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İNSAN MİYOMETBİYUM DOKUSUNDA GEBELİK DIŞI VE 

GEBELİĞİN FARKLI DÖNEMLERİNİN ULTRASTRÜKTÜR 
DÜZEYİNDE KARSILASTIRILMALI İNCELENMESİ 

Nadir Çıray” 

Miyometriyum düz kaslarıyla aralarındaki bağ dokusu, hormon- 

ların etkilemeleriyle kadın yaşamının değişik dönemlerinde farklı ince 

yapı özellikleriyle belirgin olur. Miyometriyumdaki çeşitliliğin gözlen- 

mesindeki eksiklikler gelişmiş ülkelerdeki insan materyaliyle varolan 

yasal engellere bağlanabilir. Oysa memelilerin normal (3,4,17,18,19,29, 

30,32,33,41) ve gebe (5,6,16,20,21,22,26,27,31) miyometriyumlarıyla hi- 

pertroliye uğrayan düz kas hücreleri üzerinde (10,11,12,13,14) çok sa- 

yıda yayın vardır. Miyometriyum dokusunun temelini oluşturan düz 

kas hücrelerinin uzun yıllar karanlıkta kalan ince yapı özelliklerini 

hızla gelisen tespit ve inceleme yöntemleriyle aydınlatan başarılı ça- 

lışmalar birbirini izlemektedir (2,8,9,15,24,35,36,38,39). 

Bu çalışmada normal, üçüncü gebelik trimesteri ve travaydaki mi- 

yometriyum özellikleri ele alındı. Dokunun temelini oluşturan düz 

kas hücreleriyle içinde yataklandıkları bağ dokusu elemanlarının hor- 

mohnlardan etkilendiklerinde ne türden ince yapı değişimlerine uğra- 

dıkları gebelik dışı, üçüncü gebelik trimesteri, kendiliğinden doğum 
ve yapay uyarmayla doğum süreçlerindeki miyometriyumlarda, elek- 

tron mikroskobu düzeyinde incelendi. Az çalışılmış insan miyometri- 

yumu üzerinde yeni bilgilerin eklenmesiyle birikimin artırılması 

amaçlandı. Travaya yakın hormon değişikliklerinin ince yapıdaki yan- 

sımalarının düz kas hücrelerinin işlevleri hakkında yeni bilgi ve yo- 

rum getireceğine inanıldı. 

GEREÇ VE YÖNTEMLER 

a) Miyometriyum Örneklerinin Seçimi : 
18-35 yaşları arasındaki yirmi kadının miyometriyumlarından 

ameliyat ve travay süreçlerinde elde edilen biyopsi materyalleri kul- 

lanıldı. Örnekler dört grupta sınıflandırıldı; 

*AÜ.TEF. Histoloji ve Embriyoloji Bilim Dalında Uzman Doktor.
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Kontrol grubunu gebe olmayan kadınlar oluşturdular. 

Birinci gruptakiler gebeliklerinin üçüncü trimesterinde tıbbi Z0- 

runluluklarla sezaryene alınan hastalardı. Gebelikleri 33. - 41. haftalar 

arasındaydı. 

İkinci grubu gebeliklerinin sonunda travayları kendiliğinden baş- 

lamış kadınlar oluşturdu. Doğumu engelleyecek çeşitli nedenler ivedi 

sezaryele alınmalarını gerektirdi. 

Üçüncü grupta indüklenmeyle travayın yapay olarak başlatıldığı 

kadınlar toplandılar. Vajina yolundan doğumları gerçekleştirilen bu 

gruptaki kadınların miyometriyum örnekleri biyopsi yoluyla toplandı- 

lar. 

Yukarıdaki dört grup hastanın operasyon endikasyonları Tablo 

i'de verilmiştir. Bütün örnekler uterus korpusundan alt parçadan alın- 

dılar. 

Tablo 1 : Hasta seçimindeki endikasvonlar. 

KONTROL GRUBU (Gebe değil) 

— uterus düşüklüğü 

— myom 

— tıbbi tedaviye yanıt vermeyen menometroraji 

GRUP 1 (35-41 hafta) 

— postmaturite - çoklu gebelik 

— yineleyen sezaryan -- çoklu gebelik 

— baş-pelvis uygunsuzluğu 

— plasenta dekolmanı 

— gebelik -- kalp hastalığı 

— preeklampsi 

GRUP 2 (spontan travay) 

— baş -pelvis uygunsuzluğu 

— fötal distres sendromu 

— makat gelişi 
GRUP 3 (indüklenmiş) 

