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INFERTIL INEKLERDE ENDOMETRITISIN KLINIK MUAYENE VE
BiVOPSI ILE TESHISI UZEREINE CALISMA

Ali Mikremin Apaydn'  Harun Ozer® Cahit Kalkan®
Halis Ocal Hatice Bostanc1oglu5 Yesari Er(‘)'ksiiz5

The Study on the Diagnosis of Endometritis in the Infertile Cows by Clinical
Examination and Biopsy

Summeary: In this study, the uteri from 190 infertile, 10 healty and 30
slaughtered cows were used as material, The infertile cows were clinically examined,
and biopsy was carried out in the uterus. The uterine samples obrained from
slaughtered cows at estrus, melaesirus and diesirus stages were used as controll. The
uteri of the healty 10 cows were biopsied at the same stages.

Histopathological examinations were conducted in all samples.

In the result of the examinations, 170 of 190 infertile cows (89,5 %) were
found with endometritis. One hundered and twenty eight, 28 and 17 of theese cows
were found to be LII and III grades endometritis, respectivaly.

Forty five cows whiich were clinically endometritis were also histopathologi-
cally endomerritis.

One hundred twenty eight of 145 repeai breeder cows were found his-
topatrhologically endomerritis (86,2%).

Ozet: Caligmada, 190 infertile inek, 10 saglikli inek ve kesimden sonra alinan
30 saghkh inek uterusu materyal olarak kullandd:. Infertil ineklerin klinik
muayeneneleri yapiidiktan sonra uterus biyopsisi yapildr. Mezbahadan Gstrus, meta-
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dstrus ve didstriiste onar adet olmak tizere toplam 30 uterus kesiti yapddr. Saglikh
10 inekten de ayni devrelerde biyopsi numunesi alindL

Biyopsi numuneleri ve mezbaha materyalinden alman kesitlerde his-
topatolojik muayeneler yapild.

Yapilan muayenelerde, 190 inferiil inekten 170'inde endometritis bulundu.
Bunlardan 128’i L.derece, 28 Il.derece, 17’si de II1. derece endometritisli, klinik belirti-
bulunan 45 inek, histopatoiojik olarak da endometritisli, hig bir kiinik bozukiuk
bulunmadigi halde dol tutmayan 145 inekten 128'i histopatolojik olarak en-
dometritisli bulundu (%86,2).

Girig

Ineklerde 6nemli problemlerden olan infertilitenin, 6nde gelen
sebeplerinden biri de endometritisdir. Retensiyo sukundinarum, gii¢ dogum,
uterus tembellifi gibi puerperal bozukluklar veya tohumlama hatalariyla olugan
endometritis, difer genital organ hastaliklanya birlikte goriilebildigi gibi, cogu
zaman tek bagina ortaya ¢ikmakta ve uterus ortami uygun olmadif igin déllenme
ve implantasyon ger¢eklesmemektedir (1).

Yapilan ¢aligmalarda kesin, teghis metodu kabul edilen histopatolojik
muayenelerde, infertilitenin iginde endometritis oraninin oldukea yiiksek oldugu
bildirilmektedir. Bu orani, Sagartz ve Hardenbrook (12), %77,5, Seit aridis ve
ark. (14), %37.5, Hartmann (9), %69 ve Apaydin (1), %81 olarak belirtmiglerdir.

Endometritis teshisinde, klinik muayene histopatolojik muayene, uterus-
tan ve serviksten alinan siva ve kazintinin histolojik muayenesi mikrobiyolojik
muayeneler ve uterus icerifinde hiicre ve mikro organizma sayimi gibi metodlar-
dan faydanilmaktadir (1).

Endometritis teshisinde, klinik muayenelerle ovaryum aktivitesinin et-
kilenip etkilenmemesinin gozlenmesi siklus siirelerinin uzayip kisalmasi, rektal-
muayene ile serviks uterinin durumu uterusun kivami dolgunlugu ovaryumlarin
durumu vaginal muayene ile serviksin gOriiniimil, servikal akinti, vaginada
prulent veya mukoprulent akintinin bulunmasi, dstriis akintisinin bulaniklif ve
Ostriis diginda da akintiya rastlanmas: dikkate alinmaktadir (1,5,9). Klinik belirti
bulunan endometritisle, histopatolojik bulgular da bulunmakta (1,5,6,13,15).
Subklinik endometritiste incklerde ise teshis ancak biyopsi ile alinan
numunelerin histopatolojik muayenesi ile miimkiin olmaktadir. Bu konuda ¢ofu
aragtirmaci (1,6,7,9,13-16) hemfikirdir.
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Ancak Biolatti ve ark. (2,3) ve Hartmann (9), uterustan aliman kazint
veya swap ya da kateterle alinan svinin froti yapilarak histolojik muayenesinin,
saha gartlarinda kolay uygulanabilir olmas: ve ¢abuk sonug¢ vermesi sebebi ile
tercih edilebilir oldufunu bildirmektedir.

