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ORJINAL CALISMA

DENEYSEL TEK TARAFLI KRiIPTORSIDiZMLIi SICANLARDA
TESTIKULER MAST HUCRESI VE FiBROZIiSIiN
ARASTIRILMASI

Investigation of Testicular Mast Cells and Fibrosis in Rats With
Experimental Unilateral Cryptorchidism

Nuray BOSTANCIERI?, iskender DURAN?, Mehmet YUNCU?

OZET

Amag: Bu calismada deneysel tek tarafli kriptorsidizmli sicanlarda elektron mikroskobik inceleme ve testiki-
ler mast hiicreleri ve fibrozis arasindaki iliskinin arastirilmasi amaglanmistir.

Gereg ve Yontemler: Calismamizda sicanlar kontrol ve kriptorsid olarak iki gruba ayrildi. Deney hayvanlarinin
kriptorsidizm modeli olugturulduktan 15 giin sonra testisleri alindi. Bu dokulara i1sik ve elektron mikroskobik
incelemeler igin rutin takip prosedurleri uygulandi. Isik mikroskopik incelemeler igin H-E ve TRI boyamasi ya-
pildi. Ayrica immin reaktivite calismalari igin anti MCT antikoru kullanarak mast hiicre sayisi degerlendirildi.
Bulgular: Calismamizda kriptorsidik testislerde insterstisyel alanda seminifer tubdllerin birbirinden uzak-
lagsmasi, germ hicrelerin bazal membrandan ayrilmasi, perivaskiler fibrozis, 6dem, konjesyon, hemoraji,
interstisyel alanda ve peritibiler alanda fibrozisin artisi, seminifer tubul caplarinda ise azalma gozlemlendi.
Elektron mikroskopide seminifer tiibil ve insterstisyumda siddetli dejeneratif degisiklikler, bazal lamina ka-
linliginin belirgin sekilde arttig, Sertoli hiicrelerinin sitoplazmalarinda yogun SER vakuolizasyonu ve anormal
kristaya sahip mitokondriyonlar, Sertoli-Sertoli hicreleri ve Sertoli-spermatojenik hiicreleri arasindaki siki
baglantilar ile spermatojenik hiicrelerin kendi aralarindaki sitoplazmik kdpriler bitinlugind yitirmisti. Peri-
tubiler alandaki fibrozis ile mast hiicre sayisi arasinda pozitif bir korrelasyon saptandi.

Sonug: Galismamizdaki deneysel kriptorsidizm modelinde mast hiicre sayisi ile fibrozis arasinda pozitif yon-
de bir korelasyon oldugu tesbit edildi.

Anahtar Kelimeler: Elektron Mikroskobik Yapi; Fibrozis; Kriptorsidizm; Mast Hiicresi

ABSTRACT

Objective: In this study, it was aimed to investigate the relationship between electron microscopic examina-
tion and testicular mast cells and fibrosis in rats with experimental unilateral cryptorchidism.

Material and Methods: In this study, rats were divided into two groups as control group and experimental
group with cryptorchidism. The testes of the rats were extracted fifteen days after the Cryptorchidism mo-
del had been developed in rats. These tissues were processed according to standard methods for the light
and electron microscopic analysis. TRl and H-E stains were used for light microscopic examinations. Also, the
mast cells were evaluated by using anti MCT anticors for immuneractivity studies.

Results: In our study, the diverge of seminiferous tubules from each other in interstitial space, separation/
disconnection of germ cells from basal membrane,perivascular fibrosis,edema, congestion,hemorrhage, the
increament in the fibrosis in inertitial space and peritubullar space, and the decreament in the diameters of
seminiferous tubules were observed in testes with cryptorchidism. Electron microscopic analysis revealed
severe degenerative changes in seminiferous tubules and interstisium, significant increase in the thickness
of basal lamina, intense SER vacuolization and mitochodrions with anormal crista in the cytoplasm of sertoli
cells, destruction in tight junctions between the sertoli cells each other and also sertoli cells and spermo-
togenic cells, decomposition of cytoplasmic bridges between the spermatogenic cells. The possitive correla-
tion was detected between the number of the mast cells and fibrosis in peritubuller space.

