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ÖZET 

SIÇAN UTERUSUNDA DENEYSEL DİYABETİN NEDEN OLDUĞU 

DEĞİŞİKLİKLERİN VE KURKUMİNİN ETKİLERİNİN ARAŞTIRILMASI 

Ayşenur KAYA 

Ondokuz Mayıs Üniversitesi 

Lisansüstü Eğitim Enstitüsü 

Histoloji ve Embriyoloji Anabilim Dalı 

Yüksek Lisans, Ağustos/2020 

Danışman: Prof. Dr. Süleyman KAPLAN 

 

Çalışmamızda, küresel bir hastalık olan diyabetin, uterus dokusunda meydana getirdiği 

değişikliklerin incelenmesi ve antihiperglisemik özelliğe sahip olan kurkuminin 

diyabetik sıçan uterusundaki koruyucu etkinliğinin araştırılması amaçlanmıştır.  

Çalışmamızda 12 haftalık, 38 adet Wistar albino dişi sıçan kullanılmış ve 

denekler rastgele 7 gruba ayrılmıştır. Kontrol grubuna hiçbir işlem uygulanmamıştır. 

Sham grubuna yalnızca mısır yağı; Kurkumin grubuna ise 30 mg/kg kurkumin mısır 

yağında çözdürülerek oral gavaj yoluyla verilmiştir. Diabetes Mellitus (DM) 

grubunda, deneklere 50 mg/kg streptozotosin (STZ) i.p. uygulanarak deneysel diyabet 

oluşturulmuştur. DM grubundan bağımsız olarak, deneysel diyabet oluşturulan diğer 

gruplara 7 gün sonra (DK1), 21 gün sonra (DK2) ve STZ enjeksiyonu ile eş zamanlı 

olarak (DK3) 30 mg/kg kurkumin verilmiştir. Deney sonunda tüm hayvanlar sakrifiye 

edilerek uterus dokuları çıkarılmış, rutin histolojik doku takibi işlemleri yapılarak 

parafine gömülmüş ve 5 µm kalınlığında alınan bir kesit serisi hematoksilen ve eozin 

boyaması ile, diğer kesit serisi ise periyodik asit-Schiff reaksiyonu ile boyanmıştır. 

Stereolojik analizler için, pilot çalışma yapılarak belirlenen örnekleme aralığına göre 

kesitler alınmıştır. Cavalieri yöntemi kullanılarak endometriyum, miyometriyum, 

lümen, epitel, uterus bezleri ile endometriyumdaki ve miyometriyumdaki kan 

damarlarına ait hacim oranları hesaplanmıştır. Her gruptan bir hayvanın uterus 

dokusunun rezin doku takibi yapılmış ve rezine gömülmüş, bu rezin bloklardan yarı 

ince kesitler alınmış ve toluidine mavisi ile boyanmıştır. 

DM grubunda açlık kan glikoz düzeyinin ve rölatif ağırlık kaybının Kontrol 

grubuna göre artış gösterdiği, uterusun tüm tabakalarında yaygın dejenerasyonların 

olduğu gözlendi. DK2 grubunda miyometriyum hacim oranı, Kontrol ve DM 

gruplarına göre daha yüksekti; buna karşın bu grubun endometriyum hacim oranı ise 

Kontrol grubundan daha düşüktü. Kurkumin uygulanan gruplarda, uterus dokularının 

normal histolojik yapılarının korunduğu gözlendi. Sonuç olarak, antidiyabetik etkiye 

sahip olan kurkuminin diyabet sonrası uterusta meydana gelen komplikasyonları 

azalttığı ve bu yolla uterusta koruyucu bir etki gösterdiği düşünülebilir. 

Anahtar Kelimeler: Cavalieri prensibi, diyabet, kurkumin, uterus, stereoloji. 
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ABSTRACT 

INVESTIGATION OF THE CHANGES CAUSED BY EXPERIMENTAL 

DIABETES IN RAT UTERUS AND EFFECTS OF CURCUMIN 

Ayşenur KAYA 

Ondokuz Mayıs University 

Institute of Graduate Studies  

Department of Histology and Embryology 

M.Sc., August/2020 

Supervisor: Prof. Dr. Süleyman KAPLAN 

 

The aim of this study was to investigate the effect of diabetes, one of the global 

diseases, on the uterine and to observe efficiency of curcumin, an antihyperglycemic 

substance, on the diabetic uterine. 

In this study, 38 Wistar albino female rats, 12-week-old, were used and they 

were randomly divided into 7 groups. The control group was not received any 

treatment. Sham group was received only corn oil and animals in the curcumin group 

was given curcumin (30 mg/kg) that was solved in the corn oil by means of oral 

gavage. Experimental diabetes model was done by giving one dose of 50 mg/kg 

streptozotocin (STZ) i.p. After getting diabetic animals, these animals were divided 

into 4 groups; diabetes mellitus (DM), DM+Curcumin (DK1) (curcumin was given 

after 7 days of diabetes occurred), DM+Curcumin (DK2) (curcumin was given after 

21 days of diabetes occurred), DM+Curcumin (DK3) (curcumin was given 

simultaneously with STZ). At the end of experiment, all animals had been sacrificed 

and uterine tissues were collected and processed for paraffine embedding, a series of 

5 µm section thickness were taken and stained by haematoxylin and eosin staining and 

other series of paraffine sections were stained by periodic acid-Schiff reaction. 

Collection of section series for stereological analysis were done according to the pilot 

study. Volume ratio of endometrium, myometrium, lumen, epithelium, uterine glands 

and vessel volume ratio in the endometrium and myometrium were estimated by the 

Cavalieri principle. A uterine tissue from each group was processed for resin 

embedding and semi-thin sections were taken from the resin blocks and stained by 

toluidine blue.  

There is a significant increase of blood glucose level and relative weight loss 

in the DM in comparation of the Control and there is a serious tissue degeneration of 

the uterine in DM group. Although volume ratio of myometrium in the DK2 group 

was higher than the Control and DM groups but the volume ratio of endometrium in 

the DK2 group was lower than the Control group. The histological structure of uterine 

in the curcumin treated groups is normal. As a result, it would be suggested that 

curcumin, an anti-diabetic substance, decreases diabetic complications in the diabetic 

uterine and it has a protective effect. 

Key words: Cavalieri principle, diabetes, curcumin, uterine, stereology. 
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SİMGELER VE KISALTMALAR 

AMH  : Anti-Müllerian hormon 

DK  : Değişim katsayısı 

DM  : Diabetes mellitus 

FDA  : Birleşik Devletler Gıda ve İlaç İdaresi 

GDM  : Gestasyonel diabetes mellitus 

Hb  : Hemoglobin 

HbA1c : Glikozile hemoglobin 

HK  : Hata katsayısı 

IGF-1  : İnsülin benzeri büyüme faktörü 1 

PAS  : Periyodik Asit Schiff 

ROS  : Reaktif oksijen türleri 

SRÖ  : Sistematik rastgele örnekleme 

SRY  : Y kromozomu üzerinde cinsiyet belirleyici bölge 

STZ  : Streptozotosin 

TEM  : Geçirimli elektron mikroskobu 

T1DM  : Tip 1 diabetes mellitus 

T2DM  : Tip 2 diabetes mellitus 
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1. GİRİŞ 

Diabetes mellitus (DM), insülin etkinliği ve/veya insülin sekresyonundaki 

bozukluklardan kaynaklanan, yüksek kan şekeri seviyeleri ile karakterize bir grup 

metabolik bozukluktur (Ding ve ark, 2015; Cho ve ark., 2018). Diyabet, yüksek mortalite 

ve morbidite riski taşıyan, hemen hemen her ülke, yaş grubu ve ekonomi üzerinde etkisi 

artarak devam eden önemli bir sağlık sorunudur (Papatheodorou ve ark., 2017; Saeedi ve 

ark., 2019). Diyabetli insan sayısı (20-79 yaş), 2009 yılında 285 milyon iken bugün 463 

milyona ulaşarak %62 oranında artmıştır. Yetişkinlerde ilk on ölüm nedeni arasında 

gösterilmektedir. Alternatif tedavilerin geliştirilememesi durumunda 2030 yılında 

diyabetli insan sayısının 578 milyon olacağı; 2045’te ise bu sayının %51 oranında 

artacağı tahmin edilmektedir (Saeedi ve ark., 2019). 

Diyabet, hiperglisemi, hipoglisemi koması, diyabetik ketoasidoz gibi akut 

komplikasyonların yanında birçok kronik mikrovasküler (küçük kan damarlarında oluşan 

hasar) ve makrovasküler (arterlerde oluşan hasar) komplikasyona neden olmaktadır 

(Mestman ve Schmidt-Sarosi, 1993; Forbes ve Cooper, 2013). Mikrovasküler 

komplikasyonlar arasında retinopati, nefropati, nöropati gibi hastalıklar; makrovasküler 

komplikasyonlar arasında ise inme ile sonuçlanan serebrovasküler hastalıklar, miyokard 

enfarktüsü ve miyokardiyal fonksiyon bozukluğu gibi kardiyovasküler hastalıklar yer 

almaktadır. Diyabetin diğer kronik komplikasyonları arasında depresyon, demans ve 

cinsel işlev bozukluğu bulunmaktadır (Deshpande ve ark., 2008; Forbes ve Cooper, 

2013). 

Diyabet komplikasyonlarının patogenezinde hiperglisemi, sitokinlerin ve 

büyüme faktörlerinin sentezi, ileri glikasyon son ürünlerinin oluşumu, poliyol 

yolaklarının aktivasyonu ve insülin direnci gibi mekanizmalar rol oynamaktadır. Bir diğer 

mekanizma ise nispeten daha önemli olan oksidatif strestir (King GL ve Brownlee, 1996; 

Tripathi ve Srivastava; 2006). Diyabet gelişimi sırasında lipitlerin, proteinlerin ve 

DNA'nın oksidasyonunun zamanla artması, reaktif oksijen türlerinin (ROS) aşırı 

üretimine neden olmaktadır. Antioksidan savunmanın etkinliğinin azalmasıyla birlikte 

diyabetli bireylerde hastalık seyri boyunca oksidatif stres artmaktadır. Diyabetik 

dokularda mitokondriyal DNA mutasyonları da bildirilmektedir, bu da oksidatif strese 

bağlı mitokondriyal hasarın gerçekleştiğini düşündürmektedir (Amaral ve ark., 2008). Ek 

olarak son yıllardaki çalışmalar, epigenetik mekanizmaların yanı sıra mikroRNA'ların da 
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diyabetik komplikasyonların patogenezinde rol oynadığını göstermektedir (Chiarelli ve 

Marcovecchio, 2013). 

Diyabet, hem erkek hem de dişi üreme fonksiyonlarında büyük değişikliklere 

neden olmaktadır (Ballester ve ark., 2007; Amaral ve ark., 2008). İnsülin ve IGF-1 

(İnsülin benzeri büyüme faktörü-1) yolakları dişi üreme sisteminin gelişimi ve devamında 

önemlidir (Nandi ve Poretsky, 2013). Hiperinsülinemi durumunda insülin reseptörlerinde 

hasar ya da hassasiyet kaybının meydana gelmesi veya insülin reseptörlerinin 

ekspresyonunun azalması insülin direncinin gelişmesine neden olmaktadır (Neff ve ark., 

2020). İnsülin direnci, değişken derecelerde ovaryan fonksiyon bozukluğu, 

hiperandrojenizm ve infertilite ile ilişkilidir (Nandi ve Poretsky, 2013). Diyabet, dişi 

sıçanlarda östrus siklusunda değişikliklere neden olmaktadır; bu nedenle ovulasyon 

azalmakta ya da hiç gerçekleşmemektedir (Ballester ve ark., 2007).  

Kronik insülin maruziyeti nedeniyle uterusta insülin direncinin oluşması, 

uterusun yapısında, biyokimyasında ve innervasyonunda değişikliklere neden olmaktadır. 

Bu değişiklikler fertilite ve gebeliği olumsuz yönde etkilemektedir (Saeed ve ark., 2015; 

Zhang ve ark., 2016). Obez olmayan diyabetik farelerde, uterus ağırlığının azaldığı, yüzey 

ve bez epitellerinde lipit birikimi, endometriyum ve miyometriyum atrofileri ile bazı kas 

hücrelerinin kalsiyum (Ca+2) duyarlılığında ve kas tabakasındaki hücre katmanlarının 

sayısında azalma görülmüştür (Tatewaki ve ark., 1989; Öztürk ve Demir, 2005). Ayrıca, 

diyabete bağlı olarak epitel bazal membranlarında aşamalı bir kalınlaşma ve belirgin bir 

stromal hücre dejenerasyonu gözlenmiştir (Garris, 1985). 

Endometriyumun desidualizasyonu ve embriyonik gelişim için gerekli olan 

endometriyal glikojen, implantasyon öncesi dönemde önemli bir glikoz kaynağıdır ve bu 

nedenle fertiliteyi etkilemektedir. İnsanlarda endometriyal glikojen konsantrasyonu, 

luteal faz sırasında progesteron nedeniyle zirve yapmaktadır. Mekanizması tam olarak 

bilinmese de mevcut kanıtlar ovaryan stereoid hormonlarının insülin ve IGF-1 sinyalleri 

ile etkileşime girdiğini göstermektedir (Dean, 2019). Endometriyal dokuda glikojen 

sentezinin, insülinin etkinliğini düzenleyen progesteron hormonu aracılığıyla 

gerçekleştiği düşünülmektedir (Flannery ve ark., 2018). Buna göre; insülin sağlıklı bir 

desidualizasyon ve implantasyon için kritik bir hormondur. Bu aşamada meydana gelen 

bir bozukluk gebelik kaybına yol açabilmektedir (Neff ve ark., 2020). Deneysel diyabet 

oluşturulan sıçanlarda implantasyon bölge sayısının kontrollere göre %20 oranında daha 



3 
 

az olduğu saptanmıştır. Diğer yandan insülin miktarındaki artış, insülin direncine veya 

obez ve tip 2 diyabetli kadınlarda erken doğuma neden olabilmektedir (Flannery ve ark., 

2018). Diyabetik bireylerde prematüre doğumların patogenezinde uterusun kan 

desteğinin zayıf olduğu düşünülmektedir (Tariq ve ark., 2016). Bu nedenle uterusun 

vaskülarizasyonu önem arz etmektedir. Diyabetli kadınlarda spontan düşük, prematüre 

doğum, intrauterin ölüm, neonatal morbidite ve malformasyon insidansının arttığı; 

gebelik başlangıcından itibaren iyi ve düzenli yapılan diyabet kontrollerinin, perinatal 

mortalite ve morbiditeyi azalttığı gösterilmiştir. Diyabetik kadınlarda gestasyonel 

hipertansiyon, idrar yolu enfeksiyonu ve sezaryen sıklığının daha yüksek olduğu tespit 

edilmiştir (Mestman ve Schmidt-Sarosi, 1993). 

Diyabette glisemik kontrolün kalitesi, mevcut tedavi seçeneklerinin doğru 

şekilde kişiselleştirilmesine dayanmaktadır. Tedavi yöntemleri diyabetin tipine ve 

süresine, hastaların özelliklerine, akut ve/veya geç evre komplikasyonların bireyler için 

oluşturduğu risklere bağlıdır (Melmer ve Laimer, 2016). İnsülin ve oral antidiyabetik 

ilaçların tedaviye girmesi sayesinde, akut dönemdeki komplikasyonlar ve yaşamsal 

riskler azalmakta ve diyabet hastalarının ömürleri uzamaktadır. Buna karşın mevcut 

tedavilerin oluşturduğu yan etkiler nedeniyle kronik dönemde oluşan komplikasyonların 

önemli derecede arttığı bilinmektedir (Öztürk ve Demir, 2005; Kunnumakkara ve ark., 

2017). Bunun sonucunda diyabetli kişilerin yaşam kalitesi azalmakta ve ciddi iş gücü 

kayıplarına neden olabilmektedir. Ayrıca, uzun sürede oluşan bu komplikasyonların 

tedavisi için gereken maliyetler de ülkelerin ekonomilerini etkilemektedir (Öztürk ve 

Demir, 2005). 

Diyabetin neden olduğu komplikasyonları en aza indirmek ve yaşam kalitesini 

arttırmak, uygulanacak tedavinin ana hedefi olmalıdır. Bu amaç için antidiyabetik etkileri 

bilinen, bitki kaynaklı maddelerin kullanılması düşünülebilir. Bazı bitkisel ürünlerin 

yüzyıllardır geleneksel ilaçlar olarak kullanıldığı bilinmektedir (Jin ve ark., 2018). Asya 

mutfağında yaygın olarak kullanılan kurkumin maddesi, popüler bir baharat olan 

zerdeçalda bulunmaktadır (Chuengsamarn ve ark., 2012; Yavarpour-Bali ve ark., 2019). 

Zerdeçalın köklerinden (rizom) izole edilen kurkumin ekstresinin anti-inflamatuar, 

antioksidan ve antidiyabetik özelliklere sahip olduğu çok sayıda çalışmada gösterilmiştir 

(Jang ve ark., 2008; Kanitkar ve ark., 2008; Chuengsamarn ve ark., 2012). Kurkumin, tip 

2 diabetes mellitus (T2DM) gelişimini geciktirebilmekte, beta hücre fonksiyonlarını 
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iyileştirebilmekte, beta hücre ölümünü önleyebilmekte ve insülin direncini 

azaltabilmektedir (Chuengsamarn ve ark., 2012; Thota ve ark., 2019). Ayrıca kurkuminin, 

sitokinlerde ve oksidatif stres belirteçlerinde azalma gösterdiği ve endotelyal fonksiyon 

bozukluğu üzerinde olumlu bir etki yaptığı tespit edilmiştir (He ve ark., 2015; 

Kunnumakkara ve ark., 2017). 

Hayvan çalışmalarından elde edilen sonuçlar, kurkuminin endometrit (rahim içi 

iltihabı) tedavisinde terapötik bir potansiyele sahip olduğunu göstermiştir (Rashid Dar ve 

ark., 2019). Kurkuminin uterusta, serbest radikal üretimine karşı savunma mekanizmasını 

sağlayan antioksidan enzimlerin varlığını ve aktivitelerini koruduğu savunulmaktadır 

(Perveen ve ark., 2019). Endometriozis gelişiminde kurkuminin hücre proliferasyonunu 

engellediği ve hücreleri apoptoza götürdüğü gözlenmiştir (Arablou ve Kolahdouz-

Mohammadi, 2018). 

Mevcut kaynaklar incelendiğinde, diyabetik bireylerin üreme sistemi ve üreme 

fonksiyonları ile ilgili çok sayıda çalışma bulunsa da özellikle uterus dokusu üzerinde 

yoğunlaşmış niteliksel ve niceliksel özellikte az sayıda çalışma bulunmaktadır (Garris, 

1988; Garris ve Garris, 2003; Gam ve ark, 2018). Bu nedenle kapsamlı çalışmalara ihtiyaç 

olduğu açıktır. Diyabetik uterus ile ilgili sınırlı sayıdaki çalışmalarda, uterus 

bileşenlerinin (endometriyum, miyometriyum, perimetriyum) hacimlerinin hesaplandığı 

bir çalışmaya rastlanmamıştır. Çalışmamızda diyabetik sıçanların uterus dokularında 

meydana gelen morfolojik ve histopatolojik değişiklikler incelenmiş ve anti-diyabetik, 

antioksidan, anti-inflamatuar gibi çok sayıda koruyucu özelliğe sahip olan kurkuminin 

diyabete karşı etkinliği araştırılmıştır. Bu amaç için tarafsız stereolojik tekniklerden olan 

Cavalieri metodu kullanılmıştır. Endometriyum ve miyometriyum tabakasının, uterus 

lümeninin, yüzey epitelinin, endometriyum bezlerinin, endometriyumdaki ve 

miyometriyumdaki kan damarlarının hacim oranları hesaplanmıştır. 

Dünyada hızla yayılan ve uzun süreli olduğunda ciddi komplikasyonlara neden 

olan diyabetin, uterus üzerindeki morfolojik etkilerinin araştırılması önem arz etmektedir. 

Düşük maliyetli, kolay elde edilebilen, yan etkileri sınırlı olan alternatif tedavilerin 

araştırılması ve bu yolla üreme problemlerinin aza indirgenmesi önemli bir araştırma 

konusudur. Çalışmamız yukarıda kısaca değinilen hususa katkı sağlamak amacıyla 

planlanmıştır. 
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2. GENEL BİLGİLER 

2.1. Uterus Anatomisi 

Uterus; içi boş, armut şeklinde bir organdır ve pelviste mesane ile rektum 

arasında bulunmaktadır. Doğum yapmamış kadınlarda yaklaşık 30-40 gr ağırlığında, 7,5 

cm uzunluğunda, üst tarafında 5 cm genişliğinde ve 2,5 cm kalınlığındadır. Lümeni 

yassıdır; tuba uterinalar ve vajina ile devam etmektedir. Uterus anatomik olarak iki ana 

bölgeye ayrılmaktadır: 

1. Korpus (Gövde): Uterusun büyük üst kısmıdır. Anteriyor yüzeyi neredeyse 

düzken, posteriyor yüzeyi konvekstir. Gövdenin tuba uterina bağlantısının üstünde 

genişleyen yuvarlak parçasına fundus denilmektedir. Fundus ve korpus kısımları uterusun 

üst bölümünü oluşturmaktadır. 

2. Serviks: Uterusun alttaki silindir biçimli kısmıdır ve istmus tarafından 

uterusun gövdesinden ayrılmaktadır. Serviks ve istmus birlikte uterusun alt bölümünü 

oluşturmaktadır. Serviksin servikal kanal denen lümeni, her iki ucunda dar açıklıklara 

sahiptir. İnternal os, uterin kaviteye açılır. Eksternal os ise vajinaya açılmaktadır (Ross 

ve Pawlina, 2006). 

Uterus, utero-ovaryan ligament, round ligament, broad ligament, kardinal 

ligament ve uterosakral ligamentler dahil olmak üzere birçok ligament tarafından 

desteklenir. Ayrıca pelvik diyafram, ürogenital diyafram ve perineal gövde tarafından da 

desteklenmektedir. (Ameer ve ark., 2020)  

Uterusun kan desteği, internal iliak arterin ön dalından kaynaklanan uterin ve 

ovaryan arterler ile sağlanmaktadır (Ovalle ve Nahirney, 2008; Ameer ve ark., 2020). 

Uterin arter kanı, serozanın hemen altında bulunan ve uterusu çevreleyen arkuat (kavisli) 

arterlere dağıtır. Arkuat arterler de sırasıyla önce miyometriyumun iç müsküler 

tabakasına doğru penetre olan radyal arterlere, endometriyum seviyesine girdiklerinde ise 

bazal ve spiral arterler olarak bilinen iki farklı arter setine dallanmaktadır. 

Endometriyumun bazal tabakasına kan desteğini kısa, düz bazal arterler dağıtır ve 

kesintisiz bir sirkülasyonun olması sağlanır. Fonksiyonel tabakanın kan desteğini ise 

bazal tabakayı geçerek endometriyal yüzeye ulaşan uzun spiral arterler sağlamaktadır 

(Ovalle ve Nahirney, 2008). Bazal arterlerin aksine, spiral arterler menstrual siklus 

sırasında kandaki hormonal değişikliklere karşı oldukça duyarlıdır (Eroschenko, 2017). 
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Bu nedenle spiral arterlerin distal kısmı her menstrual siklusta dejenere olup 

yenilenmektedir (Ovalle ve Nahirney, 2008). 

2.2. Uterus Embriyolojisi 

Fetal yaşamın yedinci haftasına kadar genital sistemde farklılaşma 

olmamaktadır. Bu aşamada hem erkek hem de dişide iki çift genital kanal bulunmaktadır. 

Bunlar mezonefrik (Wolf kanalı) ve paramezonefrik (Müller kanalı) kanallardır 

(Moncada-Madrazo ve Rodríguez, 2019). 

 Cinsiyetin belirlenmesi, Y kromozomu üzerinde taşınan SRY (Y kromozomu 

üzerinde cinsiyet belirleyici bölge) genine bağlıdır. SRY geninin ürünü olan SRY proteini 

bir testis belirleyici faktördür ve varlığında fetüsün cinsiyeti erkek olarak 

farklanmaktadır. Ayrıca sertoli hücreleri tarafından sentezlenen anti-Müllerian hormon 

(AMH) da cinsiyet farklanmasında oldukça önemlidir. Kadınlarda, AMH ve SRY geni 

olmaması, fetal yaşamın yedinci haftası boyunca Wolf kanallarının gerilemesine ve 

Müller kanallarının da gelişmesine neden olmaktadır (Sadler ve Langman, 2012). 

Prenatal dönemde vajinanın üst üçte biri, tuba uterinalar ve uterus 

paramezonefrik kanallardan farklılaşmaktadır. Sekizinci haftada paramezonefrik 

kanalların kısmi füzyonu meydana gelmektedir. Kaynaşan kraniyal uçlar endometriyumu 

ve miyometriyumu oluşturacak olan mezodermi içerirler ve sonuçta bu uçlar uterusu 

oluşturacaklardır. Kaynaşan paramezonefrik kanalların kaudal ucu vajinanın üst üçte 

birlik kısmına ve kaynaşmamış olan kraniyal uçlar ise tuba uterinalara farklılaşacaktır. 

İlk üç aylık dönem sonunda uterus ve Müller kanalından farklılaşan diğer yapıların 

gelişimi tamamlanmış olacaktır (Moncada-Madrazo ve Rodríguez, 2019). 

Uterusun kadınların doğurganlığı, sağlığı ve yavruları için önemine rağmen, 

embriyonik gelişim sürecinde Müller kanallarının gelişimini düzenleyen hormonal, 

hücresel ve moleküler mekanizmalar hakkında nispeten çok az şey bilinmektedir 

(Spencer ve ark., 2012). 

2.3. Uterus Histolojisi 

Uterus duvarı üç ana tabakadan oluşmaktadır. Lümenden dışarıya doğru 

endometriyum, miyometriyum ve perimetriyum olarak sıralanmaktadır. 
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2.3.1. Endometriyum 

Uterus lümenini döşeyen tek katlı prizmatik epitel ve hemen altında bulunan 

lamina propriyadan oluşan, 2-5 mm kalınlığındaki mukoza tabakasıdır (Kuehnel, 2003). 

Salgı hücreleri ve silli hücreler olmak üzere iki çeşit hücre bulunduran yüzey epiteli, 

lamina propriya tabakasına doğru girintiler yaparak uterus bezlerini oluşturmaktadır. 