Histopatolojik muayeneler sonucu, endometritis tespit edilen vakalarin
tiimiinde bakteri iiretilememekte, dolayisiyla, bakteriyolojik muayenelerin kesin
sonug vermeyecei bildirilmektedir. (1,6,7,11,12). Bakteriyolojik muayeneler igin
de biyopsi ile alinan numuneler, swaba gore daha uygun goriinmektedir (11).

Boitor ve ark. (4), uterus enfeksiyonlannin giddetine paralel olarak uterus
igerigindeki mikroorganizma ve I6kosit sayisinda da artig goriildiigiinii bildirmek-
tedirler. Shirai ve ark. (15), parlak goriiniigli hiicrelerin uterus, dokusundaki
dagiliminda degisiklik olmadigini, ancak endometritisli vakalarda yogunlugunun
arttifini tespit etmiglerdir.

Uterusun histolojik olarak incelenmesinde, Ostrojenik fazda propriya
mukozada giiclii bir notrofil infiltrasyonu normaldir (7). Endometritisli uterusta
ise ¢ok daha yogun nétrofil infiltrasyonu ve difer yang belirtileri birlikte bulunur.
Epitel katta yer yer yikimlar, bazal rupturlar, submukozada fokal infiltrasyon,
nekroz odaklan, polimorf niikleer hiicre eozinofil granulosit, histiyosit
infiltrasyonlari, bezlerde dejenerasyon, bag doku hiicrelerinde artig, periglan-
duler, fibrozis, bez lumenlerinde eozinofil ve hiicre eksudasyonu propriya
mukoza ve bag dokuda kuvvetli 6dem ve biitiin katlarda konjesyon ve hemorajiler
defisik derecelerde gozlenir. (1,5,7-9,12,13,16).

Klinik muayene ve histopatolojik bulgulara gore éndometritis, hafif , orta
ve giddetli veya L, IL, IIL. derece ve piyometra olarak derecelendirilir. I. derece
endometritisler klinik belirti gostermeyen subklinik endometritislerdir. Dol
tutmayan ineklerde goriiliir. Histopatolojik muayenelerde, submukozada degisik
yopunlukta lenfosit ve poliniikleer hiicre infiltrasyonu, damar ¢eperlerinde yangi
hiicreleri, kapiller endotellerinde proliferasyon ve hiperemi, epitellerde des-
kuamasyon, bezlerde fonksiyon diigiiklifii ve periglanduler fibrozis goriliir. IL
derece endometritiste, siklus siiresi normal veya ¢ok az etkilenmistir Ostriis
akimtsinda irin odaklan goriiliir ve Ostriis diginda da mukoprulent servikal
akintiya rastlanabilir. Histopatolojik muayenede ,yang: hiicrelerinde odaklagma
endmetrium eritrodiapedezis, bezlerde sekresyon ve hemoraji , bag dokuda
kuvvetli 6dem, epitel katta kismi yikim ve nekroz odaklar bulunur. IIL derece
endmetritisde ise siklus dizensizdir, ¢ofunlukla kalici korpus luteuma bagh
andstriis goriiliir. Uterusta degigik miktarlarda mukoprulent veya prulent bir



igerik bulunabilir. Vagina ve vulvadan sik sik irinli akint gelir. Kuyruk ve civan
bu akinti ile bulagmisuir. Bazi uzun siire devam eden vakalarda ise akinti
goriilmez, ancak siklus devam etmez. Rektal muayenede uterus atrofik ve ¢ok
sertlesmis olarak hissedilir. Histopatolojik muayenede, epitel yikim1 yayginlagmig
ve polimorf niikleer hiicre infiltrasyonu artmigtir. Odaklagmalar mikro apse
gorinimi ahnmigtir. Bezlerde epitel dokiintilleri bazal rupturlar, bag doku
hiperplazisi, sikleros konjesyon ve 6dem kistik ve nekrotik dejenerasyonlar
goriiliir. Akint1 goriinmeyenlerde ise ¢ok ileri fibrozlagma goriilir. (Siklerotik
metritis) (1,5,8,9,12,13,16,).

