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ÖZET 

 

 

Üreteropelvik Bileşke Obstrüksiyonu Patogenezinde Cajal Hücreleri’nin Rolü 

 

Amaç: Son yıllarda üzerinde sıkça durulan ve gastrointentinal sistem ile ürogenital 

sistemde pacemaker hücreler olduğu düşünülen Cajal Hücreleri oldukça popülarite 

kazanmıştır. Bu çalışmada konjenital hidronefrozun en önemli nedenlerinden olan 

Üreteropelvik Bileşke Obstrüksiyonu patogenezinde, peristaltik aktiviteden sorumlu 

olduğu düşünülen Cajal Hücrelerinin rolünü incelemeyi amaçladık. 

Materyal – Metod: İmmunohistokimyasal c-kit (CD 117) kullanılarak 

üreteropelvik bileşke obstrüksiyonu olan 19 olgu ile olmayan 12 olgu Cajal hücre 

sayıları açısından karşılaştırıldı.  

Bulgular: Işık mikroskopisinde CD 117 ile pozitif boyanan Cajal Hücrelerinin sinir 

hücreleri ile kas hücreleri arasında ve sirküler kas tabakasına yakın seyrettiği 

gözlemlendi. Kontrol grubunda Cajal hücre sayısının Üreteropelvik Bileşke 

Obstrüksiyonu olan vakalara göre istatiksel olarak anlamlı derecede fazla olduğu 

görüldü.  

Sonuç: Üreteropelvik Bileşke Obstrüksiyonu hastalarında Cajal Hücre sayısının 

anlamlı derecede azalmış olması, bu hücrelerin interkaliksiyel alandan başlayarak 

üreteropelvik düzenli peristaltik hareketleri başlatma, koordine etme ve iletme gibi 

bazı görevleri olduğunu göstermektedir. Bu hücreler hakkında yapılacak olan daha 

ileri çalışmalar ile üriner sistemin nörofizyolojisinin daha iyi anlaşılması sağlanacak 

ve konjenital hidrenefroza yol açan hastalıklara yaklaşımda yeni ufuklar 

açılabilecektir.  

Anahtar Sözcükler: Cajal Hücreleri, CD 117, hidronefroz, Üreteropelvik Bileşke 
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ABSTRACT 

 

The Role of Cajal Cells in The Pathogenesis of Ureteropelvic Junction 

Obstruction 

 

Aim:  Recently Cajal Cells, which are thought to be the pacemaker cells both in 

gastrointestinal and urogenital systems are overemphasized and become popular. In 

this study our purpose is to investigate the relation between the Cajal Cells, 

supposed to be responsible from the peristaltic activity, and the pathogenesis of 

Ureteropelvic Junction Obstruction which is one of the most important causes of 

congenital hydronephrosis. 

Material – Method: : 19 cases with ureteropelvic junction obstruction were 

compared to nonobstructed 12 cases for Cajal cell counts with 

immunohistochemical analysis with c-kit (CD117). 

 

Results: Cajal cells were CD 117 positive, and seen between neurons and muscle 

cells, close to circular muscle cells. The cell count in the control group was 

statistically higher than the ureteropelvic junction obstruction group. 

 

Conclusion: The decrease in the number of the Cajal cells in the patients with 

Ureteropelvic Junction Obstruction points out that they are responsible for the 

initiation of the peristaltic activity from the intercaliceal area, coordination and 

conduction. Further investigations about these cells will show more information 

about the neurophysiology of the urinary system and the diseases that cause 

congenital hydronephorosis.  



1. GENEL BİLGİLER 

1.1. ÜRETER 

1.1.1. ANATOMİ 

Renal toplayıcı sistemin ilk gross yapısı minör kalikslerdir. Tipik olarak böbrekte 7-

9 tane olan renal papillalar, minör kalikslere açılır. Minör kalikslerin iki tip 

dizilişleri vardır. Anterior kaliksler koronal planda laterale doğru uzanırken, 

posterior kaliksler sagittal planda arkaya doğru uzanır. Minör kaliksler 

infundibulum oluşturarak birleşirler ve major kaliksleri oluştururlar. 2-3 tane major 

kaliks birleşerek pelvis renalisi oluşturur. Pelvis renalis üretere açılarak mesaneye 

kadar devam eder. Anatomik olarak belirsiz olan bu birleşim yerine üreteropelvik 

bileşke denir. Bir erişkinin üreteri ortalama olarak 22-30 cm uzunluğundadır. Üreter 

retroperitoneal bölgede psoas kası üzerinde seyreder. Üreter iliak damarları 

bifurkasyon düzeyinde çaprazlayarak kemik pelvise girer. Üreterin renal pelvisten 

mesaneye girene kadar 3 farklı fonksiyonel darlık yeri mevcuttur. Proksimalden 

distale doğru bu darlık yerleri üreteropelvik bileşke, üreterin iliak damarları 

çaprazladığı bölge ve üreterovezikal bileşkedir. Bu üç fonksiyonel darlık bölgesi 

genel olarak üreter taşlarının takıldığı bölgelerdir (1-3). 

1.1.2. EMBRİYOLOJİ 

Üreteral tomurcuk gestasyonun 4. haftasında distal mezonefrik kanaldan 

gelişmektedir. 5. haftada üreterik tomurcuk metanefrik blasteme invazyon gösterir 

ve böylelikle nefron farklılaşması başlamış olur. Metanefrik blastem; toplayıcı 

kanalların, majör ve minör kalikslerin, renal pelvisin ve üreterin oluşmasını sağlar. 
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Üreter tomurcuğunun distalinde kalan mezonefrik kanalın bir bölümü ortak boşaltım 

kanalını oluşturur ve trigonun bir parçası haline gelir. Üreter tomurcuğu ve 

metanefrik blastem arasındaki etkileşim bozulduğunda blastemin normal nefronlara 

dönüşemediği gösterilmiştir. Deneysel hayvan modellerinde üreterin erken gelişim 

aşamalarında üreter tomurcuğunun sap kısmına yakın yerleşimli olan anjiotensin 2 

(AT2) geninin zedelenmesiyle, üreteropelvik bileşke obstrüksiyonunu da içeren 

üriner sistemin konjenital anomalilerinin daha sıklıkla görüldüğü izlenmiştir (1-2). 

1.1.3. HİSTOLOJİK YAPI 

Üreter içten dışa mukoza, kas tabakası ve seroza olmak üzere üç tabakadan oluşur. 

Mukozal tabakada üreterde idrar olmadığında lümene doğru çıkıntı yapan kıvrımlar 

vardır. Mukozal tabakanın lümene bakan kısmında tranzisyonel epitelyum hücreleri 

bulunur.  Epitel alttaki lamina propriadan daima bir bazal lamina ile ayrılır.  Lamina 

proprianın dış yaprağı gevşek karakterdedir; burası bazı yazarlarca submukoza 

olarak kabul edilir. Kas tabakası, içte longitidünal, dışta sirküler ve oblik yapıda iki 

düz kas tabakası içerir. İntramural üreterde ise sadece longitudinal kas lifleri yer 

almaktadır.  Tunika adventisya en dışta ince bir tabaka halindedir ve kan damarları, 

lenfatikler ve zengin bir sinir ağı içermektedir (1-3). 