Daha az sayıda silli hücre içeren bu basit tübüler bezler bazen endometriyumun 

derinlerinde dallanmaktadır. Mezenkime benzeyen endometriyal stroma yüksek oranda 

hücre ve hücreler arası madde içermektedir. Endometriyum ve miyometriyum tabakaları 

arasında submukoza tabakası bulunmamaktadır (Ross ve Pawlina, 2016). Endometriyum 

yapı ve işlev bakımından farklılık gösteren iki tabakadan oluşmaktadır: 

1. Fonksiyonel tabaka: Endometriyumun nispeten kalın, lümene bakan kısmıdır. 

Fertilizasyon gerçekleşmediğinde yıkıma uğrar ve menstrual kanamayla birlikte vücut 

dışına atılır. 

2. Bazal tabaka: Miyometriyuma komşu olan kısımdır. Menstruasyon sırasında 

korunur ve yıkıma uğrayan fonksiyonel tabakanın yeniden oluşması için kaynak görevi 

görür. 

Uterusun serviks kısmı yapısal açıdan bazı farklılıklar göstermektedir. Serviks 

lümeninin uterus gövdesine yakın olan üst kısmı tek katlı prizmatik epitel ile; vajinaya 

açılan alt kısmı ise vajina epiteli ile sürekli olan çok katlı yassı epitel ile döşelidir (Ross 

ve Pawlina, 2016). İki farklı epitel arasındaki geçiş bölgesi transformasyon zonu olarak 

adlandırılır ve tümör oluşumuna yatkındır. 

Serviks mukozası büyük dallı servikal bezleri barındıran yoğun, düzensiz ve 

kalın bir fibroelastik bağ dokusundan oluşmaktadır (Gartner, 2018).  Aynı zamanda spiral 

arterlerden yoksundur. Menstrual siklus sırasında kalınlığında önemli ölçüde bir 

değişiklik olmaz ve menstruasyon döneminde dökülme görülmez (Ross ve Pawlina, 

2016). Servikal bezler menstrual siklus sırasında vajinayı koruyan ve sperm göçüne 

yardımcı olan seröz bir salgı oluştururlar. Fertilizasyon gerçekleşirse bu bezler, uterus 

lümenine spermatozoa ve mikroorganizmaların girişini engelleyen kalın, viskoz bir 

mukus üretmektedirler (Gartner, 2018). 

Endometriyum menstrual siklus sırasında ovaryan hormonların (östrojen ve 

progesteron) etkisi altında siklik değişikliklere uğramaktadır. Bu durum, fertilize olmuş 

ovumun implantasyonu ve sonrasında gebelik boyunca fetüsün beslendiği plasentanın 
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gelişimi açısından uygun ortamı oluşturmaktadır. (Young ve ark., 2006). Gebeliğin 

görülmediği her döngünün sonu mukozal damarlardan kanamanın eşlik ettiği, 

endometriyumun kısmi yıkımı ile karakterizedir. Ortalama 28 günde bir gerçekleşen 

menstrual siklus sırasında endometriyumda birbirini takip eden üç faz görülmektedir. 

Proliferasyon Fazı 

Siklusun 5-14. günleri arasında görülmektedir. Menstruasyon fazından sonra 

uterus mukozası incelir. Yaklaşık 0,5 mm kalınlığındadır ve uterus bezlerinin bazal 

kısımlarını içerir. Foliküler faz veya östrojenik faz olarak da adlandırılan bu dönemde 

ovaryum folikülleri gelişir, folikülün teka interna hücre tabakasının oluşmasıyla birlikte 

aktif olarak östrojen üretimi başlar (Janqueira, 1998; Mescher 2018). Östrojenler 

menstruasyon sırasında kaybedilen fonksiyonel tabakanın yenilenmesini indükler. Uterus 

bezlerinin bazal kalıntılarındaki epitel hücreleri mitotik aktivitelerini artırır, bezler 

yeniden oluşur ve hücreler yüzey epitelini oluşturmak üzere endometriyal yüzeye göç 

ederler. Stromal hücreler çoğalır, kollajen ve ara madde salgılar. Fonksiyonel tabaka 

kalınlaştıkça uterus bezleri çoğalır, sıkıca paketlenir ve salgı fonksiyonları başlar. Spiral 

arterler uzar, kıvrılmaya başlar ve üst üçte birlik kısmı hariç hemen hemen endometriyal 

yüzeye doğru uzanırlar. Proliferasyon fazının sonunda endometriyum 2-3 mm kalınlığa 

ulaşır (Ross ve Pawlina, 2016; Eroschenko, 2017). 

Sekresyon Fazı 

Ovulasyondan bir veya iki gün sonra siklusun 15-28. günleri arasında görülen 

bu faza luteal faz da denilmektedir. Korpus luteumdan salgılanan progesteron hormonu 

uterus bezlerinin hücrelerini uyarır, bezlerin lümeni genişler ve salgı ürünü ile dolar. Bez 

epiteli tarafından üretilen salgı maddesi, implantasyon meydana gelirse gelişimi 

desteklemek için gerekli olan besinler, özellikle de glikojen bakımından zengindir. 

Endometriyumdaki spiral arterler uzar, daha fazla kıvrılır ve neredeyse endometriyumun 

yüzeyine uzanır. Sonuçta endometriyum maksimum (5-6 mm) kalınlığa ulaşır. Sekresyon 

fazında mitotik aktivite nadirdir. Bu aşamada görülen büyüme epitel hücrelerinin 

hipertrofisi, vaskülaritede bir artış ve endometriyum ödeminden kaynaklanmaktadır. 

Sekresyon fazından sonra eğer gebelik gerçekleşirse, implantasyonu takip eden 

dönemde endometriyumda desidualizasyon işlemi gerçekleşir. Yüksek progesteron 

seviyesinin etkisiyle stromal hücreler protein sentezinde daha aktif, yuvarlak desidual 
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hücrelere farklılaşırlar. Gebelik gerçekleşmezse endometriyumda menstruasyon fazı 

görülür. 

Menstruasyon Fazı 

Siklusun 1-4. günleri arasında görülmektedir. Fertilizasyon gerçekleşmediği için 

korpus luteum gerilemeye başlar, bu da progesteron ve östrojen seviyelerinin azalmasına 

ve menstrual fazın başlamasına neden olur. Endometriyumdaki spiral arterler progesteron 

seviyesine oldukça duyarlıdır. Bu hormonun azalmış seviyeleri spiral arterlerin güçlü 

kasılmasına, daralmasına ve fonksiyonel tabakanın kan akışının kesilmesine neden olur. 

Oksijenli kandan mahrum kalan fonksiyonel tabakada iskemi oluşur, kan damarlarının 

duvarları ve stroma dejenerasyona uğrar. Ortalama 4-5 gün süren menstrual kanama ile 

fonksiyonel tabaka vücuttan uzaklaştırılır. Progesterona duyarlı spiral arterler 

bulundurmayan bazal tabaka bu hormonal değişikliklerden etkilenmez. Kanamanın 

kesilmesiyle birlikte endometriyum bir sonraki döngünün proliferasyon fazına hazırdır 

(Ross ve Pawlina, 2016; Eroschenko, 2017; Mescher 2018). 

2.3.2. Miyometriyum 

Uterus duvarının en kalın (12-15 mm) tabakasıdır. Belirsiz olarak tanımlanmış 

üç düz kas katmanından oluşmaktadır. İç ve dış bölgelerdeki düz kas demetleri ağırlıklı 

olarak uterusun uzun eksenine paralel olarak (longitudinal) yönelmektedir. Orta kısımda 

bulunan kas katmanı çok sayıda büyük kan damarı ile lenfatikleri içerir ve vasküler tabaka 

olarak adlandırılır. Kas tabakasının en kalın katmanıdır ve sirküler veya spiral şekilde 

yönelim gösteren aralıklı düz kas demetleri bulundurmaktadır (Ross ve Pawlina, 2016). 

Miyometriyumun bu katmanlı kas oryantasyonu, doğum sırasında birlikte güçlü 

kasılmalar oluşturarak fetüsün uterusun serviksinden doğum kanalına itilmesini ve 

doğumun gerçekleşmesini sağlamaktadır (Young, 2006). 

Serviks kısmına doğru gidildikçe bağ dokusu miktarı artarken kas dokusu 

oldukça incelir. Düz kas hücreleri düzensiz ve az miktardadır. Uterusun diğer bölümlerine 

kıyasla bol miktarda elastik lif içermektedir. 

Gebelik görülmediği durumda miyometriyumdaki kas hücreleri yaklaşık 50 

mikrometre uzunluğundadır. Gebelik sırasında hücre hiperplazisi (mezenkimal kök 

hücrelerin farklılaşması ve mevcut kas hücrelerinin bölünmesiyle yeni kas liflerinin 

oluşması), hücre hipertrofisi (mevcut düz kas hücrelerinin boyut artışı) ve bağ doku artışı 
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sayesinde miyometriyum kapsamlı bir büyüme döneminden geçer. Gebelik ilerledikçe 

uterus duvarı fetüsün büyümesi nedeniyle gerildiği için incelir. Doğumdan sonra bazı kas 

lifleri dejenere olurken, düz kas hücrelerinin çoğu önceki boyutlarına geri döner. Gebelik 

sırasında miyometriyumu güçlendirmek için üretilen kollajen, onu salgılayan hücreler 

tarafından enzimatik olarak bozunur. Sonuçta uterus neredeyse gebelik önceki boyutuna 

geri döner (Ross ve Pawlina, 2016; Mescher 2018). 

2.3.3. Perimetriyum 

Uterusu dıştan saran seröz tabakadır. İnce bir mezotelyum ve altındaki ince bağ 

doku tabakasından oluşmaktadır. Pelvik ve abdominal periton ile süreklidir. 

Perimetriyum uterusun arka yüzeyinin tamamını, ön yüzeyinin ise sadece bir kısmını 

kaplamaktadır ve geri kalan kısım tunika adventisyadan oluşmaktadır (Ross ve Pawlina, 

2016). 

2.4. Diabetes Mellitus (DM) 

Diyabet; insülin sekresyonunda, insülin etkinliğinde veya her ikisinde de ortaya 

çıkan kusurlardan kaynaklanan ve hiperglisemi ile karakterize edilen metabolik bir 

hastalıktır (ADA, 2013). İnsülin pankreasta üretilen temel bir hormondur. Kan 

dolaşımındaki glikozun vücut hücrelerine girmesine izin verir. Ayrıca protein ve yağ 

metabolizması için de gereklidir. İnsülin eksikliği veya hücrelerin buna cevap 

verememesi, diyabetin klinik göstergesi olan yüksek seviyelerde kan şekerine 

(hiperglisemi) yol açmaktadır. 

Diyabetin uzun dönem komplikasyonları arasında potansiyel görme kaybı olan 

retinopati; böbrek yetmezliğine yol açan nefropati; ayak ülseri, amputasyon ve Charcot 

eklemi riski olan periferik nöropati; gastrointestinal, genitoüriner, kardiyovasküler 

semptomlara ve cinsel işlev bozukluğuna neden olan otonomik nöropati gösterilebilir 

(ADA, 2013). 

2.4.1. Tip 1 Diabetes Mellitus (T1DM) 

Tip 1 diyabet, insülin üreten pankreatik beta hücrelerinin bağışıklık aracılı 

yıkımından kaynaklanan otoimmün bir bozukluktur (Simmons ve Michels, 2014). 

Tarihsel olarak büyük ölçüde çocuklarda ve ergenlerde görülen bir bozukluk olarak kabul 

edilse de son on yılda semptomatik başlangıç yaşının kısıtlı olmadığı görülmüştür 

(Atkinson ve ark., 2014).  Bu yıkıcı sürecin nedenleri tam olarak anlaşılamamıştır ancak 
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genetik duyarlılık ve toksinler, diyet faktörleri, viral bir enfeksiyon gibi çevresel 

tetikleyicilerin kombinasyonunun otoimmün reaksiyonu başlattığı düşünülmektedir (IDF, 

2019). 

Pankreatik beta hücrelerinin yıkımı, hastalığın preklinik faz safhasında 

gerçekleşir ve bu dönemde beta hücresi antijenlerine spesifik otoantikorlar hastanın 

kanında ölçülebilmektedir. Bu ölçüm sayesinde T1DM öngörülebilir bir hastalık haline 

gelmiştir (Simmons ve Michels, 2014). 

2.4.2. Tip 2 Diabetes Mellitus (T2DM) 

Tip 2 diyabet, karmaşık bir endokrin ve metabolik bozukluktur (Siddiqui ve ark., 

2013). Yetersiz insülin sekresyonu ve insülin direnci ile karakterizedir (Thomas ve 

Philipson, 2015). Normal şartlarda kandaki glukoz miktarı arttıkça panreatik beta 

hücreleri insülin salgılayarak glukozun hücre içine alınmasını ve kan glukoz düzeyinin 

dengelenmesini sağlamaktadır. Kandaki glukoz seviyesinin aşırı artışına paralel olarak, 

pankreatik beta hücreleri de yüksek miktarda insülin salgılar ve bir süre sonra vücut 

hücrelerinin insülin reseptörleri hassasiyetlerini kaybeder. Bu da insülin direncinin 

oluşmasına neden olur. Aşırı kilo ve obezite; hormon konsantrasyonlarındaki dengesizlik 

(artan leptin ve glukagon, azalan adiponektin), artan sitokin konsantrasyonları, sitokin 

sinyalinin baskılayıcıları, diğer inflamatuar sinyaller ve retinol bağlayıcı protein 4 de 

dahil olmak üzere çeşitli yollardan insülin direncine katkıda bulunmaktadır. Pankreatik 

beta hücreleri insülin direncinin üstesinden gelmek için yeterli insülin salgılayamazsa, 

bozulan glikoz toleransı T2DM ile sonuçlanmaktadır (Siddiqui ve ark., 2013). 

2.4.3. Gestasyonel Diabetes Mellitus (GDM) 

 İlk olarak gebelik sırasında ortaya çıkan yüksek kan şekeri ile karakterize, 

glikoz intoleransı olarak tanımlanmaktadır. GDM hem anne hem de fetüste uzun süreli 

sağlık komplikasyonlarının gelişmesine neden olabilir (Leong, 2018). Ayrıca maternal ve 

fetal morbidite ile önemli derecede ilişkilidir (Siddiqui ve ark., 2013). Doğum sonrası 

genellikle kan şekeri tekrar normal düzeylerine düşer ancak dikkat edilmediği takdirde 

hastalık kalıcı olabilmektedir. 

Gebelik öncesi vücut kitle indeksi, GDM için önemli bir risk faktörüdür ve bu 

nedenle obezite, GDM sıklığında paralel bir artışa neden olmuştur. GDM prevalansının 

artmasına neden olan diğer önemli faktörler ise ileri anne yaşı eğilimi, gebelik ile ilişkili 
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hipertansiyon ve polikistik over sendromudur. GDM tanısı için gebeliğin 24-28. haftaları 

arasında uygulanan Oral Glukoz Tolerans Testi, özellikle Kuzey Amerika’da doğum 

öncesi rutin kontrollerin bir parçasıdır (Gilmartin ve ark., 2008; Sallam ve ark., 2018). 

2.4.4. Diabetes Mellitus’un Diğer Spesifik Tipleri 

Diğer spesifik diyabet türleri daha az yaygındır ve kabaca genetik bozukluklar 

(beta hücrelerindeki ve insülin etkinliğindeki genetik defektler), ekzokrin pankreas 

hastalıkları, endokrinopati ve ilaç veya kimyasallara bağlı nedenler olarak 

sınıflandırılabilir (DeFronzo ve ark., 2015). 

2.5. Diyabet Epidemiyolojisi 

Uluslararası Diyabet Federasyonu’nun 2019 yılı verilerine göre dünya genelinde 

463 milyon insan diyabet hastasıdır ve bu rakamın 2030 yılında 578 milyona, 2045 

yılında ise 700 milyona ulaşacağı öngörülmektedir. En büyük artış, ekonominin düşük 

seviyeden orta gelir düzeyine geçtiği bölgelerde gerçekleşecektir. Diyabet yaygınlığı 20-

24 yaş arasındaki yetişkinlerde en düşüktür (%1,4). 75-79 yaşları arasındaki yetişkinlerde 

diyabet prevalansının %19,9 olduğu; 2030 ve 2045'te sırasıyla %20,4 ve %20,5'e 

yükseleceği tahmin edilmektedir. 20-79 yaş arası kadınlarda tahmini diyabet prevalansı 

%9; erkeklerde ise %9,6’dır. Diyabetli erkeklerin sayısı kadınlardan yaklaşık 17,2 milyon 

daha fazladır. 

20-79 yaşları arasındaki diyabetli yetişkinlerin en fazla olduğu ülkeler Çin, 

Hindistan, ABD’dir ve 2030 yılında da böyle kalması beklenmektedir. Pakistan'da 

diyabetli yetişkinlerin sayısının ABD’deki yetişkin sayısının üzerine çıkacağı ve 2045 

yılına kadar üçüncü sıraya geçeceği tahmin edilmektedir. En fazla diyabet hastası olan 

ülkeler elbette en yüksek prevalansa sahip değildir. 2019 yılında yaşa göre en yüksek 

karşılaştırmalı diyabet prevalansı Marshall Adaları (%30,5), Kiribati (%22,5) ve 

Sudan'da (%22,1) bulunmaktadır (IDF, 2019). 

2.6. Kurkumin 

Hint safranı veya zerdeçal olarak da bilinen Curcuma longa tropik bir bitkidir 

ve Zingiberaceae ailesinin bir üyesidir. Kurkumin yaklaşık 200 yıl önce Vogel ve 

Pelletier tarafından “sarı rengi veren madde” olarak tanımlanmıştır ve 1842’de Vogel Jr 

tarafından tamamen saflaştırılmıştır. Yirminci yüzyılın ortalarında kurkuminin biyolojik 

olarak aktif bir bileşen olduğu, antibakteriyel özelliğe sahip olduğu ve bu nedenle birçok 
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bakteri türüne karşı etkili olduğu belirtilmiştir. 1953 yılında Srinivasan, zerdeçalın 

kromatografi yoluyla analizi ile kurkuminoid adı verilen bileşenlerin varlığını 

belirlemiştir (Kocaadam ve Şanlier 2017). Zerdeçal %2-8 oranında kurkuminoid 

bileşiklerini içermektedir (Hajavi ve ark., 2017). Rizomlardan izole edilen bu bileşikler; 

kurkumin (%60-70), dimetoksikurkumin (%20-27) ve bismetoksikurkumindir (%10-15) 

(Xu ve ark., 2018). Kurkumin, bu bileşenler arasındaki en önemli biyomedikal molekül 

olarak kabul edilmektedir. Kurkumin antibakteriyel, antioksidan, antiseptik, anti-

inflamatuar, antitümör, nöroprotektif, immün düzenleyici, yara iyileştirici ve anti-

diyabetik aktiviteler gibi çok çeşitli fizyolojik ve farmakolojik özelliklere sahiptir 

(Nabavi ve ark., 2015; Nelson ve ark., 2017). 

Kurkumin, Birleşik Devletler Gıda ve İlaç İdaresi (FDA) tarafından güvenilir bir 

bileşik olarak sınıflandırılmıştır. Kurkuminin bildirilen tek yan etkisi ishaldir. Günde 

yaklaşık 150 mg kurkumine eşit olan, 1.5 gr zerdeçalın insanda iyi tolere edildiği 

bildirilmiştir (Arablou ve Kolahdouz-Mohammadi, 2018). Hücre kültürü, hayvanlar, 

sağlıklı insanlar ve hastalar üzerinde, zerdeçal ve kurkuminin güvenilirliğini araştıran 

birçok çalışma yapılmıştır. Bu çalışmalara göre kurkuminin toz ve ekstratının, yüksek 

dozlarda (4-7 hafta boyunca 6 g/gün oral kurkumin) bile insan kullanımı için güvenli 

olduğu belirtilmiştir. İnsanda intravenöz uygulamada ise kurkuminin sadece belirli 

dozlarda (oral dozlardan daha düşük) güvenilir olduğu bulunmuştur (Soleimani ve ark., 

2018). 

Son yıllarda üzerinde durulan bir diğer konu ise kurkuminin hızlı metabolize 

edilmesi ve zayıf emilimi nedeniyle zayıf bir biyoyararlılığa sahip olmasıdır. Yapılan 

birkaç çalışmada 4-8 gr kurkumin alımından sonra, serumdaki miktarının sadece 0.4-3.6 

μM olduğu gösterilmiştir. Bu nedenle tek başına kullanılması önerilmemektedir. 

(Wickenberg ve ark., 2010). Kurkuminin biyoyararlılığını ve emilimini artırmak için 

nanopartiküller, lipozomlar, miseller ve fosfolipid komplekslerini içeren çeşitli 

formülasyonlar hazırlanmıştır. Literatürden elde edilen bulgular, bu stratejilerin farklı 

deney modellerinde kurkuminin etkinliğini arttırdığını göstermiştir (Prasad ve ark., 

2014). 

2.6.1. Kurkuminin Antidiyabetik Etkileri 

Kurkumin insülin direnci, hiperglisemi, hiperlipidemi, pankreatik apoptoz ve 

nekroz gibi diyabetik komplikasyonların çoğunu modüle edebilmektedir (Hajavi ve ark., 
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2017). Kurkumin kollajen çapraz bağlanmalarına ve ileri glikasyona karşı koruyucu bir 

role sahiptir ve bu yolla, ileri glikasyon son ürünlerine bağlı diyabet komplikasyonlarını 

azaltmaktadır. Ayrıca, diyabetik hayvanlarda osteoklastogenezin inhibisyonu ve AP-1 

transkripsiyon faktörlerinin ekspresyonu yoluyla artmış kemik rezorpsiyonunu 

baskılamaktadır (Nabavi ve ark., 2015). 

Antiinflamatuar ve antioksidan özelliği nedeniyle kurkumin, T2DM tedavisinde 

anahtar rol oynayan glisemi ve lipideminin düzenlenmesi için umut verici bir terapötik 

ajandır (Gupta ve ark., 2013; Pivari ve ark., 2019). Kurkuminin insanlarda kan şekeri 

düzeylerini düşürme kabiliyeti ilk olarak 1972 yılında Srinivasan tarafından bildirilmiştir. 

16 yıldır diyabet hastası olan bir hasta, bir süre zerdeçal tozu kullandıktan sonra açlık kan 

şekeri normal seviyeye düşmüştür. Zerdeçalın insülin ile kullanılması, kan şekeri 

seviyesini sinerjik olarak düşürmüştür. Ayrıca insülin dozu minimuma düşürüldüğünde, 

zerdeçalın antidiyabetik etkisi kalıcı olmuştur. Zerdeçal alımı bir hafta boyunca 

kesildiğinde ise rastgele kan şekeri seviyeleri artmıştır. 3 aylık zerdeçal tedavisinden 

sonra kandaki üre değeri ve hastanın elektrokardiyogramının normal olduğu görülmüştür. 

Somut bir yan etkisi görülmediği gibi zerdeçalın iyi bir iştah uyarıcı ve etkili bir bağırsak 

çalıştırıcı olarak faydalı etkileri gözlemlenmiştir (Gupta ve ark., 2013). 

Adiponektin, T2DM patogenezinde olumlu rol oynadığı bilinen antiinflamatuar 

bir sitokindir. Yüksek adiponektin seviyesinin, düşük T2DM riski ile ilişkili olduğu 

gösterilmiştir. Kurkumin uygulaması adiponektin düzeylerini önemli ölçüde 

artırmaktadır. Kurkumin ayrıca tümör nekroz faktörü-a, leptin ve resistin gibi diğer 

inflamatuar sitokinleri aşağı regüle ederek inflamasyonu azaltmaktadır. Bir in vivo 

diyabetik fare modelinde kurkumin tedavisi, beyaz yağ dokusunun makrofaj 

infiltrasyonunu önemli ölçüde azaltmış ve inflamatuar düzensizliklerin çoğunu tersine 

çevirmiştir. İnflamasyon, beta hücre bozulmasının ana nedenlerinden biri olduğundan 

kurkuminin antiinflamatuar aktivitesinin, kurkuminin antidiyabetik özelliği için önemli 

bir faktör olduğu düşünülmektedir (Chuengsamarn ve ark., 2012). 

Birkaç klinik çalışmada ve çeşitli kemirgen modellerinde yapılan birçok 

çalışmada kurkuminin antidiyabetik etkileri gösterilmiştir. Deneysel çalışmalar oral yolla 

verilen kurkuminin insülin duyarlılığını artırabildiğini; hemoglobin (Hb), glikoz ve 

glikozile hemoglobinin (HbA1c) kandaki seviyelerini azaltabildiğini; intraperitoneal 
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kurkumin uygulamasının da hiperglisemi, glikoz intoleransı ve hipoinsülinemiyi önemli 

ölçüde tersine çevirebileceğini göstermiştir (Hajavi ve ark., 2017). 

Diyabetik sıçanlar üzerinde yapılan çalışmalar kurkumin diyetinin sıçanların 

metabolik durumlarını iyileştirdiğini göstermiştir. 8 hafta boyunca kurkumin diyetinde 

tutulan diyabetik sıçanların boşaltım atığında nispeten daha düşük miktarlarda albümin, 

üre, kreatinin, inorganik fosfor, sodyum ve potasyum olduğu; ayrıca plazma ve 

idrarlarında azalmış lipit peroksidasyonu da gözlemlenmiştir (Joe ve ark., 2004). 

2.7. Stereoloji 

Hacim, yüzey, uzunluk ve nesne sayısı gibi yapısal özelliklerin ölçümleri, doku 

ve organların karşılaştırmalı ve deneysel çalışmalarında yararlı olan nicel ifadeler yapmak 

için kullanılmaktadır. Çalışmacıları ilgilendiren yapıların çoğu 3D ve opak olduğundan 

yapısal özellikler en iyi, yapıdaki 2D görüntülerde veya kesitlerde görselleştirilir. Ancak 

2D görüntülerin oluşturulması bilgi kaybına neden olmaktadır. Bu nedenle kesitlerdeki 

yapısal özellikler ile dokudaki 3D özellikler arasındaki ilişki kolayca anlaşılamamaktadır. 

Kesitlerde mevcut yapısal özellikleri örnekleyerek ve ölçerek bu parametrelerin 

miktarları hakkında üç boyutlu anlamlı ifadeler elde etmek mümkündür. Bu ifadeler, 

kesitlerin oluşturulması sırasında kaybedilen ilgili yapısal parametreleri dikkate alan 

matematiksel ilişki denklemleri kullanılarak elde edilir. Stereoloji bunu yapan bir 

metodolojidir. Yani, 2D görüntüler üzerinde yapılan ölçümlerden 3D yapıların 

geometrisinin anlamlı niceliksel tanımlarını sağlamaktadır (West, 2012). 