Conclusion: The positive correlation was detected between the number of the mast cells and fibrosis in
experimental cryptorchidism model.

Keywords: Electron Microscopic Structure; Fibrosis; Cryptorchidism; Mast Cell
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GIRIS

Kriptorsidizm, erkek genital sisteminde sik goriilen (yeni
doganlarin yaklasik %1'i) multifaktoriyel etkenlerle
olusan konjenital anomalidir. Palpe edilemeyen
testislerin teshisinde diagnostik laparoskopi %80-
90 basart oranina sahiptir (1). Kriptorsidizm;
azalmis fertiliteye, testikiler maligniteye, testikiler
torsiyona, inguinal hernilere ve psikolojik sorunlara
yol acabildiginden (zerinde durulmasi gereken
onemli bir klinik durumdur. Tedavisinde 6-18 ay arasi
yapilan cerrahi operasyon, hormonal tedavilere gére
daha iyi sonuclar vermektedir (2). Tedavi edilmeyen
kriptorsidizm vakalarinda infertilite sik goralir (3).
inmemis testislerde fibrosizin 6nemli derecede arthg
bildirilmistir (4).

Mast hiicreleri yaygin olarak, gevsek bag dokusunun
bulundugu hemen her yerde bulunabilen hicrelerdir
Mast hiicrelerinin inflamatuar, nonspesifik reaksiyonlar,
fibrozis, anjiyogenezis, vyara iyilesmesi, allerjik
reaksiyonlar gibi fizyolojik; peptik Ulser, Glseratif kolit,
Urtikerya pigmentosa, skleroderma, hipertansiyon,
interstisyel akciger hastaliklari gibi patolojik bircok
olayda rolleri vardir (5). Mast hiicrelerinin fibroblast
cogalmasini ve kollajen sentezini indlkleyerek fibrozise
neden oldugu bildirilmistir (6). insan ve hayvan in vitro
calismalarinda mast hiicrelerinin, proteazlari (kimaz ve
triptaz) igerdigi ve fibroblast ¢ogalmasini indikledigi
gosterilmistir.

Fibrozis hem mast hiicreleri ile hem de inmemis testis
ile iliskilendirilen bir patolojidir. Ancak literaturde
kriptorsidizm modelinde mast hicre ile fibrozis
arasindaki iliskiyi arastiran g¢alisma sayisi sinirlidir. Bu
calismada deneysel tek tarafli kriptorsidizmli siganlarda
histopatolojik ve ultrastriktirel degisiklikler ile
testikiler fibrozis ve mast hicreleri arasindaki iliskiyi
arastirmayi amagladik.

GEREC VE YONTEMLER

Calismamiz Gaziantep Universitesi Hayvan Deneyleri
Yerel Etik Kurulu (HADYEK) tarafindan 05.04.2017
tarihinde 2017/8 sayih karari ile onaylandi. Bu
calismada, yapilan power gii¢ analizine gore toplamda
10 tane 15-17 guinliik 23-27 gr agirliktaki erkek Sprague
Dawley sicanlar kullanildi. Butiin sicanlarin, c¢alisma
baslangicinda ve sonunda agirliklari tartildi.

Hayvanlar iki esit gruba ayrildi. Deney grubu olarak
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secilen gruptaki sicanlarin sol testislerine unilateral
kriptorsidizm olusturuldu. Kontrol grubunaise herhangi
bir cerrahi islem yapilmadi.