1.1.4. VASKÜLARİZASYON VE İNNERVASYON 

Kanlanmasını seyri boyunca birçok farklı arterlerden sağlar. Üst ve orta üreter renal 

arter, gonadal arter, abdominal aorta ve iliak arterden dallar alır. Alt üreter ise 

internal iliak arter ve dalları olan vezikal ve uterin arterler ile orta rektal ve vaginal 

arterlerden beslenir. Damarlar üreter içinde tunika adventisyada longitudinal olarak 
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seyreder ve multiple anostomozlar yaparlar. Üreter diseksiyonunun adventisyayı 

soymadan yapılması ile longitudinal arteryel bağlantılar sayesinde beslenme 

bozukluğuna yol açılması engellenmiş olur. Üst ve orta üreterin lenfatik drenajı 

böbrek lenfatiklerine, alt üreterin lenfatik drenajı internal ve eksternal iliak lenf 

nodlarına olur. 

Üreterin sempatik lifleri T10-L2 segmentlerinden, parasempatik lifler ise S2-4 

segmentlerinden sağlanır. Peristaltizm otonomik girdi gerektirmeden minör 

kalikslerdeki pacemaker alanlarından başlar. Akut obstrüksiyonu takiben renal 

kapsülde gerilme meydana gelir, kolik tarzındaki bu ağrı kostovertebral bölgeden 

başlar ve üreter trasesi boyunca batında her bölgede hissedilebilir (1-3). 

1.1.5. FİZYOLOJİ 

Üreterin başlıca görevi idrarı renal pelvisten mesaneye taşımaktır. İdrar akışında,  

kaliksiyel ve pelvik kasılmalar üretere göre daha fazladır (4).  Bu peristaltik 

kasılmalar idrarın proksimalden distale mesaneye doğru iletilmesini sağlarlar. Atım 

önüne idrar yükünü de alarak distale doğru ilerler. İstirahat halinde 0-6 cm su 

civarında olan üreter lümen içi basıncı bu kontraksiyonlar esnasında 30-85 cm su 

seviyelerine kadar çıkmaktadır. Kontraksiyon sayısı da dakikada ortalama olarak 2-

8 defadır. İdrar akım hızı arttıkça, üreter peristaltizm sıklığını arttırır (5,6).  

Transplantasyon ve denervasyon sonrası peristaltizmin devam etmesi, sinir 

innervasyonu olmadan da peristaltik hareketlerin devam edebileceğini 

göstermektedir. Fakat sinir sisteminin üreter üzerinde kontrol edici bir etkisinin 

bulunduğu da yadsınamaz bir gerçektir. Üreterin hem Asetilkolin (ACh) içeren 

parasempatik, hem de noradrenalin içeren sempatik sinirler taşıdığı gösterilmiştir 

(7,8). Kolinerjik ajanlar (metakolin, karbamilkolin, betanekol) üreter peristaltizmini 
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ve kasılma şiddetini arttırıcı yönde etki gösterirler (9, 10, 11). Kolinerjik agonistler 

için prototip ACh’dir.  Antikolinesterazlar olan Fizostigmin ve Neostigmin ACh’in 

etkisinin yoğunluk ve süresini arttırırlar (9, 12). Atropin, ACh’in bir antagonisti 

olmasına rağmen insanlar da dahil olmak üzere yapılan birçok deneyler üreteral 

aktivite üzerine direkt bir etkisinin olmadığını göstermiştir (9, 13, 14, 15). Sempatik 

sinir sisteminin de üreter üzerinde bazı etkileri bulunmaktadır.  Alfa-adrenerjik 

agonist olan noradrenalin, üreter kontraksiyonlarının gücünü arttırır. Alfa- 

adrenerjik blokör olan fentolamin üreter kasılmalarının gücünü azaltır (16). 

Histamin, katekolaminlerin salgılanmasına neden olarak üreteral aktiviteyi 

arttırmaktadır. Periferik duyusal sinir uçlarından salınan takininler ve kalsitonin gen 

bağımlı peptidlerin (CGRP) de üreteral ve renal pelvis fizyolojisinde etkileri vardır. 

Takininler üreteral aktiviteyi uyarıcı etkide bulunurlar. CGRP inhibitör etki gösterir 

ve bu etki renal pelvise göre üreterde daha belirgindir (16). Üreterde fizyolojik idrar 

akımında üreter kasılma basıncı mesane içi basınçtan yüksek olup idrarın mesane 

içine girmesine olanak verir. Normal mesane, depolama esnasında mesane içi 

basıncını düşük tutarak idrarın içeriye akışına izin verir (17). Nörojenik ve fibrotik 

mesanelerde, mesane içi basınç artarak üreteral akış engellenir. Üreter peristaltizm 

sıklığını arttırarak buna cevap vermeye çalışır, bu hadise devam ederse üreterde staz 

oluşur, idrar akışı engellenir ve hidroüreteronefroz gelişir (18, 19, 20). 

1.2. ÜRETEROPELVİK BİLEŞKE OBSTRÜKSİYONU 

1.2.1. İNSİDANS VE ETYOLOJİ 

Üreteropelvik bileşke obstrüksiyonu (ÜPBO), yenidoğan dönemindeki çocuklarda 

sık gözlenen bir hidronefroz nedenidir ve üreterin en sık görülen doğumsal 
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anomalilerinden biridir. Tüm yaş gruplarında görülebilmekle beraber olguların 

%25’i hayatın ilk yılında tanı almaktadır (21). Günümüzde perinatal 

ultrasonografinin gelişmesiyle intrauterin dönemde tanı konulabilmektedir (22). 

İnsidansının 1/1500-2000 olduğu bilinmektedir. Üreteropelvik bileşke 

obstrüksiyonu erkeklerde kızlara göre daha fazla görülür (23, 24). Sol tarafta daha 

sık gözükmektedir. Bilateral üreteropelvik bileşke obstrüksiyonu olguların %10-

40’ında gözlenir (25). Aynı aile bireylerinin birkaçında görülebilir. İntrensik, 

ekstrensik ve sekonder nedenlere bağlı olabilir. İntrensik nedenli obstrüksiyonlarda 

en tipik bulgu belli bir üreter segmentinin dar izlenmesidir. Bu form sirküler kas 

gelişimindeki duraksama veya kollajen liflerinin içeriğindeki değişiklik nedeniyle 

olabilir (26, 27). Kas lifleri, kas kontraksiyonları bozulacak şekilde 

düzenlenmişlerdir. Diğer sebepler mukozal kıvrımlar ve poliplerdir (28, 29). 