Bu caligmada, klinik belirti bulunan ve bulunmayan ineklerde, biyopsi
numunelerinde yapilacak histopatolojik muayenelerle, endometritisin teghisi ve
klinik muayene bulgulariyla, histopatolojik bulgularin karsilagtirilmasi
amaglanmistir.

Materyal ve Metot

Caligmada yaglari 3-8 olan 190 infertil ve 40 normal inek aragtirma
materyalini tegkil etti. Infertil ineklerde dogumdan sonra gegen siire 3-9 aydi
(ortalama 5,4 ay). Mezbahada kesilen 30 hayvanin 10’u Gstrusta 10’u metadstrusta
10’u da diostriiste idi ve makroskobik olarak normal gériinenlerden secildi. |

Klinik Muayeneler:

Infertilite problemi olan biitiin hayvanlarin gegmigleri, kayitlarin incelen-

mesi ve hayvan sahiplerinin ifadesiyle etraflica tetkik edildi. Rektal muayene, ile
uterus, ovaryumlar ve serviks uteri kontrol edildi. Steril bir spekiiliimle vaginal
muayene yapilarak ,serviks ve vaginadaki akinti durumu gozlendi. Hayvanlarin
sikluslarimin diizenli olup olmadif kontrol edildi.

Histopatolojik muayene icin numune alinmass:

Infertil ineklerden degisik siklus devrelerinde, kontrol grubundaki 40
inckien ise Ostriiste, metadstriiste ve diostriiste birer defa biyopsi yapilarak
endmetriyumdan numune alindi, Biyopsi icin dnce vulva ve vagina sterilize edildi
ve Folmer-Nielsen kateteri, rektuma sokulan elin yardimiyla serviksten
gecirildikten sonra, kornu uteride agildi. Rektumdaki elin yardimiyla uterus
duvarina basing yapiarak, kataterin keskin kenarlan arasina endometriyumun
girmesi saglandi. Bir yardima kateteri kapatip déndiirdd ve alinan kesit digariya

alindi.




Mezbaha materyalinden ahinan kesitler ve biyopsi numuneleri % 10’luk
formalin solisyonunda tespit edildi, bilinen klasik islemlerden gegirilip,
parafinde bloklara alindiktan sonra, mikrotomda, 5 mikron kalinhfinda kesildi.
Hemotoksilen-Eosin ve Van Giesan boyalarn ile boyandi ve 151k mikroskobunda
incelendi.

Bulgular

Klinik bulgular: Yapilan klinik muayenelerde infertil ineklerin 145
adedinde hic bir belirtiye rastlanmadi ve diizenli Gstriis géstermekteydiler . Beg
inekte akint1 goriilmedigi halde, uterus sert ve atrofik, ovaryumlar inaktifdi. Kirk
inekte ise siklus diizensizlikleri, ovaryumda kahci korpus luteum, vulva , vagina
ve servikste prulent ve mukoprulent akint1 goriildi. Yirmi bir inekte serviks agik
oldugu halde uterusta dolgunluk, kalinlagma ve kivam degisikligi goriildi. Bu
hayvanlarin 13’iinde servisitis, 9unda da vaginitis de teghis edildi.

Makroskobik bulgular: Kontrol grubundan alinan numuneler ve klinik
belirti bulunmayan materyalden alinan numunelerde makroskobik goriiniis nor-
maldi, y

Mikroskobik bulgular: Kontrol olarak alinan mezbaha materyali ve nor-
mal ineklerden alinan numunelerin 9unda histopatolojik bulgular siklus dev-
relerinin normal histolojik gorinimiindeydi. Ozellikle Ostriis ve metadstriiste
alman numunelerde, propriya mukozada gorilen notrofil infiltrasyonu, en-
dometritislilerden hafifti. Lamina epitelyalis ve bez epitelleri saglam ve biitlin
katlar normal histolojik goriiniimde idi. Sadece bir inekten alinan biyopsi
Ornekderi, her ii¢ devrede de endometritis belirtisi gostermekteydi.

Klinik belirti gistermeyen 145 inekten 125’ide ve kontrol gurubundan bir
hayvanda, alinan biyopsi numunelerinde, 1. derece endometritisin (subklinik
endometritis) belirtileri olan mikroskobik bozukluklar tespit edildi. Biitiin
numunelerde, propriya mukozada ¢ok yofun polimorf niikleer 16kosit, lenfosit
ve plazma hiicreleri infiltrasyonu, epitel katlarda kismi yikim, bez epitellerinde
kiigiilme ve bez civarinda bir kisim numunelerde daha siddetli olmak iizere -baj
doku artigi bulunmakta idi (Resim , 1,2,3).

