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ÖZET 

 Birçok türde gastrointestinal kanal boyunca salgılanan müsinlerin profillerinin birbirinden farklı 

olduğu gösterilmiştir. Sunulan çalışmada kör farelerin kolonunun epitel ve kadeh hücrelerinde MUC1, 

MUC2 ve MUC5AC proteinlerinin ekspresyonlarını immunohistokimyasal olarak ortaya koymayı 

amaçladık. Bu çalışmada ortalama ağırlıkları 200-220 gr. arasında değişen 2 adet dişi ve 2 adet erkek 

yetişkin kör fare kullanıldı. Kör fare kolonundan alınan doku örnekleri, formol-alkol solusyonunda 18 

saat süre ile tespit yapıldı. Kör fare kolonunda luminal ve kript epitel hücrelerinden MUC1, MUC2 ve 

MUC5AC’nin ekspresse olduğu ve kadeh hücrelerinde MUC2’nin daha baskın olduğu tespit edildi. 

Sonuç olarak, kör fare kolonunda luminal ve kript epitel hücreleri ile kadeh hücrelerinden MUC1, MUC2 

ve MUC5AC’nin lokalize olduğu bulundu. 

Anahtar Kelimeler: Kör Fare, MUC1, MUC2, MUC5AC  

 

Distribution of MUC1, MUC2 and MUC5AC in the Blind Mice Colon (Spalax ehrenbergi, Nehring, 

1898) 

 

Summary 

Many species have been shown to be different from the profiles of release mucins through the 

gastrointestinal tract. With this study, our aim to demonstrated the immunohistochemical expression of 

MUC1,  MUC2 and MUC5AC protein of epithelium  and  goblet cells in the colon of the blind mice. In 

this study, the average weight of 200-220 g of 2 female and 2 male adult blind mices were used. The 

blind mice's colon tissue samples taken and was fixed during 18 hours inside the formal-alcohol solution. 

The luminal and epithelial cells were expressed of MUC1, MUC2 and MUC5AC and goblet cells were 

found to be more dominant MUC2 in the colonic crypts blind mice. As a result, the blind mice colon 

epithelial cells, goblet cells and crypt luminal was found to be localized of MUC1, MUC2 and MUC5AC. 

 

Key Words: Blind Mice, MUC1, MUC2, MUC5AC  

 

GİRİŞ 

Sindirim sistemi, besinlerle mideye 

alınan ve yaşam için gerekli olan temel 

bileşiklerin katabolize edildiği, zararlı veya atık 

bileşiklerin ise etkisiz hale getirildiği özelleşmiş 

bir sistemdir. Mideye alınan maddeler ve 

sindirim sisteminin kendi salgılarının yanında, 

ince ve kalın bağırsaklarda giderek artan 

muazzam sayıda bakteri yükü bulunmaktadır 

(1,2,3). Sindirim süresince oluşan mekanik ve 

kimyasal stresin yanı sıra bu 

mikroorganizmalarla başa çıkmak için de 

sindirim sisteminin luminal epiteli mukus adı 

verilen bir tabaka tarafından korunur (2,4).  
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Mukus, majör protein komponenti 

musin olarak bilinen disülfid bağlı 

glikoproteinlerden oluşur (5). Musinler yaklaşık 

olarak 15%-20% protein ve geri kalan kısmını 

ise O-linked glycansların oluşturduğu 

karbonhidratlardan meydana gelir (6). 

Histokimyasal olarak, musinler nötral ve asit 

musinler olmak üzere ikiye ayrılırlar (7, 8). 

Moleküler olarak ise,  bütün musinler çok 

sayıda oligosakkarit zinciri taşıyan merkezi bir 

bölüm içerir. Serin ve threoninden zengin olan 

bu bölüm tandem tekrarlardan oluşur. Serin ve 

threonin bölümleri, oligosakkarit zincirleri için 

bağlanma bölgeleri gibi hizmet eder. Tekrarların 

sayısı ve herbir tekrardaki aminoasit sekansları 

musin genlerine bağlıdır (6). Şimdiye kadar, 

MUC1, 2, 3A,3B, 4, 5AC, 5B, 6–9, 11–13 ve 

15–20 adlandırılan 21 musin geni cDNA 

cloning yoluyla ayırt edilmiştir (9, 10). 