Ekstrensik nedenlerden en sık olan aberran, aksesuar ya da erken dallanan alt pol 

damarıdır. Bu damarlar üreteropelvik bölgeyi veya üreteri önden çaprazlayarak 

geçer ve mekanik bir obstrüksiyona neden olurlar. UPB obstrüksiyonu aynı 

zamanda sekonder olarak VUR (Veziko Üreteral Reflü) ile birlikte görülebilir. 

VUR’de üreter, reflünün neden olduğu obstrüksiyona yanıt olarak uzayıp tortüöz hal 

alabilir (30). Ayrıca nadir olarak neoplazilere, kistlere ve inflamasyonlara sekonder 

üreteropelvik bileşke obstrüksiyonu da görülebilmektedir. 

1.2.2. ÜRETEROPELVİK BİLEŞKE OBSTRÜKSİYONLARINDA 

HİSTOPATOLOJİ 

Histopatolojik değişiklikler Pinter ve arkadaşları tarafından 5 gruba ayrılmıştır. 

Grup 1: Normal üreteropelvik bileşke 
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Grup 2: Lümen bir miktar komprese olmuş ve longitüdinal ve sirküler kas lifleri 

görülebiliyor, proksimalde hafif hipertrofi ve kısmi kollajen birikimi mevcut. 

Grup 3: Lümen daralmış ve iyice komprese olmuş, longitüdinal ve sirküler kas 

lifleri halen fark edilebiliyor. Submukozal kollajen birikimi ve proksimalde ve renal 

pelviste belirgin musküler hipertrofi. 

Grup 4: Lümen iyice daralmış. Kollajen birikiminin belirgin olduğu düz kas atrofisi, 

renal pelvis duvarında düz kas hipertrofisi. 

Grup 5:  Lümeni olmayan ve duvarı ileri derecede kalınlaşmış bir üreteropelvik 

bölge. UPB duvarını belirgin derecede infiltre eden kollajen birikimi arasında 

komprese olmuş düz kaslar (31). 

1.2.3. ÜRETEROPELVİK BİLEŞKE OBSTRÜKSİYONUNUN 

PATOFİZYOLOJİSİ 

Üreteropelvik bileşke obstrüksiyonu intrensik patolojiler, ekstrensik patolojiler ve 

sekonder nedenler olmak üzere 3 bölümde sınıflandırılır. 

1.2.3.1. İNTRENSİK PATOLOJİLER 

Bu temel histolojik tipler yıllar boyunca birçok yazar tarafından tanımlanmıştır. 

Cussen, bu sınıflandırmayı sistematik bir şekilde ortaya koyan yazarların başında 

gelmektedir. Bu patolojilerde lümen dar olsa bile fiziksel olarak patent olduğunu 

vurgulamıştır (32, 33). Starr ve ark. kas demetleri arasında kollajen miktarının ve 

adventisya tabakasında elastin miktarının artmış olduğunu ve kas liflerinin 

oryantasyonlarının yeniden düzenlenmiş olduğunu gösterdiler (34). Hanna ve ark., 

Notely ve başka yazarlar sirküler kasların yerini alan longitüdinal kasların 
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yoğunluğundan ve kas hücreleri arasındaki kollajen miktarının artmış olduğundan 

bahsetmişlerdir (26, 35, 36, 37). Bunun sonucunda kas hücreleri ayrılmakta ve 

bağlantı yerleri veya nexusları gevşemektedir. Dolayısıyla kas kontraksiyonları 

güçlü olmamakta ve yeterli idrar akışı sağlanamamaktadır ( 38). Ayrıca üreteral 

peristaltik hareketlerin UPB boyunca engellenmesi ve bolus idrar akımının 

proksimal üretere iletilememesinin bir başka nedeni de UPB’deki ‘hipoplastik 

adinamik üreteral segment’tir. Bu segment az iş yükünü yerine getirebilmekte fakat 

artmış idrar miktarı veya artmış mesane basıncı durumlarında yeterli olarak 

çalışamamaktadır. 

İntrensik nedenlerden bir diğeri de üreteral valvlerdir. Üreteral valvler üreterin 

bütün kas tabakalarını içermektedir ve tranzisyonel epitelyum ile çevrelenmiştir. 

Embriyolojik olarak fetal katlantıların rezorbe olmamış parçalarından 

oluşmaktadırlar (39). 

1.2.3.2. EKSTRENSİK PATOLOJİLER 

Aberran ya da aksesuar alt pol damarı ekstrensik UPB obstrüksiyonunun en sık 

nedenidir. Bu aberran damarlar ana renal arterin herhangi bir bölümünden, aortadan 

veya iliak arterden kaynaklanabilir. Pelvis hiler ve alt pol segmental damarları 

arasından öne doğru bulging yapar. Genişleyen pelvis üreteri segmental arter ile 

arasına alarak parsiyel bir obstrüksiyona neden olmaktadır (40). 

1.2.3.3. SEKONDER UPB OBSTRÜKSİYONU NEDENLERİ 

UPB obstrüksiyonu aynı zamanda sekonder olarak VUR (Veziko Üreteral Reflü) ile 

birlikte görülebilir. VUR’de üreter, reflünün neden olduğu obstrüksiyona yanıt 
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olarak uzayıp tortüöz hal alabilir, ayrıca UPB’de kinkleşme ve ciddi dejenerasyon 

görülebilir (30). UPB’de benign tümörler, polipler, kistler ve ürotelyal malignensiler 

de obstrüksiyona neden olabilirler ( 41). 

1.2.4. SEMPTOMLAR 

Çoğu infant asemptomatiktir. Bazen huzursuzluk ve emme bozukluğu gibi non-

spesifik bulgular da görülebilir. Yeni doğanlarda tanı genelde intrauterin dönemde 

yapılan perinatal ultrasonografi ile konulur. Daha büyük çocuklarda flank veya 

abdominal ağrı, bulantı, kusma gibi semptomlar görülebilir. %25 vakada hematüri 

gözükebilir, sebebi dilate toplayıcı sistemde mukozal damarlarının rüptürüdür (21, 

24). Bazı hastalar karında palpabl kitle, böbrek taşı ve ileri derecede olan 

hipertansiyon ile kliniğe başvurabilirler. 

1.2.5. TANI YÖNTEMLERİ 

Ultrasonografi çocuklarda hidronefrozu değerlendirmede standart metoddur. Renal 

pelvis boyutu ile obstrüksiyon ilişkilendirilebilir. Fetüsün üriner sistemine ait 

anormallikler 20. gestasyon haftasından itibaren görünür hale gelmeye başlar. 

Prenatal ultrasonografide renal pelvis anterior-posterior çapının 20. gestasyon 

haftasından sonra herhangi bir dönemde 10mm’den büyük olması anlamlıdır. 