Unilateral Kriptorsidizm Modeli: Hayvanlar xylazine/
ketamin hidrokloriir/ip ile genel anesteziye alinarak
ylzeysel bir kesi ile inguinal bolge derisi acildi ve
kiint diseksiyonla sol gubernakuluma ulasildi. Bitisik
dokulardan ayrilan sol gubernakulum kendi icine ters-
ylz edilerek eksternal inguinal halkadan abdominal
bosluk igine geri itildi ve ardindan sol gubernakulum
eksternal inguinal halka ile birlikte sabitlendi (7).
Deneyin bitiminde testisler RADWAG AS 220.R2
(ildam, Tirkiye) hassas terazi ile tartildi. Calismanin
sonunda c¢ikarilan testis dokulari, %10 formaldehit
ile fikse edildi. Istk mikroskobu ¢alismalari igin ayrilan
dokular Leica TP1010 (Heidelberg, German) doku takip
cihazinda takip edilerek parafin bloklara alindi. Dokular,
Leica RM2245 (Heidelberg, German) mikrotomu ile
4-5um kahnlkta kesilerek, Hematoksilen-Eozin (H-E) ve
Masson's Trikrom (TRI) ile boyandi. immiin reaktivite
calismalari igin ise 1/7500 sulandirilmis Anti- Mast Cell
Tryptase (MCT) primer antikoru ve karsit boyama igin
ise, Mayers-Hematoksilen kullanildi. immunokimyasal
degerlendirilmede, kontrol ve deney gruplarinin her
biri icin 20 farkli alanda 400X biiylitmede mast hiicre
sayimi yapildi. Elde edilen sonucglar istatistiksel analiz
ile ortalama mast hiicre sayisi + standart sapma olarak
verildi.

Seminifer tubil caplarn igin Image) 1.51K (http://
imagej.net) adli Analiz Programi ve Leica DM 750
(Heidelberg, German) 1sik mikroskobu ile 6l¢ctimler
yapildi. Fibrozis degerlendirilmesi, TRl boyasi yapilmis
her bir testis dokusu igin 20 farkli alan taranarak 400X
bliyUtmede yapildi. Fibrozis ylizde oranina goére H
skorlama yontemi uygulandi (1: < %5 fibrozis, 2: %6-25
fibrozis, 3: %26-50 fibrozis, 4:> %50 fibrozis).

Elektron mikroskobu icin hazirlanan bloklardan
ultramikrotom yardimiyla yaklasik 70 nm kalinliginda
ultra ince kesitler elde edilip gridler lzerine toplandi.
Kesitler gecirimli elektron mikroskobu ile incelendi.
Elde edilen veriler IBM SPSS 22.0 () istatistik paket
programi ile analiz edildi. Sayisal verilerin normal
dagihmi icin Shaphiro Wilk testi kullanildi. Normal
dagihma uyan degiskenlerin gruplar arasinda bir farki
icin student t testi kullanildi. p < 0,05 istatistiksel agidan
anlamli olarak kabul edildi.
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BULGULAR

Calismada sol kriptorsid testis agirliklari sag skrotal
testise gore azalmisti(p=0,003). Grupigikarsilashrmada
ise kriptorsid grubunda sol testis agirligi sag skrotal
testis agirhgina gore daha dusikti (p = 0,239), (Tablo
1). Kriptorsid grubun sol ve sag testis seminifer tibdl
caplari kontrol grubunun seminifer tubil caplarina
gore azalmisti (Sekil 1). Kriptorsid grubunun hem sol
hem sag testisinde perivaskdler fibrozis artmisti (Resim
1E), (p = 0,001). Testis damar cevresindeki fibrozis
kalinhiklarinin gruplar arasi karsilastiriimasinda da
anlamh bir fark tespit edildi (Sekil 2). Ayrica kriptorsid
grubundaki sol ve sag testislerinin interstisyel ve
peritlibiller alanlarinda fibrozisin kontrol grubuna gore
arthgi gozlemlendi (p = 0,001), (Tablo 2).
Histopatolojik incelemede; kontrol grubu testisleri
normal yapidaydi (Resim 1A). Kriptorsid grupta
ise; seminifer tibll caplarinda anlamli bir azalma,
germinatif epitelin bazal membrandan ayrilmasi,

