desteklendi,

Miyometriyum diiz kas hiicrelerinden bazilaruun uyarilmalariyla
ortaya c¢ikan aksiyon potansiyelinin (28,36) kasilma birimleri olan
hiicreler tarafindan doku bitinine yvayilmasinda ozel dizenle dizil-
mis hiicreleraras: telciklerin islev 6énemleri vurgulandi. Her diz kas
hiicresinin boyunu kisatmasiyla gerceklesen tonik kasilmasi kontrol
grubuyla gebe olan gruplar arasinda birim alana disen diz kas hiic-
re sayisinda anlaml bir fark gériilmemesi yoluyvla desteklenmis oldu.

Hiicreyle hiicreleraras: araligin iliskilerinin islevsel onemini agik-
lamak igin eksternal laminanin ince yapisinm tammlanmasi gerekir.
Bu tabaka iginde gériintiilenen filamanh yapilar, fibronektinin ipliksi
konfigurasyonunu ammsatirken, tamm i¢in daha ileri ¢alismalarin
gerekliligi aciktir (15,23,34,38). Ayrica fibronektin ve hiicre i¢i aktin
filamanlar: arasindaki uzaysal konumlanma da agiklanmalidir (15,
25).

Aktin filamanlariyla sarkolemma arasinda gozlenen kosut dizil-
me diizeni bircok otortin bulgulariyla desteklenir (13,15,35,36,38), bu-
nun yvaninda hiicre iskeletini yapan filamanlarla kastlabilir filaman-
larin amorf maddeyle iliskileri kantlandi. Her bir hiicrenin kasilma-
simn yogun cisimcik ve yapisma plaklarma tutunan ara filaman ve
aktin demetleriyle hiicrenin blitintne yayildiklar: diisinuldii. Yogun
cisimcik ve yapisma plaklariyla, bu yapilara tutunan ara filamanlarin
olusturdugu birimler i¢in «minisarkomer» deyiminin kullamlmas: di-
ger aragtirmacilarla birlikte benimsendi (1,15).
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Kontrol grubunda aktin filamanlar: diziliminden koken alan sar-
koplazma bolmelenmelerine rastlanmadigindan kasilmanmn olmadig
vada minimal diuzeyde kaldig1 bir hiicredeki filaman diizenlenmesiyle
ileri kasilmis bir hicredekinin farkh olduklar: kararina varildi.

Miyometriyum diz kas hiicrelerinde gekirdege komsu sarkoplaz-
madaki organel birikimlerinin kontrol grubundakilerle gebe olanlar
arasinda carpicl bir fark goéstermemesi, kas hiicresini salgilamaya
yonelten etkenlerin ileri hiicre degisimlerine neden oclmamasiyla acik-
lanabilir. Ostrojen salgilanmasimin gebelik boyunca yaklasik aym dii-
zende kalarak cekirdege yakm sarkoplazmadaki uniform yap: dize-
nini kolladigina karar verildi.

Bu ¢alismada sarkolemma alti kovuk yapilarinin zarla iliskileri
gecen kesitlerin diizeylerine bagli olarak degistiler. Her zaman hiicre
zarina yakin konumdaydilar, internalizasyonlar: saptanmadi. Hicre
ylizeyine yakin seyreden sarkoplazma retikulumu sarniclariyla olan
vakin iliskileri kalsivumu depolama islevlerinde yver almalan olarak
algilandi. Rozet olusumlarinda biriken amorf materyalin iskelet ve
kalp kasindaki kalsivum baglayici proteinin analogu (kalsekestrin)
olabilecegi bildirildi (36,37,58). Sarkoplazma retikulumuyla sarkolem-
ma alt1 kovuklarin ishirligi sarkolemma alt1 kompleks olusumlarindan
daha anlamli olabilir (27). Sarkoplazma retikulumunun genislemis
sarniglariyla mitokondriyanin sarkolemma altinda kalabaliklagsmasi-
nin yanisira ayni bélgedeki sarkolemma alti kovuklarin sikca dizil-
mig olmalar1 yap1 ve islev biitiinlesmeleri olarak alinabilir.