Postnatal 7-10. günlerde ve birinci ayda yapılan seri ultrason ölçümleri ile renal 

pelvis anterior-posterior çapı, renal parankim kalınlıkları, böbrek boyutları, karşı 

böbreğin durumu değerlendirilmelidir. VUR’nün radyografik bulgularının 

üreteropelvik bileşke obstrüksiyonu ile benzerlik gösterdiğinden voiding 

sistoüretrografi çekilerek VUR ekarte edilmelidir (42). İntravenöz ürografi toplayıcı 
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sistemin morfolojik olarak değerlendirmesinin yanında, fonksiyonu hakkında da 

bilgiler verir. Fakat radyasyon ve iyotlu kontrast madde kullanılması gibi bazı 

dezavantajları vardır (43). Manyetik rezonans ürografi, invazif olmayan, radyasyon 

içermeyen, iyotlu kontrast madde gerektirmeyen ve fonksiyon göstermeyen veya 

yetersiz fonksiyon gösteren böbreklerde kullanılabilen bir inceleme yöntemidir. 

Pahalı bir teknik olması ve küçük çocuklarda anestezi gereksinimi olması 

dezavantajlarıdır (44, 45).  Diüretikli renogramlar VUR’nün ekarte edildiği üst 

üriner sistem dilatasyonlarında obstrüksiyon varlığının araştırılmasında, rölatif 

böbrek fonksiyonlarının saptanmasında ve böbrek trasnplatasyonunda renal 

perfüzyonun değerlendirilmesinde yaygın olarak kullanılmaktadırlar ( 46). 

Böbrekten eliminasyon yarı ömrünün 10 dk’dan düşük olduğu olgular normal kabul 

edilirken, işlemin 20. Dakikasına kadar ekskresyon gerçekleşmeyen olgulara 

furosemid parenteral verilir. Biriken radyoaktif maddenin yarılanması için geçen 

süre 20 dk ve üzerinde olan olgular obstrüktif kabul edilir (47, 48). 

1.2.6. BİYOKİMYASAL PARAMETRELER 

Obstrüktif üropatinin değerlendirilmesinde çeşitli biyokimyasal markerlar renal 

tübüler hasarın göstergesi olarak kullanılmaktadır. N-asetil-β-D-glukozaminidaz 

(NAG) UPB obstrüksiyonu olduğu düşünülen hastalarda ölçülmüştür. Üriner NAG 

seviyeleri direkt böbrekten elde edilen idrarda önemli oranda yükselebilir. TGF β 

mRNA varlığı hem klinik hem deneysel UPB obstrüksiyonu sonrasında renal 

pelviste kas ve kollageni arttıran adaptif moleküler yanıtla ilişkili olarak 

saptanmıştır (49). 
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1.2.7. TEDAVİ VE İZLEM 

Fetal Üroloji Cemiyeti cerrahi girişim endikasyonlarını, renal fonksiyonların 

bozulması (separe böbrek fonksiyonunun %40 > olması), takiplerde renal 

fonksiyonda %10’dan fazla kayıp, ultrasonografik incelemede pelvis anterior-

posterior çapında artma ve grade 3-4 dilatasyon olması şeklinde tanımlamaktadır 

(50). Diğer endikasyonlar; ağrı, üriner sistem enfeksiyonu, taş, hematüri gibi 

semptomların bulunması, seri sintigrafi takiplerinde fonksiyon kaybı ve izlem 

güçlüğüdür. Rölatif endikasyonlar ise bilateral UPB obstrüksiyonu bulunması, 

ciddi hidronefroz bulunması ve seri takiplerde progresyon görülmesidir. UPB 

obstrüksiyonu cerrahisinde açık cerrahi, endoskopik, laparoskopik veya robot 

yardımlı yaklaşımlardan faydalanılabilir. Günümüzde en çok kullanılan ve halen 

altın standart yöntem olarak kabul gören Anderson-Hynes Dismembered Pyeloplasti 

ameliyatı ilk kez 1949 yılında tariflenmiştir. Uzun obstrüktif segmentlerde flap 

yöntemleri ve Foley Y-V plasti, üreterin sekonder epitelizasyonla iyileşmesine 

olanak sağlayan Davis intübe üretrotomisi de tanımlanmış açık cerrahi tekniklerdir. 

Aberran damar varlığının ekarte edildiği vakalarda endopyelotomi uygulanabilir, 

etkin ve minimal invazif bir cerrahi yöntemdir. Balon dilatasyon yöntemi de 

günümüzde kullanımı azalmış olmakla birlikte birçok klinikte başarıyla 

gerçekleştirilen bir endoskopik yöntemdir. Laparoskopik pyeloplasti ve robot 

yardımlı pyeloplasti de deneyimli cerrahlar tarafından gerçekleştirildiğinde minimal 

invazif ve düşük morbidite oranlarına sahip cerrahi tekniklerdir. Takiplerde genel 

kanı 6 hafta sonra ultrasonografi, 3. ay sonunda ise renal diüretikli sintigrafi 

çekilmesi yönündedir (1, 3). 
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1.3. CAJAL HÜCRELERİ 

1.3.1. TARİHÇE 

İlk defa 1893’te ve Santiago Ramon y Cajal tarafından tariflenmiştir (51, 52). Daha 

sonra 1911 yılında gastrointestinal dokularda ‘primitif nöronlar’ adını verdiği bir 

hücre ağı tanımlamıştır. Cajal’ın bulduğu bu hücreler şekilleri ve boyanma 

özellikleri açısından diğer sinir hücrelerine benzediğinden nöral kaynaklı oldukları 

düşünülmüştü. Fransız nörohistolojist Taxi, Cajal’ın kullandığı boyama yöntemini 

kullanarak bu hücreleri tekrar boyadığında farklı bir hücre tipi olduğunu gördü. 

Sonraki çalışmalar bu interstisyel hücrelerin, nöral kabartı hücrelerine değil düz kas 

hücreleri ile aynı orjinli mezodermal hücrelere benzer olduğunu göstermiştir. 

Cajal’ın interstisyel hücrelerinin (ICH) gastrointestinal sistemin değişik 

bölgelerinde dağılmış olduğu yapılan çalışmalarla gösterilmiştir. Imaziumi ve Hama 

muhabbet kuşlarının kursaklarında (53), Yamamoto ise fare ve yarasa ince 

barsaklarında bu yıldız şeklindeki hücrelerin nöronlar ve düz kas hücreleri 

arasındaki nörotransmisyonda rolleri olduğunu bildirmiştir (54). Yapılan 

araştırmalar, üst üriner sistemde bulunan ICH’nin nöronlar ve atipik düz kas 

hücreleri arasındaki yavaş dalga elektrik potansiyellerinin iletiminden sorumlu 

olduklarını göstermiştir (55). Ayrıca günümüzde yapılan çalışmalar bu hücrelerin 

interkaliksiyel bölgedeki üreteropelvik peristaltik hareketlerle idrarın kaliksiyel 

sistemden üretere geçişinden de sorumlu olduklarını göstermiştir. Bunun sonucunda 

c-kit pozitif olan interstisyel cajal hücrelerinin yokluğu ile UPB’deki peristaltik 

dalganın kaybolduğu ve idrarın üretere geçişinin bozulduğu ve UPB 

obstrüksiyonunun geliştiği düşünülmektedir. 2003 yılında Solari ve arkadaşları 

tarafından yapılan bir çalışmada ICH’nin üreter peristaltizmden sorumlu olduğu ve 
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üreteropelvik bileşke obstruksiyonlarında bu hücrelerin sayılarının azaldığı veya hiç 

olmadığı tespit edilmiştir (56). 

