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OZET

Bu arastirma, boga ve koglarin abomazum musinlerinin histokimyasal ve
immunohistokimyasal olarak yerlesimleri, boga ve kog tiirleri arasinda farkliliklarin
bulunup bulunmadigini belirlemek amaciyla yapildi. Ayrica, bu tiirlerin basit
midesindeki salgi kompozisyonlarini ortaya koyacagindan dolay1 salgi {riinlerinin
koruyucu roliiniin anlasilmast amaglanmistir. Calismada Diyarbakir'da faaliyet
gosteren Ozel bir kesimhaneden temin edilen 20 adet boga ile 20 adet kog
abomazumu kullanildi. Abomazumun her li¢ boliimiinden (kardiya, fundus ve
pilorus) alman dokular gruplara ayrildi. Biitiin gruplardan alman abomazum
dokularin % 10 nétral formalin soliisyonunda 24 saat siiresince tespiti yapildi. Daha
sonra rutin histolojik islemlerden gecirilerek parafinde bloklandi. Abomazum
musinlerinin yerlesimlerinin belirlenmesi i¢in Phenylhydrazine-PAS boyama, Best
Carmin boyama, PAS-diastaz boyama, Alcian Blue (pH.2.5) -PAS boyama ve Alcian
Blue (pH.2.5)-Aldehyde Fuchsin boyamalari ve immunohistokimyasal olarak;
MUCI1, MUC2, MUCS5AC ve MUC6’nin lokalizasyonu incelendi.

Histokimyasal olarak, gerek boga gerekse ko¢ abomazumlarinda musinlerin
yerlesimlerinde Onemli bir fark bulunmadigi, her iki tiirde de midenin tiim
boliimlerinde asidik miisinlerin derinde yer alan bezlerde bulundugu, o6zellikle
fundus bolgesinde bulunan bezlerde derinlere dogru gidildikge kuvvetli siilfath
miisinlerden zayif siilfath miisinlere dogru boyanma gozlendigi, karboksilli
miisinlerin abomazumun her ii¢ bolgesinde yogun olarak bulundugu ortaya konuldu.
Yine abomazumun tiim bolgelerinde yogun bir sekilde mikst miisinlerin varligi tespit
edildi. Notral miisinlerin ise yine her iki tiirde de abomazumun tiim boliimlerinde
ylizeyde yer alan bezlerde yogun olarak bulundugu tespit edildi. Miisinlerin
histokimyasal Ozelliklerinin bolgeye spesifik fonksiyonlar1 ile uyumlu oldugu
sonucuna varildi. Miisinlerin yerlesimleri ile kompozisyonlar1 immunohistokimyasal
bulgular ile de desteklendi.

Anahtar kelimeler: Musin, histokimya, immunohistokimya, boga, kog.
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ABSTRACT

This research, bulls and rams of abomasal mucin histochemical and
immunohistochemical differences between these types of settlements and to
determine whether there was. In addition, such compositions reveal the simple
registration secretion in the stomach, as it is aimed to understand the protective role
of secretory products. In this study, a special operating slaughterhouses in Diyarbakir
obtained from 20 bulls, 20 rams were used abomasum. Each of the three parts of the
abomasum ( cardia, fundus and pylorus ) tissues obtained were divided into groups.
All groups received from abomasum tissues were stored in 10% neutral buftered
formalin for 24 hours. Then routinely processed histologically and were embedded in
paraffin. Abomasal mucins settlement for the determination of Phenylhydrazine -
PAS staining, Best Carmine staining, PAS- diastase staining, Alcian Blue ( ph.2.5) -
PAS staining and Alcian Blue ( ph.2.5 )- Aldehyde Fuchsin staining and for the
immunohistochemical staining method MUC1, MUC2, MUCS5AC and MUC6 was
applied.

Histochemical required bulls both ramps abomasum in the mucin placement
of a significant difference in the absence of both types of stomach in all parts of
acidic mucins deep in the glands where, especially the fundus located in the glands
deep towards strongly sulphated mucins from the weak sulfated mucins towards the
staining observed, carboxylated mucins of the abomasum of in all three regions
where there are concentrations were revealed. Again in all regions of the abomasum
intensively mixed presence of mucins was determined. Not only bulls but also ramps,
neutral mucins in all sections of the abomasum where there is a gland located on the
surface was detected. Histochemical features of mucins is compatible with region-
specific functions was concluded. With the composition of mucins settlement was
supported by immunohistochemical findings.

Keywords: Mucin, histochemistry, immunohistochemistry, bulls, rams.



3.1- GIRIS VE AMAC

Bir¢ok memeli ve kus tiirii arasinda sindirim sistemi bakimidan bircok
farkliliklar vardir. Hayvanlar steril bir ortamda bulunmadiklarindan, bir¢ok hayvanda
sindirim sistemi farkli mikroorganizmalarla simbiyotik bir iligkinin avantajindan
yararlanmak i¢in duruma adapte olmustur. Basit mide yapisina sahip olan hayvanlara
tek mideli (monogastik)  hayvanlar veya ruminant olmayan (non-ruminant)
hayvanlar, bilesik cok bosluklu mideye sahip olanlar ise ruminantlar (gevis getiren
hayvanlar) olarak adlandirilmaktadirlar.

Ruminantlar (gevis getiren hayvanlar) o6zellesmis sindirim sistemleri ve
buraya yerlesmis mikroorganizmalar sayesinde selilloz ve diger sindirimi gii¢
maddeleri sindirerek insanlarin ve diger memeli hayvanlarin degerlendirebilecegi et,
siit gibi enerji formlarina donistiriirler. Geng¢ hayvanlarin hizli bir sekilde
biliylimeleri ve sagliklar1 ekonomik agidan 6nemli olup, bu sindirim sisteminin
saglikli gelisimi ile yakindan iligkilidir.

Disaridan alinan ve yapisinda karbonhidrat, protein, yag gibi besin
maddelerini iceren biiylik pargali besinlerin agiz, mide ve ince bagirsaklarda yap1
taglarina pargalanmasi olayma sindirim adi verilir. Sindirim, mekanik ve kimyasal
olmak tiizere iki asamada gergeklesir. Mekanik sindirimde besinler dil, dis ve kaslar
yardimu ile kiiciik parcalara ayrilir. Boylece besinlerin sindirim yiizeyi arttirilir. Tim
tiirlerde bu olay agiz ve midede gerceklesir. Kimyasal sindirimde ise enzim ve su
kullanilarak besinler hiicre zarindan gegebilecek yap1 taglarina pargalanir. Kimyasal
sindirim, agiz, mide ve ince bagirsaklarda meydana gelir. Yedigimiz besin
maddelerinde bulunan, su, madensel tuzlar, vitaminler, glikoz, fruktoz, galaktoz,
aminoasitler, alkol gibi kii¢iik maddeler sindirime ugramaz. Yaglar, disakkarit,
polisakkarit gibi karbonhidratlar, proteinler ve nukleik asitler (DNA ve RNA)
kimyasal sindirim ile hiicre zarindan gecebilecek kiiciik molekiillere pargalanir.

Ruminant’larda 6zefagus, sindirimin basladig1 glandular midenin i¢ine direkt
acilmak yerine rumene agilir. Bunu retikulum ve omazum takip eder. Ruminantlar;
basit mideli tiirler tarafindan sindirilemeyen besinleri, 6zellikle seliillozu 6n
midelerinde mikrobiyal fermantasyon ile sindirebilme 6zelligine sahiptirler. Sonraki

asamalarda abomazuma aktarilan icerik burada basit mideli tiirlerdekine benzer



sekilde sindirime ugratilir. Rumen mikroorganizmalar1 sindirimde ¢ok etkilidirler.
Seliilozun sindirilmesi siliatlar ve simbiyotik bakterilerin yardimiyla gerceklesir.
Bir¢ok hayvan tipi besinleri bu sekilde sindirime ugratirlar. Gevis getirme olay1
rumen yani ana fermentasyon odas1 olmadan ger¢eklesmez. Boylece ruminantlar ¢cok
etkili bir sekilde besinlerin 6giitiilmesini basarir. Ruminantlarda sistemin diger bir
avantaji uzun bagirsaginin olmasidir ki; bu da absorbsiyon i¢in énemlidir.

Gergek bezsel mide ya da abomazum, omazuma gore ventral olarak
yerlesmistir. Abomazum’un kardiya, fundus ve pilorus bdlgelerinin yiizey ve
foveola epiteliyle, lamina propriyalarinda bulunan bezlerin salgilarmmn bir kism,
mukozanin mekanik ve kimyasal etkilere kars1 korunmasmdan sorumluyken, diger
kismi ise sindirim faaliyetine katilir. Abomazum’da gerceklesen sindirim
faaliyetlerinde, mukozanm farkli bolgelerinde lokalize olan farkli tipteki endokrin
hiicrelerin salgilarinin da katkis1 vardir. Yeni dogan buzagilarda olusan enzim
aktivitelerinin Oncelikle kolostrom ve siit alimi ile diizenlendigi, siitten kesme
sonrasinda bu diizenlemelerin 6n mideler ve kati yem sindirimi ile gerceklestigi
belirtilmektedir. Bu ontogenetik yollarin ise plazma konsantrasyonlarini hizli bir
sekilde degisen ¢ok sayidaki diizenleyici peptinin kontrolii altinda gerceklestigi ileri
stiriilmektedir. Bu peptitleri igeren hiicrelerin, hareket ve salgilama fonksiyonlarmni
olusturmalarmin disinda farkli gorevleri de yerine getirdikleri goriilmektedir.
Bunlardan ECL hiicrelerin histamin igerdikleri ve mukozanin tat hiicreleri
konumunda olup, gastrik lumendeki farkli uyarilara karsilik verdikleri ve argentaffin
hiicrelerin ise insanlardaki pariyetal hiicrelerde oldugu gibi B12’nin emilimini
saglayan intrinsik faktorii salgiladiklar1 bildirilmektedir.

Tim organizmalar yasadiklar1 cevreye uyum saglamak zorundadirlar.
Yasadiklar1 ¢evrede kendilerini enfeksiydoz ajanlardan, fiziksel ve kimyasal
zararlilardan korumak en onemli fonksiyonlaridir. Bu sebeple solunum, sindirim,
deri vb. dis ortamla direk temasi bulunan sistemlerde 6zel koruyucu mekanizmalar
gelismistir. Gastro-intestinal kanal, solunum sisteminden sonra viicudun en genis
ikinci yiizeyini olusturmaktadir ve agiz yoluyla da dis diinya ile devamli temastadir.
Alman yiyecek ve igecekler ile organizma i¢in yararli maddeler yani swra zararl
kimyasal ajanlar, bakteriler, viriisler, mantarlar, mayalar da alinmaktadwr. Gastro-

intestinal kanal dis diinyadan yiyecek igeceklerle gelen zararli ajanlara (patojen



mikroorganizma, kimyasal ajanlar), besin maddelerinden olusan antijenlere ve
normal gastro-intestinal flora orijinli antijenlere kars1 devamli bir savas halindedir.
Gastro-intestinal kanal bu savasi siirdiiriirken c¢esitli savunma mekanizmalari
gelistirmistir. Bu savunma mekanizmalarindan biri ise mukozada bulunan bezler
tarafindan salgilanan stimiiksel yapidaki mukus tabakasidir.

Bugiine degin insan ve memeli hayvanlarda sindirimin ana organi olan
mideler ile ilgili bir¢ok calisma yapilmistir. Yapilan c¢alismalarda 6zellikle farkl
tirlerde sindirim sisteminin kapasitesi, beslenme ve verimlilik, paraziter
enfeksiyonlar, bununla birlikte insanlarda son yillarda oldukc¢a artan kanser vakalar1
basta olmak tizere pek ¢ok hastaligin mukus tabakasi tizerine etkisi ile iligkili bir¢ok
calisma bulunmaktadir. Yapilan literatiir taramalarinda gerek bogalarda, gerekse
koglarda, abomazumda her {i¢ bolimiindeki bezlerin ve hiicrelerinin salgilarmnin
kompozisyonu ile bu bezlerin salgis1 olan miisinlerin lokalizasyonuna iligskin
herhangi bir bilgiye rastlanmamustir.

Bu c¢alisma, erigkin boga ve koc¢larin abomazumundaki hiicrelerin ve bezlerin
salg1 kompozisyonlar: ile ekspresyonlarmni histokimyasal ve immunohistokimyasal
olarak (MUC1, MUC2, MUCSAC ve MUC6) ortaya koymak i¢in planlanmistir.
Ayrica bu ¢aligma, abomazumdaki bezler ya da hiicreler tarafindan salgilanan bu
salgilarin mide mukozasinda ki fizyolojik fonksiyonlar: ile tiirler arasinda farkin

bulunup bulunmadigini ortaya koymay1 amaglamaistir.