Mide ve kolon mukozasındaki mukus 

tabakası, yapısal ve fonksiyonel olarak 2 

katmandan oluşur.  İç katman, kompakt ve 

yoğun bir yapıda olup, bakteriyel penetrasyonu 

önlemeye yardımcı bir yapıya sahiptir. Bu 

nedenle kolonun iç tabakası bakterilerden 

yoksundur.  Dış katman daha gevşek yapıda 

olup, büyük çoğunluğu yararlı bakterilerin 

oluşturduğu, gerçek bir immun yanıt 

oluşturmaksızın mikrobiyal kolonizasyon için 

iyi bir yaşam alanı sağlar (4,11, 12). 

Bağırsaklarda birçok MUC proteininin 

ekspresse olduğu bildirilmiştir (13). Özellikle, 

MUC2 müsinin yapısındaki oligosakkaritler, 

çok sayıda bakterinin bağlanma bölgeleri ve 

enerji kaynağını oluşturur. Kolonda MUC2 hem 

iç hem de dış tabakanın temel müsinidir ve 

kadeh hücreleri tarafından sentezlenirler (12). 

Sunulan çalışmada biz kör farelerin kolonunun 

luminal ve kript epitel hücrelerindeki MUC1, 

MUC2 ve MUC5AC proteinlerinin 

ekspresyonlarını ve fizyolojik fonksiyonlarını 

değerlendirdik.  

MATERYAL VE METOD 

Bu çalışmada ortalama ağırlıkları 200-

220 gr. arasında değişen 2 adet dişi ve 2 adet 

erkek yetişkin kör fare (Spalax ehrenbergi, 

Nehring, 1898) kullanıldı. Örnekler Dicle 

Üniversitesi Yerel Etik Kurulu kurallarındaki 

prosedürlere göre işlendi. Hayvanlara aşırı 

dozda İntraperitoneal sodyum pentotal verilerek 

sakrifikasyonu yapıldı.  

  Kör fare kolonundan alınan doku 

örnekleri, formol-alkol solusyonunda 18 saat 

süre ile tespit edildi. Daha sonra dokular 

dereceli alkoller, metil benzoat ve benzol 

serilerinden geçirilerek parafinde bloklandı. 

Hazırlanan parafin bloklardan, Leica RM 2125 

Rotary mikrotomunda 5 mikrometre 

kalınlığında seri kesitler 3-aminopropyl-

triethoxysilane (APES) ile kaplanmış lama 

alındı.  

  MUC2, MUC5AC ve MUC6 müsin 

genlerinin ekpresyonları ve kolondaki 

lokalizasyonlarını belirlemek için strepavidin 

peroksidaz immunohistokimya yöntemi 

uygulandı. 

Parafin kesitler, deparafinizasyon ve 

rehidrasyon işlemlerinden sonra distile suda 

çalkalandı. Endojen peroksidaz aktivitesini 

gidermek için kesitler distile suda hazırlanmış 

%3’lük H2O2 ile 20 dakika muamele edildikten 

sonra 0.01 M Fosfat Buffer Saline (PBS)’de 

üçer kez 5’er dakika yıkandı. Kesitler bloklama 

solüsyonda 5 dakika bekletildikten sonra Tablo 

1 de verilen, 1/200 oranında sulandırılmış 

primer antikorlarla oda sıcaklığında 2 saat 

süresince inkübe edildi. İnkubasyonu takiben 

0.01 M PBS’te 3 kez yıkanan kesitler, 

biotinlenmiş sekonder antikor (Histostain Plus 

Bulk Kit, Zymed) ile 20 dakika nem odasında, 

oda ısısında inkube edilip tekrar 3 kez PBS ile 

yıkandı. Yıkamadan sonra kesitler enzim 

konjugatlı strepavidinde (Histostain Plus Bulk 

Kit, Zymed) 20 dakika muamele edildi.  

Kesitler, tekrar 3 kez PBS ile yıkandıktan sonra 

DAB kromojen solüsyonlarında 5 dakika 

bekletildi.  Mayer’in hematoksileninde 1 dakika 

süreyle zıt boyama yapılan kesitler çeşme 

suyunda mavileşinceye kadar yıkandı. DAP 

kromojen solüsyonu kullanılan kesitler alkolden 

geçirilerek ksilolde parlatıldıktan sonra entellan 

ile kapatıldı. Negatif kontrol için doku örnekleri 

primer antikor yerine PBS ile muamele edildi. 

