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Cahgmamizin amaci, ostrojen verilmiy Wistar tipt disi sicanlarda arteriel endotelde
ultrastriiktiirel yonden, olusan degigiklikler: incelemekdtir.

Dencyler icin, aym soydan, aynt f:zyolopk ve blyolujlk ortam kosullannda tutulmus,
Wistar tipi beyaz 15 disi sican kulandik, - | |

Sicanlarin her -birine, intraperitoneal olarak 0.02 mg estradiol injeksivonunu haftada
iki kez olmak uzere, iki ay siireyle uyguladik. Daha sonra her sicanmm arteria renafis’in-
den bl}’OpSI pargast olarak elektron mlkmskopl mcelcmeSI Icin lslemlendlrdll\

Yapilan gozlemler wnucunda belirli bir dozda estradiol almlg sicanlarda; endotel hiic-
re niikleitslerinin girintili ¢kintilt oldugunu ve sitoplazmasinda, ozellikle bazal membran
tarafinda, bircok pinositoz vezikulii ve birkag vakuole sahip endotel hiicresinin damar lii-
menine dogru kabarmalar yaptigini saptadik.

RESUME :

“ETUDE DES EFFETS DE I'OESTROGENE SUR I'ULTRASTRUCTURE DE
PENDOTHELIUM ARTERIEL CHEZ LES SOURIS FEMELLES DE TYPE WISTAR”

Le but de notre travail est d'observer les changements ultrastructuraux de ['endothé-
lium artériel chez les souris femelles de type Wistar traitées par ['oestrogéne.

Pour les expéricnces, nous avons utithisé 15 souris blanches, femelles de type Wistar,
toutes de memc race, gardées dans les mémes conditions physiologiques et biologiques.

Nous avons fait 'imnjection de 0. 02 mpg d’esiradiol - ip - 3 chacune de ces souris deux
fois par semaine pendant d:ux mois. Apres avomr fait la biopsie de la paroi de Partére
rcnale a chaque souris nous en avons préparées afin d'en observer en microscopie
¢lectronique, D’aprés les observations, chez les souris qui avajent regu une certaine dose
o’estradiol nous avons contaté que les noyaux des cellules endothéliales prenaient la
forme denteléc et que les cellules se penchaient vers la lumidre de 'artére en ayant plusi-
cures vésicules de pinocytose et quelques vacuoles dans son cytoplasme surtout vers la
membrane basale,
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ERISRIN: BIQANLARDA KSTROJENIN
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Kirk yaﬁmdaﬂ SOfra: hﬁfonaroﬁan g&ayetlcﬁ olan’ &i’kek ve Kadm gruplan-

' nin yiizdelerinin ‘ birbirlerinden cok  farkli oldiugn ‘eskiden beri bilinmektedir.

- w— i g ——— e p— — = == == =

Kirk yajindan gen¢ olahlarda miyokard' enfarktiisd mkhﬁf‘ ‘érkeklerde kadm— |
larda oldugundan 10 #4 20 defa daha fadadw. Kirk yagindan sonra bu oran
hezka: azalarak, yetmis yagiida 1/1 olacak 'gekilde defisir. Bu durum uzun za-

' mandan beri, ovariumlarin ns’leyﬁi ile ateroskleroz arasmda iliski olduﬁumm

~ diigiinilme  nedeniérmden ' biridir.  1959'da Ofiver ve Boyd’an yapmrs ‘oldugu, '

“elli yasindan geny kadmnlarda ortaya c¢ikan koronaropatinin, ayni yagtaki blla |

* teral ovariotomi gecirmis kadinlardakine oranla ¢ok daha sik gozlendigi, hal-

bukl ‘yalmz bir ovariumu ahnmig kadinlarda bu oramua, her iki grupta gozle-

| nemn ortasmda oldugu” goriigiine vardlklan gahsmanm yaymlanmam, bu dii-

§uncey1 dahgl da kuvyetlendirmigtir'®.. | -
Yine. deneybel ¢ahigmalar, averlerm lslewsl ve phzmadalu hpld kelwtml
se_uyc:l.en arasmda bir iligkinin oldugunu gostermigtir. O yiizdea, post - meno-
pozal donemdeki kadinlarda gozlenen aterosklcrozun belki de timiiyle meno-.
pozdan kaynaklandlgl diigiiniilmektedir® °