3.2 GENEL BILGILER

Memelilerin sindirim sistemi agiz ve ilgili yapilar (dil, dis, dudak vb.), bezler,
ozefagus (yemek borusu), mide, ince ve kalin bagirsaklar, pankreas ve karacigeri
icerir. Sindirim sistemi yemlerin alinmasi, sindirimi ve hayvan viicudu tarafindan
iiretilen bazi artik maddelerin atilmasi i¢in kullanilan tiibiiler ve hayati bir yapidir.
Sindirim sisteminin esas fonksiyonu hayat i¢in gerekli besin maddelerinin sindirmek
ve hayvana potansiyel olarak zararli olabilecek gereksiz besinsel maddelerin
organizmaya almmasini engellemektir (1, 3).

Ruminantlar diger memelilerden farkli bir agiz yapismna sahiptirler. Ust
cenede kesici disleri yoktur ve ¢ok azinda kopek disleri bulunur. Bu nedenle
ruminantlar yemleri yakalamak i¢in dil ve dudakla birlikte iist genedeki dis blogu, alt
cenedeki kesicilere bagimlidirlar. Ruminantlar kaba yem tiiketenler, segici
davrananlar ve her iki sinifa dahil olanlar seklinde boliimlenebilirler. Bu farkl: tipler
yemleri yakalamay1 kolaylastirmak i¢in dil hareketindeki ve dudak yapisindaki
farkliliklar1 kullanirlar. Ruminantlar 6zel az1 disi sekline ve araligina sahiptirler ki bir
seferde sadece ¢enenin bir tarafi ile ¢igneme yapabilirler. Cenenin yatay hareketleri
bitkisel liflerin parcalanmasina yardim eder. Ruminant mideleri; rumen, retikulum,
omazum ve abomazum olmak iizere 4 bolimden olusur. Retikulum ve rumen
birbirlerinden herhangi bir bdlme ile tam olarak ayrimamistir. Fakat farkli
fonksiyonlara sahiptirler. Retikulum alman yemlerin rumene veya omazuma
tasinmasini saglamakta ve gevis getirme sirasinda rumen igeriginin agiza tekrar
dondiiriilmesinde (regurgitation) rol oynamaktadir. Rumen biiyiik bir fermentasyon
ficis1 gibidir ve ¢ok biiyiik bir mikrobiyel populasyona sahiptir. Omazum alinan
yemlerin parcacik boyutlarmin kii¢iiltiilmesine yardimci olur ve bunlarin sindirim
sisteminin asag1 kisimlarma gec¢isini kontrol eder. Ayrica, bir kisim emilim
olaylarida burada meydana gelir. Abomazum ise fonksiyon bakimindan tek

midelilerdeki glandular (bezel) mideyle esdeger kabul edilebilir (1, 2, 3).



3.2.1 ABOMAZUM
3.2.1.1. Ruminant Midesinin Embriyolojik Gelisimi

Ik bagirsak kanal, ductus vitellinus aracilig1 ile vitellus kesesine baghidir. Bu
kesenin agir olmasi nedeniyle bagirsak kanali, baglant1 bolgesinden asagiya dogru
coker ve kivrilir. Bu kisim bagirsak gobegidir. Bu bolgeden 6ne dogru uzayan
kismina 6n bagirsak, arkaya dogru uzanan kismina da arka bagirsak adi verilir.
Bagirsak kanalinin i¢ yilizii endodermden yapilmis olup bunun disinda splanchnic
mezoderme ait bag doku ve diiz kaslar bulunur. En dista da coelom epitelinden ibaret
bir ortii (seroza) bulunur. On bagirsagin kranial ucu ile ektoderm cokiintiisiinden
ibaret olan ve stomodaeum admni alan agiz girintisi arasinda bir zar (membrana
buccopharyngea) vardir. Bu zarm 6n bagirsak tarafi endodermden, stomodeum tarafi
ise ektodermden yapilmistir; arada da embriyonal bag doku (mezensim) bulunur.
Arka bagirsak boliimiiniin son kismi olan cloaca ile aniis bolgesindeki ektoderm
cokiintiisiinden ibaret olan proktedeum arasinda da kloak zar1 (membrana cloacae)
vardir. Bununda yapis1t membrana bucco-pharyngea’nin ki gibidir. Bu membranlarin
sonradan delinerek agilmasiyla ilk bagirsak kanali gevre ile baglant1 kurar. On ve
arka bagirsak bolimlerinden yutak, yemek borusu, mide, ince ve kalin bagirsak,
karaciger, pankras ve kloak meydana gelir (56, 57).

Mideler 6n bagirsak kanalinin, yemek borusu ile duodenum arasindaki
bolimiin genislemesi ile olusur. Baslangicta kolumna vertabralis’e paralel uzanan
mide taslagi, sonradan karaciger ve pankreasin biiyiimesi ile sekil ve yon degistirerek
enine bir durum alir ve son seklini kazanir. Ineklerde monogastrik asamaya 33 giinde
ulagilir ve 90 derecede rotasyon ile bu siirede sol tarafin tamamlanmasi gerceklesir.
Koyunlarda ise bu siire 23 giindiir. Ayn1 zamanda bu siirede monogastrik bir midede
fundus ile uyumlu olan bolge sola dogru 6nemli derecede genisler. Bu genisleme
rumen’dir. Rumen sola dogru genisledikten sonra kaudale dogru hizli bir sekilde
genisler ve biiyilir. Bu kuvvet, retikulumu daha fazla kraniale ve daha ventrale iter.
Bu biliylime omazum ve abomazumu daha kranial ve daha ventrale dogru iter. Bunu
takiben abomazum ve duodenum arasinda birlesme olur ve primordial midenin bir
hareketi sonucu duodenum saga dogru kayar. Abomasal-duodenal baglant1 dorsal
diizleme dogru kayar. Bu kivrim meydana geldiginde pozisyonal hareketler durur.

Bu anda ruminant midesinin pozisyonu yetiskindekinin aynisi olur. Ruminant 6n



midesinin internal yapis1 ise, ruminantlarin eksternal o6zelliklerinin gelisimini
yakindan takip eder. Inekte gebeligin 40. giiniinde omazumda bir lamina olusumu
belirtisi vardir. Gebeligin 50-60. giinlerinde retikulumda, ©Onceden belirtilmis
retikular tepeler ve hiicrelere sahip epitelyal ¢ikintilar olusur. Bu dénemde sinirh
omasal lamina bulunur. 3. ayda smirh retikular c¢ikintilar ve hiicreler vardir ve
omasal lamina gelisimi en 1iy1 sekilde ilerler. Karakteristik ruminal papillalar 5 aylik
fetuslarda goriilmezler (56, 57).

Yetiskin pozisyonlara ulasildiginda (inekte gebeligin 14. haftasi) rumen
biliylimesi yavaglar ve dogumda rumen, abomazumun yaklagik 1,5 kati1 kadardir.
Dogumdan sonra rumen, 8 haftalik oluncaya kadar tekrar genisler. Rumen ve
abomazum yaklasik olarak aymi biiylikliiktedir. 12. haftada rumen, abomazumun 2
katidir. 1-1,5 yasinda ruminant midesi boliimlerinin 6lgtileri nispeten yetiskinin ki
kadardir. Rumen biiyiimesinin orani, dietin kapsadigi seliilozlu yiyecek maddelerinin
miktarma baglidir. Ruminant midesinin basit histogenezi dogumla tamamlanar.
Ozefagal oluk bdlgesi ve abomazumun pilorusuna kadar kaudal olarak gelisimi
tamamlar (56, 57).
3.2.1.2. Abomazumun Anatomisi

Memeli hayvanlarda mide yemek borusu ile duodenum arasindaki béliimiiniin
genislemesi sonucunda meydana gelir. Evcil hayvanlarda mideler tunika mukozanin
ozelligine gore farkli yapisal ozellikler gosterir. Buna gore de basit ve bilesik olmak
iizere iki tip mideden bahsedilebilir. Ruminantlar da mide bilesik c¢ok bosluklu
ozellikte olup, midenin ilk 3 boliimiine 6n mide bolmeleri denir. Bunlar sirasiyla
rumen (iskembe), retikulum (borkenek), omazum (kirkbayir) olarak adlandirilirlar.
Midenin son boliimii olan abomazum (sirden), ruminant olmayan hayvanlarin basit
mide yapisinda olup tamamen glanduler mukoza ile ortiiliidiir ve gercek mide olarak
da adlandirilan boliimdiir (1, 2).

Anatomik yap1 itibariyle abamasum median hattin tam saginda, retikulumun
kaudalinde ve karnin ventral duvarma yaslanmis vaziyettedir (2, 8).
3.2.1.3.Abomazumun Histolojisi

Evcil hayvanlarda mideler tunika mukozanin 6zelligine gore farkli yapisal
ozellikler gosterir. Buna gore de basit ve bilesik olmak iizere iki tip mideden

bahsedilebilir. Ruminantlar da mide bilesik ¢ok bosluklu 6zellikte olup, ilk ii¢ bolim



olan rumen, retikulum ve omazum kutan, son boliim olan abomazum ise basit mide
yapisinda olup tamamen glanduler mukoza ile ortiiliidiir ve gercek mide olarak da
adlandirilan bolimdiir (1).
3.2.1.3.1. Tunika mukoza

Mukoza, lamina epiteliyalis ve lamina propriyadan meydana gelir. Mukoza
plika gastrika denen diirlimler yapar ve bu diiriimlerin lumene bakan yiizeyleri
foveola gastrika denen krater ya da huni benzeri ¢Okiintiiler gosterir. Lamina
epiteliyalis tek katl yiiksek pirizmatiktir. Ayni epitel foveola gastrikalarm yiizeyini
de orter. Lamina propriya genistir ve tamamen bezlerle doludur. Mide fonksiyonel ve
yapisal olarak kardiya, fundus ve pilorus bdlgesi olmak iizere 3 boliimden olusur.
Lamina propriyada yer alan mide bezleri ise yerlestikleri bolgelere gore kardiya
bezleri, fundus bezleri ve pilorus bezleri olarak adlandirilir.

Kardiya bélgesi; cok dar bir alan1 kaplar (domuz hari¢). Kardiya bezleri ayn1
tip hiicrelerden olusur. Bu hiicreler bezin dip tarafinda kesik piramit, diger kisimlarda
kiibiktir. Tibiiler yapida olan bu bezler ser6z karakterde salgi yaparlar.

Fundus bélgesi; Midenin en genis bdlgesidir. Bu bolgede yer alan fundus
bezleri tipik tiibiiler yapida olup, ii¢ tip hiicreden meydana gelir.

I- Kollum hiicreleri: Foveola epitellerine bitisik olan ve bezin boyun
kismimnda yer alan hiicrelerdir. Tipik miikdéz karakterde olan bu hiicrelerin
salgiladiklar1 mukus, asitlik derecesi daha yiiksek olan glikozaminoglikan igerir.
Yiizey epitellerinin yasam siireleri 2—-3 giin kadardir. Fundus bezlerinin boyun
bolgesindeki bu hiicrelerden kayiplar karsilanmaktadir.

2- Prensipal hiicreler: Kollum hiicrelerinden sonra baglayarak bezin dip
kisimlarin1 meydana getiren hiicrelerdir. Siit emme ddneminde pepsin ile renin
salgilayan bu hiicreler kuru besinlerle ya da disaridan beslenmeye gecildiginde daha
cok pepsinojen salgilarlar.

3- Pariyetal hiicreler: Kollum ve prensipal hiicrelere disaridan eklenen ya da
bu iki hiicre arasinda bulunan bezin lumenine uzanan hiicrelerdir. Iri hiicrelerdir ve
asit boyalarla belirgin olarak boyanirlar. Distan eklenen hiicreler yuvarlaga yakin ¢ok
ylizliiyken, arada bulunan hiicreler piramidaldir. Bu hiicreler hidroklorik asit (HCI)

salgilarlar. Bu salg1 pepsinojene etkiyerek onu pepsine doniistiiriir.



Ayrica pariyetal hiicreler ile biiyiik olasilikla prensipal hiicreler de yasam i¢in
biiylik bir 6nemi olan intrinsik faktorii salgilarlar. Bu faktor, gidalarla aliman B12
faktoriine baglanarak ince bagirsaklardan emilimini gergeklestirir.

Pilorus bdlgesi; fundus bolgesini izler ve genis bir alan1 kapsar. Pilorus
bezinin baskin epitel hiicre tipi miikdz boyun hiicrelerine benzeyen mukus salgi
hiicresidir. Hiicrenin ¢ogu salgi mukusu ile bir bakteri eritici enzim olan lizozim
bulunan salgi graniilleri icerir. Bazen pariyetal hiicreler pilorus bdlgesinde
bulunabilir. Enteroendokrin hiicreler, 6zellikle gastrin salgilayan G hiicreleri pilorus
bolgesinin antrum kisminda bol miktarada bulunur (1, 2).