Boyamalar sonrası preparatlar Nikon-Eclipse 

400 DSRİ Nikon dijital fotoğraf makinesi (NIS 

Elements Imaging Software (version 3.10) 

ataçmanlı araştırma mikroskobunda incelenerek 

değerlendirildi ve fotoğraflandı (14).  

  Strepavidin peroksidaz 

immunohistokimya yöntemi uygulandı. Mouse 

monoclonal antikorlar (santa kruz) kullanıldı 

(Tablo 1). 
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Tablo 1: Kullanılan antikorlara ait bilgiler 

Antikorun Adı Antikorun Türü Katalog Numarası 

1- Mucin 1 (SM3) Mouse monuclonal Santa Cruz, sc-53381 

2- Mucin 2 (Ccp58) Mouse monoclonal Santa Cruz, sc-7314 

3- Mucin 5AC (CLH2) Mouse monoclonal Santa Cruz, sc-33667 

 

İmmunohistokimyasal boyanma, yoğunluk (intensity score) yöntemi kullanılarak semikantitatif olarak 

değerlendirildi. Yoğunluk skorunda, hücrelerdeki pozitif boyanma yoğunlukları değerlendirildi.  

İmmunohistokimyasal boyanma sonuçlarındaki skorlama işlemi aşağıdaki gibi yapıldı. 

Yoğunluk skoru 

(-) : Negatif (yüksek büyütmede hiçbir hücrede boyanma yok)  

(+) : Zayıf (sadece yüksek büyütmede görülen boyanmış hücreler) 

(+ +) : Orta (düşük büyütmelerde kolaylıkla görülen boyanmış hücreler) 

(+ + +) : Güçlü (çok düşük büyütmelerde görülen boyanmış hücreler) 

 

BULGULAR 
Kolon için kullanılan negatif kontrollerde boyanma görülmedi (Şekil1).  

 

 
 

Şekil 1. Negatif kontrol. Orijinal büyütmeX40. 

 
Kolonda epitel, kript ve kadeh hücrelerinde değişen yoğunluklarda MUC1, MUC2 ve MUC5AC 

ekspresyonları görüldü. Hücrelerdeki ekspresyon yoğunlukları tablo 2’de özetlendi.  

 

Tablo 2. Kolon epitel hücrelerindeki MUC proteinlerinin ekspresyon yoğunlukları. 

Kolunun 

Katmanları 

MUC proteinleri 

MUC1 MUC2 MUC5AC 

Luminal epitel ++ ++ + 

Kript epiteli ++ ++ + 

Kadeh hücreleri - +++ - 

 

Membrana bağlı müsin grubunda yer alan kolonda luminal epitelinin apikal yüzeylerinde 

MUC1’in lokalize olduğu görüldü (Şekil 2).  
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Şekil 2. Kolonda luminal epitelde MUC1 lokalizasyonu. Orijinal büyütmeX40. 

 
 

MUC2’i luminal ve kript epitel hücreleri ile özellikle de Kadeh hücrelerinde lokalize olduğu 

görüldü (Şekil 3). Salgı müsini olan MUC5AC’nin yine kolonun luminal ve kript epitel hücrelerinde 

lokalize olduğu görüldü (Şekil 4). 

 

 

 

                                 
Şekil 3. Kolonun luminal epitel hücrelerinde MUC2 lokalizasyonu. Orijinal büyütmeX40. 

     

                             
Şekil 4. Kolonun luminal ve kript epitel hücrelerinde MUC5AC lokalizasyonu. Orijinal 

büyütmeX40. 