1.3.2. YAPISI 

ICH’leri bitişiklerindeki düz kas hücreleriyle aynı boyda veya biraz daha 

küçüktürler. İğsi veya yıldız şeklinde birkaç hücrenin dallanmasıyla oluşan hücre 

gruplarıdır. Düz kasların yanında yer alan ICH’ler daha iğsi şekilde ve kas liflerine 

paralel olacak şekilde yerleşmişlerdir. Sinir pleksuslarını çevreleyenler yıldız 

şeklindedir ve dallanmış şekilde bulunurlar. Dallanma yaptıkları bölgelerdeki 

hücrelerin sitoplazmaları belirgindir ( 57, 58). Çok sayıda kaveola, mitokondri ve 

kalın intermediate filamanlar içerirler. Bir ağ oluşturacak şekilde sık gap 

junctionları vardır (59). İmmünohistokimyanın gelişmesiyle Cajal hücrelerinin 

tirozin kinaz olan c-kit (CD117)’i eksprese ettikleri bulunmuş ve daha kolay 

gözlenmelerini sağlanmıştır (60). Yüksek yoğunluklu bir sitoplazma, iyi gelişmiş bir 

perinükleer golgi kompleksi ve sentriol ve bağımsız bir bazal lamina, irregüler 

olarak dağılmış kaveolalar, bol ve yüzeyel endoplasmik retikulum ve çok sayıda 

mitokondri içerirler (61). Sirküler kas tabakasında yer alan interstisyel hücrelerin 

sinaptik vezikül içeren komşu sinir sonlanmaları ile yakın ilişkileri vardır (62). 

1.3.3. EMBRİYOLOJİ 

Cajal hücrelerinin taşıdıkları benzer özellikler nedeniyle muhtemel embriyolojik 

kökeninin nöral krest veya mezenkim olduğu düşünülmekle birlikte asıl 

benzerlikleri düz kas hücreleriyledir (63, 64). 
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1.3.4. GÖREVLERİ 

ICH’leri elektrik olarak aktif hücrelerdir. Düz kaslara iletilen yavaş dalgaları 

oluştururlar (65, 66). Yavaş dalganın oluşumu için pacemaker akımını yükselten 

pacemaker kanalının aktivasyonu gerekir. Bu pacemaker akımlarının toplamı belli 

bir eşik değere ulaştığında dihidropiridin insensitif hızlı bir depolarizasyon olur. L-

Tipi kalsiyum kanallarının blokörü olan dihidropiridinlere olan bu insensitivite, ICH 

alakalı yükselmiş bir düz kas aksiyon potansiyelini L-tipi kalsiyum kanalları 

tarafından oluşturulan aksiyon potansiyelinden ayırır. Düz kas hücreleri yeni dalga 

oluşturmadan, elektrik aktivite ile bu yavaş dalganın şeklini kendileri belirlerler. 

Bunun düz kas hücrelerinde pacemaker kanalının olmadığından kaynaklandığı 

düşünülmektedir. Bu yavaş dalgalar düz kaslardaki iyon kanallarını aktive ederek 

kontraksiyon olmasına neden olurlar (67). ICH bozukluğu görülen farelerde bu 

yavaş dalgaların kaybolduğu ve koordinasyonu bozulmuş peristaltizmlerin olduğu 

görülmüştür (66). Kobay mesanesinde düz kas demetlerine paralel olarak uzanan 

Cajal hücrelerinin, nöronlarla yakın ilişkili olduğu, kolinerjik stimulasyona cevap 

olarak veya spontan olarak Ca+2 dalgalarını ateşleyerek sinyallerin sinir 

hücrelerinden düz kas hücrelerine iletiminde rol oynadığı saptanmıştır (68). 

1.3.5. SAPTAMA YÖNTEMLERİ 

Yerleşim yerlerine göre önemli farkları bulunmasına rağmen, yapısal özellikleri 

açısından ayırımları için spesifik ultrastrüktürel özellikleri bulunmaması 

saptanmalarını zorlaştırmaktadır. Yine de düz kas hücrelerinden, fibroblastlardan ve 

diğer tip interstisyel hücrelerden ayrılan birçok özellikleri araştırılmıştır (69). 

ZIO(Çinko iyodür-ozmik asid) yöntemi ile boyanmaktadırlar fakat ICC boyaması 
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için spesifik değildir. Sinir liflerini ve bazı spesifik ICH benzeri hücreleri daha iyi 

boyamaktadır. Günümüzde ICH’lerin boyanmasında kullanılan yöntem CD 117 

reseptör proteini olan c-kit’tir. C-kit bir membran reseptör tirozin kinazıdır (70, 71). 

Olgun düz kas hücreleri c-kit negatiftir dolayısıyla ICH’leri bu hücrelerden 

kolaylıkla ayrılmaktadır (60). İCH gibi c-kit pozitif boyanan bir başka hücre grubu 

da mast hücreleridir. İCH, ince sitoplazmalı fusiform bir hücre duvarına, büyük oval 

bir nükleusa ve 2 adet dendritik çıkıntıya sahiptir. Mast hücrelerinin halka şeklinde 

santral bir nükleusları vardır. Mast hücreleri submukoza, muskularis mukoza ve 

mukozada bulunurlar, c-kit pozitif İCH ise sadece kas tabakada bulunur. Ayrıca 

mast hücreleri toluidin mavisi ile pozitif boyanırlar fakat İCH sadece CD 117 ile 

pozitif boyanırlar (56).  
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2. MATERYAL VE METOD 

Üreteropelvik bileşke obstrüksiyonu nedeni ile GÜTF üroloji kliğinde pyeloplasti 

yapılan ve eksizyon patolojileri GÜTF Patoloji Anabilim Dalı’nda değerlendirilen 

19 adet hastaya ait üreteropelvik bileşke spesimeni çalışma kapsamına alındı. 

Kontrol grubu olarak farklı yaş gruplarından, tümör ya da tümör dışı nedenler ile 

opere edilen, ancak üreteropelvik bileşke obstrüksiyonu olmadığı radyolojik ve 

cerrahi olarak doğrulanan 12 adet hastaya ait üreteropelvik bileşke örnekleri 

kullanıldı. Her hasta için histopatolojik değerlendirme sonuçları not edildi. 