Arter basincmiih  diizenlenme mekamzmasn da menopozdan sonra deglstr
blStGllk ve dl&stcllk tansn?on ani olarak yiikselir. Eli yasindan once; hlpcrtan-f

' blYOﬂ erkeklérde kadinlarda oldugundan daha stktar; fakat som'alan kadmlarda |

erkcklerﬂe o‘ldugundan daha stk gozlemr

" Kadinlarin kisa siireli affektif veya mental streslere de erkeklerdcn farkll
davrandiklan tesbit edilmistir; kadinda nabiz sayisi, resplrasyon diizeni, kas
tonusu artar; erkekte, bunlarin disinda ayrica sistolik tamsiyon artiyt da gozle-
nir. Bu ayncalik, arteriel sistolik basincin diizenlenmesine etki eden estrojen
hormonlarinin kordyucu etklsmdcn do'layldu' menopozda__n sonra bu etki kay-

bolur (Von Eiff, 1975)‘“

Gerek serum hptd kolesteml sewyelennm gerckse arteriyel tansiyonun
artmasi ateroskleroz olgusunun hlzlanmasml saglar Mcnopoz sonrast gogun-
]ukla gorhlen bedensel aglrllk al’tI$l da bu hleanmaya katkida bulunur’ ",

Ilk baklgta bu dusunceye ters dugen diger bir bakis agistyla yapilmig aras-
tirmalarin oOn bulgularmda ise, kalbinden rahatsm erkek hastalarin, kanlarindaki
Ostrojen seviyelgrinin anormal derecede. yidksek olusuna rastlamir. New York
St. Luke Roosvelt. Hastane Merkezi'nden . Gerald Phillips, son iki yidir yap-
makta oldugu incelemeler;.sonucu kanda yiiksek konsamtrasyonda bulendan: est-
rojen :miktarmn, kalp : hastaliklar .igin bir risk faktorii olabilecegine dikkati
cekmigtis'® *°.. Ashinds, Phillips, kalp bastalifa riski ile :estrojen konsantrasyonu
arasindaki lhsknyn tesadiifen gormiigtir. Kandaki hpidler iizerine yaptyr 12 yd-
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hk caliyma sonucunda, kendini kolesterol hipotezi hakkinda gittikge artan bir
siiphe iginde bulmustur. “Biz seks hormanlarinin miktarim oK#yorduk; fakat
olgiimdeki zorluk bir ydimyzi aldy, elde edilen senwclarda ik cabigtiguz 15
hastanan, kamnda tesjogieron mlhtarmm normal, ancak estrodiol miktarinn cok
fazla, oldugunu gordik” '® diyen Phillips’in atastirmajarint Cleveland Tip Fa-
kiiltesi de destekledi. Onlarin yaptig1 gahsmamn raporunda ise; . “gerek kranik
angina pectorisli kisilerin, gerekse kalp krizi gecirmig kigilerin kanlarinda, norgmal
kontrol gruplarinin kanlarindaki seviyeden daha yiiksek: seviyede estrodiole rast-
lanur, fakat burada stres hormonu olan norepinefrinin, kandaki testosteronum,
estmdmlc ‘degisim luzml artturmastyla  estrodiol sevlyesml yiikselttigi”’ goriigi
ye[ a]“-z“ . : | | ..

Yapﬂah gesitli arastrrmalardan akla gelen soru “‘eger Ostrojen erkeklerde
kalp krizi riskini arttiniyorsa, bunu nasil yapar?” ‘ohluyor. Boyle bir soruya:
Phillips “aterosklerotik gelismeyi arttirarak’, 'Castelli “kan  pthtilastirmasins
arttararak”’, Klaiber’® “kalp atim giiciinii ve ¢alismasint arttirarak’, Luria ise
“koromer : spazmlann sebebn oldugu fakat daha neticcye varamadlgl cevabini
verirker®. - -0 e S -

Iste bu sekilde heniiz tam bir aglkhga kavusmamls bu guncel konuya kendl
gaplmlzda katkida bulunmak amdmyla “kronik estr()]en verilmig Wistar tipi
d1§1 s:ganlarda damar endotehm ince yapi yonundcn incelemeye” ¢aligtik. Ko-
nunun daha rahatlikla izlenebilmesi icin de estrojenin_ viicutta ortaya g¢ikig yol-
larini, gerek viicutta yapilan gcrekse digaridan verilen estro;emn viicutta dagilis
ve metabohzmasml hatlrlatmayl uygun g orduk_