Mide bezleri genellikle lamina muskularis'e kadar devam eder. Bezlerin dip
kismi ile lamina muskularis arasinda bezsiz bir bolge kalir (lamina subglandularis).
Lamina subglandularis, et¢illerde ¢ok belirgindir. Ergin hayvanlarda ise 2 bolim
gozlenir: Stratum granulozum ile stratum kompaktum. Stratum granulozum, bezlere
komsu olan ve hiicrelerden zengin olan boliimiidiir. Stratum kompaktum ise lamina
muskularis'e bitisik olan bag doku boliimiidiir ve kdpekte kompakt bir yap1 gosterir.
Bag doku icerisinde kollajen ipliklerden baska elastik ipliklerde bulunur.
3.2.1.3.2. Lamina muskularis

Birbirine dik, diiz kas hiicrelerinin olusturdugu iki katman halindedir.
Buradan ayrilan ince kas telleri, lamina propriya'da bezler arasindan gecerek lamina
epiteliyalis'e kadar uzanir.
3.2.1.3.3. Submukoza

Gevsek bag doku yapisinda olup, bol miktarda elastik iplik icerir. Ayrica yag
hiicreleri, biliyiilk damarlar, sinir hiicreleri ve sinir tellerinden zengindir. Tunika
muskularis; icte sirkiiler, dista longitudinal diiz kas hiicrelerinden olusur. Gevsek
bagdukulu bir subseroza ile periton'un visseral yapragi olan tunica seroza, organi
distan sarar.

Kardiya, fundus ve pilorus bolgelerinden meydana gelen abomazum’un yilizey
ve foveola epiteli ile lamina propriyasindaki bezlerin salgilarmin bir kisminin
mukozay1 mekanik ve kimyasal etkilere kars1 korudugu bilinmektedir. Diger kismi
ise sindirim faaliyetine katilir. Kardiyza, fundus ve pilorus mukozalarmnin farkl
bolgelerinin farkli miktarlarda mukus salgiladiklar1 kaydedilmistir. En 6nemli mukus

rezervlerini pilorus bezlerinin olusturdugu ileri siiriiliirken mukusun kardiya, fundus,



pilorus ylizey epiteli ve fundus bezlerinin miik6z kollum hiicrelerinden de
salgilandig1 bildirilmektedir. Yapilan c¢aligmalarda glikoproteinlerin mukusun
yapisinda onemli bir fonksiyon olusturduklari ve bu makromolekiiliin bir protein
cekirdek 1ile buna kovalent baglarla bagli karbonhidratlardan olustugu
bildirilmektedir (2).

3.2.2. Mukusun Fonksiyonlar ve Bilesenleri

Gastro-intestinal sistemin koruma mekanizmasinda pre-epiteliyal tabaka
(mukus-bikarbonat), epitel hiicre tabakasi (apikal hiicre membranlari, hiicreler arasi
sik1 baglant1 bolgeleri, plazma membranindaki degisimler) ile sub-epiteliyal tabaka
(kan dolagimi, mukozal sinirler ve immiin sistem) gorev almaktadir (47).

Pre-epitelyal tabakayi olusturan mukusun yaklasik %95°1 sudan olusmakla
beraber yapisinda fosfolipit ve kolesterol gibi yaglar, tuzlar, lizozim ile
immunoglobiilin ve biiylime faktorleri gibi savunma amacina hizmet eden proteinler
yer alir (15, 32, 37). Ancak mukusun en temel kompenenti miisinlerdir. Miisinler,
molekiil agirliklar1 0.5-20 MDa olan glikoprotein ve proteoglikanlardan olusan
siimiiksel madde olup, miisin glikoproteinleri olarak, sindirim, solunum ve iirogenital
sistemleri orten epitelde bulunan kadeh hiicreleri ile bu sistemlerin mukozal bezleri
tarafindan salgilanirlar (12, 20, 32).

Solunum yolunda hiicrelerin yiizeyini sivar, girip ¢ikan ve 1sis1 ve rutubeti
stirekli degisen havanm kurutucu etkilerinden hiicreyi korur. Sindirim sistemindeki
gorevi ise ylizeyli kayganlastirmak ve Ortii epitel hiicrelerini enzimlerin eritici
etkilerinden korumaktir. Genital kanaldaki mukus igeriginin kayganligi saglama
disinda bakteriolitik etkisi de vardir. Membrana bagli miisinler cesitli hiicre-hiicre
etkilesimlerine katilir. Miisinler bazi yiizey antijenlerini maskeleme egilimi de
gosterirler (11,12).
3.2.2.1. Glikoproteinler
Glikoproteinler glikokonjugatlarin veya karma karbonhidratlarin bir sinifi olup,
polipeptid iskeletlerine kovalent olarak bagli oligosakkarit (glikan) zincirlerini iceren
proteinlerdir. Kompleks karbonhidratlarm ii¢ smifi olan glikoproteinler,
proteoglikanlar ve glikolipidler genellikle hep birlikte “Glikokonjugat” olarak
adlandirilir. Biyolojik aktif dogal molekiillerin ¢cogu glikokonjugatlar olup, sekerler

bagli olduklar1 molekiillerin sentezi, parcalanmasi, kararlilig1 ve aktiflesmesinde ¢ok
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onemli etkilere sahiptir (11, 12). Siyalik asit iceren glikokonjugatlar ise mukoza
ylizeyinde hidrofilik bir ortam olusturarak bakteriyel aktivitelere karsi mukozayi
korumaktadir (23).

Baz1 glikoproteinlerin fonksiyonlar: tablo 2.1°de belirtilmistir (9). Ayrica
hiicre-molekiil, hiicre-virus, hiicre-hiicre etkilesimleri gibi olaylar dizisinde 6nemli
roller iistlenirler. Hiicrenin dis yiiziinde bulunan glikokaliksin bileseni olan yapisal
glikoproteinler hiicresel adezyonun oyunculari olarak tanmirlar ve biiyiime ile
farklilasma olaylarinda hiicre-hiicre etkilesiminde hiicre adezyon molekiilleri (CAM)

olarak 6dnemli rol oynarlar (11, 12).

Tablo 2.1. Baz1 Glikoproteinlerin Fonksiyonlar1

Fonksiyon Glikoproteinler

Yapisal Kollajen Besin deposu Bitki poleni allerjenleri,
K-Kazein

Kaydirici ve koruyucu Miisin

Transport Transferrin, seruloplazmin

Immiin sistemler g-globulinler, HLA antijenleri

Enzim Ribonukleaz B, Protrombin, b-D
Glukuronidaz

Hormon HCG, TSH

Plazma alfal-asitglikoprotein, fibrinojen

Hiicre membranlari Eritrosit glikoforini

Ozgiil karbonhidratlarla etkilesim Bazi lektinler

3.2.2.1.1. Glikoproteinlerin Siniflandirilmasi

Igerdikleri bag tipine gore glikoproteinler:

I- N-glikan (asparajin bagli karbonhidratlar),

2- O-glikan (miisin tip karbonhidratlar) olarak siniflandirilirlar.
N-glikosidik bir bag igeren glikoproteinler N-asetil-D-glukozamin (GIcNAc) ve
asparajin (Asn) amino asitine (Sekil 2.1), O-glikosidik bir bag igeren glikoproteinler
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ise N-asetilgalaktozamin (GalNAc) ve treoninin veya serin aminoasitlerinin
hidroksil gruplarina (Sekil 2.2) baglanirlar (11, 12).
3.2.2.1.1.1. N-glikanlar (asparajin bagh karbonhidratlar)

Glikoproteinlerde asparajin bagli oligosakkaridlerin yliksek mannoz,
kompleks ve hibrid olmak {izere ii¢ yapisal formu bulunur. Yiiksek mannoz tipi
(oligomannoz tip) GIcNAc ve D-mannozdan olusur. Kompleks tip (N-
asetillaktozamin tip), GlcNAc, D-mannoz, D-galaktoz, L-fukoz ve sialik asidi igerir.
Hibrid tip, oligomannoz ve N-asetillaktozamin tip oligosakkaridleri igerir. Bu
farkliliklara ragmen tiim N-bagli oligosakkaridlerin protein korlar1 benzerdir.
Membran bagli bir lipid molekiilii lizerine insa edilen bu kor, protein sentezi
sirasinda asparajine kovalent olarak baglanir. Endoplazmik retikulumun lumeni ve
Golgi kompleksindeki ¢esitli reaksiyonlar sonucu N-bagli oligosakkaridler olusur. N
glikanlar, O glikanlardan daha uzundurlar. N-glikanlar hiicre ylizeyinde bulunurlar

ve interselliiler sinyal transdiiksiyon molekiilleri olarak kullanilirlar (9, 21).

asparagin
H HN-CO-CH,

Sekil 2.1. N-bagl glikoprotein

3.2.2.1.1.2. O-glikanlar (miisin tip karbonhidratlar)

O-glikosidik bagla baglanan oligosakkaridlerin cogunlugu GalNAc-Ser (ya
da GalNAc-thr)’dir. Miisin tip karbonhidratlarin yani miisinlerin yapt ve
biiyilikliikler1 6nemli Olclide farkhiliklar gosterir. Bazilari kiiclik olup birkag yiiz
aminoasit rezidiisii igerirken, diger bazilar1 ise birkag¢ bin rezidii igerir. Biiyiiklikleri
dikkate  alinmadiginda miisin  polipeptit  zincirleri, hidroksil  gruplari
oligosakkaridlerle O-glikozidik baglantilar olusturan treonin ve/veya serinden
zengindirler. Miisinler, biri primer olarak hiicre yiizeyinde membranda yerlesen

monomerik miisinler, digeri oligomerik miisinler seklinde bulunabilen ¢ok yiiksek
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molekiiler agrlikli (0,5-30 milyon Dalton) ve yiiksek derecede glikolize dogrusal
biyopolimerlerdir. Oligomerik miisinler salgilanmis miisinlerdir ve mukusa
akiskanlik oOzelligi verirler. N-asetilgalaktozamin, N-asetilglikozamin, fukoz ve
galaktoz primer miisin oligosakkaridleridir. Miisin oligosakkarid zincirleri, notral
pH’da miisinlerin polianyonik yapida olmasini saglayan sialik asit ve siilfat gruplari

ile sonlanirlar (9, 21, 30).

HOCH,
0
Ho/H |
—O—CHE'(I:
H H
OH H serin

H HN-CO-CH,

Sekil 2.2. O-bagl glikoprotein.

Organizmalar yapisal olarak farkli bircok miisin tiirii olusturabilir. Sindirim
sisteminde salg1 hiicrelerinden miisin salgilanmasini saglayan en az 7 gen (MUCI—
6) bulunmaktadir.
3.2.2.2. Miisinlerin siniflandirilmasi

Miisin biyosentezi ve hiicreler arasi tranferi li¢ temel hiicresel komponentte
gergeklesir: Agraniiler endoplazmik retikulum, Golgi kompleksi ve miisin graniilleri
(6, 10).

Miisinler:

1- Notral miisinler: Notral miisinler reaktif asit kokii icermez, ancak serbest
hekzos gruplar1 tasirlar. Notral miisinlere mide, prostat ve kadeh hiicrelerinde
rastlanir.

2-Asit miisinler: Asit miisinler siilfath (siilfomiisin) ve karboksilli
(sialomiisin) miisinler olmak {iizere ikiye ayrilirlar. Siilfath miisinler de kuvvetli ve
zay1f siilfatl asit miisinler olmak tizere iki grup altinda incelenir.

Kuvvetli siilfath asit miisinler, siilfatli glukuronik asit igerirler ve diisiik pH
seviyelerinde katyonik boyalarla (AB) reaksiyon verirler. Bunlar genellikle PAS (-)
‘tirler. Bu grupta kondroitin-4-siilfat, kondroitin-6-siilfat vs. bulunur. Zayif siilfath
asit miisinler ise, epiteliyal orjjinlidir ve diisikk pH seviyelerinde katyonik boyalarla

reaksiyona girerler. Bunlara kolondaki kadeh hiicrelerinde rastlanir (12, 24, 25).
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Karboksilli asit miisinler de iki grup altinda toplanirlar (12, 24, 25). N-asetil
sialomiisin (Labil sialomiisin): Bir sialik asit molekiilii icerirler ve pH 2 ve
iizerindeki seviyelerde karboksil gruplariyla katyonik boyalara baglanirlar. Bunlarin
sialidaz enzimi ile identifikasyonu yapilr. PAS (+)’dirler. N-asetil-O-asetil
sialomiisin (rezistans sialomiisin): Bunlar tamamen sialidaz ekstraksiyonuna
dayanikl sialomiisinlerden kurulmustur ve PAS (-)’tirler.