Şekil 3. Kolon epitelinde  



 Ketani  M:A., Karakoç Z. , Ketani Ş.: Kör Fare (Spalax ehrenbergi, Nehring, 1898) Kolonunda……..,:Dicle Üniv Vet Fak Derg  2015: :2(2): 38-43 

 
 

42 
 

 

TARTIŞMA 

 

İnsanlarda ve diğer türlerde yapılan 

birçok çalışmada MUC1’in epitel hücrelerinin 

apikal membranlarında lokalize olduğu 

bildirilmiştir (15, 16). Bu çalışmada da, kör fare 

kolon luminal ve kript epitel hücrelerinden 

MUC1'in ekspresse olduğu belirlendi. Özellikle, 

glikokaliksin en önemli bileşenlerinden biri olan 

MUC1’in mikrobial patojenlerle etkileşime 

girdiğine dair çok sayıda kanıt mevcuttur (17, 

18). Birçok patojenin, patojeniteye sebep 

olabilmesi için penetrasyon yolu ile mukozal 

epitel hücrelerine direkt bağlanması gerektiği 

ifade edilmiştir. Hücre yüzeyini kaplayan 

MUC1’in temel fonksiyonunun hücre 

yapışmasında rol aldığı (19), bakteriyel 

penetrasyon ve invazyonlara karşı mukozaları 

korumak olduğu bilgileri dikkate alındığında 

(17), kör farelerin kolonunda da MUC1’in 

benzer fonksiyonları yerine getirebileceği 

düşünüldü.  

MUC2'nin bağırsaklardan özelliklede 

kolondaki kadeh hücrelerinden ekspresse 

edildiği pek çok araştırmada bildirilmiştir (15, 

16, 18). İnsanlarda yapılan çalışmalarda 

MUC2'nin özellikle kadeh hücrelerinde daha 

baskın olduğu ortaya konulmuştur  (18). 
İnsanlarda bildirildiği kör farelerde de 

MUC2’nin kadeh hücreleri ile birlikte luminal 

ve kript epitel hücrelerinde lokalize olduğu 

gösterildi. Bazı araştırmacılar,  kolonun 

yüzeyini örten mukus tabakasının temel müsini 

olan MUC2’nin, besinlerin taşınmasında ve 

distal lümene madde geçişinin sağlanmasında 

gerekli olduğunu, iç ve dış kaynaklı ajanlar ile 

mikrobiyel tutunmaya karşı mukozayı 

koruduğunu bildirilmişlerdir (12, 21, 22). Motor 

sistem tarafından kontrol edilen bu 

mekanizmalar, incebağırsak fonksiyonlarının ve 

salgılarının düzenlenmesinde önemli roller 

oynar. Kör farelerin kolonunda da MUC2’nin 

benzer fonksiyonları yerine getirebileceği 

düşünüldü. Yapılan çalışmalarda, dış mukus 

tabakasında kommensal bakterilerin yer aldığı 

ve bu bakterilerin penetrasyon ile mukozaya 

tutunmalarını sağlamak için MUC2’nin dış 

tabakanın yüzeyini hacimsel olarak genişlettiği 

bildirilmektedir (23, 24). Bu bakterilerin enerji 

kaynağı olarak müsin glikanlarından 

yararlandıkları göz önüne alındığında,  kör fare 

kolonunda bulunan bakteriler için MUC2’nin 

enerji kaynağı olarak kullanılabileceği 

düşünüldü. 

Midenin temel müsini olan 

MUC5AC’nin sadece yüzey epitel 

hücrelerinden eksprese edildiği bildirilmesine 

rağmen distal kolon dışında ince bağırsaklarda 

ve proksimal kolondan eksprese edildiğine dair 

çalışmalarda mevcuttur (4,16, 25).  Kolon 

mukus tabakasının MUC2 musini etrafında, 

mide mukus tabakasının ise MUC5AC musini 

etrafında yapılandığı bilinmektedir. Proksimal 

kolon boyunca MUC5AC proteininin varlığı 

sindirim kanalında distal kolondan ileriye doğru 

itildiğini yansıttığı ve ayrıca MUC5AC’nin 

MUC2 gibi endojen sindirim enzimlerine 

nispeten dirençli olduğunu ve MUC5AC’nin 

kolonda kommensal bakterilere ulaşmadan 

indirgenmediğini göstermektedir (4). Bu 

çalışmada kör fare kolon epitel hücrelerinde 

MUC5AC’nin zayıf olarak eksprese olduğunun 

gösterilmesi, kör farelerde de bakterilere 

ulaşmadan indirgenmediğini düşündürmüştür. 

Sonuç olarak, kör fare kolonunda 

luminal ve kript epitel hücreleri ile kadeh 

hücrelerinden değişen yoğunluklarda MUC1, 

MUC2 ve MUC5AC’nin ekspresse olduğu 

ortaya konulmuştur. 
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