Baz1 numunelerde ise fokal infiltrasyonlar goriildi. Ancak infiltrasyonlar
degisik sikhklarda idi. Dogumdan sonra gegen siire ¢ok uzun olanlarda ¢ok ileri
fibrozis gekillenmigti. Numunelerin alindig1 siklus devrelerine gore histopatolojik
bozukluklarda pek farklihk goriilmedi. Geriye kalan 20 infertil inekten alinan
numunelerde endometrium ve submukozada enfeksiyon belirtisine raslanmadi.




Klinik bozukluk tespit edilen 45 inekten 28’inde, II. derece endometritisin
klinik ve histopatolojik belirtileri bulundu. Epitel hiicrelerinde nekroz ve des-
kuamasyon ve, propriya mukozada kuvvetli lenfosit infiltrasyonunun yaninda
6dem ve hemorajiye raslandi. Fakat infiltrasyonlarm sikhifi 1. dereceden farkl
degildi, hatta bazi numunelerde daha seyrek fokal infiltrasyon goriildii (Resim
4,5).

Klinik bozukluk bulunan 17 inekten alnan numunelerde, III. derece
endometritis bulgulan tespit edildi. Bunlarm 12’sinde gok yaygin epitel des-
kuamasyonu ve giddetli notrofil infiltrasyonu, nekroz ve hemoroji odaklar,
kapillar damar duvarinda nekroz tespit edildi. Ovaryal aktivitenin olmamasi ve
uterusun sertlesmesi disinda diger klinik belirtilerin bulunmadifi, 5 inekten
alinan numunelerde de bezlerde atrofi, bez epitellerinde kiigiilme ve ¢ok ileri
periglanduler fibrozis tespit edildi (Resim 6).

Bu bulgulara gore: 190 interfil inekten klinik belirti gdstermeyen ,
sikluslan diizenli olan, d6l tutmayan 145 inekten 125'i (%86,2) Lderece en-
dometritisli idi (subklinik endometritis). Yirmisinde ise herhangi bir en-
dometriyal bozukluga rastlanmadi. Klinik bozukluk bulunan ineklerden 28'i II
derece, 17’si de 1Il.derece endometritisli bulundu.

Klinik belirti bulunanlarin tamaminda mikroskobik bozukluklara da
raslandi. Toplam 170 inek endometritisli bulundu (%89.5)

Tartigma ve Sonug

Infertil ineklerde ¢ok miktarda gorilen endometritisin kesin teghisi
onemlidir. Infertilite ve d6l tutmama icinde endometritisin oram konusunda
kaynaklar degisik rakamlar bildirmektedir.

Sagartz ve Hardenbrook (12), infertil ineklerin %90'1nda repeat breeder-
lerin ise %16,3’iinde endometriyumda histopatolojik lezyonlar bulundufunu
bildirmektedir. Seitaridis ve ark. (14). klinik semptom bulunmayan infertil
ineklerin %37.7’sinde histopatolojik olarak endometritis tespit etmiglerdir.

Schimidi-Adamopoulou (13), interfil ineklerin % 92’sinde Apaydm (1),
dol tutmayan ineklerde % 81, Biolatti ve ark. (2), infertil ineklerde % 78,5 ve
Hartmann (9), klinik belirti gostermeyen infertil ineklerde biyopsiyle %56
endometritis tespit etmisledir. Bu ¢ahismada ise infertil ineklerde %89,5 dol
tutmayan ineklerde de % 86,2 oraninda histopatolojijk olarak endometritis teshis
edilmigtir.
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Fisher (6), ovariyal aktivite ile histolojik aktivite arasinda tam bir
korelasyon bulunmamakla birlikte, ovaryum kistli ve andstriisldi ineklerde daha
ileri histopatolojik bozukluklar bulundufunu bildirmektedir. Bu ¢alismada da
andstriis gdsteren hayvanlarda ileri periglandiiler fibrozis ve ovaryum aktivitesi
normal hayvanlarda giddetli endometriyal bozukluklar gbziendi.

Klinik bozukluk bulunan bitiin ineklerde, uterusta, ileri derecede mak-
roskobik ve mikroskobik lezyonlarin nulundugu konusunda cofu arastirmaci
(1-3,5,9-12,16) hemfikirdir. Bu ¢calismada da klinik bozukluk gosteren 45 inekte
de endometritisin histopatolojik belirtileri tespit edilmistir.