Farkli miisin alt tiplerinin fizyolojik roller1 heniiz tam olarak
bilinmemektedir. Asit miisinler bakteriyel translokasyona karsi koruyucu etkiye
sahiptirler. Ciinkii 6zellikle stilfath miisinler bakteriyel glikosidazlar ve konake1
proteazlar1 tarafindan daha az ¢oziiniirler (12, 32). Miisinlerde siilfatli glikanlarin
bulunmasi, miisinin negatif yliklii olmasini saglayarak onun fiziksel ve kimyasal
ozeliklerini, hidrasyonunu ve metal iyonlarmi baglama yetenegini etkiler. Siilfasyon
glikan zincirlerinin biyosentezinin diizenlenmesinde belirgin bir rol oynar. Siilfath
glikanlar  hiicre adezyonunda, biiyiime faktorlerinin sunumunda, hiicre
haberlesmelerinde, gelismede, lokositlerin hedefe ulasmasinda, adezyonda ve
yangida fonksiyon goriirler. Yangisal hastaliklarda ve kanserde siilfath glikanlarin
sentezinde degisiklikler meydana gelir. Asidik miisinler fotal yasam boyunca
predominanttirlar. Insan fotiislerinin kolonunda, gebeligin 14. haftasinda kadeh
hiicrelerinin sekillenmesinden hemen sonra miisinlerin siilfasyonu baslar. Oysa O-
asetile sialo miisinler 23. haftadan sonra ortaya cikarlar (12, 33). Yasamin erken
evresinde asit miisinlerin varligi, bunlarin dogal savunma bariyeri olarak Onem
tasidigint gosterir. Ciinkii yeni doganlarda immun sistem tam olarak fonksiyonel
degildir (12, 34). Miisin alt tiplerindeki ontogenik degisiklikler yasa bagli olarak
intestinal infeksiyonlarin insidensini ve cesitliligini etkileyebilir. N6tral miisinlerin
asit miisinlere oranlar1 dogumla siitten kesilme periyodu arasinda genellikle artarken,
siitten kesildikten sonra azalir (12, 35).

3.2.3. Midede bulunan miisin genleri

Organizmadaki epiteliyal yiizeyler, patojen ve benzer streslerden mukus
sayesinde korunur. Optimal korunma i¢in mukusun miktari, bilesenleri ve
fonksiyonlar1 son derece onemlidir. Hiicre yiizeyindeki mukus, glikozile proteinler
olan miisinler tarafindan olusturulur. Miisinlerin molekiilerinin biiyiik bir kismin1 O-

bagl oligosakkaritler olusturur. Hiicre ylizeylerinde bulunduklar1 yere gore miisinler
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ikiye ayrilir. Jel olusturan (sekrete edilen) miisinler tamamen ekstraselliiler olup
hiicre dis1 ortam ile mukoza yiizeyi arasindaki ilk savunma hattidir (38, 40). Hiicre
yiizeyinde hiicre zarinda (transmembran) yerlesen miisinler ise ikinci savunma
hattin1 olustururken, ayn1 zamanda ortamdaki herhangi bir farkliliga ait bilgileri
hiicre icine ileten sensorler olarakta gorev yapar (4). Miisinlerin iki 6nemli yapisal
ozelligi; sirali tekrar (tandem repeat) bolgeleri ve bu bolgelerdeki serin ve treonin
rezidiilerinde yogun O-glikozilasyon bulunmasidir. Sirali tekrar bolgelerindeki
aminoasit ve tekrar sayis1 miisinler arasmda degisiklik gosterir. Ornegin MUC1 de
20 aminoasit 20—120 tekrar yaparken MUC4 “sirali tekrar” bolgesi 16 aminoasidin
145-395 tekrarindan olusur.

Halihazirda kismen insanda siralanmis ve bircogu ise fare ve sigcan
homologlarindan olusmus yaklasik 19 miisin geni (MUC olarak belirlenmis) tespit
edilmistir. MUC2, MUCS5A, MUC6, MUC7, MUCS8, MUC9 VE MUCI19 miisinler
bliyiik molekiiler yapida, salgilanmis ve ekstra jeli sekillendiren miisinlerdir.
Membrana bagli miisinler ya MUC3A, MUC3B, MUC4, MUCI11, MUCI12, MUCI16
miisinleri gibi biiylik molekiillii ya da MUCI gibi kiiciik molekiilllii miisinlerdir (5,
7, 10, 12). Sindirim sistemindeki bazi organlarda tespit edilen miisinler ve

bulunduklar1 organlar Tablo 2.2'de belirtilmistir (5).

Tablo 2.2. Sindirim sistemindeki bazi organlarda bulunan miisin tipleri

Organ Salg1 miisin Membrana bagli miisin

Thkiiriik bezi MUCSB, MUC7, MUCI19 MUCI1, MUC3, MUC4

Ozefagus MUCSA MUCI1, MUC4, MUC20

Mide MUCSAC, MUC6 MUC1, MUC3, MUC13,
MUC20

Duodenum MUC2, MUC6 MUCI1, MUC3, MUCl17,
MUC20

Ince bagirsaklar | MUC2 MUC1, MUC3, MUC20
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3.2.3.1. MUCI1 geni

MUCI, miisinler arasinda ilk bulunan ve {izerinde en ¢ok calisilan miisin
tipidir. MUCI tek bir polipeptid zinciri olarak endoplazmik retikulum ile iliskili
ribozomlarda sentezlenir. Ancak hiicre ylizeyinde heterodimer olarak bulunur.
MUCT ’in kotranslasyonel proteolitik kesimi sonucu iki parca ortaya ¢ikar. Biiyiik alt
iinite tamamiyle ekstraselliiler, yogun glikozile farkli sayida sirali tekrar (VNTR)
bolgesinden olusur. 120-300 kDa aras1 olan peptid cekirdek yapist olgun hale
geldiginde iki kat1 bir biiyiikliige ulagir. Kiigiik alt iinite ise, 58 rezidiiden olusan kisa
bir ekstraselliiler bolge, tek gecisli transmembran domain ve 72 aminoasitlik
sitoplazmik kuyruktan meydana gelir. Bu parca biiyiik alt {inite ile membranin
hemen iizerinde non-kovalent olarak baglanmistir.

MUCI’in glikozilasyonu endoplazmik retikulumda translasyonu esnasinda
baslar. Golgi’de glikozilasyon devam eder. Hiicre tipine ve o hiicrede eksprese
edilen glikozil transferazlara bagli olarak peptid cekirdek yapisina eklenen seker
zincirleri degisiklik gosterir. Yine hiicre tipi ve hiicrenin fizyolojik durumuna gore
glikozilasyon miktar1 da degisir. MUCI1’in N-terminalinde olgun proteini polarize
epitel hiicresinin apikal membranma yonlendiren bir sinyal peptidi bulunur. MUC1
varligi, hiicrelerin luminal hiicre popiilasyonuna ait oldugunu gosterir. Boylece,
onciil hiicre veya kok hiicre popiilasyonlarina ait oldugu saptanir.

MUCI1, meme dokusu, tiikriik bezi, 6zefagus, mide, pankreas, karaciger,
duodenum, akciger, bobrek, mesane, prostat, uterus ve testis gibi bircok organ ve
doku epitel hiicresinden eksprese olur (5). MUC1 in hiicresel lokalizasyonu normal
duktus epitelinde, lumene bakan apikal ylizey ile smirhdir. Membrana bagh
miisinlerin cogunun ekstraselliiler domainleri hiicre ylizeyinden salinir. Bu salimimin
mekanizmas: heniiz tam olarak anlasilamamistir. Iyon konsantrasyonu, pH,
hidrasyon derecesi veya bir takim farkli sebepler ekstraselliiler domainin salinimina
neden olabilir. Baz1 spesifik proteazlar da bu salinima katkida bulunabilir. Hiicre
ylizeyinde mukus tabakasi olusumunda veya retansiyonunda MUC1’in de roli
oldugu 6ne stiriilmiistiir. Mukus jelin MUCI antikorlarla boyanmasi sonucu kuvvetli
reaksiyon goriilmesi MUCI’in ekstraselliiler parcasinin mukus i¢inde yer aldigini

ortaya koymustur.
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MUCT1’in genis ve biiylik konformasyonu sebebiyle anti adhesif bir protein
oldugu, hiicre-hiicre ve hiicre-matriks bilesimlerinde rol oynayabilecegi
diistiniilmektedir. Ayn1 zamanda selektin benzeri molekiillere baglanabilecek yapilar
icerdiklerinden adhesif molekiiller olarak da davranabilirler (5, 14).
3.2.3.2. MUC?2 geni

Bagirsak mukoza ve solunum sisteminin ana miisindir ve testis, prostat, trake
ve midede de diisiik miktarlarda sentezlendigi rapor edilmistir (4, 10). Bir salgi
miisini olan MUC2, bagirsaklarda bulunan kadeh hiicreleri tarafindan salgilanir (41,
42), epitel limeninde jel haline gelerek bagirsak epiteli yiizeyinde ¢odziinmeyen
mukus bariyerini olusturur (5, 10, 13). MUC2 miisin genleri polimerler olusturarak,
miisine viskoelastik 6zellik kazandirirlar. Boylece bagirsak mukozasinda hasari
engellemis olurlar. MUC2 molekiilleri iizerindeki polar bolgelere su molekiilleri
baglanmaktadir. Bu ylizden, miisin molekiilleri birbirine sikica baglanmazlar. Bunun
yerine miisin molekiilleri birbirine ve epitel yiizeye baglanir. Normalde hidrofilik
olan miisin tabakasi, dehidrate oldugunda, hidrofobik agregatlar yani miisin
filamanlar1 olustururlar.
3.2.3.3. MUCSAC geni

Bir salg1 miisini olan MUCS5AC, ince bagirsaklar ve mide miisini olup, yiizey
mukus hiicreleri tarafindan salgilanir. Midede ise foveola gastrikalarin epitel
hiicreleri ve yiizeyde bulunan bezlerden salgilanir (5). MUCS5AC, miisin tabakasinin
jel kivamini saglar.
3.2.3.4. MUC6 geni

Bir salgi miisini olan MUC6, MUCS5AC ile birlikte HCI icin segici bir
difiizyon bariyeri olarak gorev yapar ve mide yiizeyinin korunmasinda en biiyiik rol
oynayan biiyiik yapidaki bilesenidir. Mide ve safra kesesinde bulunan bezlerden
yogun olarak salgilanir. Ayrica, MUC6 O-glikanlarin Helikobakter pilori, kolesteril-
alfa-D-glukopiranosid, baslica hiicre duvar1 bileseni biyosentezini inhibe etmeye
kars1 antimikrobiyal aktiviteye sahiptir (5, 13). MUC6 ilk olarak insan midesinden
izole edilmistir. Mide ve safra kesesinde yiiksek miktarlarda eksprese edilirken,
ilium, kolon ve endometriyumda daha zayif miktarda exsprese edilir. MUC6 ard arda

169 adet aminoasit zincirinden olusmustur ve MUC6 alelleri en az 15 tekrar birimini
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icermektedir. MUC6 lokalizasyonu ve kimliklendirilmesi tamamlanmasima ragmen

cDNA dizilimi heniiz tamamlanamamaistir (53).

3.3- MATERYAL VE METOD

Diyarbakir’da hizmet veren 6zel kesimhanelerden olagan kesim sirasinda
ayni besi ortaminda yetistirilmis 24 aylik 20 adet boga ve 12 aylik 20 adet kog
abomazumu temin edildi. Temin edilen abomazumlarin makroskobik olarak,
herhangi bir lezyon bulunup bulunmadigi ve paraziter enfestasyonu yoniinden
degerlendirilmesi  yapildi  (Inspeksiyon-Flotasyon metotlar)). Daha sonra
abomazumlarin kardiya, fundus ve pilorus bolimlerinden doku 6rnekleri alinarak,
formol-alkol solusyonunda 18 saat siire ile tespit edildi. Tespit islemini takiben

yikama olmaksizin dokulara asagidaki islemler uygulandi:

I- %96’lik alkol 1 saat
2- Absol I 1 saat
3- Absol II 1 saat
4- Absol III 1 saat
5- Metil benzoat | 1 gece
6- Metil benzoat II 1 glin
7- Metil benzoat 11 1 gece
8- Benzol I 45 dk.
9- Benzol Il 45 dk.
10-Benzol + Parafin 25 dk.
11- Temiz parafin 4 saat

Daha sonrada dokular parafine bloklandi.

Hazirlanan parafin bloklardan, Leica RM 2125 Rotary mikrotomunda 5
mikrometre kalinliginda seri kesitler alindi. Herbir bloktan 10 adet preparat
hazirlandi. 1 numarali preparat genel yapi1 ve abomazumda patolojik bir durumun
bulunup bulunmadigin1 belirlemek i¢in Crossman’s triplesi ile boyanarak
degerlendirildi. Bu kesitlerden histokimyasal boyama i¢in normal lama,
immunohistokimyasal boyama icin ise 3-aminopropyl-triethoxysilane (APES) ile

kaplanmis diger lamlara alindi.
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Deparafinizasyon/ Rehidratasyon

I- Ksilol I.

2- Ksilol II.

3- Absol I

4- Absol II.

5- %96’lik alkol

6- %380’lik alkol.