Biyolojik materyallerde sağlıklı ölçümlerin ve değerlendirmenin yapılabilmesi 

için temel şartlardan birisi örneklemenin doğru olarak yapılmasıdır. Yapılan çalışmaya 

bağlı olarak, ilgili yapının (organ, doku, çekirdek, vb.) bileşenlerinin tamamında ölçüm 

yapmak her zaman mümkün olmayabilir. Bu gibi durumlarda nesne, bileşenlerine 

ayrılarak incelenmektedir (Ünal ve ark., 2002). 

Stereolojide “tarafsız” ve “verimli” kavramları oldukça önemlidir ve sıklıkla 

bahsedilmektedir. Rastgele örneklemenin tarafsızlığını ve sistematik bir örneklemenin 

verimliliğini birleştiren “sistematik rastgele örnekleme (SRÖ)” yöntemi stereolojinin 

temelini oluşturmaktadır. Bu yöntem, yapıyı temsil etme açısından bileşenlerin tümüne 

eşit olasılıklı şans verilmesi temeline dayanmaktadır. Burada "sistematik" sözcüğü ile 

örneklemenin tekrar edilen periyodu; "rastgele" sözcüğüyle ise belirlenen periyodun ilk 

elemanının seçiminin tarafsız yapılması anlatılmaktadır (Gundersen ve ark., 1988; Ünal 
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ve ark., 2002; Altunkaynak ve ark., 2012). SRÖ yöntemi, rastgele yapılan örneklemeye 

göre istatistiki anlamda gerçeğe daha yakın sonuçlar elde edilmesini sağlamaktadır. 

(Gundersen ve ark., 1999). 

2.7.1. Cavalieri Prensibi 

Cavalieri prensibi, hacim değerlerinin hesaplanması amacıyla yaygın olarak 

kullanılan stereolojik bir yöntemdir (Gundersen ve ark., 1988b). Eşit kalınlıkta paralel 

dilimler halinde kesilen bir nesnenin hacmi, her bir dilimin tüm zemin alanlarının 

toplamının dilim kalınlığı ile çarpılmasıyla elde edilir. Cavalieri prensibi daha az zaman 

alan, kolay, güvenilir, tarafsız, ucuz bir stereolojik tekniktir (Acar ve ark., 2017). 

Yöntemin bir diğer avantajı ise, nesnenin şekline bakılmaksızın hacim değerlerinin 

belirlenebilmesidir (Bauer ve ark., 1995). 

Cavalieri yönteminde kesit alanı, nokta sayımı yöntemi ve planimetrik yöntem 

olmak üzere iki şekilde belirlenebilmektedir. SRÖ ile elde edilen kesitlere ait görüntüler 

üzerinde ilgili parametrenin sınırlarının çizilmesine dayanan planimetri yöntemi, en 

yaygın kullanılan hacim hesaplama tekniğidir. Kesitlerin ölçülen alanlarının toplamı, 

kesit kalınlığı ile çarpılır ve yapının hacmi tahmin edilir. Nokta sayımı yönteminde ise 

eşit aralıkta, noktaları temsil eden (+) işaretinin bulunduğu şeffaf bir asetat olan noktalı 

alan ölçüm cetveli kullanılmaktadır. Noktalı alan ölçüm cetveli, ilgilenilen yapının 

üzerine rastgele olarak atılarak yapıya isabet eden noktalar sayılır. Sayıma başlamadan 

önce (+) işaretinin hangi iki kolunun kullanılacağına karar verilmelidir ve çalışma 

boyunca, belirlenen kollar ve köşe kullanılmalıdır. Noktalı alan ölçüm cetvelindeki her 

bir noktanın temsil ettiği alan, noktalar arası mesafenin karesi alınarak bulunur. Bu işlem 

tüm ardışık kesitler için tekrarlanır. Elde edilen nokta sayısı, her bir noktanın temsil ettiği 

alan ve ortalama kesit kalınlığıyla çarpılarak toplam hacim hesaplanır (Akbas ve ark., 

2004; Sahin ve Ergur, 2006). 

Biyolojik yapıların büyüklükleri bireyler arasında farklılıklar göstermektedir ve 

ilgilenilen parametreler gruplar arasında karşılaştırıldığında güvenilir veriler elde 

edilememektedir. Bu durumda yapıya ait bileşenlerin, yapının büyüklüğünden bağımsız 

olarak hacim oranlarının hesaplanması yaygın olarak kullanılan bir yöntemdir. Hacim 

oranı değeri genellikle yüzde (%) ile ifade edilmektedir (Basoglu ve ark., 2007). Bir 

yapıyı oluşturan bileşenlerin, yapının tamamına (referans hacme) göre kapladıkları hacim 

oranını bulmak için noktaların referans hacim ile bileşenler arasında ne oranda 



17 
 

dağıldıklarının tespit edilmesi gerekir. Bunun için uygun sıklıkta noktalar içeren bir cetvel 

oluşturularak, rastgele olarak ilgili kesit görüntüsünün üzerine atılır. Bileşenin 

izdüşümlerine (P(y)) ve tüm referans hacme isabet eden (P(ref)) noktaların sayısı 

belirlenir. Bu iki değer birbirleriyle oranlandığında (P(y)/P(ref)), söz konusu bileşenin 

hacim oranı (Vv(y,ref)) tarafsız şekilde hesaplanmış olur. Hacim oranı hesaplama 

yönteminde sadece nokta sayılarının oranı söz konusu olduğundan, kesit kalınlığı 

değerinin bilinmesi gerekmez ve sonuçta elde edilen değer birimsizdir. Bileşenlerin 

birbirlerine göre hacim oranları da benzer mantıkla rahatlıkla hesaplanabilmektedir 

(Canan ve ark., 2002). 
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3. MATERYAL VE METOT 

Çalışmamızda 12 haftalık, 38 adet (250-300 gr) Wistar albino cinsi dişi sıçan 

kullanılmıştır. Çalışma boyunca deney hayvanları 12 saat aydınlık/12 saat karanlık 

döngüsü olan ortamda, 22±2°C sıcaklığında, konvansiyonel koşullarda, ad libitum su ve 

yem ile beslenmiştir. Çalışmamızda kullanılan uterus dokuları Ondokuz Mayıs 

Üniversitesi Hayvan Deneyleri Yerel Etik Kurulu’nun 24.11.2017 tarihli ve 2017-53 

sayılı onayını alan çalışmanın yan dokuları olup, deneysel işlemler Ondokuz Mayıs 

Üniversitesi Hayvan Deneyleri Yerel Etik Kurulu’nun 03.04.2019 tarih ve 2017-53 sayılı 

onayından sonra başlamıştır. 

3.1. Deney Gruplarının Oluşturulması 

Denekler rastgele 7 gruba ayrıldı ve çalışma grupları aşağıda belirtilen şekilde 

oluşturuldu. 

Kontrol Grubu (n=5): Hiçbir işlem uygulanmamıştır. 

Sham Grubu (n=5): Gavaj uygulamasının deneklerde oluşturduğu stresi 

saptamak amacıyla, bu gruptaki hayvanlara 14 gün boyunca oral gavaj yolu ile mısır yağı 

(1,5 ml) verilmiştir. 

Kurkumin Grubu (n=5): 30 mg/kg kurkumin mısır yağı (1,5 ml) içerisinde 

çözdürülmüş ve deneklere oral gavaj yolu ile 14 gün boyunca verilmiştir (Sharma ve ark., 

2006). Bu grup, kurkuminin sağlıklı bireylerin uterusunda neden olduğu değişikliklerin 

gözlenmesi amacıyla oluşturulmuştur. 

Diabetes Mellitus Grubu (DM) (n=7): İntraperitoneal yolla deneklere tek doz 

50 mg/kg streptozotosin (STZ) uygulanarak deneysel diyabet modeli oluşturulmuştur. Bu 

grup, deneysel diyabetin organ, doku ve hücre düzeyindeki etkilerini gözlemek amacıyla 

oluşturulmuştur.  

Diabetes Mellitus + Kurkumin 1 Grubu (DK1) (n=5): Deneysel diyabet 

oluşturulan deneklere, diyabet oluşturulduktan 7 gün sonra, 30 mg/kg kurkumin mısır 

yağı (1,5 ml) içerisinde çözdürülmüş ve oral gavaj yolu ile 14 gün boyunca verilmiştir. 

Bu grup, diyabetin erken dönemde neden olduğu etkilere karşı, kurkumin tedavisinin 

etkinliğinin incelenmesi amacıyla oluşturulmuştur. 

Diabetes Mellitus + Kurkumin 2 Grubu (DK2) (n=6): Deneysel diyabet 

oluşturulan deneklere, diyabet oluşturulduktan 21 gün sonra, 30 mg/kg kurkumin mısır 

yağı (1,5 ml) içerisinde çözdürülmüş ve oral gavaj yolu ile 14 gün boyunca verilmiştir. 
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Bu grup, diyabetin uzun süreli olumsuz etkilerine karşı kurkumin tedavisinin koruyucu 

etkinliğinin incelenmesi amacıyla oluşturulmuştur. 

Diabetes Mellitus + Kurkumin 3 Grubu (DK3) (n=5): Streptozotosin 

enjeksiyonuyla eş zamanlı olarak, 30 mg/kg kurkumin mısır yağı (1,5 ml) içerisinde 

çözdürülmüş ve deneklere oral gavaj yolu ile 14 gün boyunca verilmiştir. Bu grup, 

diyabetin geliştiği ve ilerlediği süreçte kurkuminin etkinliğinin araştırılması amacıyla 

oluşturulmuştur. 

3.1.1. Deneysel Diyabet Modelinin Oluşturulması 

Bir gece önceden aç bırakılan deneklere tek doz 50 mg/kg STZ (Cayman, 13104) 

0,01 M sitrat tamponu (pH: 4,0) içerisinde çözdürülerek intraperitoneal yolla verildi 

(Kandemir ve ark., 2017). STZ enjeksiyonundan sonraki 72 saatin sonunda bir gece 

öncesinden aç bırakılan sıçanların kuyruk veninden kan örnekleri alındı ve glikometre ile 

açlık kan glikoz değerleri ölçüldü. Açlık kan glikoz düzeyi 250 mg/dl ve üzerinde olan 

hayvanlar diyabetik kabul edilerek çalışmaya dahil edildi (Yuan ve Ark, 2018). Deney 

hayvanlarında oluşan değişiklikleri belirlemek amacıyla çalışmanın başlangıcında ve 

sonunda tüm gruplardaki hayvanların vücut ağırlıkları ve açlık kan glikoz değerleri 

ölçüldü.  

Deney sonunda hayvanlar, intraperitoneal ketamin (90 mg/kg) ve ksilazin (10 

mg/kg) karışımı ile sağlanan genel anestezi altında, transkardiyak yolla perfüzyona 

alınarak sol uterus dokuları çıkartıldı. Dokular etiketlenerek %10’luk formol içeren 

numune kaplarına alındı ve post fiksasyona tabi tutuldu, daha sonra histopatolojik ve 

stereolojik analizler için parafin blokları hazırlandı. Ayrıca her gruptan bir hayvanın sağ 

uterusu elektron mikroskobik doku takibi amacıyla %2’lik gluteraldehit içeren cam 

şişelere alındı ve bu dokuların rezin blokları hazırlandı. 

3.2. Histolojik Doku Takip İşlemleri 

3.2.1. Işık Mikroskobik Doku Takibi 

Post-fiksasyon işleminden sonra, ovaryuma yakın olan ve tuba uterinadan hemen 

sonra gelen kısımdan 1 cm uzunluğunda sol uterus dokuları alındı. Etiketlenerek doku 

takip kasetlerine konuldu ve tespit solüsyonunun fazlasını uzaklaştırmak için 8 saat 

akarsuda yıkandı. Yıkanan dokular alkol serilerinden geçirilerek dehidrate edildi ve 

ksilen ile şeffaflaştırıldı. Dokulara parafin infiltrasyonu boncuk parafin ile sağlandı 
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(Tablo 1). Takip işleminin ardından stereolojik analizlerin kör olarak yapılabilmesi için 

bloklama aşamasında dokulara kod numaraları verilerek parafin blokları hazırlandı. 

Tablo 1. Doku takibinde kullanılan kimyasallar ve süreleri 

Akarsuda yıkama 8 saat 

%70’lik alkol 1 saat 

%80’lik alkol 1 gece 

%96’lık alkol 1 saat 

%96’lık alkol 1 saat 

%100’lük alkol 1 saat 

%100’lük alkol 1 saat 

Ksilen  1 saat 

Ksilen + Boncuk parafin 30 dakika (60oC etüvde) 

Boncuk Parafin 2 saat (60oC etüvde) 

 

3.2.2. Kesit Alma İşlemi 

Parafine gömülen bloklardan ışık mikroskobik ve stereolojik analizler için 

mikrotom (Leica RM2245, Wetzlar, Almanya) aracılığıyla sistematik rastgele örnekleme 

yöntemiyle kesitler alındı. Pilot çalışma doğrultusunda 5 µm’luk kesitler 1/40 örnekleme 

ile, histopatolojik değerlendirmeler için ise 5 µm’luk kesitler 1/160 örnekleme ile alındı. 

Kesitlerin deparafinize edilmesi ve lama yapışması için 59°C’lik etüvde bir gece 

bekletildi. Stereolojik analizler için alınan kesitler hematoksilen ve eozin (H&E) 

boyaması ile boyandı (Tablo 2). Histopatolojik değerlendirmeler için alınan kesitlerde 

periyodik asit-Schiff (PAS) reaksiyonu gerçekleştirilerek bazal membranın yapısındaki 

değişiklikler ve hücrelerde biriken glikojen granülleri incelendi. Kesitlerin PAS 

reaksiyonu, Ondokuz Mayıs Üniversitesi Tıp Fakültesi Patoloji Anabilim Dalı tarafından 

yapıldı. 

3.2.3. Transmisyon Elektron Mikroskobu (TEM) Doku Takibi 

Deney hayvanlarından çıkarılan sağ uterus dokularına kod numaraları verilerek 

içerisinde %2’lik gluteraldehit bulunan şişelere konuldu. On beş günlük post-fiksasyon 

işleminden sonra dokulardan 1 mm3’lük parçalar alınarak doku takip işlemleri uygulandı. 

Tamponlu gluteraldehit içinde +4°C’de muhafaza edilen uterus dokuları 0,1 M fosfat 

tamponu ile 4 kez 15’er dk boyunca yıkandı. Ardından %1’lik osmiyum tetraoksit 
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içerisinde 1,5 saat karanlık ortamda bekletildi. Daha sonra tekrar 0,1 M fosfat tamponu 

ile 4 kez 15’er dk boyunca yıkandıktan sonra dehidratasyon işlemine geçildi. 

Dehidratasyon için %50, %75, %95 aseton serilerinde 15’er dk; %100’lük asetonda ise 

40 dk bekletildi. İnfiltrasyon aşamasında öncelikle 2 kez 20’şer dk propilen oksitte, 

sonrasında 1 kısım propilen oksit ve 1 kısım rezin (Araldit) karışımında 1 saat bekletildi. 

Ardından saf rezinde 1 saat bekletilerek dokular saf rezin dolu mermi biçimli kalıplara 

alındı. Desikatörde bir gece bekletme ve santralizasyon aşamalarından sonra dokular 

sırasıyla 45-50-55-60°C’lik etüvde 30’ar dk bekletildi. 62-63°C’de 48 saat bekletildikten 

sonra dokular etüvden çıkarıldı. Takip işlemi sonrasında örneklerden ultramikrotom 

(Thermo Scientific™ Shandon™ Finesse™ E+, Massachusetts, ABD) ile 500 nm 

kalınlığında yarı ince kesitler lamlara alınarak toluidin mavisi ile boyandı. Elde edilen 

kesitlerden ışık mikroskobik (Olympus, BX43F, Tokyo, Japonya) görüntüler çekilerek 

histopatolojik değerlendirmeler yapıldı. 

Tablo 2. Hematoksilen-Eozin boyama protokolü 

Ksilen 1 saat 

Ksilen 1 saat 

%100’lük alkol 10 dakika 

%96’lık alkol 10 dakika 

%80’lik alkol 10 dakika 

%70’lik alkol 10 dakika 

Distile su 5 dakika 

Hematoksilen 5 dakika 

Distile su 2 dakika 

%70’lik alkol 10 saniye 

Eozin 30 saniye 

%70’lik alkol 10 saniye 

%80’lik alkol 10 saniye 

%96’lık alkol 10 saniye 

%100’lük alkol 5 dakika 

Ksilen  30 dakika 

Entellan Kapama 
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3.3. Stereolojik Analizler 

Stereolojik analizler, Ondokuz Mayıs Üniversitesi Tıp Fakültesi Histoloji ve 

Embriyoloji Anabilim Dalı’nda yer alan kamera eklentili (Olympus, BX43F, Tokyo, 

Japonya) ışık mikroskobunda çekilen görüntüler üzerinde gerçekleştirildi. H&E ile 

boyanan kesitlerden 4X ve 20X büyütmelerde fotoğraflar çekildi. Nokta sayımı 

yöntemiyle hacim oranlarının hesaplanması amacıyla, görüntü analiz yazılımı olan Image 

J (NIH, Maryland, ABD) programı kullanıldı (Şekil 1). Noktalı alan ölçüm cetvelindeki 

noktaların aralıkları pilot çalışma ile (uygun bir hata katsayısının (HK) elde edilmesi ile) 

belirlendi (Deniz ve ark., 2017). Mikroskobun dörtlük büyütmesinde çekilen fotoğraflar 

üzerine, noktalı alan ölçüm cetveli (bir noktanın temsil ettiği alan 50.000 µm² olan) 

rastgele atıldı. Uterusun toplam yüzey alanına, uterus lümenine, endometriyum ve 

miyometriyum tabakalarının her birine isabet eden noktaların sayımı yapıldı. Her bir yapı 

için elde edilen toplam nokta sayısı, uterusun yüzey alanına düşen toplam nokta sayısına 

oranlanarak yüzde değeri hesaplandı. Benzer şekilde yirmilik büyütmede çekilen 

fotoğraflar üzerine, noktalı alan ölçüm cetveli (bir noktanın temsil ettiği alan 5.000 µm² 

olan) atıldı. Endometriyum ve miyometriyum tabakalarında bulunan kan damarlarına, 

uterus epiteline ve endometriyum bezlerine isabet eden noktaların sayımı yapıldı. Her bir 

yapı için elde edilen toplam nokta sayısı, sayım çerçevesine düşen toplam nokta sayısına 

oranlanarak yüzde değeri hesaplandı. Çalışmada yer alan her bir hayvan için hata 

katsayısı (HK) ve her grubun değişim katsayısı (DK) hesaplandı. 

 

Şekil 1. Hacim oranlarının hesaplanmasında kullanılan Image J programı (Kıvrak, 2019’dan uyarlanmıştır) 
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3.4. İstatistiksel Analizler 

Çalışmamızda SPSS programı (SPSS version 25; SPSS Inc., Chicago, IL, USA) 

kullanılarak tüm gruplardan elde edilen sayısal verilerin istatistiği yapıldı. Veriler 

ortalama±standart hata olarak ifade edildi. Gruplara ait verilerin normalite testi 

sonuçlarına göre, normal dağılım gösteren parametrelere One Way ANOVA, Tukey testi; 

normal dağılım göstermeyenlere ise Kruskal-Wallis, Tamhane testi uygulanarak gruplar 

arasındaki farklılıklar değerlendirildi. İstatistiksel değerlendirmede p<0,05 değeri anlamlı 

olarak kabul edildi. 
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4. BULGULAR 

Çalışmamızda deneysel diyabet modeli oluşturulan deneklerin uteruslarında, 

diyabetin neden olduğu değişiklikler ve diyabetin oluşumundan sonra farklı süreçlerde 

uygulanan kurkuminin etkinliği araştırıldı. Bu amaç için stereolojik ve histopatolojik 

değerlendirmeler yapıldı. Çalışma grupları DM (Diabetes mellitus), DK1 (Diabetes 

mellitus+7 gün sonra Kurkumin), DK2 (Diabetes mellitus+21 gün sonra Kurkumin) ve 

DK3 (Diabetes mellitus+Eş zamanlı Kurkumin)’tür. Elde edilen bulgular aşağıda 

verilmiştir. 

4.1. Vücut Ağırlıkları 

Çalışmanın başlangıcında ve sonunda tüm hayvanların vücut ağırlıkları 

ölçülerek belirlenen rölatif ağırlık kaybı değerlerini gösteren grafik aşağıda verilmiştir 

(Şekil 2). Bu veriler, uterus dokularının alındığı çalışmadan sağlanmıştır (Dr. Kıymet 

Kübra YURT’un doktora tezi). 

 

Şekil 2. Rölatif ağırlık kaybı (%) grafiği. p<0,05 düzeyindeki farklılıklar (*) ile gösterilmiştir. 
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Gruplar arası değerlendirmede, DM grubunda rölatif ağırlık kaybının Kontrol, 

DK2 ve DK3 gruplarına göre daha fazla olduğu (p<0,05) gözlenirken, DM grubu ile 

Sham, DK1 ve Kurkumin grupları arasında anlamlı bir farkın olmadığı gözlenmiştir 

(p≥0,05). DK1, DK2, DK3 ve Kurkumin gruplarının, Kontrol grubuna kıyasla anlamlı bir 

fark göstermediği (p≥0,05), ayrıca Kurkumin grubu ile DK1, DK2, DK3 ve Sham grupları 

arasında anlamlı bir farkın olmadığı görülmüştür (p≥0,05). 

4.2. Açlık Kan Glikoz Düzeyleri 

Çalışma sonunda tüm gruplardaki hayvanların kan örnekleri toplanmış ve 

ölçülen açlık kan glikoz düzeylerini gösteren grafik aşağıda verilmiştir (Şekil 3). Bu 

veriler, uterus dokularının alındığı çalışmadan sağlanmıştır (Dr. Kıymet Kübra YURT’un 

doktora tezi). 

 

Şekil 3. Açlık kan glikoz düzeylerini gösteren grafik. p<0,01 düzeyindeki farklılıklar (&&), (**), (^^) ve 

(##) ile gösterilmiştir. 
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Açlık kan glikoz düzeyleri bakımından gruplar değerlendirildiğinde; DM 

grubuna ait açlık kan glikoz düzeyinin, diğer tüm gruplara göre ileri derecede artmış 

olduğu gözlenmiştir (p<0,01). DK1, DK2 ve DK3 gruplarında ise açlık kan glikoz 

düzeyinin DM grubuna göre ileri derecede azalmış olduğu tespit edilmiştir (p<0,01). 

DK1, DK2 ve DK3 gruplarının kendi aralarında anlamlı bir fark göstermediği (p≥0,05) 

fakat Kontrol, Sham ve Kurkumin grupları ile kıyaslandığında açlık kan glikoz 

düzeylerinin ileri seviyede yüksek olduğu görülmüştür (p<0,01). Kontrol, Sham ve 

Kurkumin grupları açlık kan glikoz düzeyleri bakımından karşılaştırıldığında aralarında 

anlamlı bir fark olmadığı gözlenmiştir (p≥0,05). 

4.3. Stereolojik Bulgular 

4.3.1. Endometriyum Hacim Oranı (%) 

Cavalieri yöntemi kullanılarak, 4X büyütmede çekilen kesitlerin fotoğrafları 

üzerinde, endometriyum yüzeyine düşen toplam nokta sayısı uterus yüzeyine düşen 

toplam nokta sayısına oranlanmıştır. Hesaplanan hacim oranları yüzde (%) değerleri 

(ortalama±standart hata) ile HK ve DK değerleri tablo ve grafiklerde sunulmuştur (Tablo 

3, Şekil 4). 

Tablo 3. Endometriyum hacim oranı (ortalama±standart hata), HK (hata katsayısı) ve DK (değişim 

katsayısı) değerleri 

Gruplar 
Endometriyum hacim oranı 

(%) 
HK DK 

Kontrol 48,41 ± 0,79 0,04 0,03 

Sham 34,91 ± 6,84 0,04 0,39 

DM 48,99 ± 1,60 0,03 0,07 

DK1 37,65 ± 2,38 0,07 0,13 

DK2 40,81 ± 1,39 0,05 0,08 

DK3 41,14 ± 1,34 0,05 0,07 

Kurkumin 47,04 ± 0,65 0,04 0,03 

 

 



27 
 

 

Şekil 4. Endometriyumun gruplar arasındaki hacim oranlarının karşılaştırması. p<0,05 düzeyindeki 

farklılıklar (*) ile gösterilmiştir. 

Endometriyum tabakasının hacim oranları gruplar arasında karşılaştırıldığında; 

DK2 grubunun endometriyum hacim oranı, Kontrol grubuna göre anlamlı derecede 

azalmıştır (p<0,05). Kontrol, Sham, Kurkumin, DM, DK1 ve DK3 grupları birbiri ile 

karşılaştırıldığında endometriyum hacim oranları bakımından aralarında anlamlı bir fark 

gözlenmemiştir (p≥0,05). 

4.3.2. Miyometriyum Hacim Oranı (%) 

Cavalieri yöntemi kullanılarak, 4X büyütmede çekilen kesitlerin fotoğraflarında 

miyometriyumun hacim oranı hesaplandı. Hacim oranları yüzde (%) değerleri 

(ortalama±standart hata) ile HK ve DK değerleri tablo ve grafiklerde sunulmuştur (Tablo 

4, Şekil 5). 
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Tablo 4. Miyometriyum hacim oranı (ortalama±standart hata), HK (hata katsayısı) ve DK (değişim 

katsayısı) değerleri 

 

 

 

Şekil 5. Miyometriyumun gruplar arasındaki hacim oranlarının karşılaştırması. p<0,05 düzeyindeki 

farklılıklar (*) ile gösterilmiştir. 