Tablo 1. Kontrol grupla karsilastirildiginda kriptorsid
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[imene hiicre dokiilmesi ve interselller alanda
vakuolizasyon, interstisyel alanda tiibillerin birbirinden
ayrilmasi 6dem, perivaskuler fibrozis, konjesyon ve
hemoraji izlendi (Resim 1B-D). Kriptorsid grubun sag
skrotal testisinde daha az olmakla birlikte kriptorsid sol
testise benzer patolojik bulgular gézlendi. interstisyel
ve perittbdler alandaki mast hiicre sayisinda kriptorsid
grubunun sol testislerinde; kontrol grubunun her iki
ve kriptorsid grubunun ise sag skrotal testislerine
gore artis tespit edildi (Resim 1F-H). Peritubiler ve
interstisyel alandaki fibrozis ile mast hiicre sayisi
arasinda pozitif bir korrelasyon oldugunu saptandi.

Sol  kriptorsid  testisin  elektron  mikroskopik
degerlendirilmesinde; seminifer tabul ve
insterstisyumda  siddetli dejeneratif degisiklikler

goruldi. Membrana propria total kalinliginin belirgin
sekilde arttigi ve dlzensizlestigi izlendi. Miyoid hiicre
sitoplazmalarindaki mikropinositotik vezikillerin dens
hale geldigi gozlendi. Spermatojenik hiicre sayisindaki

Tablo 2. Sol ve sag testislerin perivaskiiler fibrozisin

grubunun testis agirliklari (p<0,05) ruplar arasi karsilastiriimasi
Gruplar Ortalama = SD(g) p Gruplar Ortalama = SD p
Kontrol sol testis 0,46 + 0,08 0,003 Kontrol sol testis 1,52 +1,20 0,001*
Kriptorsidizm sol testis 0,27 £ 0,03 Kriptorsidizm sol testis 5,17 £ 3,05
Kontrol sag testis 0,42 + 0,07 0,239 Kontrol sag testis 1,63 +1,45 0,001*
Kriptorsidizm sag testis 0,38 £ 0,05 Kriptorsidizm sag testis 4,48 £ 2,62

Sekil 1. Sag ve sol testis seminifer tibil gapinin grup-
lar arasi karsilastirilmasi

Sol Testis
Sag Testis

Seminifer Tiibiil Gapi (p)

Hontrol 1,00

Kripto

Gruplar
kripto: kriptorsid

Sekil 2. Deney ve kontrol grubuna ait sol ve sag testis
damarlardaki perivaskiler fibrozis kalinliklarinin grup-
lar arasi karsilastiriimasi

Perivaskiler Fibrozis

I sol testis
Il Saj testis

6,007

5,00

=
o
o

1

Ortalama ()

3,00

2,00

1,001

0= |0

0.00-

KONTROL KRIPTO

Gruplar

1,00

kripto: kriptorsid
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Resim 1A- Kontrol grubu normal histolojik yapida testis (H-E, X200)
Resim 1B- Kriptorsidizm grubu sol kriptorsid testis dokusunda 6dem (H-E, X200)
Resim 1C- Kriptorsidizm grubu sol kriptorsid testis dokusunda konjesyon ve interstisyel alanda seminifer ttbdllerin ay-

rilmasi (H-E X400)

Resim 1D- Kriptorsidizm grubu sol kriptorsid testis dokusunda bazal membrandan ayrilma ve 6dem alanlari (TRI, X200)
Resim 1E- Kriptorsidizm grubu sol kriptorsid testis dokusunda perittibiler fibrozis (TRI, X400)

Resim 1F- Kriptorsidizm grubu sol kriptorsid testis dokusunda mast hicreleri (Toluidin mavisi, X200)

Resim 1G- Kriptorsidizm grubu sol kriptorsid testis interstisyel alanda mast hiicre (Anti mast cell tryptase antibody, X400)