— postmatürite 

— ağrı zaafı 
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b) Miyometriyum Örneklerinin Hazırlanmaları : 

Dokuların takibinde #6 $lük glutaraldehit ve X (lik osmiyum tet- 

roksitin fiksatör olarak kullanıldığı geleneksel elektron mikroskobu 

takibi yapıldı (40), Alınan 300-400 A'*luk kesitler Carl Zeiss EM 952 

(60 kV) ve Jeol 100 CX TI (80 kV) elektron mikroskoplarında incelene- 

rek fotograflandırıldılar, 

BULGULAR 

Kontrol grup uteruslarının düz kasları, çoğunluğu heterokroma- 

tin çekirdekleri, hafifce genişlemiş çekirdek sarnıçlarını, bazı hücre- 

lerde sentriyol ve filagellumları içerdi. Sarkoplazma, sarkoplazma re- 

tikulumunun kesitlerini, seyrek olarak Golgi kompleksi ve mitokon- 

driyonlarla doluydu. Çevre sarkoplazmanın enine kesitlerinde, miyo- 

tilamanlar ve mitokondriyonlar izlendi. Yoğun cisimcikler ve yoğun 

bantlar sık görüldü, miyofilamaların bu yapıların üzerlerinden geç- 

tiğine dikkat edildi. Miyofilaman düzenlenmesi çoklukla sarkolemma- 

ya koşuttu. Bazı hücreler, sarkoplazmalarında farklı miyofilaman di- 

ziliminin sonucu olarak kompartmanlı görünüm verdiler (Şekil 1). 

: Kontrol grubuna ait düz kas hücreleri. Seniriyol (*) ve bağlı 

filagellumlar görülüyor (ok). (Xx 9500). 

Şekil 1 

Sarkolemma üzerinde gözlenen kovuk yapıları, gruplar oluştura- 

rak ortak bir lümene açıldılar, Bu oluşumlar mitokondriyonlarla ya- 

kın konumdaydılar, lümenlerinde elektron-yoğun madde izlendi (Şe- 

kil 2), Eksternal lamina bütün hücreleri çevrelerken, yoğun bantların
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bulunduğu yerlerde daha kalındı. Hücrelerarası yakınlaşmaların ba- 

zıları eksternal lamina içermezken, diğerlerinde karşılıklı gelen yoğun 

bantlar ve aralarında eksternal lamina izlendi. Bu tip bağlantılarda, 

yüksek büyütmelerde orta hattan hev iki hücre yüzeyine uzanan ip- 

liksi bağlayıcılar gözlendi (Şekil 3). 

Şekil 2 : Sarkolemma altı kovuk yapılarının oo Şekil 3 : Arada eksternal lamina devamlı- 
çeşitli görüntüleri (ok). Mitokondriyonla ya- ğı izlenebilen ara o bağlantılarda her iki 

kın ilişkileri o ilgi çekiyor. (* : Kovukların hücre yüzeyine ipliksi (o uzantılar yayılıyor 

açıldığı ortak boşluktaki elektron-yoğun ma- toklar). (x 100.000). 

teryel) (x 66.000). 

Tip I kollajen demetleri hücrelerarası aralıkta, düz kas hücrele- 

rini çevreleyen tip HI kollajen telciklerinden daha periferde izlendi. 

Birinci grup düz kas hücrelerinin sarkolemma ve çekirdek zar- 

ları hafifçe girintili çıkıntılıydı. Çekirdek, bir miktar ökromatin içer- 

mekteydi. Çekirdeğe komşu sarkoplazmanın organelleri kontrol gru- 

bundan çok fark göstermedi. Bu grupta yoğun bant ve cisimler olduk- 

ça sık olarak gözlendiler. Öyle ki, yoğun cisimler sıklıkları nedeniy- 

le sarkoplazmada koşut diziler oluşturmaktaydılar. İlk grupta gözle- 

nen kompartmanlı miyofilaman dağılımı, bu grup hücrelerde miyofi- 

lamanların birbirlerine ve sarkolemmaya koşut diziliminden dolayı 

gözlenmedi (Şekil 4). 

Kovuk yapıları sık olarak izlendi. Ara bağlantılar sayı ve uzun- 

luk olarak artmıştı. Birinci grupta, hücrelerarası etkileşimlerdeki kuv- 

vetlenmenin yanısıra, hücrelerin hücrelerarası aralıkla da, ilişkileri 

arttı; artan tip | kollajen tel demetleri, hücre oyuklarına kadar soku- 

larak sarkolemmayla bağlantı kurdu. 