Gruplar 
Miyometriyum hacim oranı 

(%) 
HK DK 

Kontrol 46,87 ± 0,79 0,04 0,03 

Sham 37,41 ± 6,67 0,04 0,36 

DM 44,25 ± 1,62 0,04 0,07 

DK1 55,97 ± 2,48 0,06 0,09 

DK2 53,54 ± 1,10 0,05 0,05 

DK3 52,47 ± 1,70 0,04 0,07 

Kurkumin 48,87 ± 0,92 0,04 0,04 
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Miyometriyum tabakasının hacim oranları karşılaştırıldığında; DK2 grubunun 

miyometriyum hacim oranı, Kontrol ve DM gruplarına göre anlamlı derecede bir artış 

göstermiştir (p<0,05). Sham, Kurkumin, DK1 ve DK3 gruplarının miyometriyum hacim 

oranı ile DK2 grubunun miyometriyum hacim oranı karşılaştırıldığında anlamlı bir farkın 

olmadığı saptanmıştır (p≥0,05). Sham, Kurkumin, DM, DK1 ve DK3 grupları ile Kontrol 

grubu karşılaştırıldığında anlamlı bir farkın olmadığı gözlenmiştir (p≥0,05). 

4.3.3. Lümen Hacim Oranı (%) 

Cavalieri yöntemi kullanılarak, 4X büyütmede çekilen kesitlerin fotoğraflarında 

lümen hacim oranı hesaplandı. Hacim oranları yüzde (%) değerleri (ortalama±standart 

hata) ile HK ve DK değerleri tablo ve grafiklerde sunulmuştur (Tablo 5, Şekil 6). 

Tablo 5. Lümen hacim oranı (ortalama±standart hata), HK (hata katsayısı) ve DK (değişim katsayısı) 

değerleri 

Gruplar Lümen hacim oranı (%) HK DK 

Kontrol 4,73 ± 0,67 0,13 0,29 

Sham 27,60 ± 13,36 0,06 0,97 

DM 3,84 ± 0,18 0,12 0,09 

DK1 6,39 ± 0,53 0,17 0,17 

DK2 5,66 ± 0,82 0,15 0,32 

DK3 6,39 ± 0,84 0,10 0,26 

Kurkumin 4,09 ± 0,78 0,14 0,38 
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Şekil 6. Uterus lümeninin gruplar arasındaki hacim oranlarının karşılaştırması.  

Uterus lümeni hacim oranları bakımından gruplar arasında anlamlı bir fark 

gözlenmemiştir (p≥0,05). 

4.3.4. Epitel Hacim Oranı (%) 

Cavalieri yöntemi kullanılarak, 20X büyütmede çekilen kesitlerin 

fotoğraflarında epitel yüzeyine düşen toplam nokta sayısı, sayım çerçevesine düşen 

toplam nokta sayısına oranlanmıştır. Hacim oranları yüzde (%) değerleri 

(ortalama±standart hata) ile HK ve DK değerleri tablo ve grafiklerde sunulmuştur (Tablo 

6, Şekil 7). 
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Tablo 6. Epitel hacim oranı (ortalama±standart hata), HK (hata katsayısı) ve DK (değişim katsayısı) 

değerleri 

Gruplar Epitel hacim oranı (%) HK DK 

Kontrol 1,82 ± 0,27 0,07 0,30 

Sham 2,35 ± 0,29 0,06 0,25 

DM 1,29 ± 0,06 0,08 0,09 

DK1 1,15 ± 0,08 0,13 0,14 

DK2 1,17 ± 0,09 0,11 0,17 

DK3 1,39 ± 0,11 0,09 0,16 

Kurkumin 1,78 ± 0,26 0,08 0,30 

 

 

Şekil 7. Uterus epitelinin gruplar arasındaki hacim oranlarının karşılaştırması. 

Uterus epitelinin hacim oranları bakımından gruplar arasında anlamlı bir fark 

gözlenmemiştir (p≥0,05). 
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4.3.5. Endometriyum Bezlerinin Hacim Oranı (%) 

Cavalieri yöntemi kullanılarak, 20X büyütmede çekilen kesitlerin 

fotoğraflarında endometriyum bezlerinin hacim oranı hesaplandı. Hacim oranları yüzde 

(%) değerleri (ortalama±standart hata) ile HK ve DK değerleri tablo ve grafiklerde 

sunulmuştur (Tablo 7, Şekil 8). 

Tablo 7. Endometriyum bezlerinin hacim oranı (ortalama±standart hata), HK (hata katsayısı) ve DK 

(değişim katsayısı) değerleri 

Gruplar 
Endometriyum bezlerinin 

hacim oranı (%) 
HK DK 

Kontrol 1,85 ± 0,36 0,08 0,39 

Sham 1,60 ± 0,32 0,08 0,40 

DM 1,33 ± 0,11 0,08 0,17 

DK1 1,01 ± 0,25 0,15 0,50 

DK2 0,97 ± 0,09 0,12 0,21 

DK3 0,99 ± 0,16 0,11 0,33 

Kurkumin 1,56 ± 0,07 0,08 0,09 
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Şekil 8. Endometriyum bezlerinin gruplar arasındaki hacim oranlarının karşılaştırması.  

Endometriyum bezlerinin hacim oranları bakımından gruplar arasında anlamlı 

bir fark gözlenmemiştir (p≥0,05). 

4.3.6. Endometriyumdaki Kan Damarlarının Hacim Oranı (%) 

Cavalieri yöntemi kullanılarak, 20X büyütmede çekilen kesitlerin 

fotoğraflarında endometriyumdaki kan damarlarının hacim oranları hesaplandı. Hacim 

oranları yüzde (%) değerleri (ortalama±standart hata) ile HK ve DK değerleri tablo ve 

grafiklerde sunulmuştur (Tablo 8, Şekil 9). 
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Tablo 8. Endometriyumdaki kan damarlarının hacim oranı (ortalama±standart hata), HK (hata katsayısı) 

ve DK (değişim katsayısı) değerleri 

Gruplar 

Endometriyumdaki kan 

damarlarının hacim oranı 

(%) 

HK DK 

Kontrol 1,23 ± 0,14 0,09 0,23 

Sham 1,76 ± 0,50 0,08 0,57 

DM 1,71 ± 0,21 0,07 0,25 

DK1 0,92 ± 0,11 0,14 0,25 

DK2 1,50 ± 0,39 0,11 0,59 

DK3 1,96 ± 0,62 0,09 0,64 

Kurkumin 1,62 ± 0,13 0,08 0,16 

 

 

Şekil 9. Endometriyumdaki kan damarlarının gruplar arasındaki hacim oranlarının karşılaştırması.  
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Endometriyumdaki kan damarlarının hacim oranları gruplar arasında anlamlı bir 

fark göstermemektedir (p≥0,05). 

4.3.7. Miyometriyumdaki Kan Damarlarının Hacim Oranı (%) 

Cavalieri yöntemi kullanılarak, 20X büyütmede çekilen kesitlerin 

fotoğraflarında miyometriyumdaki kan damarlarının hacim oranları hesaplandı. Hacim 

oranları yüzde (%) değerleri (ortalama±standart hata) ile HK ve DK değerleri tablo ve 

grafiklerde sunulmuştur (Tablo 9, Şekil 10). 

Tablo 9. Miyometriyumdaki kan damarlarının hacim oranı (ortalama±standart hata), HK (hata katsayısı) 

ve DK (değişim katsayısı) değerleri 

Gruplar 

Miyometriyumdaki kan 

damarlarının hacim oranı 

(%) 

HK DK 

Kontrol 2,98 ± 0,36 0,06 0,24 

Sham 3,35 ± 0,71 0,05 0,43 

DM 2,80 ± 0,33 0,06 0,24 

DK1 3,88 ± 0,57 0,07 0,29 

DK2 3,96 ± 0,52 0,06 0,29 

DK3 3,87 ± 0,59 0,06 0,31 

Kurkumin 2,90 ± 0,29 0,06 0,20 
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Şekil 10. Miyometriyumdaki kan damarlarının gruplar arasındaki hacim oranlarının karşılaştırması. 

Miyometriyumdaki kan damarlarının hacim oranları, gruplar arasında anlamlı 

bir fark göstermemektedir (p≥0,05). 

4.4. Işık Mikroskobik Bulgular 

4.4.1. Yarı İnce Kesitlerden Elde Edilen Histopatolojik Bulgular 

Her gruptan bir hayvandan elde edilen sağ uterus dokuları, OsO4 ile tespit 

edilmiş ve doku takibi sonrasında rezine gömülmüştür. Rezin bloklardan alınan 0,5 

µm’luk yarı ince kesitler toluidin mavisi ile boyanmış ve ışık mikroskobu ile 

incelenmiştir. Elde edilen bulgular aşağıda sunulmaktadır. 
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Kontrol Grubundan Elde Edilen Bulgular 

Kontrol grubu uterus dokularına ait yarı ince kesitler incelendiğinde; uterusu en 

dıştan saran, ince bağ dokusu yapısındaki perimetriyumun, içte sirküler dışta ise 

longitudinal olarak düzenlenmiş düz kas tabakası olan miyometriyumun ve tek katlı 

prizmatik epitel ile altındaki lamina propriyadan oluşan endometriyum tabakasının 

normal yapıda olduğu gözlendi. Tüm tabakaların sınırları belirgindi ve birbirinden 

kolayca ayırt edilebiliyordu (Şekil 11). Uterusun tek katlı prizmatik biçimli örtü epiteli 

normal morfolojiye sahipti (Şekil 12). Epitel hücrelerinin ve çekirdeklerinin sınırları 

belirgindi. Epitel hücrelerinin bazal kısımlarında çok sayıda sitoplazmik vakuollerin 

varlığı dikkat çekiciydi. Lamina propriyanın büyük çoğunluğunu normal morfolojiye 

sahip hücreler oluştururken, bazı alanlarda koyu boyanan hücreler gözlendi. Bu 

tabakadaki, hücreler arası amorf madde, kollajen lifler ve kan damarları normal yapıdaydı 

(Şekil 13, 14). Endometriyum tabakasının hücrelerden ve kan damarlarından zengin 

gevşek bağ dokusu yapısındaki fonksiyonel kısmı ile bağ dokusu liflerinden zengin bazal 

kısmı kolayca ayırt edilebiliyordu (Şekil 15). Endometriyumun bazal tabakasında koyu 

boyanan lenfositler ve fonksiyonel tabakasında ise çok sayıda makrofaj gözlendi (Şekil 

16). Belirgin bir bazal membrana sahip olan bez epiteli hücreleri de normal yapıdaydı. 

Bez hücrelerinin ve çekirdeklerinin sınırları belirgindi. Bazı hücrelerin bazal kısımlarında 

subnükleer vakuollerin olduğu gözlendi (Şekil 17, 18). Miyometriyumdaki kas 

tabakalarının ve düz kas hücrelerinin sınırları belirgindi. Bu tabakada bulunan tüm 

elemanlar normal yapıdaydı. Miyometriyumun iki kas tabakası arasında bulunan kan 

damarları çevre doku ile bütünlüğünü koruyordu. Damarların iç yüzeyini astarlayan 

endotel hücrelerinin sınırları belirgindi (Şekil 19). Bazı alanlarda kan damarlarının iç 

yüzeyine yapışan kan hücreleri fark edilmekteydi (Şekil 20). 
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Şekil 11. Kontrol grubuna ait uterusun genel görüntüsü görülmektedir. Uterusa ait tüm tabakalar normal 

yapıda olup, tabakalar birbirlerinden kolayca ayırt edilebilmektedir. Toluidine mavisi ile boyanan 

rezin kesit, kesit kalınlığı 0,5 µm. Endometriyum (E); lümen (L); miyometriyum (M); 

perimetriyum (P) 
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Şekil 12. Kontrol grubuna ait uterus endometriyumunun genel görüntüsü görülmektedir. Uterusun iç 

yüzünü astarlayan tek katlı prizmatik epitelin belirgin olduğu, epitel hücreleri arasında koyu 

boyanan hücrelerin olmadığı gözlendi. Endometriyumdaki damarların yapısı normaldi. 

Toluidine mavisi ile boyanan rezin kesit, kesit kalınlığı 0,5 µm. Damar (V); lamina propriya 

(Lp); örtü epiteli (Ep) 



40 
 

 

Şekil 13. (A, B) Kontrol grubuna ait uterusun lümenini astarlayan tek katlı prizmatik epitel ve epitelin 

altında bulunan lamina propriya tabakası görülmektedir. Lamina propriyanın çoğunluğunu 

sağlıklı hücreler oluştururken, yer yer koyu boyanan hücrelerin varlığı gözlendi. Bağ dokusu 

elemanlarından olan kollajen lifler ve amorf ara madde normal yapıdaydı. (A) Tek katlı prizmatik 

epitel hücrelerinin ve çekirdeklerinin sınırları belirgindi. Epitelin bazal tarafında, vakuollü 

yapıların yoğunluğu dikkat çekmekteydi. (B) Endometriyumda bulunan sağlıklı kan damarları 

görülmektedir. Damar duvarlarının çevre doku ile bütünlüğünü koruduğu gözlenmektedir. 

Toluidine mavisi ile boyanan rezin kesit, kesit kalınlığı 0,5 µm. Damar (V); koyu boyanan 

hücreler (kalın ok); vakuollü yapılar (yıldız) 
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Şekil 14. (A, B) Kontrol grubuna ait uterusun lümenini astarlayan tek katlı prizmatik epitel ve epitelin 

altında bulunan lamina propriya tabakası görülmektedir. Epitelin bazal membrana yakın 

kısmında, çok sayıdaki vakuollü yapılar dikkat çekmektedir. Lamina propriyada bulunan kan 

damarları normal yapıda olup, bağ dokusunda koyu boyanan hücreler gözlendi. Toluidine mavisi 

ile boyanan rezin kesit, kesit kalınlığı 0,5 µm. Damar (V); koyu boyanan hücreler (kalın ok); 

vakuollü yapılar (yıldız) 
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Şekil 15. (A) Kontrol grubuna ait uterusun lümenini astarlayan tek katlı prizmatik epitel ve epitelin altında 

bulunan lamina propriya tabakası görülmektedir. Epitelin altındaki kısım, endometriyumun 

fonksiyonel tabakasına aittir. Hücrelerden ve kan damarlarından zengin gevşek bağ dokusu 

özelliğindeki bu tabakanın normal yapıda olduğu gözlenmektedir. (B) Uterus endometriyumunun 

bazal tabakası görülmektedir. Bağ dokusu liflerinden zengin olan bu tabakada az sayıda hücre 

bulunmakta ve koyu boyanan çekirdeklere sahip, lenfosit olduğu düşünülen hücreler 

görülmektedir. Toluidine mavisi ile boyanan rezin kesit, kesit kalınlığı 0,5 µm. Damar (V); koyu 

boyanan hücreler (kalın ok) 
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Şekil 16. (A, B) Kontrol grubuna ait uterusun endometriyumu görülmektedir. (A) Endometriyumun bazal 

tabakası normal yapıya sahiptir. Bağ dokusu lifleri arasında, az sayıda stromal hücrelerin olduğu 

gözlenmektedir. Özellikle koyu boyanan ve lenfosit olduğu düşünülen hücreler dikkat 

çekmektedir. (B) Endometriyumun fonksiyonel tabakasına ait olan bir alan görülmektedir. 

Dokuda büyük çaplı ve çok sayıda makrofaj bulunmaktadır. Dokudaki damarlar normal 

yapıdadır. Toluidine mavisi ile boyanan rezin kesit, kesit kalınlığı 0,5 µm. Damar (V); koyu 

boyanan hücreler (kalın ok); makrofaj (Mp) 
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Şekil 17. Kontrol grubuna ait uterusta büyük büyütmede bir uterus bezi görülmektedir. Bez epiteli 

hücrelerinin normal yapıda olduğu ve belirgin bir bazal membran ile çevrelendikleri fark 

edilmektedir. Bazal membran ile epitel hücreleri arasında koyu boyanan vakuollü yapıların 

varlığı dikkat çekmektedir. Oval biçimli çekirdeğe sahip bez hücrelerinin bazılarında, koyu 

boyanan iki çekirdekçik görülmektedir. Hücre ve çekirdek sınırları belirgindir. Bazı epitel 

hücrelerinin bazal membrana yakın kısımlarında subnükleer vakuoller gözlenmektedir. 

Toluidine mavisi ile boyanan rezin kesit, kesit kalınlığı 0,5 µm. Bazal membran (Bm); 

subnükleer vakuoller (ok başı); vakuollü yapılar (yıldız) 
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Şekil 18. Kontrol grubuna ait uterusun lamina propriyasında bulunan bir uterus bezi büyük büyütmede 

görülmektedir. Normal yapıdaki bez hücrelerinin etrafında belirgin bir bazal membran 

bulunmaktadır. Oval biçimli çekirdeğe sahip olan bez hücrelerinin bazılarında koyu boyanan iki 

çekirdekçik olduğu gözlenmektedir. Hücre ve çekirdeklerin sınırları belirgindir. Toluidine mavisi 

ile boyanan rezin kesit, kesit kalınlığı 0,5 µm. Bazal membran (Bm); bez hücresi (Gc); lümen (L) 
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Şekil 19. (A, B) Kontrol grubuna ait uterusun miyometriyum tabakası görülmektedir. Bu tabakadaki düz 

kas hücreleri ve kan damarları normal morfolojiye sahipti. Hücreler arasındaki bağ dokusu 

liflerinin belirgin olması dikkat çekmektedir. Çoğu yerde enine geçen kesitten dolayı düz kas 

hücreleri yuvarlak yapılar olarak görülmektedir. (A) Miyometriyumdaki kan damarları normal 

yapıda olup, çevre doku ile bütünlüklerini korumuşlardır. Damarların iç yüzeyini astarlayan 

endotel hücrelerinin düzgün sınırlara sahip oldukları görülmektedir. Toluidine mavisi ile boyanan 

rezin kesit, kesit kalınlığı 0,5 µm. Damar (V); düz kas (Sm) 
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Şekil 20. Kontrol grubuna ait uterusun miyometriyum tabakası görülmektedir. Miyometriyumdaki düz kas 

hücrelerinin ve çevre bağ dokusunun normal yapıda olduğu gözlenmektedir. Kan damarının 

duvarından geçen kesitte, duvarın iç yüzüne yapışan kan hücreleri fark edilmektedir. Toluidine 

mavisi ile boyanan rezin kesit, kesit kalınlığı 0,5 µm. Damar (V); düz kas (Sm); kan hücreleri 

(Bc) 
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Sham Grubundan Elde Edilen Bulgular 

Sham grubu uterus dokularına ait yarı ince kesitler incelendiğinde; uterusun 

genel histolojik yapısının normal olduğu gözlendi (Şekil 1). Endometriyum, normal 

morfolojiye sahip çok sayıda kan damarı ve uterus bezi içeriyordu. Özellikle 

endometriyumun fonksiyonel tabakasının koyu boyanmış olması dikkat çekiciydi (Şekil 

2). Uterusun iyi korunan tek katlı prizmatik örtü epiteli hücrelerinin apikal ve bazal 

kısımlarında çok sayıda vakuol bulunuyordu. Epitele ait bazal membran belirgin olmakla 

beraber bazı alanlarda sınırlı bir biçimde gözlenmekteydi. Endometriyumun fonksiyonel 

tabakasında, stromal hücrelerin sayıca artış gösterdiği gözlendi (Şekil 3). Lamina 

propriyada bulunan uterus bezleri normal yapıda olup, belirgin bir bazal membrana 

sahiptir (Şekil 4). Uterus bezlerinin tek katlı prizmatik biçimli hücrelerinin çoğunda 

birden fazla çekirdekçik olduğu ve bezin etrafında bulunan bağ dokusu liflerinin koyu 

boyandığı gözlendi (Şekil 5). Örtü epitelinin bağ dokusuna doğru girinti yaparak 

oluşturduğu uterus bezleri fark edilmekteydi. Örtü ve bez epiteli hücreleri çok sayıda 

sitoplazmik vakuollere sahipti ve bazal membranları iyi gelişmişti (Şekil 6). Uterusun 

miyometriyum ve perimetriyum tabakaları normal morfolojiye sahipti (Şekil 7). 
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Şekil 21. Sham grubuna ait uterusun genel görüntüsü görülmektedir. Tüm tabakalar normal morfolojiye 

sahip olmakla beraber uterusun genel görüntüsünde çok sayıda boşluklar olduğu gözlenmektedir. 

Bunlar, doku takibi/kesit alma/boyama işlemleri esnasında dokunun dökülmesiyle ortaya çıkan 

artefaktlardır. Endometriyumun uterus bezleri ve kan damarlarından zengin olduğu fark 

edilmektedir. Toluidine mavisi ile boyanan rezin kesit, kesit kalınlığı 0,5 µm. Endometriyum (E); 

lümen (L); miyometriyum (M); perimetriyum (P) 
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Şekil 22. Sham grubuna ait uterusun endometriyumu ve miyometriyumu büyük büyütmede görülmektedir. 

Endometriyum ve miyometriyumun normal morfolojiye sahip olduğu, endometriyumda çok 

sayıda kan damarı ve uterus bezinin bulunduğu gözlenmektedir. Tek katlı prizmatik örtü 

epitelinin normal yapısını koruduğu fark edilmektedir. Endometriyumun bazal tabakasının koyu 

boyanması dikkat çekmektedir. Toluidine mavisi ile boyanan rezin kesit, kesit kalınlığı 0,5 µm. 

Damar (V); örtü epiteli (Ep); uterus bezi (G) 
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Şekil 23. (A, B) Sham grubuna ait uterusun tek katlı prizmatik biçimli örtü epiteli görülmektedir. Epitel 

hücrelerinin subnükleer ve supranükleer kısımlarında vakuollerin çok sayıda olması dikkat 

çekiciydi. Epitel altındaki bazal membran bazı bölgelerde kısmen gözlenebilmektedir. 

Endometriyumun fonksiyonel tabakasındaki hücreler sayıca fazladır ve normal morfolojiye 

sahiptirler. Hücreler arasında çok sayıda gözlenen boşlukların ne anlama geldiği 

bilinmemektedir. Toluidine mavisi ile boyanan rezin kesit, kesit kalınlığı 0,5 µm. Bazal 

membran (Bm); subnükleer ve supranükleer vakuoller (ok başı) 
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Şekil 24. (A) Sham grubuna ait uterusun tek katlı prizmatik örtü epiteli görülmektedir. Örtü epiteli 

hücrelerinin subnükleer ve supranükleer kısımlarında vakuollerin çok sayıda olması dikkat 

çekmektedir. Epitel altındaki bazal membran oldukça belirgindir. (B) Lamina propriyada 

bulunan normal yapıdaki bir uterus bezi görülmektedir. Tek katlı prizmatik biçimli bez hücreleri 

iyi gelişmiş bir bazal membrana sahiptir. Toluidine mavisi ile boyanan rezin kesit, kesit kalınlığı 

0,5 µm. Bazal membran (Bm); bez hücreleri (Gc); lümen (L); subnükleer ve supranükleer 

vakuoller (ok başı) 
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Şekil 25. Sham grubuna ait uterus endometriyumunda bir uterus bezi görülmektedir. Bezin periferinden 

geçen kesit nedeniyle yalnızca hücreler gözlenmekte, lümen görülememektedir. Uterus bezini 

çevreleyen bazal membran gayet belirgindir. Bezin etrafında, bağ dokusu liflerinin yoğun 

boyandığı fark edilmektedir. Çok sayıdaki bez hücresinin içerisindeki çekirdeklerde birden fazla 

çekirdekçik bulunmaktadır. Toluidine mavisi ile boyanan rezin kesit, kesit kalınlığı 0,5 µm. Bazal 

membran (Bm); bez hücreleri (Gc); vakuollü yapılar (yıldız) 
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Şekil 26. Sham grubuna ait uterusun tek katlı prizmatik yapıdaki örtü/bez epiteli görülmektedir. Yüzey 

epiteli lamina propriyaya doğru girinti yaparak bir uterus bezi oluşturmuştur. Hem bez 

hücrelerinin hem de yüzey epiteli hücrelerinin çok sayıda subnükleer ve supranükleer vakuollere 

sahip oldukları gözlenmektedir. Yüzey epitelinde, içlerinde koyu boyanan yapılar bulunan büyük 

çaplı vakuollerin varlığı dikkat çekmektedir. Bazal membran yapısının iyi korunduğu ve sürekli 

olduğu görülmektedir. Toluidine mavisi ile boyanan rezin kesit, kesit kalınlığı 0,5 µm. Bazal 

membran (Bm); örtü/bez epitelleri (Ep); subnükleer ve supranükleer vakuoller (ok başı) 
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Şekil 27. (A, B) Sham grubuna ait uterusun miyometriyum ve perimetriyum tabakaları görülmektedir. 

Uzunlamasına seyreden dıştaki kas tabakasından enine geçen kesitte düz kas liflerinin ve çevre 

dokusunun normal yapıda olduğu gözlenmektedir. Perimetriyum tabakasındaki bağ dokusu ve 

tek katlı yüzey epiteli normal morfoloji göstermekteydi. Toluidine mavisi ile boyanan rezin kesit, 

kesit kalınlığı 0,5 µm. Düz kas (Sm); perimetriyum (P); tek katlı yassı epitel (Ep) 
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Kurkumin Grubundan Elde Edilen Bulgular 

Kurkumin grubuna ait uterus dokularının yarı ince kesitleri incelendiğinde, 

uterusun tüm tabakaları normal yapıda olup, birbirlerinden ayırt edilebilmekteydi (Şekil 

28). Uterusun endometriyumunu oluşturan örtü epiteli ve altında bulunan lamina 

propriyanın genel olarak iyi korunduğu gözlendi. Lamina propriyada bulunan bazı kan 

damarlarının lümeninde kan hücrelerinin yoğunlaştığı fark edildi (Şekil 29). Uterusun tek 

katlı prizmatik biçimli örtü epitel hücreleri çok sayıda subnükleer ve supranükleer 

vakuollere sahipti ve hücrelerin bazal membranları belirgindi (Şekil 30). Lamina 

propriyada, normal morfolojiye sahip uterus bezlerinin bazı kısımlarında koyu boyanan 

prizmatik biçimli hücrelerin varlığı dikkat çekiciydi. Bez hücrelerinin bazıları çok 

miktarda sitoplazmik vakuol ve birden fazla çekirdekçik içermekteydi (Şekil 31). Hücre 

sınırları belirgin ve normal morfolojiye sahip olan örtü ve bez epitellerinin etrafında 

bulunan bazal membranlar iyi korunmuştu (Şekil 32). Tek katlı prizmatik bez epitel 

hücreleri arasında çok sayıda vakuoller bulunmakta ve bu vakuollerin içerisinde ne 

anlama geldiği bilinmeyen koyu yapılar gözlenmektedir. Uterus bezlerinin çevresinde 

bulunan bağ dokusu liflerinin koyu boyanması dikkat çekiciydi (Şekil 33). Bağ dokusu 

liflerinden zengin olan endometriyum, normal yapıda elemanlara sahipti (Şekil 34). 