7- %70’lik alkol

8- Distile suya alinir.
3.3.1.Histokimyasal boyama

2’den 6’ya kadar numarali preparatlara sirarasi ile periodat reaktif asit

miisinleri belirlemek i¢in Phenylhydrazine-PAS, glikojeni belirlemek icin Best
Carmin ve PAS-diastaz, bezlerdeki ndtral ve asit miisinleri belirlemek i¢cin Alcian
Blue (pH 2.5) —PAS ile bezlerdeki karboksilli ve siilfath asit miisinleri belirlemek
icin ise Alcian Blue (pH 2.5)-Aldehyde Fuchsin boyama yontemleri uygulandi. Boga
ve koclarda abomazum bezlerindeki miisinlerin tipleri ile kardiya, fundus ve piloris
boliimlerindeki yerlesimleri ve tiirler arasinda farkliligim bulunup bulunmadig:
histokimyasal olarak belirlendi. Boyamalar sonrasi preparatlar Nikon-Eclipse 400
dijital fotograf makinesi atagmanli arastirma mikroskobunda incelenerek
fotograflandi (45) .
3.3.2. Histokimyasal boyalarin hazirlanmasi ve boyanma metotlari
3.3.2.1. Phenylhydrazine-PAS

%1 sulu periyodik asit, %35 fenilhidrazin hidroklorit ve Schiff ayiraci soliisyonu
kullanildi. Boyama teknigi;

1- Kesitler 5 dakika periyodik asitte bekletildi

2- Distile suda yikandi.

3- 15 dakika shifft ayiracinda bekletildi.

4- Akarsuda 5-10 dakika yikandi.

5- Harris soliisyonuyla ¢ekirdek boyamasi yapildi.

6- Dehidratasyon sonra etallan ile kapatma yapildi.



3.3.2.2. PAS-Alcian Blue

%1 AB, %3 asetik asit, %1 sulu periyodik asit soliisyonu kullanild1.

teknigi;

1.

8.

Kesitler 5 dakika AB bekletildi

2. Distile suda yikandi.
3. Kesitler 5 dakika periyodik asitte bekletildi
4. Distile suda yikandi.
5.
6
7

15 dakika shifft ayiracinda bekletildi.

. Akarsuda 5-10 dakika yikandu.

. Mayer’in hematoksilen soliisyonuyla ¢ekirdek boyamasi yapild.

Dehidratasyon sonra etallan ile kapatma yapild1.

3.3.2.3. Alcian Blue- Aldehid Fucsin
pH 2.5 olan AB kullanildi. Boyama teknigi;

. Kesitler %70’lik alkole alindi.

20 dakika AF bekletildi
%70’lik alkolde yikand:.
5 dakika AB bekletildi
Distile suda yikanda.

Dehidratasyon sonra etallan ile kapatma yapild1.

3.3.2.4. PAS-Diastas

Boyama teknigi;

1.

Kesitler distile suya alind1.

Kesitler 5 dakika periyodik asitte bekletildi

. Mayer’in hematoksilen soliisyonuyla ¢ekirdek boyamasi yapild.

. Dehidratasyon sonra etallan ile kapatma yapild.

19

Boyama

2. Diastas enzimi eklenen kesitle sindirme islemi i¢in 60 dk. Etiivde bekletildi.
3. 5-10 dakika distile suda yikandi.
4.
5
6
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3.3.2.5.Best Carmin
60 ml distile su, 2 gr carmin, 1 gr potasyum karbonat ve 5 gr potasyum klorit
ile hazirlanan soliisyon kullanildi. Calisma soliisyonu 15 ml stok soliisyon, 12,5 ml
metanol ve 12,5 ml amonyak kullanilarak hazirlandi.
Deparafinizasyon, dehidratasyon islemlerinden sonra alman kesitler, 10
dakika carmin soliisyonunda bekletildi, alkolde yikandu.
3.3.3. Iimmunohistokimyasal boyama
7’den 10’a kadar olan preparatlar ise immunohistokimyasal boyama igin
kullanildi. Boga ve koglarin abomazumundaki MUC1, MUC2, MUCSAC VE MUC6
miisin genlerinin ekpresyonlar1 ve abomazum bdliimlerindeki lokalizasyonlari
asagidaki metod kullanilarak belirlendi.
1- 5 mikrometre kalinligindaki parafin kesitler, deparafinizasyon ve rehidrasyon
islemlerinden sonra distile suda ¢alkalandi.
2- Endojen peroksidaz aktivitesini gidermek icin kesitler distile suda hazirlanmis
%3’liik H,0, ile 20 dakika muamele edildi.
3- 0.01 M Fosfat Buffer Saline (PBS)’de iiger kez 5’er dakika yikandu.
4- Kesitler bloking soliisyonda 5 dakika bekletildi. Daha sonra primer antikor
eklendi.
5- Primer antikor ile oda sicakliginda 2 saat siiresince inkiibe edildi.
6- Inkubasyonu takiben 0.01 M PBS’te 3 kez yikanandi.
7- Daha sonra biotinlenmis sekonder antikor (Histostain Plus Bulk Kit, Zymed)
ile 20 dakika nem odasinda, oda 1s1sinda inkube edildi.
8- 3 kez PBS ile yikandi.
9- Enzim konjugatl strepavidinde (Histostain Plus Bulk Kit, Zymed) 20 dakika
muamele edildi.
10-Kesitler, tekrar 3 kez PBS ile yikandi.
11- DAB kromojen soliisyonlarinda 5-15 dakika bekletildi.
12-Mayer’in hematoksileninde 1 dakika siireyle zit boyama yapilan kesitler
cesme suyunda mavilesinceye kadar yikandi.
13-DAP kromojen soliisyonu kullanilan kesitler alkolden gecirilerek ksilolde
parlatildiktan sonra etallan damlatilip lamelle kapatilda.

14-Negatif kontrol i¢cin doku Ornekleri primer antikor yerine PBS ile muamele
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edildi.
15-Boyamalar sonrasi preparatlar Nikon-Eclipse 400 dijital fotograf makinesi
atagmanl arastirma mikroskobunda incelenerek fotograflandi.
PBS Tampon soliisyonu (alkali 6zellikte): 5 It. icin;
36 gr. NaCL
2,15 gr. Monobazik potasyum fosfat
7,40 gr. Dibazik sodyum fosfat karistirilip, 5 It suya tamamlandi.
Kromojen (DAP) hazirlanmasi; 12 ml i¢in;
1 ml distile su
Daha sonra sirasiyla 1, 2, 3 nolu reaktotlerden 12 damla katilarak hazirland.
Primer antikor sulandirmasi; 1/100 sulandirma orani ile 9000 plt i¢in;
l.agsama: 100 plt antikor + 900 plt sulandirici
II.asama: 1000 plt antikor + 3300 plt sulandirict
[Il.asama: 4300 plt antikor + 4700 plt sulandirict
Preparatlar Nikon-Eclipse 400 DSRI Nikon dijital fotograf makinesi ( NIS
Elements Imaging Software (version 3.10) atagmanli arastirma mikroskobunda

incelenerek degerlendirildi ve fotografland:.
3.3.4.immunohistokimyasal analiz
Strepavidin peroksidaz immunohistokimya yontemi uygulandi. Mouse monoclonal

antikorlar (santa kruz) kullanildi1 (Tablo 3.1).

Tablo-3.1: Kullanilan antikorlara ait bilgiler

Antikorun Adi Antikorun Tiirii Katalog Numarasi
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
4- Mucin 6 (CLHS) Mouse monoclonal | Santa Cruz, sc-33668

Immunohistokimyasal boyanma, yogunluk (intensity score) ydntemi
kullanilarak semikantitatif olarak degerlendirildi. Yogunluk skorunda, hiicrelerdeki

pozitif boyanma yogunluklar1 degerlendirildi.
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Immunohistokimyasal boyanma sonuglarindaki skorlama islemi asagidaki
gibi yapild1.
Yogunluk skoru
(-) : Negatif (yiiksek biiylitmede hicbir hiicrede boyanma yok)
(+) : Zay1f (sadece yliksek biiyiitmede goriilen boyanmis hiicreler)
(++) : Orta (diisiik biiyiitmelerde kolaylikla goriilen boyanmais hiicreler)
(++ +): Giiglii (¢cok diisiik biiytitmelerde goriilen boyanmis hiicreler)
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3.4. BULGULAR
3.4.1. Abomazumun Histolojik Ozellikleri

Incelenen kesitlerde hem bogalarda hem de koglarda abomazum histolojik
olarak tunika mukoza, tunika muskularis ve tunika seroza olmak fiizere ii¢ katmanda
meydana geldigi saptandi. Mukozanin her iki tiirde de lumene dogru plika gastrika
denen diirtimler olusturdugu, bu diirimlerin lumene bakan ylizeylerinde foveola
gastrika denilen krater ya da huni benzeri ¢okiintiiler meydana getirdigi goriildii.
Mide ylizeyini orten lamina epiteliyalisin tek katl yiiksek prizmatik 6zellikte oldugu
saptandi. Ayni1 epitelin foveola gastrikalarin yiizeyini de orttiigii goriildii. Boga ve
koglarda abomazumun kardiya, fundus ve pilorus boliimlerinin lamina propriyasinin
genis bir alan kapladigi ve bezlerle dolu oldugu belirlendi. Bezlerin pilorus
bolgesinde, foveola gastrikalarin derinliklerine kadar indigi goriildi. Kardiya
bolgesinde yer alan bezlerin aynmi tip hiicrelerden olustugu, hiicrelerin bezin dip
tarafinda kesik pramit, diger kisimlarda kiibik o6zellikte oldugu ortaya konuldu.
Fundus bélgesinde kollum, prensipal ve pariyetel olmak iizere 3 hiicre tipide agik bir
sekilde goriildii. Bezlerin kardiya bolgesinde sayilari az buna karsin fundus
bolgesinde sayilar1 artmisti ve bezlerde lumene uzanan pariyetal hiicreler her iki
tiirde de tipik olarak dikkati c¢ekti. Pilorus bolgesindeki bezlerde de hiicreler ayni
ozellikteydi. Lamina muskularis, birbirine dik konumda wuzanan diiz kas
hiicrelerinden olusan iki katman seklindeydi. Submukoza yag hiicrelerinden, biiyiik
damarlardan, bol elastik iplikler iceren gevsek bag dokusu yapisindaydi. Ayrica bazi
hayvanlarm abomazumlarinda makroskobik olarak herhangi bir paraziter
enfeksiyona rastlanmamasina ragmen, histolojik kesitlerde yogun lenfosit
infiltrasyonunun oldugu goriilmiistiir.
3.4.2. Abomazumun Histokimyasal Ozellikleri
3.4.2.1. Boga abomazumu

Karboksilli ve siilfatli asit miisinlerin ayirt edilmesinde kullanilan AF-AB
(pH 2,5) boyamasinda, boyanma 06zelliklerine gore bezlerde AF zayif, AF kuvvetli
ve AB pozitif reaksiyon veren hiicre tipleri belirlendi. Kardiya bolgesinde yilizeyde
bulunan bezlerin korpus glandulelerinde ve akitici kanallarinda AB (pH 2.5) ile zay1f
boyanma gozlenirken, daha derinlerde yer alan bezlerde AB reaksiyonunun daha

baskin oldugu saptandi. Kardiya bolgesinde AF reaksiyonunun yogun oldugu ve bu
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reaksiyonun daha c¢ok yiizeye yakin yerlestigi ve kuvvetli oldugu belirlendi (Sekil
4.1). Fundus bolgesinde yer alan bezlerin korpus glandulelerinde ve akitict
kanallarma AB (pH 2.5) ile zayif boyanma gozlenirken, daha derinlerde yer alan
bezlerde ise yogun bir AF boyandi (Sekil 4.2). Ayrica yiizeyden derinlere dogru
gidildik¢e AF ile pozitif reaksiyon veren hiicre sayisi daha ¢oktu. Kardiya bolgesinin
aksine pilorus bolgesinde yiizeyde bulunan bezlerin korpuslarinda ve epitel
hiicrelerde AB (+) olan ancak, ¢ok soluk mavi renkte boyanan hiicrelerin sayisinin
arttig1 goriildii. Derinde yer alan bezlerin korpuslar1 ve akitict kanallar1 ise yogun bir

AF ile boyand1 (Sekil 4.3).

Sekil 4.1. Boga kardiya bdolgesi, Diiz ok: Kuvvetli siilfatli asit miisinlerin
yerlesimini, kivrimli ok: Karboksilli asit miisinlerin yerlesimi gostermektedir

(Boyama: AF-AB).
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Sekil 4.2. Boga fundus bolgesi, Diiz ok: Kuvvetli siilfath asit miisinlerin
yogunlugunu gostermektedir (Boyama: AF-AB).

