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Bu calisma menstiral siklusun degisik fazlannda kan ve diseti epiteli alkali fosfataz (ALP) diizeylerini sapta-
mak amaciyla yapildi. 22 saghkh bireyin menstiral periyotlanmn 5. 11. 14. 16. ve 24 ginlerinde kan 6rnekleri ali-
narak incelendi. Kan alkali fosfataz diizeyleri Bassey-Lowry-Brock yontemine gére saptandi. Alinan oral smearler
ise Gomori'nin Alkali Fosfataz yéntemine gore boyanarak 1g1k mikroskobunda incelendi. Belirlenen ALP dizeyleri,
preparatlann, histolojik incelemesi ve laboratuvar bulgulan kiyaslanarak degerlendirildi.
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This study was done in order to determine the levels of Alkaline Phosphatase (ALP) in blood and in oral epithelium,
in various phases of menstrual cycle. Blood samples and oral smears of 22 healthy subjects were taken in the 5., 11.,
14., 16., and 24 day of their menstrual cycle and they were investigated. The levels of alkaline phosphatase in blood
were determined as a procedure of Bessey-Lowry-Brock. The oral smears, obtained, were dyed, this was effected as a
procedure of Gomori's Alkaline Phosphatase and investigated in a light microscope The ALP levels, determined, and
histological investigation were evaluated, compared with the laboratory findings.

GIRIS

Alkali fosfataz fosfatlari alkalen bir pH'da hidroliz
eden bir enzimdir. Hiicrenin gelisme ve bdlinmesi
igin gerekli olan nukleoproteitlerin olugumunda rol
oynar. Mukopolisakkarit ve kollagen sentezinde,
kalsifikasyonda, membran gegirgenliginde etkilidir (1,
9, 18).

Alkali fosfataz (ALP) engok kemik, karaciger,
bébrek, siit veren meme bezleri ve plasenta gibi
yerlerde bulunur (19).

ALP'nin eriskinlerdeki normal dizeyleri (Bessey-
Lowry-Brock yontemine gore 0.8-2.9 BLB Unitesidir)
(18), buyik Olgiide karacigerden gelmektedir.
Cocuklarda ise yiksek osteoblastik aktivite sebebiyle

daha yiksek bir dizey sdz konusudur. Gebelerde
plasenta tarafindan isiya direngli bir ALP uretilmesi
sebebiyle normal degerlerde bir artig gorulur.

Kan plazmasindaki ALP dederleri klinik olarak
kemik ve karacigerle ilgili disfoksiyonlarin
saptanmasinda bilyik énem tagimaktadir (19).

Kemik, karaciger hastaliklar ve barbitirat tiri
ilaglarla indiiksiyonda plasma ALP duzeyinde artig;
kemik gelisiminde durma ve hipofosfatazi nedeni ile
de ALP diizeyinde azalma gorilir (1, 19).

ALP'nin dis ve digeti dokularindaki normal ve
patolojik olugumlardaki duzeyi birtakim
arastirmacilar tarafindan histokimyasal olarak
gdsterilmistir (6, 8, 10, 12, 16).
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ALP osteoblastlarda, odontoblastiarda, digeti
papilinin bag dokusu hiicrelerinde gbzlenmis ve digeti
olugu likitinde serumdakinden daha ylksek bir ALP
aktivitesi bulunmustur (6).

ALP'nin granilasyon dokusunda kan
damarlarinin endotelinde ve diseti epitelinin basal
tabakasinda lokalize oldugu ve aktivitesinin iltihapli
odaklarda yiksek oldugu gosterilmigtir (13).

Dev hiicreli reperatif granilomalarda, fibrosit ve
fibroblastlarda; fiboromlarda ise 0ag dokusu liflerinde
normal digeti dokusuna oranla daha yliksek bir ALP
duzeyi oldugu bildirilmigtir ({15);

Sarkoid ve karsinomatdz nodillerde
serumdakinden daha yiiksek bir ALP aktivitesi
saptanmigtir (10).

Hiicre ii enerji retimi igin gerekli olan ALP dental
pulpada anaerobik glikoliz esnasinda histokimyasal
olarak gdsterilmistir (8).

Enzimlerin galigmasi ile hormanlar arasinda
yakin bir iliski bulunmaktadir. Kadinlarda puberte,
menstirasyon, gebelik ve menapozda hormon-
enzim faaliyetlerindeki denge bozukluklari sebebiyle
digetlerinde hafif hiperemi ve &demden gingival
hiperplazilere kadar degisen boyutlarda gesitli
degisiklikler olabilmektedir (8, 12).