Sınırları belirgin olan düz kas lifleri ve bağ dokusu elemanlarının miyometriyumda 

normal morfolojiye sahip oldukları gözlendi (Şekil 35). 
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Şekil 28. Kurkumin grubuna ait uterusun genel görüntüsü görülmektedir. Normal morfolojiye sahip olan 

uterusun tüm tabakaları birbirinden kolayca ayırt edilebilmekteydi. Toluidine mavisi ile boyanan 

rezin kesit, kesit kalınlığı 0,5 µm. Endometriyum (E); lümen (L); miyometriyum (M); 

perimetriyum (P) 
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Şekil 29. Kurkumin grubuna ait uterusun endometriyumu görülmektedir. Endometriyumdaki tek katlı 

prizmatik örtü epiteli ve lamina propriya normal bir morfolojiye sahiptir. Lamina propriyadaki 

uterus bezlerinin ve çevre dokusunun sağlıklı olduğu gözlenmektedir. Bu tabakadaki bazı kan 

damarlarının içerisinde kanın yoğunlaştığı gözlendi. Yüzey epitelinden lamina propriyanın 

derinliklerine girinti yaparak uterus bezi oluşturduğu görülmektedir. Toluidine mavisi ile 

boyanan rezin kesit, kesit kalınlığı 0,5 µm. Damar (V); lümen (L); örtü epiteli (Ep); uterus bezi 

(G) 
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Şekil 30. Kurkumin grubuna ait uterusun iç yüzünü astarlayan tek katlı prizmatik örtü epiteli görülmektedir. 

Epitelin farklı düzeyde kesilmesi nedeniyle, gerçekte tek katlı olan epitel, çok katlı bir epitel gibi 

gözlenmektedir. Epitel hücrelerinin etrafında bulunan bazal membran iyi gelişmiştir. Hücreler çok 

sayıda supranükleer ve subnükleer vakuollere sahiptir. Toluidine mavisi ile boyanan rezin kesit, 

kesit kalınlığı 0,5 µm. Bazal membran (Bm); subnükleer ve supranükleer vakuoller (ok başı) 
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Şekil 31. Kurkumin grubuna ait uterus endometriyumunda büyük büyütmede bir uterus bezi görülmektedir. 

Tek katlı prizmatik biçimli olan bez epitelinin bazı kısımlarında koyu boyanan hücrelerin olduğu 

fark edilmektedir. Bez epitelini çevreleyen bazal membran iyi gelişmemiştir. Bez hücrelerinin 

bazal kısımlarında çok sayıda subnükleer vakuoller seçilmektedir. Bazı bez hücrelerindeki 

çekirdeklerin birden fazla çekirdekçiğe sahip olduğu gözlendi. Toluidine mavisi ile boyanan rezin 

kesit, kesit kalınlığı 0,5 µm. Koyu boyanan hücreler (kalın ok); lümen (L); subnükleer ve 

supranükleer vakuoller (ok başı) 
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Şekil 32. (A, B) Kurkumin grubuna ait uterusun endometriyumunda büyük büyütmede örtü/bez epitelleri 

görülmektedir. (A) Tek katlı prizmatik epitel hücrelerinin çok sayıda supranükleer ve subnükleer 

vakuollere sahip oldukları gözlendi. Epitel altındaki bazal membran kolayca ayırt 

edilebilmekteydi. (B) Lamina propriyada yerleşim gösteren, normal morfolojiye sahip bir uterus 

bezi ve etrafını çevreleyen bazal membran gözlenmektedir. Örtü epitelinde koyu boyanan 

hücrelerin, fonksiyonunu yitiren epitel dokusu elemanı olduğu düşünülmektedir. Toluidine 

mavisi ile boyanan rezin kesit, kesit kalınlığı 0,5 µm. Bazal membran (Bm); koyu boyanan hücre 

(kalın ok); subnükleer ve supranükleer vakuoller (ok başı) 
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Şekil 33. (A, B) Kurkumin grubuna ait uterus endometriyumunda büyük büyütmede uterus bezleri 

görülmektedir. Tek katlı prizmatik bez epiteli hücrelerinin bazısında supranükleer ve subnükleer 

vakuollere rastlanmaktadır. Epitel hücreleri arasında, vakuol içinde koyu boyanan yapılar 

gözlenmekte ve bu yapıların ne anlama geldiği bilinmemektedir. Bezlerin etrafını çevreleyen 

bazal membran kolayca fark edilebilmektedir. Çevre bağ dokusundaki kollajen liflerinin koyu 

boyanması dikkat çekmekteydi. Toluidine mavisi ile boyanan rezin kesit, kesit kalınlığı 0,5 µm. 

Bez hücreleri (Gc); subnükleer ve supranükleer vakuoller (ok başı); vakuollü yapılar (yıldız) 
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Şekil 34. (A, B) Kurkumin grubuna ait uterus endometriyumunun bazal tabakası görülmektedir. 

Yapısındaki hücrelerin ve liflerin normal morfolojiye sahip oldukları gözlenmektedir. Toluidine 

mavisi ile boyanan rezin kesit, kesit kalınlığı 0,5 µm. Damar (V); kollajen lifler (Cf) 
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Şekil 35. (A, B) Kurkumin grubuna ait uterusun miyometriyumu görülmektedir. Enine kesilen düz kas 

hücrelerinin ve çevre bağ dokusunun normal yapıda olduğu gözlenmektedir. Yapısındaki kan 

damarları normal morfolojiye sahiptir. Toluidine mavisi ile boyanan rezin kesit, kesit kalınlığı 

0,5 µm. Damar (V); düz kas (Sm); kan hücreleri (Bc) 
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DM Grubundan Elde Edilen Bulgular 

DM grubu uterus dokularına ait yarı ince kesitler incelendiğinde, koyu boyanan 

uterusun tüm tabakalarının sınırları kolayca ayırt edilebiliyordu (Şekil 36). Koyu boyanan 

örtü epiteline lamina propriyanın da eşlik ettiği gözlendi (Şekil 37). Tek katlı prizmatik 

örtü epiteli de koyu boyanan hücrelerden zengindi, altındaki bazal membran iyi 

seçilemiyordu ve bazı alanlarda hücre kayıpları bulunmaktaydı (Şekil 38). Sınırları 

belirgin olmayan örtü epiteli hücrelerinde ve uterus lümeninde biriken farklı çaptaki salgı 

maddelerinin yanı sıra yüzey epitelinden koparak lümende biriken hücre parçaları da 

gözlendi (Şekil 39-42). Lamina propriyada bulunan bağ dokusu ve uterus bezi 

hücrelerinin büyük oranda koyu boyandığı görüldü. Koyu boyanan bu hücrelerin, 

fonksiyonlarını yitiren hücreler oldukları düşünülmektedir. Ayrıca uterus bezi lümenini 

tamamen dolduran salgı kitlesinin varlığı da dikkat çekmektedir (Şekil 43). Uterus bezi 

hücrelerinin sınırlarının belirsizliği ve lamina propriyada çok sayıda makrofajın varlığı 

gözlendi (Şekil 44). Sınırları belirgin olmayan ve biçimleri bozulmuş bez epiteli 

hücrelerinin ve çekirdeklerinin bazal membranları da iyi ayırt edilemiyordu (Şekil 45). 

Endometriyumda çok sayıda makrofajın yanı sıra, kan damarlarına yakın yerleşim 

gösteren mast hücrelerine rastlanmaktaydı. Bu tabakadaki damarların endotelleri koyu 

boyanmıştı (Şekil 46). Miyometriyumun sirküler ve longitudinal olarak düzenlenen iki 

kas tabakası arasındaki kan damarlarının, büyük oranda koyu boyanan bir endotel hücre 

tabakası ile astarlandığı gözlendi. Koyu boyanan düz kas liflerinin ve hücre 

çekirdeklerinin sınırları belirgin değildi. Kan damarlarının etrafındaki çevre dokuda mast 

hücrelerinin yoğun olarak bulunduğu fark edildi (Şekil 47). Ayrıca endotel hücreleri çok 

sayıda düzensiz yüzeysel çıkıntıya sahipti ve kan damarlarının iç yüzeyine yapışan çok 

sayıda kan hücresinin varlığı dikkat çekmekteydi (Şekil 48). Uterusu en dıştan saran 

perimetriyum tabakasının da koyu boyandığı gözlendi (Şekil 49). 
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Şekil 36. DM grubuna ait uterusun genel görüntüsü görülmektedir. Uterusun tüm tabakalarının sınırları 

birbirinden ayırt edilmekle beraber koyu boyandıkları gözlenmektedir. Toluidine mavisi ile 

boyanan rezin kesit, kesit kalınlığı 0,5 µm. Endometriyum (E); lümen (L); miyometriyum (M); 

perimetriyum (P) 
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Şekil 37. (A, B) DM grubuna ait uterusun genel görüntüsü daha büyük büyütmede görülmektedir. Koyu 

boyanan örtü epiteline, altındaki lamina propriyanın da eşlik ettiği fark edilmektedir. Bağ dokusu 

içerisindeki bez epitellerinin ve bağ dokusu elemanları arasındaki amorf ara maddenin koyu 

boyanması dikkat çekmektedir. Toluidine mavisi ile boyanan rezin kesit, kesit kalınlığı 0,5 µm. 

Lamina propriya (Lp); miyometriyum (M); örtü epiteli (Ep); uterus bezi (G) 
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Şekil 38. (A, B) DM grubuna ait uterusta büyük büyütmede görülen örtü epitelinin koyu boyanan 

hücrelerden zengin olduğu, bazı alanlarda hücrelerin kaybolduğu gözlenmektedir. Epitelin 

altındaki bağ dokusunda çok sayıdaki koyu çizgilenmeler, buradaki biriken amorf ara maddeyi 

düşündürmektedir. Epiteli çevreleyen bazal membranının belirgin olmadığı görülmektedir. 

Toluidine mavisi ile boyanan rezin kesit, kesit kalınlığı 0,5 µm. Bağ dokusu lifleri (Cf); koyu 

boyanan hücreler (kalın ok)  
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Şekil 39. (A, B) DM grubuna ait uterusta büyük büyütmede örtü epiteli görülmektedir. Çok sayıda koyu 

boyanan hücreler dikkat çekmektedir. Hücre ve dokularda artan koyu boyanma özelliği, büyük 

oranda fonksiyonunu yitirme sonucunda ortaya çıkmaktadır. Lümende biriken salgı maddesi bu 

grubun karakteristik bir özelliğidir. Bağ dokusu hücrelerinin de genelde koyu boyandığı 

gözlenmektedir. Toluidine mavisi ile boyanan rezin kesit, kesit kalınlığı 0,5 µm. Koyu boyanan 

hücreler (kalın ok); salgı granülleri (Scr); uterus bezi (G) 
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Şekil 40. DM grubuna ait uterusun örtü epiteli ve uterus lümeninde biriken büyük çaplı salgı kitlesi 

görülmektedir. Prizmatik biçimli örtü epiteli hücreleri genelde biçimlerini korumakla beraber 

aralarında çok sayıda koyu boyanan hücrelerin varlığı dikkat çekmektedir. Örtü epitelinin 

altındaki bazal membran ise iyi seçilememektedir. Toluidine mavisi ile boyanan rezin kesit, kesit 

kalınlığı 0,5 µm. Koyu boyanan hücreler (kalın ok); salgı maddesi (Scr) 
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Şekil 41. (A, B) DM grubuna ait uterusun örtü epiteli ve uterus lümeninde biriken farklı çaptaki salgı 

maddeleri görülmektedir. Prizmatik biçimli örtü epiteli hücreleri genelde biçimlerini korumakla 

beraber hücre sınırlarının belirgin olmadığı ve aralarında çok sayıda koyu boyanan hücrelerin 

varlığı dikkat çekmektedir. Toluidine mavisi ile boyanan rezin kesit, kesit kalınlığı 0,5 µm. Koyu 

boyanan hücreler (kalın ok); lümen (L); salgı maddesi (Scr) 
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Şekil 42. (A, B) DM grubuna ait uterusta büyük büyütmede örtü ve bez epitelleri görülmektedir. Örtü 

epitelinin yüzeyinden çok sayıda hücre parçacıklarının koptuğu ve yüzeyde toplandığı 

gözlenmektedir. Örtü epitelinde fazla sayıda koyu boyanan hücreler bulunmaktadır. Lamina 

propriyadaki bez hücrelerinin sınırlarının da belirgin olmayışı ve çoğu hücrenin koyu boyanması 

dikkat çekmektedir. Toluidine mavisi ile boyanan rezin kesit, kesit kalınlığı 0,5 µm. Bez 

hücreleri (Gc); koyu boyanan hücreler (kalın ok); örtü epiteli (Ep) 
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Şekil 43. DM grubuna ait uterusta büyük büyütmede uterus bezleri görülmektedir. Bezlerin lümeninde 

biriken ve lümenin tamamını dolduran salgı maddeleri dikkat çekmektedir. Bez hücrelerinin 

biçimlerinin genelde bozulduğu ve hücre sınırlarının fark edilemediği gözlenmektedir. Çevre 

bağ dokudaki hücrelerin koyu boyanması bu gruba ait bir özelliktir. Toluidine mavisi ile boyanan 

rezin kesit, kesit kalınlığı 0,5 µm. Koyu boyanan hücreler (kalın ok); lamina propriya (Lp); salgı 

maddesi (Scr) 
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Şekil 44. (A, B) DM grubuna ait uterus dokusunun büyük büyütmede örtü ve bez epitelleri görülmektedir. 

Bezin lümeninde biriken bir madde bulunmazken, hücrelerin sınırlarının iyi korunamadığı fark 

edilmektedir. Lamina propriyada çok sayıda makrofaj gözlenmektedir. Örtü ve bez epitellerini 

çevreleyen bazal membran iyi ayırt edilememektedir. Toluidine mavisi ile boyanan rezin kesit, 

kesit kalınlığı 0,5 µm. Bez hücreleri (Gc); koyu boyanan hücreler (kalın ok); lümen (L); 

makrofajlar (Mp); örtü epiteli (Ep) 
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Şekil 45. DM grubuna ait uterus dokusunda büyük büyütmede bir uterus bezi görülmektedir. Bez 

hücrelerinin sınırlarının çoğunlukla belirsiz olduğu, hücre çekirdeklerinin biçimlerinin 

bozulduğu ve aralarında çok sayıda hücre kaybının olduğu gözlenmektedir. Bez epitelinin içinde 

yer yer koyu boyanan yüksek boylu prizmatik hücrelerin varlığı dikkat çekmekte ve bu yapıların, 

fonksiyonlarını yitiren hücreler olduğu düşünülmektedir. Toluidine mavisi ile boyanan rezin 

kesit, kesit kalınlığı 0,5 µm. Koyu boyanan hücreler (kalın ok); makrofaj (Mp); vakuollü yapılar 

(yıldız) 
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Şekil 46. (A, B) DM grubuna ait uterusun büyük büyütmede endometriyum tabakası görülmektedir. (A) 

Endometriyumdaki bağ dokusu hücrelerinden fibroblast/fibrositler arasında çok sayıda büyük 

boyutlu koyu boyanan hücrelerin varlığı dikkat çekmektedir. Sitoplazmalarının köpüksü 

görünümlü olması bu hücrelerin makrofaj olduğunu düşündürmektedir. (B) Endometriyumda 

bulunan kan damarları ile mast hücreleri görülmektedir. Damar endotelinin koyu boyandığı fark 

edilmektedir. Toluidine mavisi ile boyanan rezin kesit, kesit kalınlığı 0,5 µm. Damar (V); 

makrofaj (Mp); mast hücresi (Mc) 



77 
 

 

Şekil 47. (A, B) DM grubuna ait uterusun miyometriyum tabakası görülmektedir. (A) Sirküler ve 

longitudinal seyreden düz kas tabakaları arasındaki bağ dokusu içinde, endotelleri büyük oranda 

deforme olmuş kan damarları ile çevre dokuda bulunan mast hücresi gözlenmektedir. (B) 

Sirküler seyreden kas liflerinin aralıklı yerleşim göstermesi, sınırlarının düzgün olmaması dikkat 

çekmektedir. Düz kas hücresi çekirdeklerinin sınırları belirgin olmadığı görülmektedir. 

Toluidine mavisi ile boyanan rezin kesit, kesit kalınlığı 0,5 µm. Damar (V); düz kas (Sm); mast 

hücresi (Mc) 
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Şekil 48. DM grubuna ait uterus miyometriyumunda büyük büyütmede bir kan damarı görülmektedir. Çoğu 

yerde iki sıralı düz kas lifleri ile çevrili olan damarın, endotel hücrelerinin koyu boyanması ve 

çok sayıda heterojen yüzeysel çıkıntılara sahip olması dikkat çekmektedir. Enine kesilen bazı düz 

kas hücre çekirdeklerinin biçimlerinin önemli ölçüde bozulduğu gözlenmektedir. Damar iç 

yüzeyine yapışan kan hücrelerinin yaygınlığı bu grubun karakteristik bir özelliğidir. Toluidine 

mavisi ile boyanan rezin kesit, kesit kalınlığı 0,5 µm. Damar (V); düz kas (Sm); endotel hücreleri 

(En); kan hücreleri (Bc) 
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Şekil 49. DM grubuna ait uterus dokusunda miyometriyumun longitudinal tabakası ve perimetriyum 

görülmektedir. Enine kesilen düz kas liflerinin koyu boyanmasının yanı sıra hücre çekirdeği 

sınırlarının ayırt edilememesi ve çekirdeklerin boyut olarak küçülmesi dikkat çekmektedir. 

Toluidine mavisi ile boyanan rezin kesit, kesit kalınlığı 0,5 µm. Düz kas (Sm); koyu boyanan 

hücreler (kalın ok); perimetriyum (P) 
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DK1 Grubundan Elde Edilen Bulgular 

DK1 grubu uterus dokularına ait yarı ince kesitler incelendiğinde, tüm tabakaları 

birbirinden ayırt edilebilen uterusun normal yapıda olduğu gözlendi (Şekil 50). Genel 

görüntüsüne bakıldığında, uterusun tek katlı prizmatik örtü epiteli ve altındaki bağ dokusu 

iyi korunmuştu (Şekil 51). Epitel hücrelerinin sınırları ve bazal membran belirgindi. 

Uterus lümeninde salgı maddesi bulunmakta ve lamina propriyadaki bağ dokusu lifleri 

koyu boyanmaktaydı (Şekil 52). Normal morfolojiye sahip uterus bezi hücrelerinin hem 

apikal hem de bazal kısımlarında bulunan salgı granülleri dikkat çekiyordu (Şekil 53). 

Uterus bezlerine ait bazal membranlar belirgin ve sürekli olup, bez hücrelerinin çevre 

doku ile bütünlüğünü koruduğu gözlendi (Şekil 54). Endometriyumda çok sayıda 

makrofajın varlığı dikkat çekmekteydi. Bu tabakada bulunan kan damarları normal 

yapıda olup, bazı endotel hücrelerinin koyu boyandığı gözlendi (Şekil 55). Kan 

damarlarının lümenindeki artan viskoziteye bağlı olarak yoğun boyanmaların olduğu fark 

edildi. Çevre bağ dokusunda bulunan liflerin de koyu boyandığı gözlendi (Şekil 56). 

Miyometriyumun sirküler ve longitudinal düzenlenen iki tabakasında bulunan elemanlar 

ve bu iki tabaka arasındaki kan damarları normal yapıdaydı. Bazı kan damarlarının 

lümeninde pıhtılaşmanın varlığı belirgindi (Şekil 57). 
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Şekil 50. DK1 grubuna ait uterusun genel görüntüsü görülmektedir. Uterusun tüm tabakaları birbirinden 

kolayca ayırt edilebilmektedir. Bu büyütmede tüm tabakaların normal yapıda olduğu 

gözlenmektedir. Toluidine mavisi ile boyanan rezin kesit, kesit kalınlığı 0,5 µm. Endometriyum 

(E); lümen (L); miyometriyum (M); perimetriyum (P) 
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Şekil 51. DK1 grubuna ait uterusun daha büyük büyütmede genel görüntüsü görülmektedir. Uterusun tüm 

tabakaları birbirinden kolayca ayırt edilebilmektedir. Uterus lümenini astarlayan tek katlı 

prizmatik örtü epiteli normal yapıdadır ve belirgin bir bazal membrana sahiptir. 

Endometriyumdaki bezler normal morfoloji göstermektedir. Toluidine mavisi ile boyanan rezin 

kesit, kesit kalınlığı 0,5 µm. Damar (V); lümen (L); örtü epiteli (Ep); uterus bezi (G) 
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Şekil 52. (A, B) DK1 grubuna ait uterusun örtü epiteli büyük büyütmede görülmektedir. Tek katlı prizmatik 

örtü epitelindeki hücrelerin sınırlarının belirgin, bazal membranlarının ise sürekli olduğu fark 

edilmektedir. Uterus lümeninde ve hücre sitoplazmalarında bulunan salgı maddeleri dikkat 

çekmektedir. (A) Lamina propriyadaki kollajen liflerinin yoğun boyanan bantlar şeklinde 

organize olduğu gözlenmektedir. Lifler arasında çok az sayıda hücre bulunmaktadır. Toluidine 

mavisi ile boyanan rezin kesit, kesit kalınlığı 0,5 µm. Bazal membran (Bm); kollajen lifler (Cf); 

salgı granülleri (Scr); uterus bezi (G) 
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Şekil 53. (A, B) DK1 grubuna ait uterusun örtü/bez epiteli görülmektedir. (A) Lamina propriyada bulunan 

bir uterus bezi gözlenmektedir. Bez hücrelerinin normal yapıda olduğu ve çevre doku ile bütünlük 

sağladığı görülmektedir. Bez hücrelerinin apikal kısımları salgı granülleri ile doludur. (B) Örtü 

epitelinin lamina propriyaya doğru uzanarak oluşturduğu örtü/bez epiteli görülmektedir. 

Prizmatik biçimli olan epitel hücreleri belirgin bir bazal membranla çevrelenmiştir. Bez 

hücrelerinin hem apikal hem de bazal kısımlarında bulunan çok sayıda salgı granülleri dikkat 

çekmektedir. Bez lümeninde hücre kalıntıları gözlenmektedir. Toluidine mavisi ile boyanan rezin 

kesit, kesit kalınlığı 0,5 µm. Bazal membran (Bm); bez hücreleri (Gc); lümen (L); salgı granülleri 

(Scr) 
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Şekil 54. (A, B) DK1 grubuna ait uterusun örtü/bez epiteli görülmektedir. Örtü epitelindeki hücrelerin 

normal yapıda oldukları ve çevre doku ile bütünlüklerini korudukları gözlenmektedir. Örtü 

epiteli hücrelerinin apikal ve bazal kısımları salgı granülleri ile doludur. Prizmatik biçimli olan 

epitel hücreleri belirgin bir bazal membranla çevrelenmiştir. Uterus lümeninde hücre 

kalıntılarının olduğu görülmektedir. Toluidine mavisi ile boyanan rezin kesit, kesit kalınlığı 0,5 

µm. Bazal membran (Bm); lümen (L); salgı granülleri (Scr) 



86 
 

 

Şekil 55. (A) DK1 grubuna ait uterusun endometriyumunda bir uterus bezi görülmektedir. Bez hücreleri ve 

hücrelerin etrafını çevreleyen bazal membran normal yapıdaydı. (B) Endometriyumun bazal 

tabakasına ait bir kesit görüntüsünde, bağ dokusu liflerinin yoğun bir şekilde düzenlendiği ve 

lifler arasında çok sayıda büyük çaplı makrofajların varlığı dikkat çekmektedir. Kan damarları 

normal yapıda olmakla beraber, endotel hücrelerinin kısmen koyu boyandığı fark edilmektedir. 

Toluidine mavisi ile boyanan rezin kesit, kesit kalınlığı 0,5 µm. Bazal membran (Bm); bez 

hücreleri (Gc); damar (V); makrofaj (Mp) 
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Şekil 56. (A) DK1 grubuna ait uterus endometriyumunda bulunan kan damarlarının lümenlerinde 

viskoziteye bağlı olarak yoğun bir boyanma gözlenmektedir. Damar iç yüzünü astarlayan endotel 

ve etrafındaki ince düz kas hücre tabakası normal yapıdaydı. Çevre bağ dokusu kollajen liflerden 

zengin olup koyu boyanmışlardır. (B) Miyometriyum tabakasında normal yapıda olan, farklı 

çaptaki kan damarları gözlenmektedir. Endotel hücrelerinin ve etrafındaki düz kas hücrelerinin 

normal yapıda olduğu fark edilmektedir. Toluidine mavisi ile boyanan rezin kesit, kesit kalınlığı 

0,5 µm. Damar (V); düz kas (Sm); endotel hücreleri (En); kollajen lifler (Cf) 
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Şekil 57. (A) DK1 grubuna ait uterus endometriyumundaki kan damarlarının lümeninde viskoziteye bağlı 

olarak yoğun bir boyanma fark edilmektedir. Damar iç yüzünü astarlayan endotel ve etrafındaki 

ince düz kas hücre tabakası normal yapıda olup çevresindeki bağ dokusu kollajen liflerinden 

zengindir. (B) Miyometriyumda iki farklı yönde seyreden, normal morfolojiye sahip düz kas 

lifleri görülmektedir. Üst tarafta enine, alt tarafta ise boyuna kesilen kas lifleri ayırt edilmektedir. 