Sekil 4.3. Boga pilorus bolgesi, Diiz ok: Kuvvetli siilfatl asit miisinlerin yerlesimini,

krvrimli ok: Karboksilli asit miisinlerin yerlesimi gostermektedir (Boyama: AF-AB).
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Notral miisinleri asit miisinlerden ayirt etmek i¢cin uygulanan PAS-AB
boyamasinda, kardiya bolgesinde bulunan bezlerin korpus glandulelerinde ve akitict
kanallarinda hem PAS (+) hem de mikst Ozellikte boyanan hiicre sayisi fazla,
reaksiyon siddeti ise kuvvetliydi (Sekil 4.4). AB (+) reaksiyon veren hiicrelerin ¢ok
az sayida oldugu belirlendi. Yiizeyde bulunan bezlerde AB (+) yoniinden zayif bir
reaksiyon gozlendi. (Sekil 4.5). Fundus bdlgesinin yiizeye yakin yerlerde bulunan
bezlerin korpus glandulelerinde ve akitici kanallarinda PAS (+) ile yogun bir
reaksiyon gozlendi. Derinlerde bulunan bezlerin korpus glandulelerinde ve akitict
kanallarinda ise mikst boyanan hiicrelerin fazla oldugu belirlendi. Pilorus bdlgesinin
yiizeyinde bulunan bezlerin korpus glandulelerinde ve akitict kanallarinda PAS (+)
ile pozitif reaksiyon verdigi, derinlerde bulunanlarda ise mikst boyanan hiicrelerin

yogun oldugu belirlendi (Sekil 4.6).
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Sekil 4.4. Boga kardiya bolgesi, Diiz ok: Notral miisinlerin yerlesimini, kivrimli ok:

mikst miisinlerin yerlesimi gostermektedir (Boyama: AB-PAS).
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Sekil 4.5. Boga fundus bolgesi, Diiz ok: Mikst miisinlerin yogunlugunu
gostermektedir (Boyama: AB-PAS).

Sekil 4.6. Boga pilorus bolgesi, Diiz ok: Notral miisinlerin yerlesimini

gostermektedir (Boyama: AB-PAS).
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Bezlerdeki glikojenin varligini saptamak icin %0,01’lik diastaz’da 60 dk’lik
sindirim iglemi yapildiktan sonra, PAS reaktivitesi a¢isindan her 3 bolgede bulunan

bezlerde herhangi bir degisiklik goriilmedi (Sekil 4.7).

Sekil 4.7. Diiz ok: Boga abomazum bezleri ve akitici kanallarinda PAS reaktivitesi

(Boyama: PAS).

Best karmin ile boyamada ise pozitif reaksiyonun bulunmadigi belirlendi (Sekil 4.8).
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Sekil 4.8. Boga abomazum bezlerinde Best Carmine reaksiyonu (Boyama: Best

Carmine ).

Periodate-reactive asit miisinler ile notral miisinleri karsilastirmak igin
uygulanan FH-PAS boyamasinda, midenin her ii¢ boliimiinde de pozitif reaksiyon
verdigi, pilorus bolgesinde Ozellikle foveola gastrikalarin derinlerinde yerlesim
gosteren bezlerin korpus glandulelerinde ve akitici kanallarinda reaksiyonun yogun

oldugu gozlendi (Sekil 4.9-11).
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Sekil 4.9. Boga kardiya bolgesi, Diiz ok: No6tral miisinlerin  yerlesimini
gostermektedir (Boyama: FH-PAS).

s G 1 v,

Sekil 4.10. Boga fundus bdlgesi, Diiz ok: Notral miisinlerin yerlesimini
gostermektedir (Boyama: FH-PAS).
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Sekil 4.11. Boga pilorus bolgesi, Diiz ok: Notral miisinlerin yogunlugunu

gostermektedir (Boyama: FH-PAS).

3.4.2.2. Ko¢c abomazumu

AF-AB (pH 2,5) boyamasinda, boyanma 0&zelliklerine gore bezlerde AF
zayif, AF kuvvetli ve AB pozitif reaksiyon veren hiicre tipleri belirlendi. Bogalarda
oldugu gibi kardiya bolgesinde yiizeyde bulunan bezlerin korpus glandulelerinde ve
akitici kanallarinda AB (pH 2.5) ile zayif boyanma gozlenirken, daha derinlerde yer
alan bezlerde ise yogun bir AF ile boyandi (Sekil 4.12). Fundus bolgesinde yer alan
bezlerin korpus glandulelerinde ve akitici kanallarinda AB (pH 2.5) ile zayif
boyanma gozlenirken, daha derinlerde yer alan bezlerde ise yogun bir AF ile
boyand1 (Sekil 4.13). Ayrica yiizeyden derinlere dogru gidildikge AF ile pozitif
reaksiyon veren hiicre sayisi daha coktu. Pilorus bolgesinde bulunan bezlerin
korpuslarinda AB (+) olan ancak, ¢ok soluk mavi renkte boyanan hiicrelerin
sayismin arttig1 goriildii. Derinde yer alan bezlerin korpuslar1 ise yogun bir AF ile

boyand1 (Sekil 4.14).



32

Sekil 4.12. Kog¢ kardiya bolgesi, Diiz ok: Kuvvetli siilfatli asit miisinlerin
yerlesimini, kivrimli ok: Karboksilli asit miisinlerin yerlesimi gostermektedir

(Boyama: AF-AB).

Sekil 4.13. Kog¢ fundus bolgesi, Diiz ok: Kuvvetli siilfath asit miisinlerin
yogunlugunu gostermektedir (Boyama: AF-AB).
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Sekil 4.14. Kog¢ pilorus bolgesi, Diiz ok: Kuvvetli siilfath asit miisinlerin

yogunlugunu gostermektedir (Boyama: AF-AB).

PAS-AB Dboyamasinda, boga abomazumlarinda oldugu gibi kardiya
bolgesinde bulunan bezlerin korpus glandulelerinde ve akitici kanallarinda hem PAS
(+) hem de mikst Ozellikte boyanan hiicre sayisi fazla, reaksiyon siddeti ise
kuvvetliydi (Sekil 4.14). AB (+) reaksiyon veren hiicrelerin ¢ok az sayida oldugu
belirlendi. Yiizeyde bulunan bezlerde AB (+) yoniinden zayif bir reaksiyon gozlendi.
(Sekil 4.15). Fundus bolgesinin yiizeye yakin yerlerde bulunan bezlerin korpus
glandulelerinde ve akitic1 kanallarinda PAS (+) ile yogun bir reaksiyon gozlendi.
Derinlerde bulunan bezlerin korpus glandulelerinde ve akitici kanallarinda ise mikst
boyanan hiicrelerin fazla oldugu belirlendi. Pilorus bdlgesinin yiizeyinde bulunan
bezlerin korpus glandulelerinde ve akitici kanallarinda PAS (+) ile pozitif reaksiyon
verdigi, derinlerde bulunanlarda ise mikst boyanan hiicrelerin yogun oldugu

belirlendi (Sekil 4.16).
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Sekil 4.15. Ko¢ kardiya bolgesi, Diliz ok: Mikst miisinlerin yerlesimi, kivrimli ok:

Notral miisinlerin yerlesimini gostermektedir (Boyama: AB-PAS).

Sekil 4.16. Ko¢ fundus bdlgesi, Diiz ok: Mikst miisinlerin yerlesimi, kivrimli ok:

Notral miisinlerin yerlesimini gostermektedir (Boyama: AB-PAS).
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Sekil 4.17. Kog pilorus bdlgesi, Diiz ok: Notral miisinlerin yerlesimini, kivrimli ok:

Notral miisinlerin yogunlugunu gostermektedir (Boyama: AB-PAS).

Bezlerdeki glikojenin varligini saptamak icin %0,01’lik diastaz’da 60 dk’lik
sindirim iglemi yapildiktan sonra, PAS reaktivitesi agisindan her 3 bolgede bulunan

bezlerde herhangi bir degisiklik goriilmedi (Sekil 4.18)
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Sekil 4.18. Diiz ok: Ko¢ abomazum bezleri ve akitici kanallarinda PAS reaktivitesi

(Boyama: PAS).
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Best karmin ile boyamada ise pozitif reaksiyonun bulunmadigi belirlendi (Sekil

4.19).

Sekil 4.19. Ko¢ abomazum bezlerinde Best Carmine reaksiyonu (Boyama: Best

Carmine ).

FH-PAS boyamasinda, midenin her {i¢ boliimiinde bulunan bezlerin korpus
glandulelerinde ve akitici kanallarinda pozitif reaksiyon verdigi, pilorus bolgesinde
ozellikle foveola gastrikalarin derinlerinde yerlesim gosteren bezlerin korpus

glandulelerinde reaksiyonun yogun oldugu gozlendi (Sekil 4.20-22).
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Sekil 4.20. Ko¢ kardiya bolgesi, Diiz ok: Notral miisinlerin yerlesimini
gostermektedir (Boyama: FH-PAS).

Sekil 4.21. Kog¢ fundus bolgesi, Diiz ok: Notral miisinlerin yerlesimini
gostermektedir (Boyama: FH-PAS).
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Sekil 4.22. Kog¢ pilorus bolgesi, Diiz ok: No6tral miisinlerin  yogunlugunu
gostermektedir (Boyama: FH-PAS).

Histolojik degerlendirmede ortaya ¢ikan bulgular hem boga hem de koglarin
abomazumlarinin tim bolimlerinde, asidik miisinlerin derinde yer alan bezlerde
bulundugu, 6zellikle fundus bolgesinde bulunan bezlerde derinlere dogru gidildikce
kuvvetli siilfatli miisinlerden zayif siilfatli miisinlere dogru boyanma gozlendigi,
karboksilli miisinlerin abomazumun her ii¢ bolgesinde yogun olarak bulundugu
ortaya konuldu. Yine abomazumun tiim boélgelerinde yogun bir sekilde mikst
miisinlerin varhigir tespit edildi. Notral miisinlerin ise yine her iki tiirde de
abomazumun tiim boliimlerinde ylizeyde yer alan bezlerde yogun olarak bulundugu
tespit edildi. (Tablo 4.1-4.2). Hem boga abomazumu hem de ko¢ abomazum
boliimleri arasinda mukusun mukozadaki yerlesimleri ve salgi kompozisyonlari
bakimmdan 6nemli bir farklilik bulunamadi. Ancak ko¢ abomazumlarinda kardiya
ile pilorus bolgelerinde zayif boyanma gosteren karboksilli asidik miisinlerin

kardiyada derinde, pilorus bolgesinde ise ylizeyde yer alan bezlerde oldugu bulundu.
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Tablo 4.1. Boga abomazum béliimlerindeki bez epitel hiicrelerindeki histokimyasal

reaksiyonlar
Histokimyasal
Kardiya Fundus Pilorus
Reaksiyonlar
PAS-DIASTASE ++ ++ +4+
BEST CARMIN ) ) )
+AB+++M +++M +++M
AB(pH2.5)- PAS +++ PAS +++ PAS +++ PAS
+ AB + AB
+++ AF
AB(pH2.5)- AF +++ AF +++ AF
PAPS SEkh ++ ++ +

AB; Alcian Blue,

PeriodicAcid—PhenylhydrazineSchiff.

AF; AldehydeFuchsin, PAS; PeriodicAcid-Schiff, PAPS;

Reaksiyonlar: M; mikst reaksiyon, -; reaksiyon yok, +; zayif, ++; orta, +++; giiclii
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Tablo 4.2. Ko¢ abomazum béliimlerindeki bez epitel hiicrelerindeki histokimyasal

reaksiyonlar
Histokimyasal
Kardiya Fundus Pilorus
Reaksiyonlar
PAS-DIASTASE ++ ++ +4+
BEST CARMIN ) ) )
+AB+++M +++M +++M
AB(pH2.5)- PAS +++ PAS +++ PAS +++ PAS
+ AB + AB
+++ AF
AB(pH2.5)- AF +++ AF +++ AF
PAPS SEkh ++ ++ +

AB; Alcian Blue, AF; AldehydeFuchsin, PAS; PeriodicAcid-Schiff, PAPS;
PeriodicAcid—PhenylhydrazineSchiff.

Reaksiyonlar: M; mikst reaksiyon, -; reaksiyon yok, +; zayif, ++; orta, +++; giiclii

3.4.3. Abomazumun Immunohistokimyasal Ozellikleri
3.4.3.1. Boga abomazumu

Biitiin abomazum boliimleri i¢in kullanilan negatif kontrollerde boyanma
goriilmedi ( Sekil 4.23-25). MUC1, MUC2, MUCSAC ve MUC6 miisinleri i¢gin DAP
kromojen kullanildi. MUC1, MUCSAC ve MUCS6 i¢in tiim abomazum boliimlerinin
korpus glandulelerinde ve pariyetal hiicrelerde degisik yogunluklarda boyanmalar
gortildii. MUC?2 i¢in kardiya ve fundus bolgelerinde boyanma goriilmezken, pilorus

bolgesindeki bezlerde pozitif reaksiyon goriildii.
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Sekil 4.23. MUCI1 i¢in immunohistokimyasal boyanmanin goriilmedigi negatif

kontrol.

Sekil 4.24. MUC2 i¢in immunohistokimyasal boyanmanin goriilmedigi negatif

kontrol.
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Sekil 4.25. MUCS5AC i¢in immunohistokimyasal boyanmanim goriilmedigi negatif

kontrol.