Dol tutmayan ineklerde endometritis teghisi icin bazi arastirmacilar (3,10),
uygulama kolaylif: ve ¢cabuk sonug vermesi yoniinden, uterus kazintisindan froti
yapilarak, histolojik muayenenin tercih edilebilecegini bildirirken, ¢ogu
aragtirmaci da kesin teghisin ancak biyopsi ve histopatolojik muayene ile
miimkiin oldufunu bildirmektedir. Bu ¢aliyjmada, kontrollarla hastalarin
kargilagtirmali olarak incelenmesiyle , biyopsi metodunun, yamlmaya meydan
vermeden kesin teghise uygun oldugu sonucuna vanldi.

Theus ve ark. (16), histopatolojik muayenede, biitiin vakalarda ve uterusun
degisik bolgelerinden yapilan kesitlerin, teghis icin yeterli bulgulan gosterdigini
bildirmektedir. Messier ve ark. (11), esas lezyonlarin submukozada oldufunu
bildirmekte ve bakteriyolojik muayeneye histopatolojik bulgulan esas olarak
almaktadir. Bu ¢alismada da numune alma zamamn ve bolgesi yoniinden, teghis
icin bir farklilik bulunmadii, uterusun degisik bolgelerinden, siklusun degigik
devrelerinde alinan biyopsi numunelerinin, teghis icin yeterli lezyonlan gosterdigi
ve epitel dokudaki lezyonlar, submukozada yangi hiicrleri infiltrasyonu, bezlerde
ve gevresindeki lezyonlarin en az ikisinin birlikte goriilmesinin endometritis
teghisi igin yeterli oldugu tespit edildi.

Griffin ve ark. (7), Ostrojenik fazda, normalde kuvveili lenfosit in-
filtrasyonu goriildigini bildirmektedir. Bu ¢alijmada da kontrol grubunda,
Ostrus ve metadstriiste alinan numunelerde, lenfosit infiltrasyonu gozlendi.
Ancak endometritisli ineklerde lenfosit sayisi siklif1 ve odaklagmasi en hafifinde
bile on kat daha fazla idi. Aynica, tipik yangi hiicreleri dikkati cekecek kadar sik
goriilmekteydi.

Sonug olarak, infertil ve dol tutmayan ineklerin biiyilk cofunlugu en-
dometritisli kabul edilebilir.

Gebe kalamayan ineklerde , endometritisin teshisi icin, siklusun her
doneminde yapilan biyopsi, histopatolojik muayene icin yeterli olabilir.




Klinik belirti gosteren biitiin inekler endometritislidir. Ancak, enfek-
siyonun derecelendirilmesinde histopatolojik muayeneye de ihtiyag vardir.
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Resimler

Resim I- Epitel hiicrelerinde deskuamasyon, propriya mukozada , fokal
lenfosit, polimorf niikleer 10kosit ve plazma hiicreleri infiltrasyonlann (H.E. 3.3
X 10).The desquamation in the epitelial cells, the focal infiltrations of lenfocite,
poly morph nucleer leucocite and plasma cells in the propria mucosa.
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Resim Ii- Bez lumeninde ve gevresinde hiicre infiltrasyonu .(H.E. 3.3 X20).
Periglanduler and inglanduler cell infiltrations.
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Resim III- Lamina epitelyalisteki hiicrelerde deskuamasyon, propriyada
lenfosit, plazma hiicresi, histiyosit ve polimorf niikleer 156Kkosit infiltrasyonu ile
birlikte bez epitellerinde atrofi (H. E. 3.3. X20). The desquamation in the cells
of lamina epitelialis the infiltrations of lenfocite, plasma cells, histiocite and
polymorph nucleer leucocite, atrophy in the glandular epithels.
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Resim IV- Epitel hiicrelerin deskuamasyonu propriya mukozada fokal
hiicre infiltrasyonu ve 6dem (H.E. 3.3 X10). Desquamation of epitelial cells, focal
infiltration and oedema in the propria mucosa.
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Resim V - Epitel hiicrelerinde deskuamasyon, propriyada hemoraji,
polimorf niikleer 16kosit, plazma hiicreleri ve lenfosit infiltrasyonu. (H.E. 3.3 X
20) The epitelial desqamation, hemorragia and infiltrations of polymorph nucleer
leucocite, plasme cells and lenfocite in the propria.
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Resim VI - Nekroz bezlerde atrofi, periglandiiler fibrozis. (H.E. 3.3 X10).

The necrosis glanduler atrophy and peryglanduler fibrozis.