İki tabaka arasında bulunan kan damarlarının normal yapıda olduğu ve bazısının lümeninde 

pıhtılaşma gözlendi. Toluidine mavisi ile boyanan rezin kesit, kesit kalınlığı 0,5 µm. Damar (V); 

düz kas (Sm); kollajen lifler (Cf) 
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DK2 Grubundan Elde Edilen Bulgular 

DK2 grubu uterus dokularına ait yarı ince kesitler incelendiğinde, uterusun genel 

histolojik yapısının normal olduğu ve endometriyumun fonksiyonel tabakası hariç diğer 

tabakaların koyu boyandığı gözlendi (Şekil 58). Endometriyumu oluşturan tek katlı 

prizmatik örtü epiteli ve altındaki lamina propriya tabakası normal yapıya sahipti. Lamina 

propriyada çok sayıda normal yapıda kan damarları ve uterus bezleri bulunmaktaydı 

(Şekil 59). Uterusun iyi korunan örtü epitelindeki hücrelerin sınırları ve epitele ait bazal 

membran belirgindi. Bazı hücrelerin bazal kısımlarında vakuollerin varlığı dikkat 

çekmekteydi. Epitel hücrelerinin arasında az sayıda koyu boyanan hücrelerin olduğu fark 

edildi (Şekil 60). Endometriyumda bulunan uterus bezlerinin ve çevre bağ dokusunun 

normal morfolojiye sahip olduğu gözlendi. Uterus bezlerinin belirgin ve iyi korunmuş 

bazal membranları kolayca ayırt edilebilmekteydi (Şekil 61). Endometriyumun bağ 

dokusu liflerinden zengin olan bazal tabakasının koyu boyandığı, çok sayıda kan damarı 

bulundurduğu ve bu tabakadaki elemanların normal morfoloji gösterdikleri görüldü 

(Şekil 62). Endometriyumun fonksiyonel tabakasındaki tüm elemanlar normal yapıda 

olmakla beraber, kan damarlarının lümenini astarlayan bazı endotel hücreleri koyu 

boyanmıştı (Şekil 63). Miyometriyum tabakasının genel olarak koyu boyandığı ve bu 

tabakada bulunan hücrelerin sınırlarının belirsiz olduğu fark edildi. Miyometriyumun iki 

kas tabakası arasındaki bağ dokusunda mast hücreleri bulunmaktaydı (Şekil 64). 
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Şekil 58. DK2 grubuna ait uterusun genel görüntüsü görülmekte ve tüm tabakalarının sınırlarının belirgin 

olduğu gözlenmektedir. Bu büyütmede uterus dokusunun normal yapıya sahip olduğu fark 

edilmektedir. Endometriyumun fonksiyonel tabakası dışında diğer tabakalar koyu boyanmıştır. 

Toluidine mavisi ile boyanan rezin kesit, kesit kalınlığı 0,5 µm. Endometriyum (E); lümen (L); 

miyometriyum (M); perimetriyum (P) 
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Şekil 59. DK2 grubuna ait uterusun genel görüntüsü daha büyük büyütmede görülmektedir. Uterusun doku 

bütünlüğü genel olarak iyi korunmuştur. Endometriyumda normal morfolojiye sahip çok sayıda 

kan damarı ve uterus bezi bulunmaktadır. Tek katlı prizmatik örtü epitelinin iyi korunduğu ve 

belirgin bir bazal membrana sahip olduğu gözlenmektedir. Toluidine mavisi ile boyanan rezin 

kesit, kesit kalınlığı 0,5 µm. Bazal membran (Bm); damar (V); lümen (L); örtü epiteli (Ep); uterus 

bezleri (G) 
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Şekil 60. (A, B) DK2 grubuna ait uterus endometriyumunun bir kısmı görülmektedir. İyi korunmuş örtü 

epiteli hücrelerinin bazal kısımlarında subnükleer vakuoller dikkat çekmektedir. Örtü epitelinin 

gelişmiş bir bazal membrana sahip olduğu gözlenmektedir. Epitel hücreleri arasındaki bazı 

hücrelerin koyu boyandıkları ve bunların fonksiyonunu kaybeden hücreler oldukları 

düşünülmektedir. Lamina propriya tabakası normal morfolojiye sahiptir. Toluidine mavisi ile 

boyanan rezin kesit, kesit kalınlığı 0,5 µm. Bazal membran (Bm); koyu boyanan hücreler (kalın 

ok); lamina propriya (Lp); subnükleer vakuoller (ok başı) 
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Şekil 61. (A, B) DK2 grubuna ait uterus endometriyumunun bir kısmı görülmektedir. (A) İyi korunmuş tek 

katlı prizmatik örtü epitel hücrelerinin bazal kısımlarında subnükleer vakuoller bulunmakta ve 

örtü epiteli iyi gelişmiş bir bazal membrana sahiptir. Epitel hücreleri arasında koyu boyanan bazı 

hücreler gözlenmektedir. Yüzey epiteli ile devamlılık gösteren uterus bezi normal morfolojiye 

sahiptir ve çevresindeki bazal membran belirgindir. (B) Endometriyumda bulunan uterus bezleri 

görülmekte olup, bu yapılar normal morfoloji göstermektedir. Çevresindeki bağ dokusu normal 

yapıda olup, kan damarları sağlıklı görünümdedir. Toluidine mavisi ile boyanan rezin kesit, kesit 

kalınlığı 0,5 µm. Bazal membran (Bm); bez hücreleri (Gc); damar (V); koyu boyanan hücreler 

(kalın ok); subnükleer vakuoller (ok başı) 
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Şekil 62. (A, B) DK2 grubuna ait uterus endometriyumunun bir kısmı görülmektedir. (A) Endometriyumun 

bazal kısmında iki adet uterus bezi gözlenmektedir. Koyu boyanan bağ dokusu liflerinin arasında 

yerleşim gösteren bu bezlerin iyi gelişmiş bazal membranlara sahip oldukları fark edilmektedir. 

(B) Endometriyumun bazal kısmında bulunan normal morfolojiye sahip bir uterus bezi 

görülmektedir. Bezin çevresindeki bağ dokusu normal yapıda olup, çok sayıda kan damarı 

bulundurmaktadır. Toluidine mavisi ile boyanan rezin kesit, kesit kalınlığı 0,5 µm. Bazal 

membran (Bm); bez hücreleri (Gc); damar (V); kollajen lifler (Cf) 
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Şekil 63. (A, B) DK2 grubuna ait uterus endometriyumunun fonksiyonel tabakası görülmektedir. Bez 

hücrelerinin, bağ dokusu hücrelerinin ve kan damarlarının normal morfolojiye sahip oldukları 

gözlenmektedir. Bazı kan damarlarının iç yüzünü astarlayan endotel hücrelerinin koyu 

boyandıkları fark edilmektedir. Toluidine mavisi ile boyanan rezin kesit, kesit kalınlığı 0,5 µm. 

Bez hücreleri (Gc); damar (V); lamina propriya (Lp) 



96 
 

 

Şekil 64. (A) DK2 grubuna ait uterusun endometriyumu görülmektedir. Lamina propriyanın normal 

morfolojiye sahip olduğu gözlenmektedir. (B) DK2 grubuna ait uterusun normal yapıdaki 

miyometriyumu görülmektedir. Bu tabakadaki tüm elemanların koyu boyanması ve hücre 

sınırlarının belirsiz olması dikkat çekmektedir. Bağ dokusunda büyük çaplı bir mast hücresi 

gözlenmektedir. Toluidine mavisi ile boyanan rezin kesit, kesit kalınlığı 0,5 µm. Bazal membran 

(Bm); damar (V); düz kas (Sm); lamina propriya (Lp); mast hücresi (Mc) 
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DK3 Grubundan Elde Edilen Bulgular 

DK3 grubu uterus dokularına ait yarı ince kesitler incelendiğinde, epitel hariç 

diğer tabakaların koyu boyanmasına karşın, genel olarak normal bir morfolojiye sahip 

olduğu gözlendi. Miyometriyumun geniş bir alanı kaplayan vasküler tabakasında, lümeni 

kan hücreleri ile dolu çok sayıda kan damarı bulunmaktaydı (Şekil 65). Genelde uterusun 

örtü epiteli belirgin gözlenmeyen bir bazal membrana sahipti ve lamina propriyadaki bağ 

doku elemanlarının sınırları da belirsizdi (Şekil 66). Tek katlı prizmatik örtü epiteli 

hücrelerinin ve çekirdeklerinin sınırları kolayca ayırt edilebiliyordu. Epitelin altında 

sürekli seyreden bir bazal membran bulunmaktaydı. Bazı epitel hücrelerinin apikal ve 

bazal kısımlarında vakuollerin varlığı dikkat çekmekteydi (Şekil 67). Lamina propriya 

tabakasının ve bu tabakada bulunan uterus bezlerinin iyi korunduğu, bez hücreleri 

arasında az sayıda koyu boyanan hücrelerin olduğu gözlendi. Bez epitelinde apoptotik 

cisimcikler olduğu düşünülen bazı yapılar dikkat çekmekteydi (Şekil 68). Uterus 

bezlerinin bazısında tek katlı prizmatik epitel ve çevresindeki bağ dokusu iyi 

korunamamıştı, bez lümeninde salgı maddeleri yoğunlaşmıştı ve hücre kalıntıları 

gözlenmekteydi (Şekil 69). Uterus bezi hücrelerinin sınırları belirsizdi ve bez hücrelerinin 

bazal membranları bazı alanlarda daha kalındı (Şekil 70). Lamina propriya tabakasında 

bulunan kan damarlarının lümeninde kanın şekilsiz elemanlarının yoğunlaştığı ve bağ 

dokusunda farklı boyutta makrofajların olduğu gözlendi (Şekil 71). Miyometriyum 

tabakasında bulunan düz kas hücrelerinin ve çekirdeklerinin sınırları belirgin değildi. Bu 

tabakadaki kan damarlarının lümeninde kümelenmiş biçimde çok sayıda kan hücresi 

bulunmaktaydı (Şekil 72). Kan damarlarının lümenini astarlayan endotel hücrelerinin 

biçimleri bozulmuş ve koyu boyanmışlardı. Çevre bağ dokusunda büyük çaplı mast 

hücrelerinin varlığı dikkat çekmekteydi (Şekil 73). 
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Şekil 65. DK3 grubuna ait uterusun genel görüntüsü görülmektedir. Genelde organın tabakaları birbirinden 

ayırt edilebilmektedir. Örtü epiteli hariç diğer tabakaların koyu boyanması dikkat çekmektedir. 

Miyometriyumda çok yaygın ve içi kan hücreleri ile dolu farklı çaplarda kan damarları 

bulunmaktadır. Toluidine mavisi ile boyanan rezin kesit, kesit kalınlığı 0,5 µm. Endometriyum 

(E); lümen (L); miyometriyum (M); perimetriyum (P) 
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Şekil 66. DK3 grubuna ait uterus endometriyumu büyük büyütmede görülmektedir. Organın iç yüzünü 

astarlayan tek katlı prizmatik örtü epitelinin normal yapıda olduğu, etrafında ise belirgin olmayan 

bir bazal membranın varlığı dikkat çekmektedir. Endometriyumun fonksiyonel tabakası koyu 

boyanmıştır. Bağ dokusu hücreleri ve diğer elemanları çok iyi ayırt edilememektedir. Uterus bezi 

lümeninin çapa göre genişlemiş olduğu gözlenmiştir. Toluidine mavisi ile boyanan rezin kesit, 

kesit kalınlığı 0,5 µm. Lamina propriya (Lp); örtü epiteli (Ep); uterus bezi (G) uterus lümeni (L) 
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Şekil 67. DK3 grubuna ait uterus endometriyumunda büyük büyütmede örtü/bez epiteli görülmektedir. Tek 

katlı prizmatik epitel normal yapıda olup, hücre ve çekirdeklerinin sınırları kolayca ayırt 

edilebilmektedir. Epitel altında iyi gelişmiş bir bazal membran bulunmaktadır. Epitelde bazı 

bölgelerde supranükleer, bazı bölgelerde ise subnükleer vakuoller gözlenmektedir. Lamina 

propriyada makrofajların olduğu görülmektedir. Toluidine mavisi ile boyanan rezin kesit, kesit 

kalınlığı 0,5 µm. Bazal membran (Bm); bez hücreleri (Gc); lümen (L); damar (V); makrofaj (Mp); 

subnükleer ve supranükleer vakuoller (ok başı) 
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Şekil 68. (A, B) DK3 grubuna ait uterus endometriyumundaki uterus bezleri görülmektedir. Tek katlı 

prizmatik bez epitelinin iyi korunduğu, hücreler arasında az sayıda koyu boyanan hücrelerin 

olduğu ve bazal membranların belirgin olmadığı gözlenmektedir. Epitel içerisinde bulunan 

büyük çaplı vakuollü yapıların ne anlama geldiği bilinmemekle beraber, içlerindeki koyu 

yapıların daha çok apoptotik cisimcikler olduğu düşünülmektedir. Toluidine mavisi ile boyanan 

rezin kesit, kesit kalınlığı 0,5 µm. Koyu boyanan hücreler (kalın ok); uterus bezi lümeni (L); 

vakuollü yapılar (yıldız) 
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Şekil 69. DK3 grubuna ait uterusun endometriyumunda bir uterus bezi görülmektedir. Bez epitelinin, 

altındaki bazal membranın ve çevresindeki bağ doku elemanlarının iyi korunamadığı 

gözlenmektedir. Bez epitelinin bazı bölgelerinde koyu boyanan hücrelerin varlığı dikkat 

çekmektedir. Salgı hücrelerinin bazal ve apikal bölgelerinde vakuoller yaygın olarak 

gözlenmektedir. Uterus bezinin lümeninde salgı maddesinin yoğunlaştığı ve hücre kalıntılarının 

olduğu fark edilmektedir. Toluidine mavisi ile boyanan rezin kesit, kesit kalınlığı 0,5 µm. Koyu 

boyanan hücreler (kalın ok); lümen (L); subnükleer ve supranükleer vakuoller (ok başı) 
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Şekil 70. (A, B) DK3 grubuna ait uterus endometriyumundaki uterus bezleri görülmektedir. Bez 

hücrelerinin düzensizliği ve sınırlarının belirsizliği dikkat çekmektedir. Bezlerin etrafını 

çevreleyen bazal membranların bazı bölgelerde daha kalın olduğu gözlenmektedir. Bez epiteli 

hücrelerinin apikal ve bazal kısımlarındaki vakuoller dikkat çekmektedir. Toluidine mavisi ile 

boyanan rezin kesit, kesit kalınlığı 0,5 µm. Bazal membran (Bm); bez hücreleri (Gc); subnükleer 

ve supranükleer vakuoller (ok başı) 
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Şekil 71. (A, B) DK3 grubuna ait uterusun endometriyumu görülmektedir. Lamina propriyadaki bağ dokusu 

hücreleri ile lifleri normal yapıda olup, bağ dokusunda farklı boyutlarda makrofajların varlığı 

dikkat çekmekteydi. Bu bölgede bulunan kan damarlarının içerisinde kanın şekilsiz elemanlarının 

yoğunlaştığı ve endotel hücrelerinin sınırlarının belirsiz olduğu fark edilmektedir. Toluidine 

mavisi ile boyanan rezin kesit, kesit kalınlığı 0,5 µm. Damar (V); koyu boyanan hücreler (kalın 

ok); makrofaj (Mp) 
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Şekil 72. DK3 grubuna ait uterus miyometriyumunun bir bölümü görülmektedir. Geniş çaplı kan 

damarlarının lümeninde kan hücrelerinin kümelendiği gözlenmektedir. Uzunlamasına kesilen 

düz kas hücrelerinin ve çekirdeklerinin sınırları belirgin değildir. Bağ dokusu içerisinde mast 

hücreleri bulunmaktadır. Toluidine mavisi ile boyanan rezin kesit, kesit kalınlığı 0,5 µm. Damar 

(V); düz kas (Sm); kan hücreleri (Bc); mast hücresi (Mc) 
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Şekil 73. (A, B) DK3 grubuna ait uterusun miyometriyum tabakasındaki kan damarları görülmektedir. (A) 

Kan damarlarının duvarındaki düz kas hücreleri normal yapıda gözlenirken, endotel hücrelerinin 

biçimlerinin bozulduğu ve koyu boyandıkları fark edilmektedir. Damarlara yakın yerleşim 

gösteren büyük çaplı mast hücrelerinin varlığı dikkat çekmektedir. (B) Miyometriyum 

tabakasında içinde kanın yoğunlaştığı bir kan damarı gözlenmektedir. Damar duvarında bulunan 

endotel hücrelerinin sınırları ayırt edilememektedir. Benzer durum düz kas hücreleri için de 

geçerlidir. Toluidine mavisi ile boyanan rezin kesit, kesit kalınlığı 0,5 µm. Damar (V); düz kas 

(Sm); endotel hücreleri (En); mast hücresi (Mc) 
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4.4.2. Hematoksilen ve Eozin Boyamasından Elde Edilen Histopatolojik 

Bulgular 

Deney gruplarından elde edilen sol uterus dokuları, rutin histolojik takip işlemleri 

uygulanarak parafine gömülmüştür. Parafin bloklardan alınan 5 µm’luk kesitler 

hematoksilen ve eozin boyaması ile boyanarak ışık mikroskobu altında incelenmiştir. 

Elde edilen bulgular aşağıda sunulmuştur. 

Kontrol Grubundan Elde Edilen Bulgular 

Uterusun genel görüntüsüne bakıldığında tüm tabakaların normal morfolojide 

olduğu ve birbirinden kolayca ayırt edilebildikleri gözlendi (Şekil 74). Uterusun lümenini 

astarlayan tek katlı prizmatik örtü epitelinde çok sayıda sitoplazmik vakuoller 

bulunmaktaydı (Şekil 75). Epitelin altında bulunan lamina propriyadaki uterus bezleri ve 

kan damarları normal yapıdaydı (Şekil 76). Örtü epitelinde ve lamina propriyada koyu 

boyanan bazı hücrelerin varlığı dikkat çekmekteydi (Şekil 77). Endometriyumda bulunan 

uterus bezlerinin etrafında yoğun bir bağ dokusunun olduğu gözlendi. Bez hücreleri 

normal yapıda olmakla beraber, bazı hücrelerin bazal kısımlarında büyük çaplı vakuoller 

bulunmaktaydı (Şekil 78). Lamina propriyada bulunan kan damarlarının lümeninde 

kümeleşen kan hücrelerine rastlanmadı (Şekil 79). Miyometriyum tabakasında bulunan 

düz kas lifleri ve hücreleri ile iki kas tabakası arasındaki kan damarları normal 

morfolojiye sahipti. Ayrıca organı en dıştan saran perimetriyum tabakasının da normal 

yapıda olduğu gözlendi (Şekil 80). 
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Şekil 74. Kontrol grubuna ait uterusun genel görüntüsü görülmektedir. Normal morfolojiye sahip olan 

uterusun tüm tabakaları birbirinden kolayca ayırt edilebilmektedir. Hematoksilen ve eozin ile 

boyanan parafin kesit, kesit kalınlığı 5 µm 
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Şekil 75. Büyük büyütmede kontrol grubuna ait uterusun genel görüntüsü görülmektedir. Tüm tabakaların 

normal morfolojiye sahip olduğu gözlenmektedir. Örtü epitelinde büyük çaplı vakuollerin 

çokluğu dikkat çekmektedir. Hematoksilen ve eozin ile boyanan parafin kesit, kesit kalınlığı 5 

µm. Lamina propriya (Lp); örtü epiteli (Ep); vakuollü yapılar (yıldız) 
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Şekil 76. (A, B) Büyük büyütmede kontrol grubuna ait uterus endometriyumunun normal morfolojideki 

epitel ve lamina propriyası görülmektedir. Örtü epitelindeki bazı hücrelerin büyük çaplı 

vakuollere sahip olduğu gözlenmektedir. Lamina propriyadaki bezler ve kan damarları normal 

morfolojideydi. Hematoksilen ve eozin ile boyanan parafin kesit, kesit kalınlığı 5 µm. Damar 

(V); uterus bezleri (G); vakuollü yapılar (yıldız) 



111 
 

 

Şekil 77. Daha büyük büyütmede kontrol grubuna ait uterus endometriyumunun epitel ve lamina propriyası 

görülmektedir. Normal yapıda olan bu tabakalarda bazı hücrelerin koyu boyandığı, örtü epiteli 

hücreleri arasında büyük çaplı vakuollerin olduğu gözlenmektedir. Hematoksilen ve eozin ile 

boyanan parafin kesit, kesit kalınlığı 5 µm. Damar (V); koyu boyanan hücreler (kalın ok); vakuollü 

yapılar (yıldız) 
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Şekil 78. (A, B) Büyük büyütmede kontrol grubuna ait uterus endometriyumunda bulunan uterus bezleri 

görülmektedir. Normal morfolojiye sahip olan bezlerin etrafında yoğun bir bağ dokusunun varlığı 

dikkat çekmektedir. Bez hücreleri arasında bazı hücrelerin büyük çaplı vakuollere sahip olduğu 

gözlenmektedir. Hematoksilen ve eozin ile boyanan parafin kesit, kesit kalınlığı 5 µm. Uterus 

bezi lümeni (L); vakuollü yapılar (yıldız) 



113 
 

 

Şekil 79. (A, B) Büyük büyütmede kontrol grubuna ait uterus endometriyumunun lamina propriyası 

görülmektedir. Buradaki kan damarları normal morfolojiye sahip olup, lümenlerinde yoğun 

biçimde kümelenen kan hücrelerinin olmadığı gözlenmektedir. Lamina propriyadaki bağ dokusu 

hücreleri ile liflerin normal morfolojiye sahip olduğu fark edilmektedir. Hematoksilen ve eozin 

ile boyanan parafin kesit, kesit kalınlığı 5 µm. Damar (V); bağ doku lifleri (Cf) 
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Şekil 80. (A, B) Kontrol grubuna ait uterusun miyometriyumu ve perimetriyumu görülmektedir. Bu 

tabakadaki kas lifleri ve hücrelerinin normal morfolojiye sahip olduğu gözlenmektedir. 

Miyometriyumun iki kas tabakası arasında bulunan kan damarları ve perimetriyumun tek katlı 

epitel örtüsü normal yapıdadır. Hematoksilen ve eozin ile boyanan parafin kesit, kesit kalınlığı 

5 µm. Damar (V); düz kas (Sm); endometriyum (E); perimetriyum (P) 
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Sham Grubundan Elde Edilen Bulgular 

Uterusun genel görünümüne bakıldığında, sınırları birbirinden kolayca ayırt 

edilebilen tüm tabakaların normal morfoloji gösterdikleri görüldü (Şekil 81). Tek katlı 

prizmatik hücrelerden oluşan örtü epitelinde çok sayıda sitoplazmik vakuoller olduğu 

gözlendi (Şekil 82). Bu vakuollerden bazılarının içerisinde, apoptotik cisimcikler olduğu 

düşünülen yapıların varlığı dikkat çekmekteydi (Şekil 83). Tüm elemanları normal 

morfolojiye sahip olan lamina propriyadaki bez epiteli hücrelerinde de benzer şekilde 

vakuollerin ve apoptotik cisimciklerin olduğu gözlendi (Şekil 84, 85). Miyometriyum 

tabakasındaki kas liflerinin ve hücrelerinin sınırları belirgin değildi. Sirküler ve 

longitudinal kas tabakaları arasında geniş çaplı kan damarları bulunmaktaydı (Şekil 86). 

 

Şekil 81. Sham grubuna ait uterusun genel görüntüsü görülmektedir. Tüm tabakaları normal yapıda olup, 

organdaki tabakalar ve elemanlar birbirinden ayırt edilebilmekteydi. Hematoksilen ve eozin ile 

boyanan parafin kesit, kesit kalınlığı 5 µm 
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Şekil 82. Sham grubuna ait uterusun genel görüntüsü daha büyük büyütmede görülmektedir. Tüm 

tabakaları normal yapıda olup, organdaki tabakalar ve elemanlar birbirinden ayırt 

edilebilmektedir. Örtü epiteli çok sayıda vakuollere sahiptir. Hematoksilen ve eozin ile boyanan 

parafin kesit, kesit kalınlığı 5 µm. Damar (V); düz kas (Sm); lamina propriya (Lp); örtü epiteli 

(Ep); uterus lümeni (L); uterus bezi (G) 
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Şekil 83. (A, B) Sham grubuna ait uterusun endometriyum tabakasının örtü epiteli ve altındaki bağ dokusu 

görülmektedir. Örtü epitelinde çok sayıda vakuol bulunduran hücrelerin varlığı dikkat 

çekmektedir. Epitelde çok sayıda apoptotik cisimcik olduğu düşünülen vakuollü yapılar 

gözlenmektedir. Hematoksilen ve eozin ile boyanan parafin kesit, kesit kalınlığı 5 µm. Damar 

(V); lamina propriya (Lp); vakuol (ok başı); vakuollü yapılar (yıldız) 
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Şekil 84. (A, B) Sham grubuna ait uterus endometriyumunun lamina propriyasında uterus bezleri 

görülmektedir. Örtü epitelinde olduğu gibi bez epiteli hücrelerinde de çok sayıda vakuol 

bulunduran hücrelerin varlığı dikkat çekmektedir. Lamina propriyadaki kan damarları normal 

yapıdadır. Hematoksilen ve eozin ile boyanan parafin kesit, kesit kalınlığı 5 µm. Damar (V); 

uterus bezleri (G); vakuollü yapılar (yıldız) 
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Şekil 85. (A, B) Sham grubuna ait uterusun endometriyum tabakasında bulunan uterus bezleri 

görülmektedir. Uterus bezinde çok sayıda vakuole sahip hücrelerin varlığı dikkat çekmektedir. 

Bez epitelinde, apoptotik cisimcikler olduğu düşünülen çok sayıda vakuollü yapı 

gözlenmektedir. Hematoksilen ve eozin ile boyanan parafin kesit, kesit kalınlığı 5 µm. Lümen 

(L); vakuoller (ok başı); vakuollü yapılar (yıldız) 
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Şekil 86. (A, B) Sham grubuna ait uterusun miyometriyum tabakası görülmektedir. Miyometriyumun 

sirküler ve longitudinal kas tabakaları arasında kan damarlarının yaygın oluşu dikkat 

çekmektedir. Bu tabakadaki düz kas hücrelerinin sınırları belirsizdir. Hematoksilen ve eozin ile 

boyanan parafin kesit, kesit kalınlığı 5 µm. Damar (V); düz kas (Sm); lamina propriya (Lp) 
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Kurkumin Grubundan Elde Edilen Bulgular 

Uterusun genel görünümüne bakıldığında tüm tabakaların sınırlarının kolayca 

ayırt edilebildiği ve normal morfolojiye sahip oldukları gözlendi. Organın büyük bir 

kısmını endometriyum tabakası oluşturmaktaydı (Şekil 87). Miyometriyumun iki farklı 

yönde seyreden kas tabakalarının sınırları genel olarak belirgin ve normal yapıdaydı 

(Şekil 88). Uterusun normal yapıdaki tek katlı prizmatik örtü epiteli hücrelerinin özellikle 

apikal kısımları kuvvetli asidofilik boyanmış ve epitel hücrelerinin bazılarında 

subnükleer vakuollerin bulunduğu fark edilmekteydi (Şekil 89, 90). Epitel altında 

bulunan lamina propriya tabakasının tüm elemanlarının normal yapıda olduğu gözlendi 

(Şekil 91). Uterus bezi hücrelerinin de apikal ve bazal kısımlarında büyük çaplı vakuoller 

bulunmakta ve hücrelerin apikal kısımları yoğun asidofilik boyanmıştı (Şekil 92). Normal 

yapıdaki miyometriyumun iki kas tabakası arasında çok sayıda kan damarı olduğu 

gözlendi (Şekil 93). 
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Şekil 87. Kurkumin grubuna ait uterusun genel görüntüsü görülmektedir. Tüm tabakaları normal yapıda 

olup, organdaki tabakalar ve elemanlar kolayca birbirinden ayırt edilebilmektedir. 

