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GiRiS

Kriptorgidizmin Spermatogenez lzerine yaptigi etkileri crastiran bir cok
caligma yapilmistir. Eriskin deney hayvanlannin Kriptorsidizm kanin igine
fikse edilmesi yolu ile {2) veya konjenita] modele daha yakin bir yol olan ye-
ni dogmus deney hayvanlarinin gubernakulum testisinin kesilmesi yolu ile
(3) gerceklestirilmistir. Her iki sekilde de temin edinilen deneyse! kriptorsid
modelde testislerde germinal hiicreler yaninda Sertoli ve Leydig hicreleri-
ninde etkilendigi gosterilmistir. Testisin etkilenmesinin en énemli nedeni,
kann i¢in yiksek i1sinin etkisine baglanmistir. Karin ici ortamin testisds
spermatogenesis Uzerine olan etkisinin incelenmesi veya spermatogenesi-
sin hangi kademesi Gzerinde etkili oldugu merak konusu olmustur (2, 7.)
Bu sebebten bu calismamizda, karin ici ortamda spermatogenezisin bas-
lamas: veya surekliliginin saglanmasi arastinimishr,

MATERYEL VE METOD

Bu caligma rattus norvagcidus albino sicanlarinin yeni dogmus erkek
yavrularinin testisleri erigkin siganlarinin testisleri icerisine implante edildi-
ler. Butin sicanlarda inbret aile fertlerinden alindilar.

Implantasyon yapilanlar ve kontro icin secilen siganlar ¢ grup teskil
etti.

Grup 1 - Kontrol grubu: Yeni dogmus 5, 10, 15, 30 ve €0 gunliik sicanla-
nn testisleri karsilagtirmay! saglamak icin kullaniidi.

(*) 1.U. Tip Fakiiltesi Histoloji ve Embriyoloji Bilim Dali Ofretim Uyesi.
(**) 1.U. Cerrahpaga Tip Fakiiltesi Uroloji Ana Bilim Dali Ofretim Uyesi
(***) VI. Ulusal Uroloji Kongresinde teblif edilmistir. 12-15 Ekim, 1981 Bursa
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Grup II - Erigkin sican testislerinde yeni dogmus sican testisleri implan-
te edilerek Scrotum igcinde bekletildi.

Grup HI-Erigkin sican testislerine yeni dogmus sicar: testisleri implan-
te edilerek karmn icine tesbit edildi.

Deneysel kriptorsidizm daha evvel uyguladigimiz metod ile yapildi (2).

Deney grubundaki hayvaniardan 10, 15, 30 ve 60 gijh sonra testisler to-
tal olarak alindi. Kesitler ¢ikarilan testislerin implantasyon boélgesinden ge-
cecek sekilde alinarak blokiar hazirland.

Isik mikroskopu arastirmas: icin, testis dokulan Bouin ve Formol fik-
satiflerinde tespit edildiler. Parafin bloklardan hazirlanan 4-6 mikron kadn-
ligindaki kesitlere Hematoksilen+Eosin ve PAS Hemalaun boyalan yapil-
diktan sonra Zeiss ve Leitz fotomikroskoplarinda dederlendirildi.

Elektron mikroskop arastirmasi icin doku parcalan % 1 ik izotonik-Os-
mik asit sollisyonunda fikse edildi. Asetonla sular giderilip vestopal blokla-
masi yapildi. Vestopal bloklardan 400-700 Angstrom kaliniiginda alinan ke-
sitler, ZEISS EM 9 2S ve JEOL 100 C elektron mikroskoplarinda resimlen-
dirilerek degerlendirilmeleri yapsidi.

BULGULAR

Grup | Kontrol gruplan

Kontrol grubunu, implatasyonu yapilan testis dokularinin karsiastini-
masina imkan saglamak maksads ile 5, 10, 15, 30 ve 60 glinlik hayvanlardan
alinan testisler olusturacaktir. ‘

5 ginlik Sican testisi (Resim 1q)

Resim 1. Kontrol grubu. a)' 5 giinlik sican testisi, b) 10 glnlik sigan testi-
si, ¢) 15 glinlik sigan testisi, d) 60 glinlitk sigan testisi.
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Germinal epiteliumda hakim olan hicreler Sertoli hiicreleriydi Gonosit-
lere ve A tipi Spermatogoniumlara seyrek olarak rastlandi. Germinal epite-
liumda siklikla mitoz béliinmeler géyuldi.