Resim 1H-Kriptorsidizmgrubusolkriptorsidtestistunikaalbug

azalma ve tubul epitelinde diizensiz genis bosluklar

izlendi.  Sertoli-Sertoli  hicreleri ve  Sertoli-
spermatojenik hicreleri arasindaki siki baglantilar
bozulmus ve spermatojenik hicrelerin  kendi
aralarindaki sitoplazmik kopriler de butinltgini
yitirmisti. Sertoli hucreleri sitoplazmasinda yogun
diz endoplazmik retikulum (SER) vakuolizasyonu
ve anormal kristaya sahip  mitokondriyonlar
bulunmaktaydi. Bazal lamina dzerinde sferikal ve
merkezi ¢ekirdekli spermatogonyumlar blzlismis
ve c¢evrelerinde dizensiz bosluklar olusmustu.
Sinaptonemal kompleks varligiyla karakterize ¢cekirdege
sahip spermatositlerin ¢cekirdek membraninda ayrisma
ve ¢ozlinmeler ile sitoplazmalarinda vakuolizasyon ve
dejenere mitokondriyonlarinvarhgi dikkat cekti. Normal

ineaaltindamasthiicre(Antimastcelltryptaseantibody,X400)

elektron dansiteye sahip Leydig hiicrelerinde, diizensiz
sinirl ¢ekirdek periferal kromatin sergilemekteydi.
interstisyumda merkezi yerlesimli cekirdege sahip
mast hiicrelerinin sitoplazmalarinda ise, ¢ok sayida
elektron dens graniller bulunmaktaydi. Mast hiicreleri,
makrofajlar basta olmak tizere diger bag doku hiicreleri
ile yakin konumda yerlesmisti.