Endometriyum organın büyük bir kısmını oluşturmakta ve yapısında fazla sayıda kan damarı ve 

bezler bulundurmaktadır. Sınırları çok belirgin olan miyometriyumun sirküler ve longitudinal 

kas tabakaları arasında farklı büyüklükteki kan damarlarının varlığı gözlenmektedir. 

Hematoksilen ve eozin ile boyanan parafin kesit, kesit kalınlığı 5 µm 
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Şekil 88. Kurkumin grubuna ait uterusun genel görüntüsü daha büyük büyütmede görülmektedir. Tüm 

tabakaları normal yapıda olup, organdaki tabakalar ve elemanlar kolayca birbirinden ayırt 

edilebilmektedir. Sınırları çok belirgin olan miyometriyumun sirküler ve longitudinal kas 

tabakaları normal yapıda gözlenmektedir. Hematoksilen ve eozin ile boyanan parafin kesit, kesit 

kalınlığı 5 µm. Damar (V); düz kas (Sm); lamina propriya (Lp); lümen (L); örtü epiteli (Ep); 

uterus bezi (G); perimetriyum (P) 
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Şekil 89. (A, B) Kurkumin grubuna ait uterusun endometriyum tabakası daha büyük büyütmede 

görülmektedir. Normal yapıda olan tabakanın tek katlı prizmatik epitelinin asidofilik boyanması 

dikkat çekmektedir. Özellikle örtü epitel hücrelerinin apikal kısımlarında asidofilik boyanma 

daha şiddetlidir. Lamina propriyadaki hücrelerin normal morfolojiye sahip olduğu ve hücreler 

arası aralığın normal yapıda olduğu gözlenmektedir. Hematoksilen ve eozin ile boyanan parafin 

kesit, kesit kalınlığı 5 µm. Damar (V); lamina propriya (Lp); lümen (L); örtü epiteli (Ep) 
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Şekil 90. (A, B) Kurkumin grubuna ait uterusun endometriyum tabakasının tek katlı prizmatik örtü epiteli 

ve altındaki bağ dokusu daha büyük büyütmede görülmektedir. Örtü epitelinin normal yapıda 

olduğu, hücrelerinin şiddetli asidofilik boyandığı fark edilmektedir. Epitel hücrelerinin bazısında 

subnükleer vakuollerin varlığı dikkat çekmektedir. Hematoksilen ve eozin ile boyanan parafin 

kesit, kesit kalınlığı 5 µm. Lamina propriya (Lp); lümen (L); örtü epiteli (Ep); subnükleer 

vakuoller (ok başı); vakuollü yapılar (yıldız) 
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Şekil 91. Kurkumin grubuna ait uterusun endometriyum tabakası daha büyük büyütmede görülmektedir. 

Normal yapıda olan bu tabakadaki tek katlı prizmatik epitel asidofilik boyanmıştır. Lamina 

propriyadaki kan damarları ve uterus bezleri normal morfolojiye sahiptir. Hematoksilen ve eozin 

ile boyanan parafin kesit, kesit kalınlığı 5 µm. Damar (V); örtü epiteli (Ep); uterus bezi (G) 
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Şekil 92. (A, B) Kurkumin grubuna ait uterusun endometriyum tabakasında uterus bezleri daha büyük 

büyütmede görülmektedir. Bez hücrelerinin subnükleer bölgelerinde büyük çaplı vakuollerin 

varlığı dikkat çekmektedir. Bez hücrelerinin apikal kısımlarının şiddetli asidofilik boyandığı 

gözlenmektedir. Hematoksilen ve eozin ile boyanan parafin kesit, kesit kalınlığı 5 µm. Bağ doku 

lifleri (Cf); subnükleer vakuoller (ok başı) 



128 
 

 

Şekil 93. (A, B) Kurkumin grubuna ait uterus endometriyumunun bazal kısmı ile miyometriyum tabakası 

büyük büyütmede görülmektedir. Miyometriyumun kas tabakaları arasında kan damarlarının 

yaygın oluşu dikkat çekmektedir. Bu tabakadaki hücrelerin normal morfolojiye sahip oldukları 

gözlenmektedir. Hematoksilen ve eozin ile boyanan parafin kesit, kesit kalınlığı 5 µm. Bağ 

dokusu lifleri (Cf); damar (V); düz kas (Sm); perimetriyum (P) 
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DM Grubundan Elde Edilen Bulgular 

Uterusun genel görünümüne bakıldığında, tüm tabakaların sınırlarının 

birbirinden ayırt edilebildiği fakat tabakalara ait elemanların normal histolojik yapılarını 

koruyamadıkları görüldü (Şekil 94). Tek katlı prizmatik örtü epiteli hücrelerinin çoğu 

alanda biçimlerini kaybettiği, epitelin dejenere olduğu ve altındaki bazal membranın da 

bazı alanlarda kalınlaştığı, bazı alanlarda ise kaybolduğu gözlendi. Lamina propriyadaki 

bağ dokusu hücreleri arasında büyük aralıklar bulunmaktaydı (Şekil 95, 96). Bazı 

alanlarda normal morfoloji göstermekle beraber prizmatik biçimli uterus bezi hücreleri 

çoğunlukla boyca kısalmış ve bezlerin lümenleri genişlemişti. Salgı hücrelerinin apikal 

yüzeyleri asidofilik boyanmıştı (Şekil 97). Lamina propriyada çok sayıda koyu asidofilik 

boyanan hücrelerin varlığı dikkat çekmekteydi. Burada bulunan kapillerlerin 

lümenlerinde kan hücrelerinin kümeleştiği yaygın olarak görülmekteydi. Ayrıca kan 

damarlarının duvarlarının da kalınlaşmış olduğu fark edildi (Şekil 98, 99). 

Endometriyumda bulunan kan damarları yoğun asidofilik boyanmakta ve endotel 

hücreleri damar lümenine doğru dikensi çıkıntılar yapmaktaydı. Miyometriyumda 

bulunan kan damarlarının lümeninde kan hücrelerinin kümeleşmesi ve bazı kan 

hücrelerinin damar iç yüzeyine tutunmuş olması dikkat çekmekteydi (Şekil 100). 
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Şekil 94. DM grubuna ait uterusun genel görüntüsü gözlenmektedir. Tüm tabakaları birbirinden kolayca 

ayırt edilmekle beraber, yapıda bozulmaların varlığı dikkat çekmektedir. Uterus bezlerinin 

lümence genişlemesi ve salgı hücrelerinin boyca kısalması, ayrıca kan damarlarının 

lümenlerinde biriken kanın varlığı bu gruba özgü özelliklerdir. Miyometriyumun sirküler ve 

longitudinal kas tabakaları arasındaki kan damarlarının geniş çaplı olmaları dikkat çekmektedir. 

Hematoksilen ve eozin ile boyanan parafin kesit, kesit kalınlığı 5 µm 
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Şekil 95. (A, B) DM grubuna ait uterus endometriyumundan bir kesit görülmektedir. (A) Örtü epiteli tek 

katlı prizmatik olup normal bir morfolojiye sahiptir. Altındaki bazal membranın kısmen 

kalınlaştığı ve bağ dokusu hücreleri arasında aralıkların yaygın olduğu dikkat çekmektedir. 

Özellikle bazal membrandan hemen sonra gelen kısımda kapillerlerin çokluğu ve içlerinde fazla 

miktarda eritrosit kümelenmesi fark edilmektedir. (B) Endometriyumun tek katlı prizmatik 

epitelinin çoğu alanda dejenere olduğu, bazal membranla epitel tabakası arasında anormal 

büyüklükte boşlukların varlığı gözlendi. Lamina propriyadaki uterus bezlerinin lümence geniş 

olmaları da bu gruba özgü bir özelliktir. Hematoksilen ve eozin ile boyanan parafin kesit, kesit 

kalınlığı 5 µm. Bazal membran (Bm); damar (V); örtü epiteli (Ep); uterus bezi (G) 
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Şekil 96. (A, B) Daha büyük büyütmede DM grubuna ait uterusun endometriyumundan bir kesit 

görülmektedir. (A) Örtü epiteli tek katlı prizmatik olup, normal bir morfolojiye sahiptir. 

Altındaki bazal membranı kısmen kalınlaşmıştır ve lamina propriyadaki bağ dokusu hücreleri 

arasındaki aralıkların yaygınlığı dikkat çekmektedir. (B) Endometriyumun tek katlı prizmatik 

epitelinin çoğu alanda dejenere olduğu, bazal membranla epitel tabakası arasında anormal 

büyüklükte boşlukların varlığı gözlenmektedir. Hematoksilen ve eozin ile boyanan parafin kesit, 

kesit kalınlığı 5 µm. Bazal membran (Bm); lamina propriya (Lp); örtü epiteli (Ep) 
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Şekil 97. (A, B) Büyük büyütmede DM grubuna ait uterus endometriyumunda bulunan uterus bezleri 

görülmektedir. (A) Uterus bezlerinin lümence genişlediği ve salgı hücrelerinin boyca kısaldıkları 

fark edilmektedir. Bez hücreleri çok sayıda subnükleer vakuollere sahiptir. (B) Lamina 

propriyada bulunan bir uterus bezi görülmektedir. Bezin normal bir morfolojiye sahip olduğu 

gözlenmektedir. Hücreleri yüksek boylu prizmatik ve sınırları belirgindir. Özellikle salgı 

hücrelerinin apikal kısımlarının asidofilik boyanması dikkat çekmektedir. Hematoksilen ve eozin 

ile boyanan parafin kesit, kesit kalınlığı 5 µm. Bez hücreleri (Gc); lümen (L); subnükleer 

vakuoller (ok başı) 
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Şekil 98. (A, B) Büyük büyütmede DM grubuna ait uterus endometriyumunun lamina propriyası 

görülmektedir. Lamina propriyadaki hücreler arası aralıkların fazlalığı ve çok fazla sayıda 

asidofilik boyanma olması dikkat çekmektedir. Burada bulunan kapillerlerin lümenlerinde kan 

hücrelerinin kümeleşmeleri yaygın olarak gözlenmektedir. Bağ dokusunda bulunan hücrelerden 

bazıları kuvvetli asidofilik boyanma özelliği göstermektedir. Bu hücrelerin fonksiyonlarını 

büyük oranda yitiren hücreler oldukları düşünülmektedir. Hematoksilen ve eozin ile boyanan 

parafin kesit, kesit kalınlığı 5 µm. Damar (V); koyu boyanan hücreler (kalın ok) 
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Şekil 99. (A, B) DM grubuna ait uterus endometriyumunun lamina propriyasında kan damarları 

görülmektedir. Kan damarlarının duvarının kalınlaşması dikkat çekmektedir. Hematoksilen ve 

eozin ile boyanan parafin kesit, kesit kalınlığı 5 µm. Damar (V); düz kas (Sm) 
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Şekil 100. (A) Büyük büyütmede DM grubuna ait uterus endometriyumunun bazal kısmında bulunan ve 

içerisinde kan hücrelerinin kümeleştiği bir kan damarı görülmektedir. Damar endotelinin 

lümene doğru gönderdiği dikensi çıkıntılar dikkat çekmektedir. Damar duvarındaki asidofilik 

boyanma bu gruba özgü bir özelliktir. (B) Uterus miyometriyumunun sirküler ve longitudinal 

kas tabakaları arasında bulunan bir kan damarı görülmektedir. Kan damarının lümenindeki kan 

hücrelerinin kümeleşmesi ve bazı hücrelerin endotel iç yüzeyine tutunmuş olması dikkat 

çekmektedir. Düz kas hücrelerinin ve çekirdeklerinin sınırları belirgin değildir. Hematoksilen 

ve eozin ile boyanan parafin kesit, kesit kalınlığı 5 µm. Damar (V); düz kas (Sm); endotel 

hücreleri (En); perimetriyum (P) 
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DK1 Grubundan Elde Edilen Bulgular 

Uterusun genel görüntüsüne bakıldığında normal yapıda olan tüm tabakaların 

sınırlarının birbirinden kolayca ayırt edilebildiği görüldü. Miyometriyumun iki kas 

tabakası arasında bulunan vasküler tabakada lümenleri genişlemiş çok sayıda kan 

damarının varlığı dikkat çekmekteydi (Şekil 101). Uterus bezlerinin lümenlerinin 

genişlemiş ve boylarının kısalmış olduğu gözlendi (Şekil 102). Normal morfolojide olan 

tek katlı prizmatik örtü epiteli hücrelerinin apikal ve bazal kısımlarında çok sayıda 

vakuoller bulunmaktaydı. Lamina propriyada bulunan bağ dokusu hücrelerinin 

çekirdekleri oldukça belirgindi ve hücreler normal morfolojiye sahipti (Şekil 103, 104). 

Örtü ve bez epitelleri içerisinde vakuollü yapıların varlığı fark edildi (Şekil 105). 

Endometriyumun kan damarlarından zengin fonksiyonel tabakasında ve bağ doku 

liflerinden zengin bazal tabakasında bulunan hücreler normal morfolojiye sahipti (Şekil 

106). Miyometriyumdaki düz kas lifleri ve bağ dokusu hücreleri normal yapılarını 

korumuştu ve vasküler tabakada yoğun bir kan damarı ağı bulunmaktaydı. Perimetriyum 

tabakası da benzer şekilde normal yapıdaydı (Şekil 107). 
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Şekil 101. DK1 grubuna ait uterusun genel görüntüsü görülmektedir. Tüm tabakaları normal yapıda olup, 

organdaki bileşenler kolayca birbirinden ayırt edilebilmektedir. Tek katlı prizmatik örtü epiteli 

ve altındaki lamina propriya kolayca seçilebilmektedir. Miyometriyumun kas tabakaları 

arasındaki vasküler tabakada bulunan kan damarlarının yoğunluğu ve lümenlerinin geniş olması 

dikkat çekmektedir. Hematoksilen ve eozin ile boyanan parafin kesit, kesit kalınlığı 5 µm 
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Şekil 102. DK1 grubuna ait uterusun genel görüntüsü daha büyük büyütmede görülmektedir. Tüm 

tabakaları normal yapıda olup, organdaki elemanlar birbirinden ayırt edilebilmektedir. Tek katlı 

prizmatik örtü epiteli ve altındaki kan damarlarından zengin lamina propriyası kolayca 

seçilebilmektedir. Endometriyumdaki uterus bezlerinin büyük çaplı lümene ve ince bir duvara 

sahip oldukları fark edilmektedir. Miyometriyumun kas tabakaları belirgindir ve iki tabaka 

arasındaki vasküler tabakada bulunan kan damarlarının sayıca fazlalığı ve lümenlerinin büyük 

çaplı olması dikkat çekmektedir. Perimetriyum tabakası da kolayca fark edilebilmektedir. 

Hematoksilen ve eozin ile boyanan parafin kesit, kesit kalınlığı 5 µm. Damar (V); lümen (L); 

miyometriyum (M); örtü epiteli (Ep); perimetriyum (P); uterus bezleri (G) 
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Şekil 103. (A, B) DK1 grubuna ait uterusun endometriyumu görülmektedir. Tek katlı prizmatik örtü 

epitelinin normal yapıda olduğu ve epitel hücrelerinin subnükleer bölgelerinde çok sayıda 

vakuollerin varlığı gözlenmektedir. Epitel altındaki lamina propriyanın zengin bir kan damarı 

ağına sahip olduğu fark edilmektedir. (A) Endometriyumdaki uterus bezlerinin bazıları normal 

bir duvar yapısına sahipken, diğerlerinin büyük çaplı bir lümene ve ince bir duvara sahip olduğu 

gözlenmektedir. Bağ dokusu hücrelerinin çekirdekleri belirgindir. Hematoksilen ve eozin ile 

boyanan parafin kesit, kesit kalınlığı 5 µm. Damar (V); örtü epiteli (Ep); subnükleer vakuoller 

(ok başı); uterus bezi (G) 
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Şekil 104. (A, B) DK1 grubuna ait uterus endometriyumu daha büyük büyütmede görülmektedir. Tek katlı 

prizmatik örtü epiteli normal yapıda olup, epitel hücrelerinin özellikle subnükleer bölgelerinde 

olmak üzere çok sayıda vakuoller bulunmaktadır. Epitel altındaki lamina propriyada bulunan 

bağ dokusu hücreleri normal morfolojiye sahipti. Hematoksilen ve eozin ile boyanan parafin 

kesit, kesit kalınlığı 5 µm. Lamina propriya (Lp); subnükleer vakuoller (ok başı) 
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Şekil 105. (A, B) DK1 grubuna ait uterus endometriyumunun epitel ve lamina propriyası daha büyük 

büyütmede görülmektedir. Normal yapıda olan tek katlı prizmatik örtü epiteli hücrelerinde 

subnükleer ve supranükleer bölgelerde çok sayıda vakuoller bulunmaktadır. Lamina 

propriyadaki bezlerin normal yapıda olduğu gözlenmektedir. Hematoksilen ve eozin ile 

boyanan parafin kesit, kesit kalınlığı 5 µm. Lamina propriya (Lp); subnükleer ve supranükleer 

vakuoller (ok başı); uterus bezleri (G) 
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Şekil 106. (A, B) DK1 grubuna ait uterus endometriyumunun lamina propriyası daha büyük büyütmede 

görülmektedir. (A) Endometriyumun fonksiyonel tabakasının normal yapıda olduğu, çok sayıda 

kan damarına sahip olduğu gözlenmektedir. (B) Endometriyumun bazal tabakası normal yapıda 

olup, bağ dokusundaki hücrelerin sınırları belirgindir. Hematoksilen ve eozin ile boyanan 

parafin kesit, kesit kalınlığı 5 µm. Damar (V); bağ dokusu lifleri (Cf) 
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Şekil 107. DK1 grubuna ait uterusun normal morfolojiye sahip miyometriyumu görülmektedir. 

Miyometriyumun sirküler ve longitudinal tabakalarındaki kas lifleri normal yapıda olup, iki 

tabaka arasında gelişmiş bir kan damarı ağının varlığı dikkat çekmektedir. Perimetriyumun en 

dış tabakası olan tek katlı yassı epitel kolayca ayırt edilebilmektedir. Hematoksilen ve eozin 

ile boyanan parafin kesit, kesit kalınlığı 5 µm. Damar (V); düz kas (Sm) 



145 
 

DK2 Grubundan Elde Edilen Bulgular 

DK2 grubuna ait uterus dokusunun genel görüntüsüne bakıldığında, uterusun 

tüm tabakalarının birbirinden kolayca ayırt edilebildiği ve normal yapıya sahip olduğu 

görüldü. Miyometriyumun vasküler tabakasında bulunan çok sayıda kan damarının 

lümeninde kan hücrelerinin yoğun şekilde kümeleştiği gözlendi (Şekil 108). Tek katlı 

prizmatik örtü epiteli, altındaki lamina propriya tabakası ve miyometriyum tabakası iyi 

korunmuştu (Şekil 109). Bazı örtü epiteli hücrelerinin apikal ve bazal kısımlarında 

sitoplazmik vakuoller bulunmaktaydı (Şekil 110). Örtü epiteli hücreleri ve lamina 

propriyada bulunan bağ dokusu hücrelerinin biçimleri bozulmamış ve normal morfolojiye 

sahiplerdi (Şekil 111). Lamina propriyada bulunan hücrelerin sınırları belirgindi. Uterus 

bezi hücreleri prizmatik biçimlerini korumuş ve normal morfoloji göstermekteydi (Şekil 

112). Miyometriyumda bulunan hücrelerin sınırları belirgindi ve kas katmanlarının 

tamamı normal yapıdaydı (Şekil 113). 
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Şekil 108. DK2 grubuna ait uterusun genel görüntüsü görülmektedir. Tüm tabakaları normal yapıda olup, 

organdaki bileşenler kolayca birbirinden ayırt edilebilmektedir. Tek katlı prizmatik örtü epiteli 

ve altındaki lamina propriya normal yapıdadır. Miyometriyumun sirküler ve longitudinal kas 

tabakaları arasında bulunan kan damarlarının yoğunluğu ve lümenlerinde kan hücrelerinin 

kümeleşmesi dikkat çekmektedir. Hematoksilen ve eozin ile boyanan parafin kesit, kesit 

kalınlığı 5 µm 
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Şekil 109. DK2 grubuna ait uterusun genel görüntüsü daha büyük büyütmede görülmektedir. Normal 

morfolojiye sahip olan tüm tabakalar kolayca birbirinden ayırt edilebilmektedir. 

Endometriyumda normal yapıdaki tek katlı prizmatik örtü epiteli ve altındaki lamina propriya 

gözlenmektedir. Bu tabakadaki uterus bezlerinin lümence büyük olması dikkat çekmekteydi. 

Miyometriyumun sirküler ve longitudinal kas tabakaları arasında, lümenlerinde pıhtılaşan kan 

hücreleri bulunduran kan damarları fark edilmektedir. Hematoksilen ve eozin ile boyanan 

parafin kesit, kesit kalınlığı 5 µm. Damar (V); miyometriyum (M); örtü epiteli (Ep); 

perimetriyum (P); uterus bezleri (G); uterus lümeni (L) 
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Şekil 110. DK2 grubuna ait uterus lümeni etrafındaki endometriyum tabakasının bir bölümü görülmektedir. 

Normal yapıdaki tek katlı prizmatik örtü epitel hücrelerinin subnükleer ve supranükleer 

kısımlarında vakuollerin yaygın olmadığı gözlenmektedir. Altındaki bağ dokusu hücreleri 

normal morfolojiye sahiptir. Normal yapısını koruyan küçük çaplı uterus bezleri de 

endometriyumda görülmektedir. Hematoksilen ve eozin ile boyanan parafin kesit, kesit kalınlığı 

5 µm. Lamina propriya (Lp); örtü epiteli (Ep); uterus bezi (G); uterus lümeni (L) 
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Şekil 111. (A, B) DK2 grubuna ait uterus lümeni etrafındaki endometriyum tabakasının bir bölümü 

görülmektedir. Normal yapıdaki tek katlı prizmatik örtü epitel hücrelerinin subnükleer 

kısımlarında vakuollerin az sayıda ve küçük çapta olduğu gözlenmektedir. Örtü epitelinin 

altındaki bağ dokusu hücreleri normal morfolojiye sahipti. Hematoksilen ve eozin ile boyanan 

parafin kesit, kesit kalınlığı 5 µm. Lamina propriya (Lp); lümen (L); örtü epiteli (Ep); 

subnükleer vakuoller (ok başı) 
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Şekil 112. (A, B) DK2 grubuna ait uterus endometriyumunun bir bölümü görülmektedir. (A) Tek katlı 

prizmatik örtü epiteli normal yapıda olup, altındaki bağ dokusu hücrelerinin sınırları 

belirgindir. Endometriyumdaki uterus bezlerinin normal bir morfolojiye sahip oldukları 

gözlenmektedir. (B) Endometriyumda bulunan bir uterus bezi ve etrafındaki bağ dokusu 

hücreleri görülmektedir. Bez ve bağ dokusu hücrelerinin sağlıklı bir yapıya sahip oldukları fark 

edilmektedir. Hematoksilen ve eozin ile boyanan parafin kesit, kesit kalınlığı 5 µm. Damar (V); 

lamina propriya (Lp); örtü epiteli (Ep); uterus bezi (G) 
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Şekil 113. (A, B) DK2 grubuna ait uterusun miyometriyum tabakasının bir bölümü daha büyük büyütmede 

görülmektedir. Sirküler ve longitudinal kas tabakaları ve bu kas tabakaları arasında bulunan kan 

damarlarının normal yapıda olduğu gözlenmektedir. Yapıdaki hücrelerin sınırları belirgindir. 

Hematoksilen ve eozin ile boyanan parafin kesit, kesit kalınlığı 5 µm. Bağ dokusu lifleri (Cf); 

damar (V); endometriyum (E); düz kas (Sm); perimetriyum (P) 
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DK3 Grubundan Elde Edilen Bulgular 

DK3 grubu uterus dokusunun genel görüntüsüne bakıldığında tüm tabakaların 

sınırlarının belirgin, yapılarının normal olduğu ve miyometriyumda bulunan kan 

damarlarının bazısının lümeninde kan hücrelerinin kümeleştiği gözlendi (Şekil 114). Tek 

katlı prizmatik örtü epitelindeki ve miyometriyum tabakasındaki hücrelerin yoğun 

asidofilik boyandığı görüldü (Şekil 115). Örtü epitelindeki hücrelerin sınırları genel 

olarak belirsizdi ve özellikle apikal kısımlarının şiddetli asidofilik boyanmaları dikkat 

çekmekteydi (Şekil 116, 117). Lamina propriyada bulunan uterus bez hücreleri 

çoğunlukla normal yapılarını kaybetmişti ve sitoplazmaları yoğun asidofilik boyanmıştı 

(Şekil 118). Lamina propriyada bulunan bağ dokusu hücreleri büzüşmüş, hücreler 

arasındaki mesafeler artmıştı (Şekil 119). Miyometriyum ve perimetriyum tabakalarında 

bulunan elemanlar normal morfolojilerini kaybetmişti (Şekil 120). 
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Şekil 114. DK3 grubuna ait uterusun genel görüntüsü görülmektedir. Tüm tabakaları normal yapıda olup, 

organdaki elemanlar kolayca birbirinden ayırt edilebilmektedir. Örtü epiteli ve altındaki lamina 

propriya normal morfolojiye sahipti. Miyometriyumun sirküler ve longitudinal kas tabakaları 

arasında bulunan kan damarlarının yoğunluğu ve lümenlerinde kan hücrelerinin kümeleşmesi 

dikkat çekmektedir. Hematoksilen ve eozin ile boyanan parafin kesit, kesit kalınlığı 5 µm 
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Şekil 115. DK3 grubuna ait uterusun genel görüntüsü daha büyük büyütmede görülmektedir. Organın tüm 

tabakaları normal yapıda olmakla birlikte, bazı alanlarda yapının bütünlüğünü kaybettiği 

gözlenmektedir.  Yoğun biçimde asidofilik boyanan örtü epitelinin varlığı ve benzer durumun 

miyometriyumdaki kas tabakası hücrelerinde de gözlenmesi dikkat çekmektedir. 