İkinci grup, düz kas hücrelerinin sınır düzenlerinin oldukça bo- 

zulmuş olup, protein yapım ve paketlenmesiyle ilgili organellerin en 

aktif göründüğü grubu oluşturdu. Sarkoplazma retikulumunun geniş- 
lemiş keseleri, elektron-yoğun maddeyle doluydu (Şekil 5).
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Şekil 4 ; Birinci gruba ait hücrelerde koşut 

dizilimli sarkoplazma yoğun cisimcikleri 

(okbaşı) ve kovuk yapıları (*) görülüyor. 

Korürakti! filamanlarla kovukların yakın iliş- 

kileri dikkat çekiyor (x 10.000). 

İkinci gruptan hücrelerde çekir- 

değe komşu sarkoplazma. Çekirdek dış zarı 

ve sarkoplazma retikulumu sürekliliği izle- 

iyor. Organeller aktif bir hücre görüntüsü 

veriyor (x 3.900). 

Şekil 5 : 

Yoğun cisimcik ve yoğun bantlar önceki gruptaki gibi koşut dizili 

miyofilamanlarla, ilişkiliydi. Sarkoplazmada zarla, çevrili yoğun cisim- 

ler (DMS) ayırdedildi (Şekil 6). 

Hücrelerarası bağlantılar bu grupta çok belirgindi; çoğunu ar& 

bağlantılar yapmaktaydı. Ara bağlantılar morfolojik bir heterogeni- 

te gösterdiler; bazılarında sitoplazma plakları ve zarlar arasındaki 

orta hat belirginken, diğerlerinde orta hat soluk, plaklar ise belirsiz- 

di (Şekil 7). 

Şekil & : Karş 

sında ara bağlantı (ok) ve yarıklı bağlantı 

(*) türünden yakınlaşmalar. Genişlemiş en- 

doplazma retikulumu sarnıçları, DMS yapı- 

ları ve örtülü çukurcuklar o (P) seçiliyor 

(x 9.500). 

lıklı iki düz kas hücreleri ara Şekil 7 : İki düz kas hücresi arasında İn- 

terdijitesyon tipi bağlantı (yapısı ve ona 

komşu sarkoplazmada ortak bir boşluğa açı- 

lan kovuk yapılarının uzunlamasına kesiti 

tok). Ara bağlantılardaki morfolojik hete- 

çajenite de seçiliyor (1 ve 2 ile gösterilmiş- 

tir) (x 9.500).
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İnterdijitasyon ve yarıklı bağlantılar oldukça sık izlendi. Yarıklı 
bağlantılar karşılıklı hücreler arasında olduğu kadar, refleksif olarak 
adlandırılan aynı hücrenin kendi uzantıları arasında da vardı (Şekil 
8 ve 9). 

Şekil 8 : Aynı hücrenin Okendi uzantıları Şekil 9 : Aynı hücrenm kendi uzantıları 
arasında bir refleksif (o yarıklı bağlantı arasındaki bir başka yarıklı bağlantı. Sağ (Xx 50.000). üstteki ise iki ofarklı hücre arasındadır 

(x 33.000). 

Birinci gruptaki gibi hücrelerarası aralıkla kollajen tel demetleri 
yoluyla olan bağlantılar kuvvetliydi. 

Üçüncü grup, morfolojik olarak ikinci grubun benzeriydi. Hücre 
sınırları ve organellerin düzenlenmeleriyle, hücrelerin birbirleriyle ve 
hücrelerarası aralıkla olan etkileşimleri, ince yapı düzeyinde bir fark 
yaratmadı (Şekil 10 ve 11). 

Şekii 10 : Üçüncü grup bir düz kas hücre- Şekil 11 : Kovuk yapıları ve rozet oluştur- sinde çekirdeğin komşuluğundaki sarköp- maları. (ok : kavuklar, * : rozet oluşumu) lazmadaki organeller ve Golgi O kompleksi Kovuklar bir ara bağlantı yapısının içine (Xx 9.500). açılıyorlar (büyük *) (x25.500), 

2 
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TARTIŞMA 

Miyometriyum düz kas hücrelerinin biçim ve dizilimlerinin gebe 

olmayan ve gebe uteruslar arasındaki farklılıkları kontrol grubunda- 

kilerle karşılaştırılarak gebeliğin sonlanmasına kadarki süreçte iz- 

lendi. 