Estro;en in Viicutta 'Y apimi, Dagilimt ve Mem-bohzmaﬂ

Bu' kadmm ergenl,lk doncmmde vucudundakl estmjen konsantrasyonu
menstriiel siklusu ile ilgili olup, ovariumlari tarafindan yapilan estradiol mik-
tarina baglidir'™ ™, Menopozdan birkag yil once, ovaryumlardaki bu yapim, gi-
derek azalmak suretlyle sona erer. Halbuki estron yapimi, menstruel siklus s1-
rasinda ¢ok daha az deglstigi glbl gerek menopoza yakin, gerekse menopoz sOll-
rast donemde oldukg¢a sabittir®®. Menopozdan sonra ve hatta belirli bir oliide
menopoz Oncesi estron ovariumlar' tarafindan yapilmaz; baslangic noktast and-
rostenedion olmak iizer¢ periferik doku tarafindan yapilir. Post - menopoz do-
neminde bu prekiirsor esas olarak glandula suprarenales’lerde hazirlanarak ‘be-
lieli bir kismi (% 2-12) esttona cevrilir". Salgilanan estron' miktar: cok az ol-
makla birlikte vaginal frotti proliferasyonu igin yeterlidir. 'Giinlik yapilan est-
ron mtiktar1 35-180 g arasinda degisir”. ' Bu biiyiik farkhihk, estrona cevrilmek
iizere yaprlan giinlitk androstenedion miktarinin hafif dalgalanmasi ve yine est-
rona cevrilen. androstenedion yiizdesindeki degigiklikler ile aciklanabilir'. =
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- Androstenediondan hareket edllcrdk mmﬂan ﬁﬂuk estron miktar: yas
ile artar; 20 yas dolaylarmda yaklasik ' %1 (ovariumlarn yaptifi estradiol ya-
ninda Snemsiz) olan bu oran, 70 yas dnlaylarmda % 2.5-3’e ulasir'.

Hu dpnugum uzerme bedcnsel agu'llk etlusmm gnk fazla oldugu goru]ur
aglrhk arttlkg:a andmstenedmndan do,nusen estron tmktan da artar’. Bu da bize
belkl de douugﬁmun yag dokusudda gcrgcklsstlglnl behrtmektedir“ J

o ;ﬁnd-roshhedion ' - Estradiol

) Estro;emn ancak belirli hucrelarde bulunan ::eseptorlerme ‘baglanabildigi
Jensen, E.V ve Gorski, J. tamfmdan__ radyoaktif estradiol kullamilarak gosteril-
migtir'*. Secrbest estrojenlerin protein reseptorleri. 4S proteinleri ile sedimente
olacak sekilde sitozolde bulunurlar ve izole halde iken daima dimer bir molekul
olusturmaya c¢aligirlar. Estrojenle baglandiktan sonra 4S reseptori, kendisini
58 seviyesinde sedimentasyona ugratacak bir modifikasyon gegirir ve 5S resep-
torestro]en kompleksn =hucre nu]deusuna yonelerek kromatine baglamir'*..
DNA kcmtmlu altinda yapllan mRNA sentezlm etkileyerek r'bozomlarda protein
ve etkl ile ilgili enmmlerm yaplmml hlzlandlru"“ L

Estm]gnler plazmada seks hormonu baglayan globulme (SHBG) baglanir-
lar. Bu proteinin yapimi karacigerde olur:ve sentezi estrojenler tarafindan art-
tirthir. . Etkinlik  gosteren .sadece serbest: estrojen fraksiyonudur.

Estradiol ' ve estroh hepatositlerde - mterkorlversnyon ﬂc blrbu'lenne donus-
turtiliirler. Bunlar da ebtriote dOniisebilit. ' |

 Estradiol, estron ve.estriol karacigerde siilfiisik asit ve glikuronik asitle
konjlige edilerek inaktif duruma -getwilir. Bu konjugatlarin. biiyiik bir kismut
safra icinde itrah edilir. :Fakat safradan barsakjara gecen konjiigatlar enterohe-
patik siklusa gmerlen! Konjiigatlaran . bir kism: bobreklerden idrar iginde
atihr™ 10 12, T DT SRR | -