Ayni sicandaki sag skrotal testisin seminifer tubdil
bazal laminasi ve membrana propriasinin kalinhginda
yer yer artis izlendi. Bazi alanlarda bazal laminada
diizensizlikler hakimdi. Normal elektron dansiteye
sahip miyoid hicrelerin ise; ¢ekirdekleri yassi olup,
periferal kromatin icermekteydi. Sitoplazmalarinda da
az saylda mitokondriyon ve mikropinositotik vezikiller
bulunmaktaydi. Spermatogonyumlar bazal lamina
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Resim 2A- Kriptorsid grubu Sol kriptorsid testis dokusu; membrana propria (MP) total kalinliginda artis ve tiibiil
epitel hiicreleri arasinda dev bosluklar (*) ile cekirdek zarlarinda ¢ézlinmeler (ok) izlenmektedir. Spermatosit (Spt)
sitoplazmalarinda organel harabiyeti ve otolitik degisiklikler ile ¢cekirdek (C) membranlarinda diizensizlikler goril-
mektedir. Elektron dens Sertoli hiicre sitoplazmasinda(S) yogun agraniiler endoplazmik retikulim (SER) vakuolizas-
yonu, anormal kristaya sahip mitokondriyonlar (M) izlenmektedir. Cekirdekcik (Cck) Miyoid hiicre (My). Bar: 1um
Resim 2B- Kriptorsid grubu Sol kriptorsid testis dokusu; interstisyumda yer alan Leydig hiicrelerinin (LH) sitop-
lazmasinda agraniler endoplazmik retikulim (SER) vakuolizasyonu ve lipid damlacigi (L) sayisinda belirgin bir
azalma gorulmektedir. Cekirdek (C) ve Mitokondriyon (M). Bar: 0,5 um.
Resim 2C- Sol testis doku &rneklerinin elektron mikroskobik gériiniimii. interstisyumda yer alan mast hiicreleri-
nin (MH) sitoplazmalarinda ¢ok sayida elektron dens graniiller (Gr) izlenmektedir. Cekirdek (C), Eozinofil (Eo) ve
Mitokondriyon (M). Bar: 0,5 um.
Resim 2D- Sag testis doku 6rneklerinin elektron mikroskobik gériinimi. Membrana propria (MP) total kalinhgin-
da hafif artis ve spermatogonyumlarda (Spg) biiziismeye bagh hiicreler arasi bosluklar (*) izlenmektedir. Sertoli
hicreleri (S) ve spermatositler (Spt) normal yapida goérilmektedir. Sertoli hiicreleri arasindaki siki baglantilar (ok)
intaktir. Cekirdek (C), Cekirdekgik (Cck), Mitokondriyon (M) ve Lizozom (Lz). Bar: 1 um.
Resim 2E- Sag testis doku 6rneklerinin elektron mikroskobik gérinimi. Membrana propria (MP) total kalinhgin-
da hafif artis ile bazal lamina’da (BL) yer yer diizensizlikler (ok basi) ve spermatogonyumlarda (Spg) buzlismeye
bagh hicreler arasi bosluklar (*) gériilmektedir. Sertoli hiicreleri (S) ve spermatositler (Spt) normal gérinimdedir.
Sertoli hiicreleri arasindaki siki baglantilar (ok) normal yapidadir. Cekirdek (C), Miyoid hiicre (My), Mitokondriyon
(M) ve Agranuler endoplazmik retikullim (SER). Bar: 1 um.
Resim 2F- Sag testis doku drneklerinin elektron mikroskobik gériinimii. interstisyumda yer alan mast hiicreleri-
nin (MH) sitoplazmalarinda ¢ok sayida elektron dens graniiller (Gr) izlenmektedir. Cekirdek (C), Eozinofil (Eo) ve
Kollajen lifler (Kol). Bar: 0,5 p
7. i
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Uzerindeydi ancak sitoplazmalari blzUsmistli ve
organel yoninden fakirdi. Seminiferdz tubul epitel
hicreleri  arasindaki  spermatositler  birbirlerine
sitoplazmik kdprilerle bagl olup ancak normal elektron
dansitedeki ¢cekirdek zarlarinda diizensizlikler hakimdi.
Sitoplazmalari ise normal yapida olup gruplasmis
mitokondriyonlar, mikrotibduller, endoplazmik
retikulum sisternalari sergilemekteydi. Spermatojenik
hicreler arasindaki sitoplazmik kdpruler butlnliklerini
korumaktaydi. Sertoli hiicrelerinin, bazalden limene
kadar uzanan sitoplazmalarinda iyi gelismis SER,
belirgin golgi kompleksi ve az gelismis graniler
endoplazmik retikulum (GER) ve lizozozomlar gozlendi.
Lipid damlaciklari yoniinden zengin bu hicreler, ayrica
tibdller tip mitokondriyonlara da sahipti. Komsu Sertoli
hicreleri arasinda siki baglantt komplekslerinin de
bitiinliklerini korudugu belirlendi. interstisyumda
fibroblastlar, makrofajlar, mast hicreleri, kan ve
lenf damarlarinin yani sira Leydig hucreleri de
bulunmaktaydi. Leydig hicreleri diizensiz sinirli
cekirdege sahipti ve sitoplazmalarinda normal yapida
tibiler kristalh mitokondriyonlarla, lipid damlacig
sayisinda azalma dikkat cekiciydi. interstisyumdaki
mast hicreleri 6zellikle kan damarlarina yakin yerlesim
gostermekteydi. Mast hiicrenin ¢ekirdegi merkezi
yerlesimli olup, sitoplazmalarinda ¢ok sayida elektron
dens graniiller sergilemekteydi (Resim 2A-2F).

TARTISMA

Kriptorsidizm erkek genital siteminin en sik gorilen
konjenital anomalilerden biridir. Kriptorsidizm; azalmis
fertiliteye, testikller maligniteye, testikiler torsiyon
ve travmalara yine bununla iligkili inguinal hernilere
veya psikolojik sorunlara yol agabildiginden uzun yillar
boyunca klinik bir sorun olmustur (8,9).