Kontrol grubundaki gebelik dışı miyometriyumun düz kas hücre- 

leri oldukça düzenli sınırlarla ayırdedilirken, gebeliğin sonlanmasına 

yakın dönemlerdeki ikinci ve üçüncü gruplardaysa hücre çevreleri 

çok girintili çıkıntılıydı. Gebe olmayan uterusun iğ biçimindeki düz 

yüzeyli kas hücrelerinin gebe uteruslarda yerlerini sınırları girintili 

çıkıntılı olanlara bıraktıkları önceden bildirildi (1,6,13,14,20,21,27.28, 

40), Girinti ve çıkıntıların kasılan düz kas hücrelerinin tirbüşon biçi- 

mini almalarına bağlı olduğu kararlandı (1,40). Tirbüşon biçimli hüc- 

rede çekirdeğin uzun eksene koşut uzanırken parçalı göründüğü ikin- 

ci ve üçüncü gruptaki bulgularla desteklendi. 

Miyometriyum düz kas hücrelerinden bazılarının uyarılmalarıyla 

ortaya çıkan aksiyon potansiyelinin (28,36) kasılma birimleri olan 

hücreler tarafından doku bütününe yayılmasında özel düzenle dizil- 

miş hücrelerarası telciklerin işlev önemleri vurgulandı. Her düz kas 

hücresinin boyunu kısatmasıyla gerçekleşen tonik kasılması kontrol 

grubuyla gebe olan gruplar arasında birim alana düşen düz kas hüc- 

re sayısında anlamlı bir fark görülmemesi yoluyla desteklenmiş oldu. 

Hücreyle hücrelerarası aralığın ilişkilerinin işlevsel önemini açık- 

lamak için eksternal laminanın ince yapısının tanımlanması gerekir. 

Bu tabaka içinde görüntülenen filamanlı yapılar, fibronektinin ipliksi 

konfigürasyonunu anımsatırken, tanım için daha ileri çalışmaların 

gerekliliği açıktır (15,23,34,38). Ayrıca fibronektin ve hücre içi aktin 

filamanları arasındaki uzaysal konumlanma da açıklanmalıdır (15, 

25). 

Aktin filamanlarıyla sarkolemma arasında gözlenen koşut dizil- 

me düzeni birçok otorün bulgularıyla desteklenir (13,15,35,36,38), bu- 

nun yanında hücre iskeletini yapan filainanlarla kasılabilir filaman- 

ların amorf maddeyle ilişkileri kanıtlandı. Her bir hücrenin kasılma- 

sının yoğun cisimcik ve yapışma plaklarına tutunan ara filaman ve 

aktin demetleriyle hücrenin bütününe yayıldıkları düşünüldü. Yoğun 

cisimcik ve yapışma plaklarıyla, bu yapılara tutunan ara filamanların 

oluşturduğu birimler için «minisarkomer» deyiminin kullanılması di- 

ger araştırmacılarla birlikte benimsendi (1,15),
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Kontrol grubunda aktin filamanları diziliminden köken alan sar- 

koplazma, bölmelenmelerine rastlanmadığından kasılmanın olmadığı 

yada minimal düzeyde kaldığı bir hücredeki filaman düzenlenmesiyle 

ileri kasılmış bir hücredekinin farklı oldukları kararına varıldı. 

Miyometriyum düz kas hücrelerinde çekirdeğe komşu sarkoplaz- 

madaki organel birikimlerinin kontrol grubundakilerle gebe olanlar 

arasında çarpıcı bir fark göstermemesi, kas hücresini salgılamaya 

yönelten etkenlerin ileri hücre değişimlerine neden olmamasıyla açık- 

lanabilir. Östrojen salgılanmasının gebelik boyunca yaklaşık aynı dü- 

zende kalarak çekirdeğe yakın sarkoplazmadaki uniform yapı düze- 

nini kolladığına karar verildi. 

Bu çalışmada sarkolemma altı kovuk yapılarının zarla ilişkileri 

geçen kesitlerin düzeylerine bağlı olarak değiştiler. Her zaman hücre 

zarına yakın konumdaydılar, internalizasyonları saptanmadı. Hücre 

yüzeyine yakın seyreden sarkoplazma retikulumu sarnıçlarıyla olan 

yakın ilişkileri kalsiyumu depolama. işlevlerinde yer almaları olarak 

algılandı. Rozet oluşumlarında biriken amorf materyalin iskelet ve 

kalp kasındaki kalsiyum bağlayıcı proteinin analoğu (kalsekestrin) 