Ostrojenler ve progesteron menstiiral periyodu
ve bu dénemdeki fizyolojik degisiklikleri ayarlayan ve
birbiri ile dengeli olarak galisan iki hormondur (11).

Menstiral periyodun ilk yarisinda (follikiler faz)
follikil uyarici horman (FSH) ovarial follikilerin
geligmesini ve liteinlestirici hormon (LH) ile beraber
etki gdstererek bu follikiilerin Ostrojen salgilamasini
stimile eder. Baglangicta plazma Gstrojen dizeyleri
disgik ise de sirekli artarak pre-ovulatuvar bir doruga
ulagir. Feed-back slpresyonu sonucu FSH dizeyi
hafifge diiser.

Ostrojen dizeyinin doruk noktasina cikigini
izleyerek LH ve -daha az derecede olmak jzere- FSH
salgilanmasinda ani bir artig olur. LH miktarinin
artmasiyla tam olgunlasan follikiil (Graaf follikiili)
Gatlayarak (ovilasyon) korpus lutueum olugur. Bu
kanamadan 6nceki 15. giine rastlar.

Gebelik olmadi§i durumlarda korpus luteum
ortalama 10-12 gin sonra involiisyona ugrar. Daha
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sonra progesteron ve dstrojen diizeyleri keskin bir
sekilde hizla diser. Endometrium yikilir ve
mensturasyon gérilir (3, 9, 11, 17, 19).

Bazi arastirmacilar tarafindan yapilan testler ve
hayvan deneyleri, cinsiyet hormonlari diizeylerinin
degisimine bagl olarak oral ve vajinal mukozada
birtakim degisiklikler oldugunu ve ALP aktivitesinin de
bu hormonlardan etkilendigini géstermektedir (7
12, 16).

Digilerde cinsiyet hormonlari dizeyleri menstiral
periyodun degisik . ddnemlerinde farkliliklar
gosterdigine gére, biz de ALP aktivitesinin benzer bir
degisim gdsterebilecegi duslncesiyle; diseti epiteli
ALP dizeyinin bir ovulasyon periyodunun
saptanmasinda yardimci olup olamayacagini
aragtirmak igin siklusun degisik fazlarindaki ALP
aktivitesini belirlemeyi amagladik.

GEREC VE YONTEM

Bu galigma seksiiel olgunluga erigmis 21-24
yaslari arasinda I. U. Dighekimligi Fakiitesinin 22 kiz
6grencisinde yapild;. Herhangi bir jinekolojik
rahatsizligi olmayan bi 6grencilerden ayrintili
mestural anamnez alindi.Higbir sistemik rahatsizli§i
olmayan deneklerimiz gebe degildi ve testen en az alti
ay oncesine kadar herhangi bir hormonal tedavi
gormemislerdi. Hepsinin normal bir mestiiral
periyodu ve iyi bir agiz hijyeni vardi.

Dernekler periyotlarinin 5. , 11. , 14, 16. ve 24
glnlerinde sabah saat 09.00-10.00 arasi cagiridi.
Agizlar % 0.1'lik permanganatli su ve daha sonra
musluk suyu ile calkalattirildi. Smear'ler oral
mukozadan bir raspatuar yardimi ile sirtiilerek
alindi.Lam Gzerinde yayma preparati hazirlanarak
+4 °C % 80 alkolde 2 dakika fikse edildi. Oda
sicakhiginda 5-10 dakika tutulan smearler Gomori'nin
Alkali Fosfataz yéntemine gére boyand (4).

Histokimyasal boyama I. U. Tip Fakiiltesi Histoloji
ve Embriyoloji Anabilim Dalinda yapildi.

Ayrica 5., 11., 14. , 16. ve 24. giinlerde kandaki
alkali fosfataz diizeyini de saptamak amaciyla
deneklerden ayni giinlerde alinan kan &rnekleri |. UJ.
Tip Fakiiltesi I¢ Hastaliklari Anabilim Dali Biyokimya
Laboratuvarinda incelendi.
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Kandaki alkali fosfataz diizeyi Bessey-Lowry-
Brock ydntemine goére saptandi (18). Sonuglar
Tecnican RA-1000 sec¢imli analiz sisteminde
degerlendirildi.

BULGULAR

22 Dighekimligi 6grencisinde yapilan bu
calismada 5., 11., 14. , 16. ve 24. glnlerdeki alinan
kan drnekleri ve oral mukozadan alinan smear'ler
incelendi.