GEREC VE YONTEM: . . o .
- Deneylefimiade aynt sogﬂdam.iwp bm m) 2208 aglmm 4 ayllk Wistar
tipi 15 adet disi beyaz sican kullandik. .
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Ug tanesini kontrol grubu olarak ayirdik, diger 12 hayvana haftada iki
deta olmak izere i1.p. olarak 0.02 mg’lik estradiol verdik. Bu uygulamamiza
iIki ay sureyle aymi kosullarda devam ettik. '

Ayni flzyolopk ve b1y010]1k kosullarda iki1 ay sureyle kahms olan bu hay-
vanlarm arteria renalis duvarmdan ozellikle intima tabakasi gelecek sekilde,
biyopsi materyeli aldik ve elektron mlkl‘O"ikOPl diizeyinde gozlem yapabilecek
sekilde islemlendirdik; aldlglmlz I mm® lik doku pargalarmi pH’st 7.3 olan
taze fostat tamponunda 1-2 san. yikadiktan sonra, bu tamponun % 3’liikk glu-
taraldchit (BDH Ltd., England) ¢ozeltisi ile prefiksasyon, daha sonra aymi tam-
ponun e 1'lik OsO, ¢ozeltisi ile postfiksasyon uyguladik®. Rutin gomme islem-
leri ile parcalarimizi vestopal-W dolu jelatin kapsilllere gomerek polimerizas-
yonunu sagladik.

Ultramikrotomda 500 A® lik kesitler alarak, bunlara uranil asctat ve Ray-

nold'un kursun sitrat boyalarimi uygulamak suretiyle kontrast: arttirmaya ¢ahstik®.

Incelemelerimizi . U. Tip Fakiiltesi HlStOlel ve Embrlyolc)jl Bilim Dalin-
daki JEOL elektron mikroskobunda yaptik.

BULGULAR :

Arastirmamizin sonunda, iﬁslrojtll verdigimiz deney hayvanlarimizla ayni
soydan, ayni biyolojik ve fizyolojik ortam kosullarinda tutulmug kontrol hayvan-
larimizin damar Kkesitlerinde endotel hiicrelerini  elektron mkiroskopik olarak
inceledigimizde; hiicre niiklciislerinin oldukga diizenli oval sekilde, yer yer hafif
girintt ¢ikintilar yaptigint izledik (ressm 1). Damarin  kontraksiyona ugradig
bolgelerde, endotel hucresinin kontraksivonuna bagh olarak, nikleusiiniin dc
kontrakte oldugunu ve girintili ¢ikintthh bir durum aldigini  gordiik (Resim 3).
Kromatin daha ¢ok niikleus zarina bitigik bolgede yogun, diger kisimlarda ol-
duk¢a homojen olarak dagilmis bulunuyordu (Resim: 1, 2, 3).

Hucre sitoplazmast niikleiis ¢evresinde daha bol miktarda yer ahrken,
niiklelisiin iki yanindan uzaklastidik¢a giderek incelip, yasstlasan bir goriiniim
aliyordu. Komsu hiicre sitoplazmalar1 birbiri ile siirekli bir devamlilik gosteri-
yordu (Resim: '1,2,3). Bazi hiicrelerin - sitoplazmalarinin bir kismint lamina
subendotheliale’ye dogru uzattigt gozleniyordu (Resim: 2, 3).

Sitoplazmanin gerek apikal, gerekse bazal kisminda, 50-70 mm ¢apinda,
normal pinositoz olayinin gergeklesmckte oldugu pmosntoz vezikulllerine rastla-
dik (Resim: 1,2, 3).
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Resim. 3

Resim: 1 — Kontrol hayvanlarindan birinin  damar kesidinde komsu 1Kki
cndotel hucrest gozleniyor; hiicre nikletisleri lumene dogru ¢tkinti olusturmug,
oval, pek fazla girintt cikintiya sahip degil. Sitoplazma, nukletsten uzaklastik¢a
incelmig olup, apikal ve bazal kisimlarinda pinositoz vezikiiller1 1igeriyor. (L)
lumen, (N) nukleus, (En HSi) Endotel hiicre sitoplazmasi, (5 Mi) Sitoplaz-
mtk membran ivaginasyonu, (L .SEn) Lamina subendotheliale, (LEI) Lamina
elastica interna, (PV) Pinositoz vezikulieri, Uranil Asectat - Kursun sitrat

( X 10000).