olabileceği bildirildi (36,37,38). Sarkoplazma retikulumuyla sarkolem- 

ma altı kovukların işbirliği sarkolemma altı kompleks oluşumlarından 

daha anlamlı olabilir (27). Sarkoplazma retikulumunun genişlemiş 

sarnıçlarıyla mitokondriyanın sarkolemma altında kalabalıklaşması- 

nın yanısıra aynı bölgedeki sarkolemma altı kovukların sıkça dizil- 

miş olmaları yapı ve işlev bütünleşmeleri olarak alınabilir, 

Bu çalışmada gösterilen DMS yapıları daha önceleri sıçan miyo- 

metriyumunda gösterilmiştir (26). Zarlarının endoplazma retikulu- 

mu işaretleyicileriyle pozitif reaksiyon vermeleri, kalsiyum metabo- 

lizmasıyla ilişkilerinin varlığı, kalsekestrin analoğu protein içeren sari 

koplazma, retikulumu kesitlerinin DMS yapılarına benzerliğini be- 

nimsetti. Böylece Lümenlerindeki elektron-yoğun kalsekestrin analoğu 

hücre içi kalsiyum depolarının yerleştiği yerleri belirledi. Düz kas hüc- 

resinde yerleşimi henüz saptanamayan sitoplazma içi kalsiyum depo- 

lanma yerlerinin varlığı başka araştırmacılar tarafından da bildiril- 

di (1,9,11,14). 

Travay yaklaştıkça yarıklı bağlantı sayılarında artma olduğu 

saptandı (yayınlanmayan veri). Bu bulgu birçok otörce destek bul- 

maktadır (4,5,12,16,17,18,19,20,21,22,29,30). İkinci ve'üçüncü gruplar
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arasındaysa anlamlı bir fark yoktu. Böylece oksitosin ve benzeri in- 

dükleyici ajanların yeni yarıklı bağlantı oluşturmadıkları, ancak ön- 

ceden oluşmuş olanları etkileyebildikleri tezi de desteklendi (21). 

Yarıklı bağlantı sayılarının gebeliğin sonlarına doğru arimaları 

düz kas hücreleri arasındaki metabolizma ve elektrik bağlantıları yo- 

luyla iletişimlerin sıklaşmalarını vurgular. Böylelikle artan yarıklı 

bağlantılar gebeliğin sonlanmasına etkili olurlar. 

Miyometriyum düz kas hücrelerinde çoğunluğu oluşturan ara 

bağlantıları kontrol grubundan ikinci gruba doğru belirgin bir artış 

gösterdiler (yayınlanmayan veri). Böylece düz kas hücrelerinin do- 

gumun sonlanması sürecindeki kasılmalarının artma ve sıklaşmala- 

rıyla sarkolemmalar arası özel yüzey farklanmalarının sayıca arttık- 

ları ortaya kondu. Ara bağlantılardaki ince yapı heterojenitesi başka 

araştırmacılar tarafından desteklendi (7). 

Tip1I kollajenin sarkolemmayla yakın ilişkilerinin kontrol grubuy- 

la gebe olanlardaki farklarının östrojen etkisiyle bu telciklerin yapım- 

larındaki artıştan kaynaklandığı kanıtlandı, Böylelikle tip I kollajen 

tellerinin sarkolemmaya özellikle yapışma plaklarının olduğu bölge- 

lerde sokulmaları önemli bulundu; her bir hücreden kaynaklanan 

uyartıların hücre dışı alanlarda anında ve düzenli yayılmasındaki kat- 

“kılarını kesinleştirdi. 

ÖZET 

Çalışmada insan miyometriyum dokusunun gebeliğin gelişmesin- 

deki ince yapı değişiklikleri tanımlandı. Miyometriyumun gebelik gö- 

-rTünümleri gebe olmayanlarla eş süreçler içinde karşılaştırıldı. Miyo- 

metriyum düz kaş hücrelerinin ince yapı manifestasyonları çekirdek 

ve çevresindeki sitoplazma, aktomiyozin filaman demetleri yerleşim- 

leri, sarkolemma altı organellerin bulunma özellikleriyle birarada ta- 

nımlandılar. Hücrelerarası filaman demetleriyle amorf maddenin de- 

gişimleri saptandı. Düz kas hücreleri arasındaki bağlantı yapılarının 

gebelikteki durumlarının doğum sırasındaki miyometriyum senkroni- 

zasyonuna katkıları belirlendi.
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SUMMARY 

«Electron Microscopical Survey of Human Miyometrium During The Course of 

Pregnancy; Fine Structural Variances When Compared With The 

Nan-Pregnant Ones» 

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

metria have been endeavoured. Myometrial smooth muscle cell orga- 

nelleş such as nucleus, bundles of actomiyosine filaments, arrange- 

menis of the cisternae and tubuli of sarcoplasmic reticulum and jux- 

tanuclear and subsarcolemmal fine structural organizations were 

studicd 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 ihe process of labor. 
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