Deneklerden alinan kan &rneklerinin Bessey-
Lowry-Brock ydntemine gore saptanan alkali fosfataz
diizeyleri periyodun degisik dénemlerinde 1-2 lnitelik
farkhliklar gésterdi. Bu degerler insanda alkali
fosfatazin normal dizeyi olan 0.8-2.9 BLB Unitesi
arasinda degigiyordu.

Menstiral siklusun belli ginlerinde alinan ve
yayma prepatalarinda Gomori'nin alkali fosfataz
ybntemine gb6re boyanan oral smear'ler igik
mikroskobunda incelendi. Alkali fosfataz aktivitesi
pozitif olan yerler kahverengi-siyah goriildi (Resim 1,
2,3,4,5).

Alkali fosfataz aktivitesinin yogunlugu, bir
lameldeki tim hicreler degerlendiriimek alinan
kantitatif sonuglara gére % olarak gbsterildi.

Bu degerlere gore alkali fosataz aktivitesinin 5.
glinlerde henliz bagladigi, 11. glnlerde yikseldigi,
14. glinlerde artisin strdirerek 16. giinde en yiksek
dizeyine ulastidi ve 24. giine dogru ise disme
kaydettigi saptandi (Tablo 4).

Kan ve smear'lerdeki alkali fosfataz dizeylerinin
istatistiksel degerlendiriimesi eslesmis serilerde t
testine gbre yapildi.

5. giine gore kan alkali fosfataz dizeylerinin
istatistiksel degerlendiriimesinde menstiiral siklusun
cesitli dénemlerinde degerler arasinda anlamli bir
fark bulunmadi (Tablo 1,5).

Giin E P

5-11 | 0.7867 g5 =R G9
5-14 059932 0.30 € p < 0.50
5-16 1.1364 QE208 <5 =030
5-24 | 0.4695 QL5060 < p ‘s 0,90

TABLO 1
5. giine gore kan ALP dederlerinin istatistiksel
karsilastirmasi (Anlamli fark gorilmedi)

RESIM: 1 5. giinde alinan oral smear (histolojik
gordntii) 200x.

RESIM: 2 11. giinde alinan oral smear (histolojik
goriintd) 200x.
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Resim : 3 14. gilinde alinan oral smear (histolojik
gorunti) 200x.

T T s
Resim : 4 16. giinde alinan oral smear (histolojik
gériintii) 200x.

Resim : 5 24. giinde alinan oral smear (histolojik
goruntd) 200x.
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Ayni glnlerde alinan oral smear'lerin alkali
fosfataz dizeyleri arasinda ise, 5. giine gore yapilan
istatistiksel degerlendirmede degisik dénemler
arasinda anlamli farkliliklar saptandi (Tablo 2, 3, 4).

Giin t P

5-11 | 12.2975 p < 0.001
5-14 | 14.5222 p < 0.001
5-16 15.0484 p < 0.001
5-24 2.0777 0502 € p < D05

TABLO 2
5. giine gére smear ALP dizeylerinin istatistiksel
degerlendirmesi (Farklar anlamh bulundu)

11 20.068

14 ' 30.505

16 38.095

24 3.705
TABLO 3

5. giine oranla smear'deki ALP dizeylerinde
meydana gelen artiglarin ortalamasi
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TABLO 4
Ginlere gére smear'deki ALP degerleri
ortalamalari
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TABLO 5

Ginlere gére kan ALP degerleri ortalamalari
TARTISMA

Yaptigimiz bu galigmanin sonuglari agiz epiteli
ALP aktivitesi ile cinsiyet hormonlari arasinda ilgi
oldugunu gbstermektedir. Menstural dénemin gesitli
fazlarinda degisen o&strojen ve progesteron
dizeylerine gdére ALP aktivitesi de farkllik
gostermektedir.

Kamel ve Atkinson fare vajinal epitelinde
yaptiklari galigmada endometrial ALP ve sitoplazmik
RNA izerinde &strojen ve progesteronun benzer
etkileri oldugunu ortaya koymuslardir (7).

Ring ve Levy dstrojen verilmis siganlarin agiz
epitelinde ALP aktivitesinde bir artis gdzlediklerini
belirtmiglerdir (12).

Tiwari ve arkadaglari 60 digi sujede yaptiklari
calismada agiz epitelindeki ALP miktari ile cinsiyet
hormonlarinin direkt ilgisine dikkati cekmislerdir
(16).