Resim : 2 — Bir baska kontrol kesitte komgu endotel hicreleri izleniyor.
Oldukc¢a genis gozlenen lamina subendotheliale’ye, endotel hiicresinden sarkan
sitoplazmik uzanti farkediliyor. Hucredekt kontraksiyona bagh olarak nukle-
tisuin dc kontrakte olarak girinti ¢ikintilar olusturdugu gozleniyor. (L) limen,
(N) Nukleiis, (En HUz) Endotel hiicre uzantisi, (LSEn) Lamina subcndo-
theliale, (Koll) Kollagen lifler, (M) Mitokondri, (Er) Eritrosit. Uranil Asctat -
Kursun Sitrat (X 10000).

Resim: 3 — Bir diger kontrol hayvanmmin damar kesidinde, endotel hiic-
resinin kontraksiyona uyma sonucu nuklcisuniin de girinti ¢ikinti yapmasin
izliyoruz. Hiicre sitoplazmasi, oldukg¢a genig gozlenen lamina subendotheliale
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icerisine sitoplazmik uzantisimm gonderiyor. (L) Liimen, (Er) Eritrosit, (N)
Nukletis, {En HSi) Endotel hiicre sitoplazmas,, (M) Mitokondri, (R) Serbest
Ribozomlar, (Koll) Kollagen lifler, (LEI) Lamina elastica interna. Uranil
Asetat - Kursun Sitrat (X 10000).

Haftada iki kez, iki ay siire ile seferde 0.02 mg estradiolu -ip- verdigimiz
hayvanlarin damar kesitlerini elektron mikroskopik olarak inceledigimizde; en-
dotel hiicrelerinin hepsinde limenc dogru asirr kabarmalar izledik. Hucre nuk-
leusleri ¢ok girintili ¢tkinttli goriinime sahip olup, a¢ik renkte idi; kromatin
daha ¢ok nukleis ceperine yigih olarak gozlenmivordu (Resim: 4.5).

Hiicre sitoplazmalan serbest ribozom sayisimin artmasina bagh olarak ol-
duk¢ca koyu bir goriinim kazanmisti (Resim: 4) ve ¢ok miktarda pinositoz
vezikiilleri iceriyordu (Resim : 4, 5,6). Bu vezikiiller kontrol hayvanlarinkinden
{arkh olarak, ozellikle lamina subendotheliale tabakasina dogru asmt genisleme
yaparak normal pinositoz vezikillii ¢apim1 (50 - 70 nm) askin olarak gozleni-
yordu. Ayrica gerek endotel hiicresinde (Ozellikle bazal kisminda), gerckse la-
mina subendotheliale’de bazi vakuol olusumlar: dikkati g¢ekiyordu (Resim: 4,
5, 6). Bu vakuollerin bazist bos, bazist i¢inde vogun tanecikst yapi, bazilari ise
kristaloid yapida madde i¢ercn goriintime sahipti (Resim: 4, 5, 6).
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CLowrtay

Resim., 6
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- Resim : 4 — Komgu ¢ endotel hiicresinden, sagdan ikisi arasmda lateral
hiucre membranmi gozleniyor. Cok girintili ¢ikintii  niikiegslere sahip hucreler
limene dogru agin kabarmis durumdalar. Hicrelerin ozelhikle bazal kisimlia-
rinda ofdukca gcmslemlg. pmosnoz vezikiillerine ve bazi vakuollere rastlaniyor.
(L) Lumen (N) Niikleiis, (L.SEn) Lamina subendotheliale, (LEl) Lamina
elastica interna, (Va) Vakuol, (= «) oklar ise lateral hiicre membranini gos-
teriyor. Uranil Asetat - Kursun Sitrat ( X 10000).

" Resim : 5 — Lamina elastica interna’si oldukc¢a kontrakte olarak derin bir
kivrm olusturmus intima'da limene dofru asinn sarkan endotel hiicrelerinin
derin girinti ¢ikintsfara sahip niiklelisferini ve ¢ok sayida genislemis vezikiillerin:
gozhiyoruz. (L) Liimen, (N) Niikleits, (M) Mitokondri, (PV) pinositoz vezi-
kiilleri, (LEl) Lamina elastica interna. Uranil Asetat - Kursun Sitrat (X 10000).