Hastalara ait lamlar GÜTF Patoloji ABD arşivinden çıkarılarak tekrar 

değerlendirildi ve her hastadan kesit oryantasyonunun korunduğu tanısal parafin 

bloklar seçildi. Formalinde fikse edilerek parafine gömülmüş tanısal bloklar 4 

mikron kalınlığında mikrotomda kesilerek immünhistokimyasal inceleme için 

kesitler hazırlandı. Kesitler streptavidin biotin yöntemi kullanılarak CD117 (c-KİT) 

antikoru (Leica, kullanıma hazır antikor, clone T595) ile immünhistokimyasal 

olarak boyandı. Musküler tabakadaki 10 büyük büyütme alanında CD117 (+) 

hücreler sayılarak, her hasta için toplam CD117 (+) hücre yoğunluğu belirlendi. 

Sayım yapılırken, CD117 (+) hücrelerin yerleşimi ve morfolojisi göz önünde 

bulunduruldu. CD117 (+) mast hücrelerinde ayrımlarının yapılabilmesi için sadece 

nukleusları seçilebilen hücreler değerlendirmeye alındı. CD117 (+), yuvarlak 

nukleuslu hücreler mast hücresi olarak değerlendirilirken, fusiform şekle sahip, oval 

nukleuslu ve dendritik uzantıları seçilebilen hücreler interstisyal Cajal hücreleri 

olarak değerlendirildi.  

Çalısmada istatistiksel analizler için SPSS (Statistical Package for Social Sciences, 

Chicago, Illinois, USA) Version 15.0 programı kullanıldı. Üreteropelvik bileşke 



16 
 

obstrüksiyonu ve kontrol grubundaki Cajal Hücre sayılarının dağılımı her iki grup 

için Mann- Whitney U testi ve ki - kare testi kullanılarak karşılaştırıldı.  
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3. BULGULAR 

Üreteropelvik bileşke obstrüksiyonu nedeniyle dismembered pyeloplasti yapılan 19 

olgunun ortalama yaşları 116 ± 116 ay (14 erkek, 5 kız; 6 ay - 420 ay) ve 

obstrüksiyonu olmayan 12 olgunun ortalama yaşları 279 ± 312 ay (9 erkek, 3 kız; 24 

ay – 948 ay) idi. İki grubun yaş ortalamaları arasında istatiksel anlamlı fark 

saptanmadı ( p = 0.1, Mann – Whitney U testi) (Tablo – 1). Gazi Üniversitesi 

Patoloji Anabilim Dalı’nda immünohistokimyasal yöntemler kullanılarak incelenen 

ve kas liflerine paralel olarak seyreden, granüler sitoplazmalı ve oval nükleuslu 

mast hücrelerinden ayırt edilen, iğsi yapıda ve dendritik uzantıları olan, CD 117 

pozitif boyanan hücreler İnterstisyel Cajal Hücreleri olarak tespit edildi. 

 

 

Tablo 1: UPB obstrüksiyonu ve kontrol gruplarının yaş dağılımına göre Mann – Whitney U 
testi ile karşılaştırılması 

 
Obstrüksiyon 
( n= 19 ) 

Kontrol 
(n = 12 ) P değeri 

Yaş ( ay ) 
116 ± 116 

( 6 – 420 ay ) 

 

279 ± 312 

(24-948 
ay) 

0.1 
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Şekil-1 ve Şekil-2’de görüldüğü gibi üreteropelvik bileşke obstrüksiyonu olan 

vakalarda aşırı derecede kollajenizasyon mevcuttu. Bu kollejenizasyon sonucunda 

oluşan fibrozis üreter duvarının kalınlaşmasına neden oluyordu. 

Şekil 1: Düzensiz fibromusküler doku artışı ile belirgin olarak 
kalınlaşmış üreteropelvik bileşke segmenti, H&EX40.  
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 Şekil 2: Üreteropelvik bileşke duvarında sklerotik görünümde belirgin kollajenizasyon, 
H&EX10 (inset: H&EX20)  
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Şekil 3 : Subepitelyal alanlarda ve intramusküler belirgin kollajenize bağ 
doku artışı ile karakterli fibrozis (yeşil boyalı alanlar), üreteropelvik 
bileşke, trikrom boyasıX40. 

Düz Kas Lifleri 

Fibrozis 
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Şekil 4 : Trikrom boyası ile pelvis duvarında musküler tabaka liflerinde attenüasyona 
neden olan, subepitelyal bağ dokuda sklerotik görünümde fibrozis, trikrom boyasıX10. 
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a 

b 

Şekil 5 İmmünhistokimyasal incelemede, CD117(+) interstisyal cajal hücresi 
içermeyen üreteropelvik bileşke obstrüksiyonu segmenti, streptavidin biotin 
peroksidaz X20 b. Kas lifleri arasında izlenen CD117 (+) stellat şekilli Cajal 
hücreleri, normal üreteropelvik bileşke segmenti, streptavidin-biotin 
peroksidazX40. 
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Patoloji Anabilim Dalı tarafından yapılan immünohistokimyasal boyama ile her 

olguda 10 büyük büyütme alanı sayılarak, Cajal hücrelerinin sayısı kantitatif olarak 

belirlendi. Üreteropelvik bileşke obstrüksiyonu grubundaki Cajal Hücre sayıları 

istatistiki olarak anlamlı derecede düşük olarak bulundu ( p< 0.0001). Obstrüksiyon 

olan grupta ortalama Cajal hücre sayısı 2.37 ± 2.19, olmayan grupta ise 24.5 ± 9.73 

olarak bulundu ( Tablo – 2).ÜPB obstrüksiyonu bulunan grupta incelenen 

kesitlerde, alanlarda en fazla 7 Cajal hücresi sayılırken, kontrol grubunda 43 

hücreye kadar sayım yapıldı. Ayrı ayrı taranan 10 alandaki hücre sayıları 

üreteropelvik bileşke obstrüksiyonu ve kontrol grubunda toplam olarak hesaplandı. 