Sekil 4.26. MUCG6 i¢in immunohistokimyasal boyanmanin goriilmedigi negatif

kontrol.
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3.4.3.1.1. MUC1

Membrana bagli miisin grubunda yer alan MUCI’in abomazumun tim
boliimlerinde yiizeye yakin yerlesen bezlerde lokalize oldugu goriildii. Kardiya
bolgesindeki bezlerin korpus glandulelerinde boyanma goézlendi. Fundus bolgesinde
bezlerin korpus glandulelerinde ve 6zellikle de pariyetal hiicrelerde yogun boyanma
gozlendi. Pilorus bolgesinde bulunan bezlerde ise kardiya bolgesinde oldugu gibi

bezlerin korpus glandulelerinde boyanma gozlendi (Sekil 4. 27-29).
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Sekil 4.27. Boga kardiya bolgesi MUCI1 lokalizasyonu, ok bast: Yiizey epitel

hiicresi.
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Sekil 4.28. Boga fundus bolgesi MUCI lokalizasyonu, ok basi: Pariyetal hiicreler.
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Sekil 4.29. Boga pilorus bolgesi MUCI lokalizasyonu, ok basi: Akitici kanal.
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3.4.3.1.2. MUC2

Kardiya ve fundus bolgelerinde boyanma yoktu. Pilorus bolgesinde ise zayif

Sekil 4.30. Boga fundus bolgesi MUC2 negat

-

if reaksiyon.
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Sekil 4.31. Boga pilorus bolgesi MUC2 lokalizasyonu, ok basi: Mukus salgi

hiicreleri.
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3.4.3.1.3. MUC5AC

Salgi miisini olan MUC5AC abomazumun her ii¢ bdlgesinde de ylizeyde
foveola gastrika epitel hiicrelerinde ve bezlerin korpus glandulelerinde yogun olarak
boyandig1 gozlendi. Ayrica pilorus bolgesinde derinde yer alan bezlerde de pozitif
reaksiyon goriildi (Sekil 4.32-34).
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Sekil 4.32. Boga kardiya bolgesi, MUCSAC lokalizasyonu, ok basi: Yiizey epitel

hiicreleri.
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Sekil 4.33. Boga fundus bolgesi, MUCSAC lokalizasyonu, ok bast: Yiizey epitel

hiicreleri.

Sekil 4.34. Boga pilorus bolgesi, MUCSAC lokalizasyonu, ok basi: Mukus salgi

hiicrelerinde boyanma.
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3.4.3.1.4. MUC6
MUCSAC gibi bir salgi miisini olan MUC6 abomazumun her ii¢ bolgesinde
de yiizeyde yer alan bezlerin korpus glandulelerinde yogun olarak boyandigi

gozlendi. Pilorus bdlgesinde 6zellikle paryetal hiicrelerde reaksiyonun yogun oldugu

gozlendi (Sekil 4.35-37).

e

Sekil 4.35. Boga kardiya bolgesi, MUC6 lokalizasyonu, ok basi: Bez epitelinde

boyanma.
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Sekil 4.36. Boga fundus bolgesi, MUC6 lokalizasyonu, ok basi: Miikéz boyun

hiicreleri.

Sekil 4.37. Boga pilorus bolgesi, MUC6 lokalizasyonu, ok basi: Mukus salgi

hiicrelerinde boyanma.
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Immunohistokimyasal boyanma sonuglarindaki yogunluk skoru tablo 4.3.’te
gosterilmistir.
Tablo 4.3. Boga abomazum boliimlerindeki bez epitel hiicrelerindeki

immunohistokimyasal reaksiyonlar

Immiinohistokimyasal
Reaksiyonlar Kardiya Fundus Pilorus
MUC1 Sk +++ ++
MUC2 - - +

+++ +++ +++
MUCSAC

++ ++ +++

MUC6

Reaksiyonlar: -, reaksiyon yok, +; zayif, ++; orta, +++; gliclii

3.4.3.2. Ko¢c abomazumu

Bogalarda oldugu gibi kocglarda da abomazum tiim boliimleri i¢in kullanilan
negatif kontrollerde boyanma gériilmedi ( Sekil 4.38-41). MUC1, MUC2, MUCS5AC
ve MUCG6 miisinleri i¢in DAP kromojen kullanildi. MUC1, MUCS5AC ve MUCS6 i¢in
tim abomazum bolimlerinin foveola gastrika epitel hiicrelerinde, korpus
glandulelerinde ve pariyetal hiicrelerde degisik yogunluklarda boyanmalar goriildii.
MUC2 i¢cin kardiya ve fundus bolgelerinde boyanma goriilmezken, pilorus

bolgesindeki bezlerde pozitif reaksiyon goriildii.
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Sekil 4.38. MUCI1 i¢in immunohistokimyasal boyanmanin goriilmedigi negatif

kontrol.

Sekil 4.39. MUC2 i¢in immunohistokimyasal boyanmanin goriilmedigi negatif

kontrol.
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kontrol.

Sekil 4.41. MUC6 i¢in immunohistokimyasal boyanmanimn goriilmedigi negatif

kontrol.
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3.4.3.2.1. MUC1

Abomazumun tiim bolimlerinde yilizeyde yer alan bezlerde boyanma
gozlendi. Kardiya bolgesindeki bezlerin korpus glandulelerinde boyanma gozlendi.
Fundus bolgesinde 6zellikle pariyetal hiicrelerde yogun boyanma goézlendi. Pilorus
bolgesinde bulunan bezlerde ise kardiya bdlgesinde oldugu gibi bezlerin korpus

glandulelerinde boyanma gozlendi (Sekil 4. 42—44).
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Sekil 4.42. Kog kardiya bolgesi MUCI lokalizasyonu, oklar: Yiizey epitel hiicreleri.
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Sekil 4.44. Kog pilorus bolgesi MUCI1 lokalizasyonu.
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3.4.3.2.2. MUC2
Kardiya ve fundus bdlgelerinde reaksiyon gozlenmezken, pilorus bolgesinde

pozitif reaksiyon ve zayif siddette boyanma gozlendi (Sekil 4.45-46).
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Sekil 4. 45. Kog kardiya bolgesi MUC2 negatif reaksiyon.

Sekil 4. 46. Kog¢ pilorus bolgesi, MUC2 lokalizasyonu, ok basi: Mukus salgi

hiicrelerinde boyanma.
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3.4.3.2.3. MUC5AC
Boga abomazumlarinda oldugu gibi ko¢ abomazumun her ii¢ bdlgesinde de
yiizeyde yer alan bezlerin korpus glandulelerinde ve foveola gastrika epitel

hiicrelerinde yogun olarak boyandig1 gozlendi (Sekil 4.47-49).

Sekil 4. 47. Koc¢ kardiya bolgesi, MUCSAC lokalizasyonu, ok basi: Epitel

hiicrelerinde boyanma.
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Sekil 4. 48. Ko¢ fundus bdlgesi, MUCSAC lokalizasyonu, ok basi: Epitel

hiicrelerinde boyanma.

Sekil 4.49. Kog pilorus bolgesi, MUCSAC lokalizasyonu, ok basi: Mukus salgi

hiicrelerinde boyanma.
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3.4.3.2.4. MUC6
Abomazumun her Ui¢ bolgesinde de yiizeyde yer alan bezlerin korpus
glandulelerinde yogun olarak boyandigi gozlendi. Pilorus bolgesinde oOzellikle

pariyetal hiicrelerde reaksiyonun yogun oldugu gozlendi (Sekil 4.50-52).

Sekil 4.50. Kog kardiya bolgesi, MUC6 lokalizasyonu.
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Sekil 4.52. Kog pilorus bolgesi, MUC 6 lokalizasyonu, ok basi: Mukus salgi

hiicrelerinde boyanma.
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Immunohistokimyasal boyanma sonuglarindaki yogunluk skoru tablo 4.4.’te

gosterilmistir.

Tablo 4.4. Ko¢ abomazum béliimlerindeki bez epitel hiicrelerindeki

immunohistokimyasal reaksiyonlar

Immiinohistokimyasal Kardiya Fundus Pilorus
Reaksiyonlar
MUC1 Sk +++ ++
MUC2 - - +
b b b
MUCSAC
++ ++ +4+
MUC6

Reaksiyonlar: -, reaksiyon yok, +; zayif, ++; orta, +++; giiclii
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3.5. TARTISMA

Ruminantlarda midenin sindirim sistemindeki oransal pay1r diger
tiirlerinkinden daha yiiksektir. Egin ruminatlarda toplam sindirim sistemi igeriginin
%65-85’1 mide igeriginden olusmaktadir (1, 2). Memeli hayvanlar, insan ve
baliklarda midenin kardiya, fundus ve pilorus olmak iizere 3 bdliimden olustugu;
ruminantlarin basit midesi olan abomazumun histolojik olarak da tunika mukoza,
tunika muskularis ve tunika seroza olmak iizere lic katmandan meydana geldigi,
mukozanin her iki tiirde de lumene dogru plika gastrika denen diiriimler olusturdugu,
bu diiriimlerin de lumene bakan yiizeylerinde foveola gastrika denilen krater ya da
huni benzeri ¢okiintiiler meydana getirdigi saptandi (16, 17, 19). Mukozanin lamina
propriyasinin bezlerle dolu oldugu ve bezlerin her iki tiirde de pilorus bolgesinde,
foveola gastrikalarin derinliklerine kadar indigi belirlendi. Kardiya ve piloris
bolgesinde bezlerin ayni tip hiicrelerden, fundus bodlgesinde kollum, prensipal ve
pariyetel olmak {izere 3 tip hiicreden meydana geldigi ortaya konuldu.

Farkli memeli tiirlerinde lamina propriyada yerlesmis olan mide bezlerinde
bez epitel hiicrelerinde iiretilen miisinlerle ilgili histokimyasal olarak pek c¢ok
calisma yapilmistir. Yapilan ¢aligmalarla midede asidik, notral ve siilfatl miisinlerin
varlig1 ortaya konmustur (5, 16, 19, 30, 35). Midedeki bezlerde sialomiisinlerin az
miktarda bulundugu, mikst miisinlerin, zay1f ve kuvvetli siilfatl asit miisinlerin daha
yogun oldugu bildirilmistir (5, 16, 36).

Sunulan ¢aligmada her iki tiirde de abomazumdaki korpus glandule ve akitici
kanal epitelinin yogun PAS (+) boyandigi, Best karmin ile boyanmanm olmadigi
goriilmiistiir. Bezlerdeki glikojenin varligini saptamak i¢in diastaz ile sindirim iglemi
yapildiktan sonra, PAS reaktivitesi agisindan herhangi bir degisikligin olmamasi,
abomazum bezlerinin glikojen igermedigini, ancak noétral miisinler agisindan zengin
oldugunu ve visinal diol gruplarinin (misinlerdeki serin veya treoninin
aminoasitlerinin hidroksil gruplar1)) bulundugunu ortaya koymustur. Van Cam
Hoang (5) ve Osman HASSA ve ark. (16)' nin bildirdigi gibi bezlerde notral
miisinlerin yaygin oldugu goriilmiistiir.

PAS-AB (pH 2,5) boyamasinda, boga ve kog¢larda abomazumun kardiya,

fundus ve pilorus bdlgelerinde bulunan bezlerin korpus glandulelerinde ve akitici
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kanallarinda asit ve notral miisinlerin oldugu, nétral miisinlerin daha yogun olarak
bulundugu saptandi. Mikst miisinlerin yasa baghh olarak azaldigi (5) baz
calismalarda belirtilmesine ragmen sunulan calismada yine boga ve koglarda
abomazumun tiim boliimlerinde yogun miktarda mikst miisinlerin varligi, bezlerdeki
hiicrelerin hem notral hem de asit miisinleri i¢erdigini géstermistir.

AF-AB (pH 2,5) boyamasinda, her iki tiirde kardiya ve fundus bolgelerinde
yiizeyde yer alan bezlerde karboksilli asit miisinlerin zayif oldugu, derinlere dogru
gidildik¢e kuvvetli stilfath asit miisinlerden zayif siilfath asit miisinlere dogru
degistigi ve yogun olarak bulundugu tespit edildi. Pilorus bdlgesinde ise kardiya
bolgesinin aksine yiizeyde yer alan bezlerde karboksilli asit miisinlerin daha yogun
miktarda oldugu saptandi. Ayrica ko¢ abomazumu boga abomazumunun aksine
kardiya ile pilorus bolgelerinde zayif boyanma gosteren karboksilli asit miisinlerin
kardiyada derinde, pilorus bdlgesinde ise yiizeyde yer alan bezlerde oldugu bulundu.
Bu durumun calismada kullanilan koclarin bogalara gore daha gen¢ olmasmdan
kaynaklandig: diistiniilmektedir.

Hem boga hem de koglarda FH-PAS (PAPS) boyamasinda, reaksiyonun
pilorus boliimiindeki bezlerde diger boliimlerdeki bezlere kiyasla daha yogun
oldugunu gostermistir. Bu durumda, N-asetil siyalomiisinlerin her iki tiirde de
kardiya ve fundus boliimlerindeki bezlerden ziyade, pilorus boliimiindeki bezlerde
daha zengin oldugunu gostermistir.