Andersen ve Belding ostrojenin etkilerini
saptamak igin vajinal ve oral mukozada yaptiklari
caligmada, hormonlarin distk ve yliksek dizeylerine
bir cevap olarak oral mukozadan alinan érneklerde
dedisen derecelerde keratinizasyon saptamiglardir

(2).

Stovan ve Spalov, normal menstiral sikluslar
olan kadinlarda oral ve vajinal smear'lerin
kargilagtiriilmasi igin yaptiklari galigsmada

buccositogramlarda eosinofilik ve karyopiknotik
indislerin menstiral siklusa bagh ritmik degigsimler
gdsterdigini bildirmiglerdir (14).

Biz calismamizda menstiral siklusun cesitli
fazlarinda alinan oral smear'lerin incelenmesinde
agiz epiteli ALP duzeyinde istatistiksel olarak anlamli
farkliliklar saptadik.

Aldigimiz kan érneklerinde Bessey-Lowry-Broc
ybntemine gdre belirlenen ALP dizeyleri her denek
igin normal sinirlar (0.8-2.9 BLB (nitesi) iginde idi.
Menstiral siklusun degisik dénemlerinde goriilen 1-2
Unitelik farklihklari, bu dénemdeki hormonlarin
dlzeylerinin degigimi ile ilgili olarak anlamli bir fark
olusturmuyordu.

Menstiral periyodun ilk yarisinda (follikiler faz)
Graaf folliklleri 6strojen salgilamaya baslar (11, 17,
19). Bu dénemde aldi§imiz smear'lerdeki ALP diizeyi
hemen her birey igin en digiik dederi gbsteriyordu.

11. glnde aldigimiz ALP degerleri 5. glinde
aldiklarimiza oranla oldukga yiksekti.

14. ginde aldigimiz ALP degerleri de bir
dncekilere oranla daha yiUksekti. Bu sonuglar bu
ddnemde seviyesi giderek artan dstrojen dizeyi ile
paralellik gdsteriyordu.

I6. ginde saptadigimiz degerlere gére ALP
dizeyleri en Ust seviyede idi. Bu dénemde &strojen ile
birlikte progesteron da salgilanmakta ve bu sonuglar
ALP dizeyinip 6strojenden oldugu kadar
progesterondan da etkilendigini diigindirmektedir.

Periyodun ikinci yarisinda (luteal faz)
salgilanmaya baglayan progesteronla birlikte
dstrojen dizeyi gebelik olmadi§i hallerde hizla
digmeye baglar (11, 17). Bu dénemde aldigimiz
sonuglara gdre ALP dizeyleri Gstrojen ve
progesteron dizeyleri ile dodru orantili olarak
disukta.

Menstirasyondan &nceki 15. giinde Graaf
follikiili gatlayarak korpus luteum olugtuguna goére
16. glinde epitel ALP diizeylerindeki artigi normal bir
ovulasyon izlemektedir.

Elde ettigimiz sonuglara dayanarak, agiz
epitelindeki ALP dizeyi arastirmasinin bir periyot
boyunca incelenmesi halinde ovulasyon zamanin



28

saptanmasinda yardimci olabilece§i sonucu
¢ikarilabilir.

Bu caligmada menstiral siklusun degisik
fazlarinda aldi§imiz kan &rnekleri incelendiginde
buldugumuz birkag Unitelik farkliliklar istatistiksel
olarak 6nemsizdir.

Yine ayni deneklerden ayni ginlerde aldigimiz
ve Gomori'nin ALP ydntemine gbre boyayarak 15k
mikroskobunda inceledigimiz oral smear'lerde ise
menstlral periyodun gesitli fazlarinda, istatistiksel
olarak anlamli olan farkli ALP dizeyleri saptadik.

Bulgulanimiz (oral smear'leri inceleyerek elde
ettigimiz ALP diizeyleri) menstiral dénemin degisik
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fazlarinda seviyeleri degisen dstrojen ve progesteron
dizeyleri ile dogru orantilidir.

Tum bu sonuglar dikkate alindiginda bir mestiiral
siklus boyunca epitel dokusu ALP diizeyinin
aragtiriimasi muhtemel ovulasyon giininin
saptanmasinda yardimei olabillir.

Menstiral siklusun degisik fazlarinda agiz
epitelindeki ALP aktivitesi farkliliklarinin, dokunun
fizyolojik ve morfolojik olarak matirasyon degisimine
neden olup olmadiginin incelenmesi daha sonraki bir
¢alismamizin kapsami iginde disunilmektedir.
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