Alanlardaki Cajal hücrelerinin toplam sayısına göre 0-3 hücre seyrek, 4-6 hücre az 

ve 7’den fazla hücre çok olarak değerlendirildi. Üreteropelvik bileşke obstrüksiyonu 

grubunda 13 (%68,4) hastada seyrek, 5 (%26,3) hastada az ve 1 (%5,3) hastada ise 

hücre sayımı çok olarak bulundu. Kontrol grubunda tüm hastalarda 7’den fazla 

hücre tespit edildi (Tablo – 3). Üreteropelvik bileşke obstrüksiyonu grubunda 

ortanca değer 2 (0-7) iken, kontrol grubunda ortanca değer 22.5 (12-43) olarak 

hesaplandı.  
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Tablo 2: UPB obstrüksiyonu ve kontrol gruplarının Cajal hücre yokluğu açısından Mann – 
Whitney U testi ile karşılaştırılması 

 
 

 

 

 

 

Tablo – 3. Gruplara göre Cajal Hücrelerinin dağılımının ki – kare testi ile 
karşılaştırılması (k²= 27.1  p = 0.0001 ) 

 Cajal Hücre Sayısı 

Grup Seyrek Az Çok 

Çalışma 13 5 1 

Kontrol 0 0 12 

 

 

 

 

 

 

Obstrüksiyon 
(n=19 ) 

Ortalama±Standart 
Sapma 

Kontrol (n= 12) 

Ortalama±Standart 
Sapma 

P değeri 

Cajal 
Hücreleri 

2.37 ± 2.19 

( 0 – 7 ) 

24.5 ± 9.73 

( 12 – 43 ) 
P < 0,0001 
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4. TARTIŞMA 

Konjenital üreteropelvik bileşke (UPB) obstrüksiyonu en önemli yenidoğan 

hidronefroz nedenlerinden biridir ve insidansı 1/1000 ile 1/2000 yeni doğan 

arasında değişmektedir (56). Murnagham’a göre obstrüksiyonun nedeni UPB 

segmentinde lamina muskularisteki anormallik iken, Notley ve Hanna’ya göre 

sebep, adventisyada bulunan kas demetleri ve elastin arasındaki kollajen miktarının 

artmasıdır (72,73, 36). Kim ve ark. yaptıkları çalışmada kollajenin düz kasa oranının 

UPB darlığı gelişiminde prognostik öneme sahip olduğunu vurgulamaktadır (75). 

Biz de çalışmamızda eksize edilen darlık segmentlerinde subepitelyal ve 

intramusküler alanda belirgin kollajenize bağ dokusu artışı ile karakterize fibrozis 

saptadık. Bir başka çalışmada ise Kiil, fetal hayatta böbreğin alt polünü besleyen 

çaprazlayan damarların üst üretere basısı sonucu gelişiminin engellediğini 

belirtmektedir (74).  

Bu konuda yapılan ileri çalışmalarda, İnterstisyel Cajal Hücreleri (İCH) olarak 

adlandırılan hücrelerin üst üriner sistemin peristaltik hareketlerinden sorumlu 

olabileceği ileri sürülmüştür. İCH ilk defa 1893 yılında Ramon Y. Cajal tarafından 

gastrointestinal sistemde primitif nöronlar olarak tariflenmiştir (52). İCH’nin 

duvarlarında bir tirozin kinaz reseptörü olan c-kit’in bulunmasından sonra bu 

hücrelerin insan üriner sisteminde saptanması da kolaylaşmıştır (65). 

Gastrointestinal sistemdeki İCH’ni üriner sistemdekilerden ayırt etmek için, üriner 

sistemdeki İCH’ne İnterstisyel Cajal Hücreleri- Benzeri Hücreler de denilmektedir 

(76).  

İCH’nin nöronlar ve düz kas hücreleri arasında yer alan ve peristaltik hareketler için 

gerekli olan yavaş dalga elektrik potansiyellerinin iletiminden sorumlu hücreler 

olduğu ve asıl kökenlerinin mezenşimal doku olduğu düşünülmektedir (56). Bu 
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hücrelerin ayrıca interkaliksiyel alandaki koordineli üreteropelvik peristaltik 

hareketlerden, ve bu hareketler sonucunda idrarın kaliksiyel sistemden üretere ve 

sonuçta mesaneye iletiminden de sorumlu oldukları ileri sürülmektedir (77). 

İCH’nin interkaliksiyel bölgede, üreteropelvik peristaltik hareketlerin 

başlamasından, koordinasyonundan ve ilerletilmesinden sorumlu oldukları 

gösterilmiştir (56). 

Hayvanlarda yapılan araştırmalarda İCH’nin barsak motilitesinin kontrolünde 

önemli rol oynadıkları bildirilmiştir (78). İCH’nin yokluğunda Hirschsprung 

Hastalığı (79, 80), akalazya (81), yavaş geçiş zamanlı kabızlık (82, 83), hipertrofik 

pilor stenozu (84) ve intestinal psödoobstrüksiyon (85) gibi gastrointestinal 

hastalıkların görüldüğü bulunmuştur. 

Gastrointestinal sistemde bulunan bu kanıtlardan sonra, bazı araştırmacılar bu 

hücreleri üriner sistemde de araştırmışlardır. McCloskey ve ark. 2002’de gine 

domuzu mesanesindeki düz kas demetlerine paralel şekilde seyreden ve nöronlarla 

sıkı ilişkileri bulunan İCH’nin varlığını, ve bunların asetilkolin stimülasyonu ile 

spontan elektrik aktiviteleri başlatmak üzere Ca iyonları saldığını göstermiştir (68). 

Klemm ve ark. gastrointestinal sistemdeki İCH’ne benzeyen hücreleri gine 

domuzunun renal pelvis ve kalisklerinde bulmuşlardır. Kalikslerdeki pacemaker 

hücrelerden daha yavaş spontan ritmleri olan bu hücrelerin elektrik aktivitelerini 

ilettiğini ve yükselttiğini ileri sürmüşlerdir (86). Pezzone ve ark. farenin üreter 

duvarında c-kit pozitif olan İCH’nin yavaş dalgalar başlattığını, ve bunların üreter 

duvarı boyunca ilerletilip sonuçta idrarın böbrekten mesaneye doğru akışını 

sağlayan bir peristaltik kontraksiyon oluştuğunu belirtmişlerdir (87). 

Solari ve ark. ilk defa İCH’ni insanların patolojik spesmenlerinde c-kit antikorlar 

kullanarak immünohistokimyasal yöntemlerle göstermeyi başarmıştır (56). Bu 
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interstisyel hücreler, iç ve dış kas tabakaları arasında, iç longitudinal kas tabakasına 

daha yakın olarak, ürotelyumun hemen altında, ürotelyal hücreler ve duysal hücreler 

ve düz kas hücreleri arasında yapısal ve fonksiyonel bir bağlantı kuracak şekilde 

yerleşirler (79). Bu hücrelerin sayısal olarak en fazla proksimal renal pelviste 

bulunduğu ve ÜPB’den distale gittikçe sayılarının azaldığı ile ilgili genel bir kanı 

mevcuttur (80). Biz taradığımız patolojik spesmenlerde İCH’nin özellikle sinir 

hücreleriyle çok sıkı bağlantılar kurduğunu gözlemledik.  

İCH gibi c-kit pozitif boyanan bir başka hücre grubu da mast hücreleridir. İCH, ince 

sitoplazmalı fusiform bir hücre duvarına, büyük oval bir nükleusa ve 2 adet 

dendritik çıkıntıya sahipken, mast hücrelerinin halka şeklinde santral bir nükleusları 

vardır. Mast hücreleri submukoza, muskularis mukoza ve mukozada bulunurken, c-

kit pozitif İCH sadece kas tabakada bulunurlar (56). 