Bu calismada gosterilen DMS yapilar: daha onceleri sican miyo-
metrivumunda gosterilmistir (26). Zarlarinin endoplazma retikulu-
mu isaretleyicileriyle pozitif reaksiyon vermeleri, kalsiyum metabo-
lizmasiyla iliskilerinin varligi, kalsekestrin analogu protein igeren sar-
koplazma retikulumu kesitlerinin DMS yapilarina benzerligini be-
nimsetti. Boylece liimenlerindeki elektron-yogun kalsekestrin analogu
hiicre ici kalsiyum depolarinin yerlestigi yerleri belirledi. Dtliz kas hiic-
resinde yerlesimi heniiz saptanamayan sitoplazma igi kalsiyvum depo-
lanma yerlerinin varligi baska arastirmacilar tarafindan da bildiril-
di (1,9,11,14).

Travay yaklastikga varikhi baglanti sayilarinda artma oldugu
saptand: (yaymlanmayan veri). Bu bulgu birgok otoérce destek bul-
maktadir (4,5,12,16,17,18,19,20,21,22,29,30). Ikinci ve ticinci gruplar
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arasmdaysa anlamh bir fark yokiu. Boylece cksitosin ve benzeri in-
dikleyici ajanlarin yeni yarikh baglant olusturmadiklar:, ancak én-
ceden olusmus olanlar: etkileyebildikleri tezi de desteklendi (21).

Yarikli baglanti sayilarnin gebeligin sonlarina dogru artmalar:
diz kas hiicreieri arasindaki metabolizma ve elektrik baglantilar: yo-
luyla iletisimlerin siklasmalarini vurgular. Boylelikle artan yarikh
baglantilar gebeligin sonlanmasina etkili olurlar.

Miyometriyum diz kas hiicrelerinde c¢ogunlugu olusturan ara
baglantilar: kontrol grubundan ikinci gruba dogru belirgin bir artis

gosterdiler (yaymlanmayan veri). Boylece diiz kas hiicrelerinin do-
gumun sonlanmasi surecindeki kasilmalarinimn artma ve siklasmala-
riyla sarkolemmalar arasi ézel ylizey farklanmalarimn sayica arttik-
lar1 ortaya kondu. Ara baglantilardaki ince yap: heterojenitesi baska
arastirmacilar tarafindan desteklendi (7).

Tip I kollajenin sarkolemmayla yakin iliskilerinin kontrol grubuy-
la gebe olanlardaki farklarinin ¢strojen etkisiyle bu telciklerin yapim-
larindaki artistan kaynaklandigi kamtland:. Boylelikle tip I kollajen
tellerinin sarkolemmaya ozellikle yapisma plaklarimin oldugu bélge-
lerde sokulmalart énemli bulunduwy; her bir hiicreden kaynaklanan
uyartilarin hiicre disi alanlarda anmda ve diizenli yvayilmasindaki kat-

" kalarmi kesinlestirdi.

OZET

Calismada insan miyometriyvum dokusunun gebeligin gelismesin-
deki ince yap1 degisiklikleri tanimlandi. Miyometriyumun gebelik go-
runimleri gebe olmayanlarla es siregler icinde karsilastinldi. Miyo-
metriyum duz kas hicrelerinin ince yapr manifestasyonlar: cekirdek
ve gevresindeki sitoplazma, aktomiyozin filaman demetleri yerlesim-
leri, sarkeolemma alli organellerin bulunma o6zellikleriyle birarada ta-
nimlandilar. Hlicreleraras: filaman demetleriyvle amorf maddenin de-
gisimleri saptand:. Dtz kas hicreleri arasindaki baglanti yapilarmimn
gebelikteki durumlarimin dogum sirasindaki miyometriyum senkroni-
zasyonuna katkilar: belirlendi.
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Nadir Ciuray

SUMMARY

«Electron Microscopical Survey of Human Miyometrium During The Course of
Pregnancy; Fine Structural Variances When Gompared With The
Mon-Pregnant Ones»

In the work, cells and intercellular area of the pregnant myo-

metria have been endeavoured. Myometrial smooth muscle cell orga-
nelles such as nucleus, bundles of actomiyosine filaments, arrange-
ments of the cisternae and tubuli of sarcoplasmic reticulum and jux-
tanuclear and subsarcolemmal fine structural organizations were
studied at a fine structural level.

Altered filaments of the intercellular substance in between the

myometrial smooth muscle cells were also carefuly evaluated in the
progress of pregnancy. Modified units of the junctional complexes
were described among the myometrial cells with their roles of myo-
metrial synchronization during the process of labor.
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