- Resim: 6 — Bu kesidimizde de lumene dogru Kkabarmig endotel hucrele-
rini, bol miktarda geniglemis pinositoz vezikiillerini ve vakuolleri gozliiyoruz.
Niikleiisler derin kiviimli ve agik renkte goriiliiyor. (L) Niikleiisler, (PV) Pino-
sitoz vezikiilleri, (Va) Vakuol, (M) Mitokondri. Uranil Asetat - Kursun Sitrat
(X 10000). '

IRDELEME VE SONUC :

Plazmada suda erimeyen lipidlerin bulunabilmesi, bunlarin ancak a, p gibi
g]obuhnlere baglanmalari sayesinde olur. Bu yolla ortaya ¢ikan lipoprotenicrin
en buyiikk molekilli olanim § - lipoprotcinleri tegkil eder ve kolesterinin buyuk
bir kismi bu molekil igerisinde tasin”®.  Trigliseridler ise bir miktar fosfolipid
ve kolesterin ile beraber protein bir kilifla oOrtiilii kompleksler (silomikronlar)
seklinde tasimirlar; konsantrasyonlarinin artmast sonucu bulanan serum, lipo -
protein - lipaz enzimimin bu kompleksi parcalamasi ve yag asitlerinin agiga ¢ik-
masi ile saydamlasir™ . Ateroskieroz olugmasimin nedent. 3 - lipoproteimnlerin,
siltomikrondarin, kolesterinin damar duvarina ¢okmesidir' °.

Cesitli sebepler yiizimden damar duvarinda mukopolisakkarid (ozethkic
kondroitin siilfat gibi lipid baglayicilarin) birikiminin artmasi, lipid baglanmasim
arttiracak, Ozellikle yashhkta akim da yavaglamig olacagindan lipid mobilizis-
yonu da zorlasacak ve damar duvarinda bazi birikimlere neden olacaktr” ”.

Arastirmamizda kullandigimiz maddenin farmakolojik  Ozelliklerinden bin
de plazma lipoprotein diizeyini etkilemektir; bunu da a - lipoprotein duzeyimni
arttirmak, B - lipoprotein diizeyini azaltmak suretiyle, plazma kolesterol seviye-
sini indirici yonde etki ederler. Boylece plazma [3/a - lipoprotein orani azalmis
olur'®. Bu yiizden de ostrojenlerin kadinlarda menopoz oncesi atemqklemz olug-

masini belli bir olgiide engelledigi sOylenebilir’ = *°.
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Diger taraftan hepatosulerde koagulasyon faktorlermden, 11, VII, IX, X'un

sentezini arttirdiklarindan ve Mbmnadezmwsim yumlttikﬂcﬂnden hnm ]th-
tllasmasml kulaylammw e s R N Sy

Kanm hlicreﬂerc bchrl.l bir za.mandp gerekh mlktarda besm ve oksqen getl-
rebilmesi 1gm? dama:; 1g:mde uygun hlzda uyglmi basmg:la akmas1 gereklr bunu
ethleym faktorler arasmda da k;mm yaplskanllgl | _damar duvarmm hlstolopk

ozelligi, damar kontraksiyonu onemh yer tutar’! 18

Endoebl ve kan hucrelerinia, yilzeylerinin negauf elekmlq yukuyle yukgu ol-
malaryt bhrblrlerm; itmelerine neden qlus. ; Ayrica yiizeylerinin parlak olusu, iizer-
lerine tutunmay: onler™ *. Ayrica damar duvarn apa huq,resn embriyolojik geligim
sirastnda mezenkim hucrcsmdf;n _ farkl;las_txgh_ggm pq:k_ ¢ok fonksiyonu gercekles-
tirebilir, ornegin; diiz kas  hicresi olabilir veya elastik, kojlagen,  retikiiler - lif-
leri, hicreler aras1 maddeyi salgllayablhr” Hiicre membranina pek ¢ok pinositoz
veznkulunun asili oldugu endotel hucresmm cell coat"’ E:lemlen vaskiiler yu-
zeyi ince bnr film seklinde olup, hucrcde tasima 1§lem1m kolaylastlrdlktan baska
trombosit adhezyonunu da engcller*‘ " Endotelyal tiicre tabakasmm arallksm
biitin Bir tabaka olmasinin damar fonksiyonlarin gergeklesmesmde bilyiik
6nemi vardir. Ornegin ani damar yangilart veya histamin; endotel hiicrelerinin
baglanti komplekslerinde ac¢ilmalara, buradan biyiik melekijllerig geciglerine ola-
nak saglarlar™* ™ ™. Bu hicrelerdeki hasar veya kayip ise damar iginde pih-
tllasma ve tromboz olayinin baglamasma ‘neden olur" 2 ¢ 1. 13, te “Endotel hucresn
gerek kendini, gerekse damar duvarint korumak amac:yla baz: salgl fonk31yon-
larini gergeklestmr fibrinolizin proaktwator maddeqml temnzleym bir faktor
olan lipazr’, bazi vazoaktif madde‘lerm yapimim' &, yukarlda da soy]edlglmtz
bazal membran icin gerekli lifleri ve ara maddeyl' 41 endote] hucrelermm sag-
ladips, ayrica kanda bulunan doymus yag as:ﬂenm de u;erlsme a]arak kullan-
dig 1ler1 surulur“ 123, '