Renal pelvis ve üreteral peristaltizm arasındaki koordinasyon üst üriner sistemin 

hidrodinamiklerinin önemli bir parçasıdır. Üst üriner sistemden yükselen 

kontraksiyon dalgalarının ilerletilmesi ve artırılması düz kas hücrelerindeki 

pacemaker hücreler olan İCH’ne bağlıdır. ÜPB obstrüksiyonunda bu hücrelerin 

sayısının azalması sonucunda peristaltik dalgaların geçişi azalacak ve sonuçta 

idrarın renal pelvisten üretere ve mesaneye geçişi bozulacaktır (56).  

Solari ve ark. ÜPB obstrüksiyonu bulunan spesmenlerin kas tabakalarında İCH 

yoğunluğunun ileri derecede azaldığını belirtmişlerdir. Solari’nin çalışmasında 

ortalama yaşları 2.3 yıl (2 ay- 12 yaş) olan 19 UPB darlığı olup pyeloplasti yapılmış 

ve ortalama yaşları 4.5 (11 ay- 9 yıl) olan 7 hasta karşılaştırılmıştır. Normal ÜPB’si 

bulunan kontrol grubunda çok sayıda c-kit pozitif İCH görülürken ÜPB 

obstrüksiyonu olan gruptaki c-kit pozitif İCH’nin sayılarının ileri derecede azaldığı 

görülmüştür (56). Benzer olarak çalışmamızda immünohistokimyasal c-kit boyama 
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yapılan toplam 31 vaka, Cajal hücreleri açısından, ışık mikroskopisi ile ÜPB 

obstrüksiyonu olanlar ve kontrol grubu şeklinde karşılaştırılmış ve hücre sayılarına 

göre istatiksel anlamlı farklılık bulunmuştur. Elde ettiğimiz bulgular Solari ve 

ark.’nın bulguları ile paralellik göstermektedir. 

Kuzgunbay ve arkadaşlarının 109 Wistar ratı kullanarak yaptıkları bir çalışmada, 

ratlar 3 gruba ayrılmışlar ve çalışma grubundaki ratların üreterleri üreterovezikal 

(ÜV) bileşkenin 3 mm proksimalinden bağlanmış, sham grubundaki ratların 

üreterleri diseke edilmiş fakat bağlanmamış, kontrol grubuna bir operasyon 

uygulanmamıştır. Takiben tüm ratlara nefroüreterektomi uygulanmıştır. Çalışma 

grubundaki ratlarda, üreteral ligasyondan 14 gün sonra nefroüreterektomi yapılan 

grupta İCH’nin anlamlı şekilde yüksek bulunduğunu, ligasyonun 60. ve 90. 

günlerinden sonra nefroüreterektomi yapılan gruplarda ise İCH’nin sayılarının 

azalmaya başladığını bulmuşlardır. Kuzgunbay başlangıçta olan bu artışın artmış 

üreteral peristaltik hareketler sonucunda olduğunu ve ilerleyen zamanla birlikte 

peristaltik hareketlerde azalma oluştuğunu ve de paralel olark İCH’nin sayısının da 

azalmış olabileceğini ileri sürmüştür (88). Bizim çalışmamızda üreteropelvik bileşke 

obstrüksiyonu görülen hastaların tümünde Cajal hücre sayıları ileri derecede 

azalmıştı. Fakat hastalarımızdaki obstrüksiyonların tam olarak ne zaman başladığını 

tespit etmemiz mümkün olmamıştır.  Bunun yanında düz kas hücre hipertrofisi ve 

kollajenizasyon artışı aşırı derecede belirgindi. Bu bulgular bize UPB 

obstrüksiyonundaki patolojinin multifaktöriyel olabileceğini ve Cajal Hücre 

azlığının birtakım patofizyolojik mekanizmaları başlatıp UPB anatomik yapısını 

bozabileceğini düşündürmektedir. Kuzgunbay’ın sonuçlarıyla benzer şekilde Koleda 

ve arkadaşları da UPB obstrüksiyonu olan hastalarda artmış İCH sayılarına 

rastlamışlar ve bunun UPB obstrüksiyonu sonucunda idrarın renal pelvisten üretere 
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atılmasının sağlanması için peristaltik hareketlerin artması sonucunda oluşan 

kompansatuar bir süreç olduğunu düşünmüşlerdir (76).  

 

Biz çalışmamızda ÜPB darlığı olan hastalardaki Cajal hücrelerin ya hiç olmadığını 

ya da ileri derecede azalmış olduğunu tespit ettik. Tespit edilen Cajal hücrelerinin 

benzer çalışmalarda olduğu gibi musküler tabakanın iç longitüdinal tabakasına daha 

yakın yerleşimli olduğu görüldü. İCH’nin kas demetlerine paralel seyrettiğini ve 

nöronlarla yakın ilişki halinde olduğunu tespit ettik. ÜPB obstrüksiyonu olan grupta 

ileri derecede fibrozis ve sklerotik görünümde belirgin derecede kollajenizasyon 

olduğu gözlemlendi. ÜPB darlığı olan vakalarımızla literatürdeki kısıtlı datalar 

karşılaştırıldığında azalmış İCH sayısının değişen üreteral motiliteyle yakın ilişkiye 

sahip olduğunu düşünebiliriz. Daha ileri çalışmalar bizi üreteral motilite ve ÜPB 

patofizyolojisi hakkında detaylı bilgiye sahip olmamızı sağlarken tedavi sürecinde 

yeni ufuklar açabilir. 
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5. SONUÇ VE ÖNERİLER 

Birçok memelinin üst üriner sisteminde var olduğu bilinen İnterstisyel Cajal 

Hücreleri pyeloüreteral peristaltizmi iletmede ve büyütmede kritik role sahiptirler. 

Çalışmalar, bu hücrelerin interkaliksiyel alandan başlayarak üreteropelvik düzenli 

peristaltik hareketleri başlatma, koordine etme ve iletme gibi bazı görevleri 

olduğunu göstermektedir. Bazı gastrointestinal rahatsızlıklarda olduğu gibi İCH’nin 

sayısındaki azalma, konjenital üreteropelvik bileşke darlığı gibi bazı hastalıkların 

patofizyolojisinde önemli rol oynuyor olabilir.  

Bu hücreleri aktive edecek bazı farmakolojik ajanların geliştirilmesi konusunda 

çalışmalar gelecekte ÜPB darlığının önlenmesi veya medikal tedavisi konusunda 

alternatifler geliştirmeye açıktır. 

Üriner sistemi etkileyen primer vezikoüreteral reflü, primer obstrüktif megaüreter 

gibi diğer bazı patolojilerde de İCH’nin rolü olabileceği de göz ardı edilmemelidir. 

Bu konuda yeni çalışmaların yapılması bu hastalıklara yeni bir bakış açısı 

getirecektir. 
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