40 Giinliik Sican Testisi (Resim 1b)

Seminifer tutulaslarda A tipi spermatogoniumlarda artis goriliurken B
upi -spermatogoniumiara da rastianildi. Nadiren Primer Spermatositler de
goOrildi. Interstitial ara dokudo Leydig hiicreleri de secildiler.

15 Giinliik Sican Testisi (Resim 1c)

15 glinlik testiste Sertoli hiicreleri nukleuslari deha oval ve dizen'i ge-
kildeydi. A ve B tipi Spermatogoniumlardan bagska primer spermatositler de
izlendi. Bazi tubuluslarin limenlerinde degenere hicre artiklarina rastlaniidi.

interstitial alanda daha cok kapilerler yakininda Leydig hticreleri vardi.

30 Gunlik Sican Testisi

30 glinlik sican testisleri erigkin sican testislerine cok benziyordu. Sper-
matogoniumlar Spermatositler ve spermatid mevcuttu. Bir ¢cok tibtl [&tme-
ninde degenere hicre artiklan goéruldy.

Sertoli hiicreleri ve Leydig hicreleri tipik morfolojik yapilanini kazan-
mistir.

60 Gunlik Sican Testisi. (Resim 1d).

Erigkin Sican testislerinin tiim 6zelliklerini gosterdi.

GRUP 1

Erigskin sican testislerine yeni dogmus sigcan testisleri implantasyonu
yapildiktan sonra Scrotum iginde bekletilen Grup (Resim 2, 3). implantasyon
uygulanan testislere «ev sahibi testis» implante edilen testislere «misafir
testis» ifadesini kullanarak anlatimi kolaylastirmak istiyoruz.

Isik mikroskobunda elde edilen resimlere «ev sahibi testis» ile «misafir
testisiny birlikte gosterilmesine gayrst edildi. (Resim 2a, 4).

Resim 2. a) Implantasyon yaplldlktan 15 giin sonra scrotumda ev sahibi
testis (E) ve Misafir testis (I) dokusu birlikte izleniyor.
b) Implantasyon dokusunun elektronmikrografinda Spermatogo-
nium (Sg), Spermatosit (St) ve Sertoli hiicresi (S).
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Implantasyondan sonraki giinlerde izlenen testislerde ev sahibi doku-
da her hangi bir degisiklik yoktu.

implantasyon yapilar ve gelismesini siirdiiren misafir testis dokusu red
olayr (Rejeksion) olmamissa 10 Giin, 15 Giin, 30 Giin ve 60 giin sonra iz-
lendiler (Res. 2a, 2b). Ev sahibi doku ile misafir doku arasinda bir bag si-
‘nirlamasi mevcuttu.

Biitlin gruplarda misafir doku sthhatli ve gelismekte olan bir doku gori-
nimini korudu. Yalnmz misafir testisler kontrol grubunda gtriilen normal
testis dokularindan gelisme olarak 5 glin daha geride bulunuyordu.

implantasyondan 60 giin sonra rejeksiyona ugramayan misafir dokulat-
da spermatogenezisin biitlin safhalari izlendi.

GRUP Il

Erigkin sigan testislerine yeni dogmus sigan testisleri implantasyonu
yapildiktean sonra karin iginde tesbit edilen grup (Resim 3a, 3b, 4a, 4b).

Ev sahibi doku deneysel kriptorsidizm uygulanan testislerin zaman igin-
de aldigi dedisiklikleri gosterdi. 14. giin icerisinde germinal epitelium ol-
dukca 6nemli bozukluklara ugradi. Lamina Propria kalinlagmis, germinai hiic-
reler dokiilmistl. Sertoli hiicreleri stoplagmasinda biiyiik vakuoller belirdi.
(Resim 3a, 3b, 4a).

(e

Resim 3. a) Implantasyondan 15 giin sonra intraabdonimal misafir testis (I)

ve evsahibi testis (E) dokusu beraberce izleniyor. b) daha bi-
yiitiilmiis mikrofotografide spermatositler iyi segilebilmekte.