Ostrojenler, bobreklerden su ve sodyum retasiyonu - sonucu Odem egilimi
ortaya c¢ikardiklari gibi, bibreklerden - renin , sentezini . -arttltﬁarak'-hripertiansiyona
da neden olabilirier': * " '*.'%% . By da “juksta glomeru!er apparat’in uyariimas
sonucu plazmadaki renin t:ubstraﬁnm parga]anarak anglotensm-l' onun da ak-
cxgellerde angiotensin-11 sekline gecip, arteriollerin kasﬂmasn ve éurrenal kor-
teksmden aldestemn salgllanm‘am gékhnde gercekleglr . o

Buldugumuz kaynaklardan bm OStI'Q]CI'l tadavimmn dtrekls eths:mn, elas-
tik tip arterlerde kollagen birikimini azaltarak ve . ayrica damar reaktivitesini
artiran proteinlerden kollagen olmayanlaﬂn bnynsentezm: gergekleam*erek“ oldu-
sunu ileri siirmektedir®. | | | - : *
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ERIGKIN BIJANLARDA ESTROVENIN
DAMAR ENDOTEL! UZERINE ETKILER!
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Bir diger kaynak ‘ise, “deneyscl mlu;tuwlmm hwmlymn ﬂdotcl
hiicre aktivasyonunu arttirdigs, bu aktivggyopun ise endotgl hiicrelerinde repli-
kasyon ve endotel hiicre densitesinde artig- seklinde smuldugu -tezimi 1leri sur-
mektedir®.

i

Bizim deney hayvanlanmizin elektron mikroskopik kesitlerinde bu sekilde
bir hiicre replikasyonuna rastlamadik.  Ameak bu. hiicrelerde aktivitenin gok art-

- mig oldugu belirgin bir gekilde gozleniyordu; hiicreler kanda bulunan gesitli

partikiilleri alarak kam miimkiin oldugu olcide normal durumups getigmek. ama-
ciyla sitoplazmalarinda (ozellikle apikal ve bazal taraflarinda) pek ¢ek pinositoz

- vezikulu igeriyordu. Bu iglemin mumkiin olduguncy artigini saglamak iginse, te-
¢ mas yuzeyinm arttirmak amaciyla limene dogru asiri kabarmalar alusturmuglarde.

Hiicrenin astr1 aktivitesint, yine, nikleuslerin ¢ok girintih ¢ikintil: gekle sahip

| olup, kromatinin az gozlenmesi, niikleisiin agik renkte olmas: gosterebilir.

Lamina elastica interna’min cok kivrimli olmasi arterlerin kontrakte olduk-
larin1  gosteriyordit. Bitisik Iateral duvarlarda herbangi bir genisleme olmayip,

. hiicreler _siki bir sekilde dizilerek damar duvarinda siirekli bir tabaka olugturu-
- yordu ki bu da biiyikk molekiillerin bazi baglant komplekslerMen gegebilme

J'.H-I'TIH’.I.‘I'\-WH b e R LEL JC i, TR RER
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- olanagin1 ortadan kaldiriyordu.

LLamina subendotheliale’de yeni ortaya cikmig herhangi bir madde biriki-
mine rastlamadik. Ancak endotel hiicrelerinin lamina subendotheliale’ye bakan
kistmlarinda genislemig pinositoz vezikiillerine, yer'yer de wvakuollere rastladik
ki bu sekildeki vakuollerin bazi damarlarin ‘“lamina subendotheliale'lerinde
gozlenmesi”’, damar duvarinda bir dejenerasyon: olayinin baglama belirtisi olabilir.