Memelilerde mide mukozasi, lumen ve apikal hiicre ylizeyleri arasindan
pepsin ve diger makro molekiiller i¢in diisiik permeabilite saglayarak fiziksel bir
bariyer meydana getiren yapigkan ve devamlilig1 olan viskoelastik mukus tabakasi
tarafindan Ortiilmiistiir. Bu mukus jelin viskéz ve jel olusturma ozelligi, ¢ok
sayidaki oligosakkaridin degisik sekillerde baglanmalari sonucu miisin genleri
tarafindan kodlanan miisin glikoproteinlerinden meydana gelir (78). Miisinler O-
glikolizasyon bdlgelerine sahip olan threonin ve serinden zengin tandem tekrar
bolgeleri ile karaterizedir. Ozellikle, MUC1, MUCSAC ve MUC6’nin mide de
mukus bariyerinin devamliginda temel fonksiyonlara sahip oldugu ve ylizey epitel
hiicreleri ile miik6z boyun hiicreleri tarafindan salgilandig: bildirilmistir (76, 77, 52,
27). Sunulan ¢alismada da boga ve koglarin abomazumda MUC1, MUC2, MUC5AC

ve MUC6 ekpresyonunun bulunup bulunmadigi, abomazumun mukus bariyerinin
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devamliginda temel fonksiyonlara sahip olup olmadigini ortaya koymay1 amacladik.
Bu amaclada miisinlerin lokalizasyon ve ekspresyonlarmi immunohistokimyasal
olarak degerlendirdik. Farkli memeli tiirlerinde yapilan ¢aligmalarda mide kanseri
tanis1 basta olmak lizere paraziter enfeksiyonlar dahil pek cok enfeksiyoz etkene
kars1 mukusun koruyuculugu ortaya konmustur (7, 10, 18, 22, 26, 28, 29, 32).

Mide ve kolon mukozasindaki mukus tabakasi 2 katmandan olusur. Biri
mukozaya yapisik i¢ tabaka ile daha kalin ve gevsek yapida olan ikinci tabakadir.
Kolon i¢ tabakasi, kompakt ve yogun bir yapida olup, bakteriyel penetrasyonu
onlemeye yardimci bir yapiya sahiptir. Bu nedenle kolonun i¢ tabakasi bakterilerden
yoksundur. Kolonun i¢ mukus tabakasinin aksine midenin i¢ mukus tabakasi
gozenekli yapis1 nedeniyle bakterilerin penetrasyonuna uygun yapidadir (55). Ayrica
mide miisin tabakasi araciligryla liimende 4, epitel yiizeyde 7’ye kadar degisen pH
araligimi korur (50, 51, 47). Hiicre yiizeyine yakin mesafede sekrete edilen miisin
tabakas1 membran ile iliskili miisinlerle cesitli etkilesimlerle temas halinde olabilir.
Her iki tabaka epitel hiicre yiizeyinin kotii kosullardan korunmasina katkida bulunur.
D1s miisin katmani mikroorganizmalar veya cesitli materyal i¢in fiziksel bir engel
olustururken, hidrasyonu, iyonik bilesimi, iyonik konsantrasyonu ayarlar ve spesifik
molekiillerin iceri veya disar1 gecisini diizenler. Ornegin, mide epitel yiizeyindeki
mukus HCI i¢in segici bir diflizyon bariyeri olusturur. Gastrik epitel tarafindan
salgilanan bikarbonat mukus tabakasinda tutularak epitel iizerinde pH 2 ile pH 67
arasinda bir gradient olusturur. Mide lumeninde pH yiikselmeye basladiginda mide
epiteli tarafindan salgilanan HCl mukusu gegerek lumene ulasir. Ancak, pH 4’iin
altma diisiince HCI’nin epitele zarar vermesi mukus tarafindan engellenir.

Insanlarda normal midenin antrum ve gdvdesinden MUC1’in lokalize
oldugu, o6zelliklede foveola hiicrelerinin sitoplazma ve apikal membrani ile birkag
muk6z hiicreden ekspresse oldugu bildirilmistir. Midenin gévde (fundus)
boliimiindeki foveolar hiicrelerden ziyade immunreaksiyonun pariyetal hiicrelerde
daha baskim oldugu bildirilmistir (46). Sunulan ¢alismada da insanlarda bildirildigi
gibi hem boga hem de koglarda MUC1’in abomazumun tiim bdliimlerinde ylizeye
yakin bez ve kanal epitel hiicrelerinin sitoplazmalar1 ile membranlarinda lokalize

oldugu gosterildi. Ayrica her iki tiirde dnceki calismalarda bildirildigi gibi (5, 58,
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59) fundus boliimiindeki pariyetal hiicrelerde MUC1 immunreaksiyonu diger
hiicrelere gore daha baskin oldugu belirlendi.

Bir¢ok calismada bildirildigi gibi, epitel hiicrelerinin apikal membranlarinda
lokalize olan MUC1’in boga ve kocglarda abomazum epitel hiicrelerinin
korunmasimda bir fonksiyonu olabilecegi diisiiniilmiistiir. Ozellikle, glikokaliksin en
onemli bilesenlerinden biri olan MUC1 in mikrobial patojenlerle etkilesime girdigine
dair ¢ok sayida kanit mevcuttur (61, 62, 63, 64). Birgok patojenin, patojeniteye sebep
olabilmesi i¢in penetrasyon yolu ile mukozal epitel hiicrelerine direkt baglanmasi
gerektigi ifade edilmistir. Hiicre yiizeyini kaplayan MUCI ’in temel fonksiyonunun
hiicre yapigsmasinda rol aldig1 (65, 67), bakteriyel penetrasyon ve invazyonlara karsi
mukozalar1 korumak ve mikroroganizmalar i¢in bir tuzak ligand1 gibi davranmak ile
mide mukozasini HCI’nin etkilerine karst korumak oldugu bilgileri dikkate
almdiginda (60), boga ve koglarin abomazumunda da MUC1’in benzer fonksiyonlar1
yerine getirebilecegi diisiiniilmiistiir.

MUC?2 sinirh olarak incebagirsaklarda 6zelliklede kolon kadeh hiicrelerinden
exprese edildigi pek cok arastirmada bildirilmistir (10, 48, 60). MUC2'nin kolonda
sentezlendiginin bildirilmesine ragmen bazi yaymlarda (4, 10) ve yaptigimiz
calismada pilorus bolgesinde MUC2’nin lokalize oldugu belirlendi. Gastrointestinal
mukus tabakasinin besinlerin emlimini saglamada ve distal liimene madde gecisine
yardimc1 olmada gerekli oldugu bildirilmistir (10, 74). Motor sistem tarafindan
kontrol edilen bu mekanizma, hem incebagirsagin fonksiyonu i¢cin hemde sivi
sekresyonunda 6nemli bir rol oynar. Sunulan ¢calismada da hem boga hemde kog¢larda
abomazumun pilorus bolgelerinde 6zellikle pariyetal hiicrelerde MUC2'nin eksprese
oldugu belirlendi. Pilorus bolgesinde MUC2’nin fonksiyonu géz Oniine alindiginda
incebagirsaklara gecis bolgesi olmasi nedeniyle besinlerin emilimi ve distal liimene
madde gecisini kolaylastirmasi amactyla MUC2’nin eksprese oldugu diistiniilmiistiir.

Yapilan pek cok calismada midede salgir miisini olan MUCS5AC’ nin MUCI
ve MUC6 ile birlikte en belirgin miisin oldugu ve foveola epitel hiicrelerin
sitoplazmalarinda (5, 7, 18, 28, 54) ve mukus boyun hiicrelerinden (31, 66) exprese
oldugu bildirilmistir.
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MUCS5AC’nin sican, tavsan, kedi, domuz ve ineklerde 6zellikle midenin
ylizey epitel hiicrelerinden (43), insanlarda ise kardiya, fundus ve antrumdaki miikoz
hiicrelerden ekspresse oldugu bildirilmistir (44, 52, 76, 77).

Sunulan c¢alisjmada hem boga hemde ko¢ abomazumlarinin her ii¢
boliimiindede MUCSAC’nin foveola epitel hiicrelerin apikal yiizeylerinde ve
ozellikle fundus bdlgesinde pariyetal hiicrelerde lokalize oldugu belirlendi. Birgok
calismada bildirildigi gibi, boga ve koglarda abomazum epitel hiicrelerinde lokalize
olan MUCSAC’nin mukozanin korunmasmda bir fonksiyonu olabilecegi
diisiiniilmiistiir. Ozellikle, midede MUCI ile birlikte mukusun en &nemli yap1
taglarindan biri olan MUCS5SAC’nin temel fonksiyonunun mukus tabakasmin
biitiinliigiinlin korunmasinda rol aldig1 (70) ve bakteriyel penetrasyon ve
invazyonlara karst mukozalar1 korumak oldugu bilgileri dikkate alindiginda (62),
boga ve koglarm abomazumunda da MUCS5AC’nin benzer fonksiyonlari yerine
getirebilecegi diisliniilmiistiir.

Yapilan pek cok calismada, bir salgi miisini olan MUC6’nin, MUCI ve
MUCSAC ile birlikte midede temel miisin olarak gorev aldigi, insan midesinde
antrum bolgesindeki mukus salgi hiicrelerinde, diger tiirlerde 6zellikle fundus
bolgesinde derinde yer alan bezlerin miik6z boyun hiicrelerinde ve limende, daha
yogun olarakta paryetal hiicrelerden eksprese oldugu ifade edilmistir (5, 7, 18, 74).
Reis ve ark. (49) insan midesinde MUC6’nin miisin graniillerinin histokimyasal ve
ultrasutrukturel Ozellikleri ile karaterize mukopeptik hiicrelerden, antrumdaki
bezlerden ve fundusun boyun bodlgesindeki miikdz hiicrelerden ekspresse oldugunu
bildirmislerdir. Sunulan ¢aligmada gerek boga gerekse ko¢ abomazumlarinda her ii¢
bolgesindede derinde yer alan bezlerin miik6z boyun hiicre sitoplazmalarinda ve
ozelliklede pilorus bolgesinde pariyetal hiicrelerde MUC6’nin lokalize oldugu
belirlendi. Yapilan calismalarda gastrik mukoza yiizeyini kaplayan mukus
tabakasinin temel olarak salgi miisinlerinden olustugu, bu miisinlerin dogrudan
antimikrobiyel aktiviteye sahip oldugu, MUC6 nin bakterilerin mukoza yiizeyine
penetrasyonunu engelledigi bildirilmistir (74). Bircok calismada bildirildigi gibi,
epitel hiicrelerde lokalize olan MUC6’nin boga ve koglarda abomazum epitel

hiicrelerinin korunmasinda bir fonksiyonu olabilecegi diistiniilmiistiir.
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3.6. SONUC VE ONERILER

Sonug olarak hem boga hem de koglarin abomazumlarinin tiim boliimlerinde,
asidik miisinlerin derinde yer alan bezlerde bulundugu, 6zellikle fundus bolgesinde
bulunan bezlerde derinlere dogru gidildik¢e kuvvetli siilfath asit miisinlerden zay1f
siilfath asit miisinlere dogru boyanma gozlendigi, karboksilli asit miisinlerin
abomazumun her ii¢ bolgesinde yogun olarak bulundugu ortaya konuldu. Yine
abomazumun tiim bolgelerinde yogun bir sekilde mikst miisinlerin varlig1 tespit
edildi. Notral misinlerin ise yine her iki tiirde de abomazumun tiim boliimlerinde
ylizeyde yer alan bezlerde yogun olarak bulundugu tespit edildi.

Hem boga abomazumu hem de ko¢ abomazum bdliimleri arasinda mukusun
mukozadaki yerlesimleri ve salgi kompozisyonlar1 bakimmdan énemli bir farklilik
bulunamadi. Yapilan degerlendirmede miisinlerin histokimyasal 6zelliklerinin
bolgeye spesifik fonksiyonlari ile uyumlu oldugu sonucuna varildi.

Paraziter enfeksiyonlar basta olmak {izere yapilan ¢calismalarda enfeksiyonlar
siiresince mukus tabakasimda meydana gelen degisimler, midenin enfeksiyon
ajanlarndan ve enfeksiyonlardan korunmasinda o©nemli bir rol oynadigini
gostermektedir. Ozellikle salgi miisinleri, mukus tabakasmnm biitiinliigiiniin
korunmasinda gorev alirlar ve enfeksiyon etkenlere karsi bariyer gorevi goriirler.
Ornegin, midede hiicre yiizeyini kaplayan MUC1 bakteriyel penetrasyon ve
invazyonlara kars1 mukozay1 korur ve mikroroganizmalar i¢in bir tuzak ligand1 gibi
davranir ve mide mukozasini HCI’nin etkilerine kars1 korur.

Yapilan literatiir taramasinda en yaygin ikinci kanser tiirii olarak mide
kanseri gosterilmektedir. Yapilan ¢aligmalar da mide kanserinin tanisinda mukusun
kompozisyonu 6nemli bir yer tutar. Bu nedenle kanserin tanisi ve tedavisinde normal
mide mukozasindan salgilanan mukusun kompozisyonunun ve miktarinin

belirlenmesinin dnemi bir kez daha anlasilmaktadir.
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