Ev sahibi testis kriptorsid testis g6riinmi kazanirken implante edilen
«misafir testis» ilk 15 giin iginde Grup Ii'deki bulgularia ayni olan gelisme-
yi gosterdi. Implantasyondan 15 glin sonra «misafir testis» seminifer tibii-
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Resim 4. a) Implantasyondan 30 giin sonra Intraabdominal Kriptorsid gori-
nim almis misafir testis (1) ve evsahibi testis (E).
b) Misafir testisin elekironmikrografinda seminifer epiteliumun
tipik kriptorsid goriiniimii. Interstitiumde (In) infiltrasyon hiicre-
leri.

liislarinda Spermatogoniumlar, ve primer Spermatositler goriilmekteydi.
(Resim 3b) Sertoli hicreleri tipik yapilarini kazanmis ve bunlarin memb-
ranlar arasinda yer yer dzel baglanma kompleksleri tesekkill etmisti.

infiltrasyon hiicrelerinden zengin interstitial doku iginde leydig hiicre-
leri tek tek veya kiiglik gruplar halinde segilebiliyordu. Buralarda Mast hiic-
releri de izlendi. (Resim 4b)

implantasyondan 30 ve 60 giin sonra izlenen misafir dokuda bir gerileme
goriildii. Tubulus caplari genislemis evsahibi dokuda oldugu gibi kriptorsid
testis g6rinimi belirmisti (Resim 4a). Bu grupta dnemli bir bulgu da Se-
minifer tubuluslarin Lamina Proprialari yer yer erimis ve tubulusiar catalli
bir durum kazanmist.

TARTISMA

Fetal veya yéni dogmuslardan alinan testisler eriskin organlarin aksine
kolaylikla implante edilebilmektedirler (26). Bu transplant dokularda hor-
mon yapimlart ve germ hiicrelerinin ¢ogalmalari normal degerlerin altinda
kalmaktadir (1, 5, 26) Scrotum isisina uygun yerler yapilan testis implan-
tasyonlarinda Spermatogenezisin gergeklesebilecedi gosterilmistir. (7, 18,
26). Elbet butiin bu olaylar, ev sahibinin immiinolojik davranisi ve vaskiila-
rizasyonun durumu ile de siki iliskilidir. Biz deney hayvanlarimizi inbret po-
pulasyondan alarak immunolojik davranislarda kolaylik saglamaya galistik.

Litaretiirde, karin igi ortamin spermatogenezisin baslatilmasina etkisi
Uzerinde ¢ok az durulmustur. Chowdhury ve Steinberge (26) karin igi orta-
min Spermatogenezisin baglatilmasini sagladigi ancak ilerlemesinde siirek-
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liligi saglayamadigini bildirmiglerdir. Bizim neticelerimizde bu bulgularla ta-
mamen uyum igindedir.

Erigkin testisler iginde gelismesi takib edilen misafir testis dokulari-
rinin, kontrollere gdre, 5-8 giinlik bir gelisme geriligi icinde olduklari bu-
lunmustur. implantasyon dokularinin ortama intibaklar gecikmelere sebeb
olmustur (18, 26).

Scrotum iginde gelismesi takib edilen misafir testis dokular engelien-
meden geligsmelerini sirdlirmiisler ve spermatozoon iretebilmislerdir. Bu
bulgumuz daha 6nce deri alti (26, 29) periton i¢i (7) gdz kameras: (5, 21,
25) ortamlarina yapilan implantasyonlardan daha basarili olmus ve Scrotum
icine yapilan (18, 19, 22, 26). Testis transplantasyon islemlerine uygunluk
gbstererek uzun zaman hayatiyetini korumustur.

Karin igi ortaminda gergeklestirilen implantasyonlarda eder rejeksion
olmamissa ilk 15 giinden iginde misafir dokuma gelisme devam etmis, 15
glinden sonra geriye déniis baslamistir. Bu 6nemli bulgu sigan testislerinin
normal gelismesi takib edilerek degerlendirilebilir. Germinaj epiteliumda
hem Sertoli hiicrelerinin ve hem de germinal hiicrelerin en hizli farkhlas-
malari 7 ve 14. glinler arasinda olmaktadir. (8, 24, 29) Yine sican testislerin-
de DNA sentezinin 8. glinde en {st diizeyde oldugu 14. giinden itibaren de
diisme gosterdigine dair bulgular vardir (4, 2, 4). Sertoli hiicrelerindeki de-
gisikliklerin 14. glinde sonuglanarak hiicre biiyiimesinin durdugu, SER memb-
ranlarinda genislemeler ile hiicreler arasi baglanti komplekslerinin olustu-
gu gosterilmistir (9, 10, 20, 24, 26). Bitln bunlarla beraber Leydig Hiicre-
lerinin morfolojik ve metabolik 6zelliklerinin 14. giinlerde kazanildigina dair
Literatlr bulgular (3, 6, 8, 16, 21) da implantasyon dokularinin karin igi
ortamda 14. giinden sonra neden bozulmaya basladigini agiklamaya yardim
edecektir.