Bizim c¢alismamizda kriptorsid grubu ile kontrol
grubundaki  hayvanlarin  agirliklarinda  bir  fark
bulunmadi. Bu bulgu kriptorsidizmin viicut gelisimini
etkilemedigini dusindirdi. Ancak inmemis (sol)
testislerin, kontrol grubunun sol testislerinden daha
hafif olmasi testisin skrotuma inmeyip inguinal
kanalda kalmasinin biyimesini olumsuz etkiledigini
izah edebilir. Kriptorsid grubunda seminifer tibal
caplarinin azalmis olmasi testislerdeki agirlik kaybinin
seminifer tiiblllerdeki degisikliklerle ilgili olabilecegini
gostermektedir. Kriptorsid grubunda sag skrotal
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testislerin seminifer tubilleri de daha az olmakla
beraber etkilenmisti. Suskind ve arkadaglari 86 hastadan
alinan testis biyopsi inceleme sonuglarina gore; bir
yasindan kiiclik cocuklarda seminifer tibal ¢capini 55 p
tesbit ederken, bir yasindan biyik cocuklarda ise 46
W olarak 6lgmiuslerdir (10). Ayni zamanda bir yasindan
blyik cocuklarda germ hiicre sayisinda da azalma
gozlemislerdir. Fibrozis derecesinin bir yasindan buyik
¢ocuklarda 6nemli derecede arttigini ve artmis fibrozis
derecesinin seminifer tiibll capinin kigtlmesi ile iligkili
oldugunu tesbit etmislerdir (10).

Calismamizda; kontrol grubunda sag ve sol testis
seminifer tibll ve lamina propriasi normal kalinlk
ve yapida izlenirken, kriptorsid grubunda 6zellikle sol
kriptorsid testiste seminifer tlibil ¢apinda anlamh bir
azalma, germinal epitelde dejeneratif degisiklikler,
o6dem, konjesyon, bazal membrandan ayrilmalar
ve vakuolizasyon izlendi. Elektron mikroskobik
incelemelerde ise; kriptorsid sol testiste daha yogun
olmak Uzere seminifer tibll ve interstisyumda
dejenerasyon, membrana propria kalinhginda artis,
sertoli hicrelerinde SER vakoulizasyonu, anormal
kristali mitokondriler ve Sertoli hicreleri arasindaki
siki baglantt kompleklerinde diizensizlikler ve leydig
hiicrelerinde lipit damlaciklarinin birikimi gozlendi.
Kerr ve ark. yaptigi bir calismada, ince yapi diizeyinde
olusan bu degisikliklerin; kriptorsid testisteki antijen
baglayan  proteinlerin ~ (ABP)  salgilanmasindaki
azalmaya bagli gelisen fizyolojik degisiklikler olabilecegi
ileri strtlmustir (11). Ayrica kriptorsid testislerdeki
bu lipit damlaciklarinin artisi abdominal testis leydig
hiicrelerinin sentetik aktivitesinin azalmasi ve sonugta
steroid 6ncdllerinin birikimi seklinde agiklanabilir (12).
Yine kriptorsid grubun her iki testisinde de interstisyel
ve peritbiler alanda fibrozis artisi gozlendi. Mast
hiicrelerin ¢cogunlugunun interstisyel alanda ve tunika
albuginea altindaki kiicik damarlarin cevresinde ve
leydig hiicrelerin arasina lokalize olduklari izlendi.
Fibrozis kriptorsid testislerde 6zellikle 1 yasindan sonra
gelismektedir. Fonksiyonel parankim dokusu fibrozis ile
yer degistirirken germ hiicre sayisinda da yasa bagimli
olarak bir azalma gorilmektedir (13). Muhtemelen bu
olay, inflamatuar stirecin sonunda gelisen bir durumdur.
Bu da inmemis testisteki bozuklugun peritlibller
inflamatuar sireci baglattigini  desteklemektedir.
Fibrozisin artmasi bazal membran kalinlasmasina ve
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germ hiicre sayisinda azalmaya neden olmaktadir (10).
Mast hicreleri fibroblastlari aktive etmekte ve kollajen
sentezini artirmaktadir. Ayrica
fibrozisi diizenlemesindeki diger bir mekanizma ise
matriks metallo proteinazlarinin aktivasyonudur (6).
Triptaz mast hiicreleri tarafindan salgilanan, fibroblast
proliferasyonunu ve kollajen sentezini artiran en
onemli molekillerdendir. Mast hiicre triptazinin
fibroblastlarda mitojen etki gostermesine ek olarak
ayni zamanda ekstraselliler matriks proteinlerinin de
artisina neden olabilecegi ortaya konulmustur (14).
Yine triptaz, tip 1 kollajen sentezini indiklemekte
ve fibroblastlari kollajen sentezi icin harekete
gecirmektedir (15). Bu olay ise, fibrozis etiyolojisinde
kritik rol oynamaktadir (16). infertilitede, seminifer
tibil duvarinin  kalinlasmasindaki fibrotik sireci
de triptaz indiklemektedir. Mast hiicreleri boylece
indirekt olarak inflamasyonda rol oynayip hem germ
hicre hasarina hem de seminifer tiibil duvarinda
fibrozise neden olabilmektedir.