KAYNAKLAR:
1. Anderson W A D., Kissane John M.: Pathology - The C. V. Mosby Company Sa-
int Louts 1977 p: 879 — 911 | | e

2. Aykan, Talia Bali.: Ozel Patoloji Dersleri - “Kardivo - vaskiiler Sistem” 1981 P:

J. Boyd, G.S.: Ocstrogen, cholesterol metabolism and atherosclerosis. in Apeing and
cstrogens. Fromtiers of hommone research, Vol 2 (Keep, P.A. van et ‘Lauritzen, C
eds); PP: 74 Bale, Karger | | S

4. Coujard R., Poirier J., Racadot J.: Précis d° Histologiec Humaine, Masson Paris
1980, P: 364 — 180

5. Danjel Ralph E, Boitnott John K. and all.: Endothelial Cell Activity in Experi-
mental Hypertension, Laboratory lnvestigation 1983 Jun, 48 (6) 690 — 697.

5T



J8

|| M. UYGUN Vo ARNADASLARI

v. Eiff, A. W., Lutzx H M and all.: The Protective Mechanism of cstmgen on

:.-;mghum pretiome; Basic: Res: ' Cardiol .80y 191 — 281 (A985k. 1 i

: " Lo !. ﬁd Gl'lmnh AM."J “Fhe' Phamadﬂloglcal’ ﬁasis nf therapcutlcs
 The Mae: Mitldit' ' Cmpany 1958, New Yoik: P'i:1989 —~ 1602, ..
8 Griffith, T.M. and all.: The Nature of Endothelium - derived vascular :f'é'l:é:;tanl

' "'facwr’ Nﬂ“fl'ﬂi 198& _ O A S L N oo ey

9. Hayat, M. A.s Pri'mciplm and: Teehmques of : Blectron Mnnmsmpy Bmioglcal App-
lications; Vol I, Van Nmtrana Reiahold. Company: 1990 .0 . .. . .,

10. KM Offtiy. ¢ Rasyone] Tedavi - Yoniinden le‘bi Farmalmlﬁ]:hNuve M&tbam:
Ay Ankars; 1983 P 2132-—-—2150 R S S EEETR 1 SN

11, XKessel Rféhaﬂ G., Kardon ltaluly H.: Tissues and Grgans A' text - dtlas of scan-

g Elébh-ﬁn Mlcroost:opy, W.F, Freeman 4hd Company, San anmmo 1979 P
42,445 B T S SRS £ ESNURR I B S T AR

12, Ianrence, D. R.: Clinical 'I"”harmia'éoloﬁy". “J.'A ‘Churchill Ltd, 1966 London

- P:506—300 _ S P

3. Leeson T.S , Lemn C. R.: Histology, Masskon, Paris. 1980 P.:: '-229—--'—240:;

14. ‘Lehninger Albert I ‘Biochimie, Flammarlon Médecme Sc:cnces 1973 1'9772 Flam-

" marioon, ‘Franée, P: 812 -814. o

;r;a-'-.-' ' . fooroat oy

15. Oliver, M. F. et Boyd, G.8.: Effect of bilateral ovarlectomy on coronmy artery

_1_1_______,d|sea3e and serum - lipid levels. Langet, 2,,690, 1959. . BT

16, Phillips Gerald, B. and :all. ¢ - Association of Hypemtmgmemm and- Lnrdnary Heart
Disease in Mean in the Framingham Cohort, The Am. Jour. of Medecine Vol. 74;. May

17. Sillerl, P. K. :  Post - meriopausal. estrogen . production. in: Estrogens in. the  post-
menopause, Frontiers of hormoone research, Vol.3 (Keep, P. A. van et Lauritzen,
C., eds.)) P. 40 Bale, Karger (1975). -

18. Tahsinoglu Melih: “Genel Patoloji Dersleri”’, Kan Akim ve DUkll.Sl\.fllal'lyli] II-
gili Bozukluklar — 1980.. . S . - | o .

19. Thissen, J. H. H., Poortman J. and all. : Pcst—méﬁbpausal estrogéﬁ' pmductidﬁ With
special reference to patiemts with mammary carcinoma.. in ;. Estrogens in the post -
menopause. Frontiers of Hormone Research. Vol. 3 (Keep, P. A. van et Lauritzen,
C., eds), P:45 Bale, Karger (197‘5)

20. lilmarch News. - New . Pu:zles Oover E&tragen aml Heart Dlwm Sclem:e. 4602,

Vol 220, 1137 — 1138 (19823). S g !