Bununla beraber, implantasyon yapilan «misafir doku» ortam Scrotum
ici veya karin ici de olsa ilk 14 giin gelismesini devam ettirmistir. Ancak
Spermatogenez karin ici ortamda 14. giin civarinda bozulmaya baglamistir.
Bu zaman iginde Spermatogoniumlar mitoz ile ¢ogalmislar ve seminifer tdi-
biilis iginde Primer spermatositler goriilmeye baslamistir. Yani karin i¢i or-
tamin spermatogenesisin baslamasi icin bir engel teskil etmeyecegdi yo6niin-
deki gorusler (7, 23, 26) bizim calismamizia da desteklenmistir. Siganlarda
primer spermatosit seminifer tibiiliis icinde goriilmeye basladigi zaman da
gelismenin 14. giiniine rastlamaktadir (8). Spermatositlerin gegirdikleri
Meiosis boliinmenin yiiksek isida engellendigi bilinmektedir. (17, 27, 28).
Bu bilgiler karin igi ortaminda gelismesine devam eden testis implantasyon
dokusunun Meiosis gecgirecedi devrede buradaki yiiksek isidan etkilenerek
gelismesini siirdiiremedigi dusiincesini kuvvetiendirmektedir..
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Spermatogenezis diizenli bir sekilde baslayabilmesi ve siirdiiriilebil-
mesi igin iki sart ne sirilmiistir. ilki Sertoli hiicrelerinin normal ve dii-
zenli isleyen sekretuar etkinlikleri ve digeri de germinal hiicrelere etki eden
androgenlerin testislerde yeterli konsantrasyonda bulunmasidir (14). Krip-
torgid testislerde ABP salgilanmasinin diisiik diizeylerde oldugu (11, 12, 13)
ve yiiksek 1silarda LH ve FSH reseptorlerinin sayilarinin azaldigi (3) bildi-
rilmistir.

Bu bulgular, yiiksek 1silardan hemen etkilenen hiicreler olarak bilinen
germinal hiicrelerin yaninda, Sertoli ve Leydig hiicrelerinin bozukiuklarinin
da dusiiniilmesi gerektigini gostermistir. Ozellikle Sertoli hiicreleri germinal
hiicrelerle ¢ok yakin iliski i¢cinde olduklarindan bu hiicrelerde gériilen yiik-
sek 1s1 ile etkilenme hemen germinal hiicrelere de yansimaktadir. Bdylece
spermatogenesisin stirekliligi i¢in saglikh sertoli hiicrelerinin bulunmasina
gereksinim olacag: sonucu ¢tkariimaktadir (4).

Sonug olarak bu deneysel c¢alisma ile karin i¢i ortamin, spermatogene-
sisin baslamasina engel olmadi§i fakat sirekliliginde olumsuz yonde etkili
oldugu gosteriimistir.

OZET

Bu c¢alismada, karin i¢i ortaminda Spermatogenesisin baslamasi ve sir-
diirlilmesi arastirilmistir. Yeni dogmus sigan testisleri eriskin sigan testis-
leri i¢ine implante edilip, Scrotum iginde ve karin iginde geligmeleri gozlen-
mistir. Scrotum i¢inde implantasyon dokusunda spermatogenesisin basla-
masi ve siirdlriilmesi saglanirken, karin i¢i ortaminda itk 14 giin igindeki
gelisme daha sonra geriye dénmis, meiosis bolinme sonrasi spermatoge-
nesis saglanamamistir.

SUMMARY

In this research, initiation and contiuation of spermatogenesis in the
abdominal milieu has been studied. Testes of neonates of rats have been
implanted in the testes of adult rats and their devolepment in scrotum and
in abdomen has been observed. While spermatogenesis has initiated and
continued in the scrotal implantation tissue in the abdominal milieu deve-
lepment of spermatogenesis in the first 14 days has reversed and it has
been impossible to observe spermatogenesis after meiotic division.
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