Calismamizda mast hiicre sayisi ile peritlibller ve
interstisyel alandaki fibrozis arasinda pozitif yonli
bir korrelasyon bulundu. Ayrica mast hiicre sayisinin
tunika albuginea altindaki damarlarin ¢evresinde daha
fazla oldugu tesbit edildi. Literatlirde mast hiicre sayisi
ve fibrozis arasindaki iligski farkli organlarda ve gesitli
patolojik durumlarda da gdsterilmistir. Ornegin Kondo
ve ark. 70 glomerulonefritli hastadan alinan boébrek
biyopsilerinde renal interstisyel fibrozisin, triptaz pozitif
mast hicre sayisi ile korele oldugunu gostermislerdir.
Renal fibroblast kiltlrlerinde de triptazin, fibronektini
ve tip 1 kollajeni artirdigi bildirilmistir (14). Jezek ve
arkadaslar idiyopatik infertilitesi ve azospermisi olan
hastalardan alinan bilateral testikiiler biyopsilerde
mast hiicre sayisinin kontrol grubuna goére arthigini
ve Ozellikle fibrozisin daha yogun gozlemlendigi,
interstisyel alanlarda mast hticre sayisinin da daha fazla
oldugunu rapor etmislerdir (17). Ayrica literatiirde
infertil erkeklerde spermatogenezis defekti olan
testislerde mast hicrelerin sayilarinin belirgin olarak
arttigini rapor eden galismalar vardir (16,18,19).
Literatir  taramasinda  deneysel  kriptorsidizm
modeli (izerinde hormonal, terapotik, cerrahi ya da
histopatolojik olarak bircok ¢alisma varken; mast
hiicre ile fibrozis arasindaki iligkiyi arastiran ¢ok az
sayida calismaya rastlanilmistir. Biz de bu calismada

mast htcrelerinin
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tek tarafli kriptosidizm modeli olusturarak testiste
meydana gelebilecek histopatolojik ve ultrastriktirel
degisikliklerle, testikiiler fibrozis ve mast hucreler
arasindaki olasi iliskiyi arastirdik.

SONUC

Calismamizda, inmemis testislerde blylime geriligi
gozlendi. Kriptorsid grubunda ve ozellikle inmemis
testislerde mast hiicre sayisinin tunika albuginea
altindaki damarlarin gevresinde ve interstisyel alanda
arttigl tespit edildi. Bu testislerde fibrozisin de artmis
olmasi, bize mast hiicre artisinin fibrozis ile iliskili
oldugunu disindirdi. Artmis fibrozisin seminifer
tibdl caplarinda azalmaya, bazal membranda
kalinlasmaya ve spermatojenik aktivitede bozulmaya
neden oldugunu dislindlrdi. Bu da artmis mast hiicre
sayisinin infertilite ile yakindan iliskili olabilecegine
dikkatimizi c¢ekti. Kriptorsidizmin, skrotal testisleri de
etkileyerek, dejeneratif degisikliklere nasil yol agtiginin
anlasilabilmesi icin fibrotik sirecin sistemik yolaklarini
arastiran daha kapsamli galismalara ihtiyag vardir.
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