Miyometriyumdaki kas hücrelerinin sınırları belirgin değildir. Hematoksilen ve eozin ile 

boyanan parafin kesit, kesit kalınlığı 5 µm. Damar (V); düz kas (Sm); örtü epiteli (Ep); uterus 

bezi (G) 
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Şekil 116. DK3 grubuna ait uterusun endometriyum tabakası büyük büyütmede görülmektedir. Tek katlı 

prizmatik epitel hücrelerinin sınırlarının belirsizliği ve sitoplazmalarının yoğun asidofilik 

boyanması dikkat çekmektedir. Bazı epitel hücrelerinde subnükleer vakuoller büyük çaplıdır. 

Hematoksilen ve eozin ile boyanan parafin kesit, kesit kalınlığı 5 µm. Damar (V); örtü epiteli 

(Ep); subnükleer vakuoller (ok başı); uterus bezi (G); uterus lümeni (L) 
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Şekil 117. (A, B) DK3 grubuna ait uterusun endometriyum tabakası daha büyük büyütmede görülmektedir. 

Tek katlı prizmatik örtü epitel hücrelerinin sınırları çoğu yerde belirsizdir ve sitoplazmaları 

kuvvetli asidofilik boyanmıştır. Hematoksilen ve eozin ile boyanan parafin kesit, kesit kalınlığı 

5 µm. Lamina propriya (Lp); örtü epiteli (Ep); uterus bezi (G) 
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Şekil 118. (A, B) DK3 grubuna ait uterusun endometriyum tabakasında uterus bezleri görülmektedir. Çoğu 

yerde bezlerin normal morfolojilerini kaybettiği, sitoplazmalarının kuvvetli asidofilik boyandığı 

gözlenmektedir. Hematoksilen ve eozin ile boyanan parafin kesit, kesit kalınlığı 5 µm. Bez 

hücreleri (Gc); lamina propriya (Lp); subnükleer vakuoller (ok başı) 
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Şekil 119. (A, B) DK3 grubuna ait uterus endometriyumunun lamina propriya tabakası görülmektedir. Bu 

tabakada bulunan bağ dokusu hücrelerinin çoğunun büzüştüğü, sınırlarının belirsizleştiği ve 

hücreler arası aralığın arttığı görülmektedir. Hematoksilen ve eozin ile boyanan parafin kesit, 

kesit kalınlığı 5 µm. Damar (V); bağ dokusu lifleri (Cf) 
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Şekil 120. (A, B) DK3 grubuna ait uterusun miyometriyum tabakası görülmektedir. (A) Miyometriyumun 

iki kas tabakası arasında bulunan kan damarları normal morfolojiye sahipti. (B) Miyometriyum 

ve perimetriyum tabakası görülmektedir. Her iki tabakadaki hücrelerin sınırlarının belirsizliği 

dikkat çekmektedir. Hematoksilen ve eozin ile boyanan parafin kesit, kesit kalınlığı 5 µm. 

Damar (V); düz kas (Sm); perimetriyum (P) 
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4.4.3. PAS Reaksiyonundan Elde Edilen Histopatolojik Bulgular 

Deney gruplarından elde edilen sol uterus dokuları, rutin histolojik takip işlemleri 

uygulanarak parafine gömülmüştür. Parafin bloklardan alınan 5 µm’luk kesitler periyodik 

asit-Schiff reaksiyonu ile boyanmış ve ışık mikroskobu altında incelenmiştir. Elde edilen 

bulgular aşağıda sunulmuştur. 

Kontrol Grubundan Elde Edilen Bulgular 

Kontrol grubuna ait uterusun genel görüntüsünde organın normal morfolojide 

olduğu ve çok zayıf PAS pozitif boyanma gösterdiği görüldü. Uterus bezlerinde ve kan 

damarlarında asidofilik boyanma gözlenmedi (Şekil 121, 122). Lamina propriyada 

bulunan uterus bezlerinin bazal membranları zayıf şekilde PAS pozitif boyanmıştı (Şekil 

123). Normal morfolojiye sahip uterus bezlerinin lümeninde PAS pozitif boyanmaya 

rastlanmadı (Şekil 124). 

 

Şekil 121. Kontrol grubuna ait uterusun genel görüntüsü görülmektedir. Tüm tabakaları ayırt edilebilen 

organda çok zayıf PAS pozitif boyanan alanlar bulunmaktadır. Uterus bezleri ve kan 

damarlarının lümeninde asidofilik boyanan alanların olmadığı gözlenmektedir. Tüm 

tabakalardaki elemanlar normal yapıdadır. Periyodik asit-Schiff ile boyanan parafin kesit, kesit 

kalınlığı 5 µm 
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Şekil 122. Kontrol grubuna ait uterusun genel görüntüsü görülmektedir. Büyük büyütmede tüm tabakaları 

ayırt edilebilen organda çok zayıf derecede PAS pozitif boyanan alanların varlığı dikkat 

çekmektedir. Normal yapıda olan uterus bezleri ve kan damarlarının lümeninde asidofilik 

boyanan alanların olmadığı gözlenmektedir. Tüm tabakalardaki elemanlar normal morfoloji 

göstermektedir. Periyodik asit-Schiff ile boyanan parafin kesit, kesit kalınlığı 5 µm. Damar (V); 

lümen (L); örtü epiteli (Ep); PAS pozitif boyanan alanlar (ince ok); uterus bezleri (G) 
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Şekil 123. (A, B) Kontrol grubuna ait endometriyumun lamina propriyasında bulunan uterus bezleri 

görülmektedir. Normal yapıda olan uterus bezleri ve kan damarlarının lümeninde asidofilik 

boyanan alanların olmadığı fark edilmektedir. Bezlerin etrafındaki bazal membranların zayıf 

bir biçimde PAS pozitif boyandığı ve lamina propriyadaki elemanların normal yapıda olduğu 

gözlenmektedir. Periyodik asit-Schiff ile boyanan parafin kesit, kesit kalınlığı 5 µm. PAS 

pozitif boyanan alanlar (ince ok) 
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Şekil 124. (A, B) Büyük büyütmede kontrol grubuna ait endometriyumun lamina propriyasında bulunan 

uterus bezleri görülmektedir. Normal yapıda olan uterus bezlerinin lümeninde asidofilik 

boyanan alanların olmadığı gözlenmektedir. Bezlerin iç kısmı ve etrafındaki bazal membranlar 

zayıf bir biçimde PAS pozitif boyanmıştır. Lamina propriyadaki elemanların normal yapıda 

olduğu fark edilmektedir. Periyodik asit-Schiff ile boyanan parafin kesit, kesit kalınlığı 5 µm. 

PAS pozitif boyanan alanlar (ince ok) 
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Sham Grubundan Elde Edilen Bulgular 

Sham grubu uterus dokusunun genel görüntüsü incelendiğinde, bazı alanlarda 

şiddetli PAS pozitif boyanmaların varlığı dikkat çekmekteydi (Şekil 125). Uterusun tüm 

tabakaları normal morfolojiye sahip olmakla beraber bazı kan damarlarının duvarlarının 

büzüştüğü gözlendi (Şekil 126). Lamina propriyada bulunan, büyük çaplı vakuollere 

sahip uterus bezlerinin iç ve dış yüzeylerinde PAS pozitif alanlar bulunmaktaydı (Şekil 

127). Lamina propriyanın bazı kısımlarında yoğun PAS pozitif boyanmalar olduğu 

gözlendi (Şekil 128). 

 

Şekil 125. Sham grubuna ait uterusun genel görüntüsü görülmektedir. Normal yapıda olan uterusun tüm 

tabakaları kolayca ayırt edilebilmektedir. Bazı alanlarda yoğun biçimde PAS pozitif boyanmalar 

dikkat çekmektedir. Periyodik asit-Schiff ile boyanan parafin kesit, kesit kalınlığı 5 µm 
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Şekil 126. Sham grubuna ait uterus endometriyumunun genel görüntüsü büyük büyütmede görülmektedir. 

Epitel ve altındaki lamina propriyada bulunan uterus bezlerinin normal yapıda olduğu 

gözlenmektedir. Endometriyumdaki kan damarlarının çevre doku ile bütünlüğü genelde 

korunmakla birlikte bazı alanlarda damar duvarının büzüştüğü gözlendi. Periyodik asit-Schiff ile 

boyanan parafin kesit, kesit kalınlığı 5 µm. Damar (V); lümen (L); örtü epiteli (Ep); PAS pozitif 

boyanan alanlar (ince ok); uterus bezleri (G) 
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Şekil 127. (A, B) Sham grubuna ait uterus endometriyumunda büyük büyütmede uterus bezleri 

görülmektedir. Bez hücrelerinin subnükleer ve supranükleer bölgelerinde büyük çaplı 

vakuollerin varlığı dikkat çekmektedir. Bezlerin iç ve dış yüzeylerinde PAS pozitif boyanan 

alanlar bulunmaktadır. Periyodik asit-Schiff ile boyanan parafin kesit, kesit kalınlığı 5 µm. 

PAS pozitif boyanan alanlar (ince ok); vakuollü yapılar (yıldız) 
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Şekil 128. (A, B) Sham grubuna ait uterus endometriyumunda büyük büyütmede örtü epiteli ve bir uterus 

bezi görülmektedir. (A) Endometriyumun iç yüzeyini astarlayan örtü epitelinin normal yapıda 

olduğu, bazı hücrelerde büyük çaplı vakuollerin varlığı gözlendi. Endometriyumun lamina 

propriyasında yer yer yoğun pozitif boyanan alanlar bulunmaktadır. (B) Endometriyumda 

bulunan bir uterus bezi görülmektedir. Bez hücrelerinin bazısının subnükleer bölgelerinde 

büyük çaplı vakuollerin varlığı dikkat çekiciydi. Periyodik asit-Schiff ile boyanan parafin kesit, 

kesit kalınlığı 5 µm. PAS pozitif boyanan alanlar (ince ok); vakuollü yapılar (yıldız) 
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Kurkumin Grubundan Elde Edilen Bulgular 

Kurkumin grubu uterus dokusunun genel görüntüsüne bakıldığında, tüm 

tabakaları normal morfolojiye sahip olan organda yer yer yoğun PAS pozitif 

boyanmaların olduğu görüldü (Şekil 129). Lamina propriyada bulunan uterus bezleri ve 

kan damarlarının etrafındaki bazal membranlar PAS pozitif boyanmıştı (Şekil 130). Bazı 

alanlarda örtü ve bez epitellerine ait bazal membranların kuvvetli bir şekilde PAS pozitif 

boyandığı gözlendi (Şekil 131). Uterusun tek katlı prizmatik örtü epitelinden lamina 

propriyaya doğru girinti yapan uterus bezlerinin lümeninde yoğunlaşan salgı 

maddelerinin PAS pozitif boyandığı görüldü (Şekil 132). 

 

Şekil 129. Kurkumin grubuna ait uterusun genel görüntüsü görülmektedir. Uterusun tüm tabakaları ayırt 

edilebilmekte ve yoğun biçimde PAS pozitif boyanan alanların varlığı dikkat çekmektedir. Tüm 

tabakaların normal morfolojiye sahip olduğu gözlenmektedir. Periyodik asit-Schiff ile boyanan 

parafin kesit, kesit kalınlığı 5 µm 
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Şekil 130. (A, B) Kurkumin grubuna ait uterus endometriyumundaki uterus bezleri görülmektedir. Bez 

hücrelerinin ve çevresindeki bağ dokusu elemanlarının normal morfolojiye sahip oldukları 

gözlenmektedir. Bezlerin ve kan damarlarının etrafındaki bazal membranların PAS pozitif 

boyandıkları fark edilmektedir. Periyodik asit-Schiff ile boyanan parafin kesit, kesit kalınlığı 5 

µm. PAS pozitif boyanan alanlar (ince ok) 
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Şekil 131. (A, B) Kurkumin grubuna ait uterusun örtü epiteli ve endometriyumun lamina propriyasında 

büyük büyütmede bir uterus bezi görülmektedir. Bez hücreleri çok iyi korunmuş olup, 

çevresindeki bağ dokusu elemanları normal yapıdaydı. Uterus bezinin bazal membranı güçlü 

PAS pozitif boyanmıştır. Benzer durum örtü epitelinin bazal membranı için de geçerlidir. 

Periyodik asit-Schiff ile boyanan parafin kesit, kesit kalınlığı 5 µm. PAS pozitif boyanan 

alanlar (ince ok) 
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Şekil 132. Kurkumin grubuna ait uterusun örü epiteli ve altındaki lamina propriya büyük büyütmede 

görülmektedir. Çoğu yerde epitelin prizmatik biçimli olduğu ve güçlü pozitif boyanan bir bazal 

membrana sahip olduğu fark edilmektedir. Yüzey epitelinden lamina propriyaya doğru uzanan 

bir uterus bezi ve içerisinde salgı maddesinin yoğunlaşarak biriktiği gözlenmektedir. Periyodik 

asit-Schiff ile boyanan parafin kesit, kesit kalınlığı 5 µm. PAS pozitif boyanan alanlar (ince ok); 

salgı maddesi (Scr) 
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DM Grubundan Elde Edilen Bulgular 

DM grubu uterus dokusunun genel görüntüsü incelendiğinde, normal 

morfolojiye sahip olan organda uterus bezlerinin ve kan damarlarının kuvvetli asidofilik 

boyandığı görüldü (Şekil 133). Uterus bezlerinin lümeni ve lamina propriyadaki amorf 

ara madde yoğun bir şekilde PAS pozitif boyanmıştı (Şekil 134). Örtü ve bez epiteli 

hücrelerinin apikal kısımları ile bazal membranları da benzer şekilde yoğun PAS pozitif 

boyanma göstermekteydi (Şekil 135, 136). Uterus bezinin lümeninde şiddetli şekilde PAS 

pozitif boyanan salgı maddeleri dikkat çekmekteydi (Şekil 137). 

 

Şekil 133. DM grubuna ait uterusun genel görüntüsü görülmektedir. Tüm tabakaları ayırt edilebilen 

organda yoğun bir biçimde PAS pozitif boyanan alanların varlığı dikkat çekmektedir. Uterus 

bezleri ve kan damarlarının yoğun biçimde asidofilik boyandığı gözlenmektedir. Periyodik asit-

Schiff ile boyanan parafin kesit, kesit kalınlığı 5 µm 
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Şekil 134. DM grubuna ait uterusun endometriyumu görülmektedir. Epitel hücrelerinin apikal kısımları ile 

bazal membran yoğun bir biçimde PAS pozitif boyanmıştır. Bazı uterus bezlerinin lümeninde 

yoğunlaşan pozitif boyanmayla birlikte bağ dokusu lifleri arasındaki amorf maddenin de yoğun 

boyandığı fark edilmektedir. Periyodik asit-Schiff ile boyanan parafin kesit, kesit kalınlığı 5 

µm. Bazal membran (Bm); örtü epiteli (Ep); PAS pozitif boyanan alanlar (ince ok); uterus 

bezleri (G) 
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Şekil 135. DM grubuna ait uterus endometriyumunda uterus bezleri görülmektedir. Salgı epiteli 

hücrelerinin apikal kısımları ile bazal membranlarının yoğun bir biçimde PAS pozitif 

boyandığı gözlenmektedir. Bağ dokusu lifleri arasındaki amorf maddenin de şiddetli biçimde 

PAS pozitif boyandığı fark edilmektedir. Periyodik asit-Schiff ile boyanan parafin kesit, kesit 

kalınlığı 5 µm. PAS pozitif boyanan alanlar (ince ok); salgı maddesi (Scr) 
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Şekil 136. (A) DM grubuna ait uterus endometriyumunun örtü epiteli ve altındaki lamina propriya 

görülmektedir. Örtü epitel hücrelerinin apikal kısımları ile bazal membranlarının yoğun bir 

biçimde PAS pozitif boyandığı gözlenmektedir. Bağ dokusu hücreleri arasında PAS pozitif 

boyanan alanların yaygınlığı dikkat çekmektedir. (B) Endometriyumda bulunan uterus bezleri 

görülmektedir. Bez hücrelerinin apikal kısımlarında ve bazal membranlarında yoğun PAS 

pozitif boyanmalar gözlenmektedir. Periyodik asit-Schiff ile boyanan parafin kesit, kesit 

kalınlığı 5 µm. PAS pozitif boyanan alanlar (ince ok); salgı maddesi (Scr) 
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Şekil 137. (A, B) DM grubuna ait uterus endometriyumunda uterus bezleri görülmektedir. Bez epitel 

hücrelerinin apikal kısımları ile bazal membranlarının yoğun bir biçimde PAS pozitif boyandığı 

fark edilmektedir. Uterus bezinin lümeninde yoğun pozitif boyanan salgının varlığı dikkat 

çekmektedir. Bezlerin etrafındaki bağ dokusu hücreleri arasında PAS pozitif boyanan alanlar 

yaygındır. Periyodik asit-Schiff ile boyanan parafin kesit, kesit kalınlığı 5 µm. PAS pozitif 

boyanan alanlar (ince ok); salgı maddesi (Scr) 
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DK1 Grubundan Elde Edilen Bulgular 

DK1 grubu uterus dokusunun genel görüntüsü incelendiğinde, tüm tabakalarının 

ayırt edilebildiği ve bazı alanlarda PAS pozitif boyanmaların olduğu gözlendi (Şekil 138). 

Yer yer dökülmelerin olduğu tek katlı prizmatik örtü epitelinin bazal membranı iyi ayırt 

edilememekteydi. Lamina propriyada bulunan uterus bezinin iç ve dış yüzeylerinde 

yoğun PAS pozitif boyanmalar mevcuttu (Şekil 139, 140). Lamina propriyadaki kan 

damarlarının lümenlerinde yoğunlaşan eritrositler dikkat çekmekteydi (Şekil 141). 

 

Şekil 138. DK1 grubuna ait uterusun genel görüntüsü görülmektedir. Tüm tabakaları ayırt edilebilen 

organda yoğun bir biçimde PAS pozitif boyanan alanların varlığı dikkat çekmektedir. Uterus 

bezleri ve kan damarlarının yoğun biçimde asidofilik boyandığı gözlenmektedir. Periyodik asit-

Schiff ile boyanan parafin kesit, kesit kalınlığı 5 µm 
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Şekil 139. (A, B) DK1 grubuna ait uterusun endometriyum ve miyometriyumu görülmektedir. (A) Uterusun 

tüm tabakaları daha büyük büyütmede görülmektedir. Endometriyumun iç tabakası olan epitelin 

döküldüğü, diğer tabakaların normal yapıda olduğu fark edilmektedir. Kas tabakaları arasındaki 

kan damarları yaygın ve normaldi. (B) Endometriyumda normal morfolojiye sahip bir uterus 

bezi görülmektedir. Bezin etrafında ve lümeninde şiddetli PAS pozitif boyanma fark 

edilmektedir. Periyodik asit-Schiff ile boyanan parafin kesit, kesit kalınlığı 5 µm. Örtü epiteli 

(Ep); PAS pozitif boyanan alanlar (ince ok) 
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Şekil 140. DK1 grubuna ait uterusun endometriyum tabakasında normal yapıda olan bir uterus bezi büyük 

büyütmede görülmektedir. Bez hücrelerinin çekirdekleri ile hücre sınırları belirgindi. Bezin 

etrafındaki ve lümenindeki pozitif boyanma dikkat çekmektedir. Periyodik asit-Schiff ile 

boyanan parafin kesit, kesit kalınlığı 5 µm. PAS pozitif boyanan alanlar (ince ok) 
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Şekil 141. (A, B) DK1 grubuna ait uterusun endometriyum tabakasında normal yapıda olan uterus bezleri 

büyük büyütmede görülmektedir. Bez hücrelerinin çekirdekleri ile hücre sınırları belirgindi. 

Bezlerin etrafında ve lümeninde pozitif boyanma dikkat çekmektedir. Bezlerin çevresindeki bağ 

dokusunda bulunan kan damarlarının lümeninde kan hücrelerinin yoğun olduğu 

gözlenmektedir. Periyodik asit-Schiff ile boyanan parafin kesit, kesit kalınlığı 5 µm. Damar (V); 

PAS pozitif boyanan alanlar (ince ok) 
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DK2 Grubundan Elde Edilen Bulgular 

DK2 grubu uterusun genel görüntüsü incelendiğinde, tüm tabakaların normal 

yapıya sahip olduğu ve tabakaların PAS pozitif boyandığı görüldü (Şekil 142). Lamina 

propriyada bulunan uterus bezlerinin iç ve dış yüzeyleri PAS pozitif boyanmıştı (Şekil 

143). Uterusun tek katlı prizmatik örtü epitelinin etrafındaki bazal membran çok kalın 

değildi ve PAS pozitif boyanma göstermekteydi. Lamina propriyadaki bazı alanlarda ve 

uterus bezlerinin bazal membranlarında da PAS pozitif boyanmaların olduğu gözlendi 

(Şekil 144, 145).  

 

Şekil 142. DK2 grubuna ait uterusun genel görüntüsü görülmektedir. Uterusun tüm tabakaları ayırt 

edilebilmekte, tabakaların yoğun biçimde PAS pozitif boyandığı gözlendi. Periyodik asit-

Schiff ile boyanan parafin kesit, kesit kalınlığı 5 µm 
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Şekil 143. DK2 grubuna ait uterusun endometriyum ve kısmen miyometriyum tabakaları görülmektedir. 

Bu tabakaların normal morfolojiye sahip oldukları ve bazı alanların yoğun biçimde PAS pozitif 

boyandıkları gözlenmektedir. Uterus bezlerinin dış ve iç yüzeylerinin PAS pozitif boyandığı 

fark edilmektedir. Periyodik asit-Schiff ile boyanan parafin kesit, kesit kalınlığı 5 µm. Damar 

(V); lümen (L); örtü epiteli (Ep); PAS pozitif boyanan alanlar (ince ok); uterus bezleri (G) 
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Şekil 144. DK2 grubu uterus endometriyumuna ait tabakalar görülmektedir. Tek katlı prizmatik epitelin 

boyca kısaldığı, altında pozitif boyanan ve çok kalın olmayan bir bazal membrana sahip olduğu 

gözlenmektedir. Lamina propriyadaki hücreler ve bağ dokusu lifleri normal yapıda olup, 

aralarındaki alanlarda PAS pozitif boyanan yerlerin varlığı seçilmektedir. Normal morfolojiye 

sahip uterus bezlerinin dış ve iç yüzeyleri PAS pozitif boyanmıştır. Periyodik asit-Schiff ile 

boyanan parafin kesit, kesit kalınlığı 5 µm. Örtü epiteli (Ep); PAS pozitif boyanan alanlar (ince 

ok); uterus bezleri (G) 
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Şekil 145. (A, B) DK2 grubuna ait uterusun endometriyum tabakası görülmektedir. (A) Endometriyumun 

epitel ve lamina propriyası görülmektedir. Epitelin normal morfolojiye sahip olduğu ve altındaki 

bazal membranın kuvvetli PAS pozitif boyandığı gözlenmektedir. Hücreler arasında yoğun PAS 

pozitif alanların varlığı dikkat çekmektedir. (B) Endometriyumda normal morfolojiye sahip 

uterus bezleri görülmektedir. Bezlerin etrafını çevreleyen bazal membranın şiddetli PAS pozitif 

boyandığı fark edilmektedir. Periyodik asit-Schiff ile boyanan parafin kesit, kesit kalınlığı 5 

µm. PAS pozitif boyanan alanlar (ince ok) 
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DK3 Grubundan Elde Edilen Bulgular 

DK3 grubu uterus dokusunun genel görüntüsü incelendiğinde, tüm tabakaların 

sınırlarının ayırt edilebildiği ve bazı alanlarda yoğun PAS pozitif boyanmaların olduğu 

gözlendi (Şekil 146). Örtü epitelinin boyca kısaldığı ve bazal membranlarının yoğun PAS 

pozitif boyandığı, uterus bezlerinin etrafında da benzer şekilde kuvvetli boyanmanın 

olduğu görüldü (Şekil 147). Uterus bezlerindeki salgı hücrelerinin boyları kısalmış ve bez 

lümenleri genişlemişti (Şekil 148). Lamina propriyadaki amorf ara maddede, uterus 

bezlerinin iç ve dış yüzeylerinde PAS pozitif boyanan alanlar bulunmaktaydı (Şekil 149). 

 

Şekil 146. DK3 grubuna ait uterusun genel görüntüsü görülmektedir. Uterusun tüm tabakaları kolayca ayırt 

edilebilmekte, bazı alanlarda yoğun biçimde PAS pozitif boyanmanın olduğu dikkat 

çekmektedir. Tüm tabakaların normal morfolojiye sahip olduğu gözlenmektedir. Periyodik asit-

Schiff ile boyanan parafin kesit, kesit kalınlığı 5 µm 
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Şekil 147. DK3 grubuna ait uterusun genel görüntüsü daha büyük büyütmede görülmektedir. Genelde 

normal morfolojiye sahip olan uterusun tüm tabakaları kolayca birbirinden ayırt 

edilebilmektedir. Örtü epitelinin boyca kısaldığı ve altındaki bazal membranın yoğun pozitif 

boyandığı gözlenmektedir. Endometriyumdaki uterus bezlerinin lümence geniş olduğu, salgı 

hücrelerinin çoğu yerde normal yapısını kaybettiği fark edilmektedir. Bezlerin etrafında yoğun 

PAS pozitif boyanan alanların varlığı dikkat çekmektedir. Periyodik asit-Schiff ile boyanan 

parafin kesit, kesit kalınlığı 5 µm. Damar (V); örtü epiteli (Ep); PAS pozitif boyanan alanlar 

(ince ok); uterus bezleri (G) 
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Şekil 147. (A) DK3 grubuna ait uterus endometriyumunun bir bölümü büyük büyütmede görülmektedir. 

Epitel hücreleri boyca küçülmüş ve altlarındaki bazal membran yoğun şekilde PAS pozitif 

boyanmıştır. Lamina propriyada bulunan uterus bezlerinin lümenlerinin genişlediği, salgı 

hücrelerinin yassılaştığı fark edilmektedir. Bezlerin iç ve dış sınırları belirsizdir. (B) Lamina 

propriyada bulunan uterus bezleri görülmektedir. Salgı hücrelerinin boylarının kısaldığı ve bez 

lümeninin genişlediği gözlenmektedir. Dokuda yoğun PAS pozitif boyanma alanları fark 

edilmektedir. Periyodik asit-Schiff ile boyanan parafin kesit, kesit kalınlığı 5 µm. Örtü epiteli 

(Ep); PAS pozitif boyanan alanlar (ince ok) 
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Şekil 148. (A) DK3 grubuna ait uterus endometriyumunun bir bölümü daha büyük büyütmede 

görülmektedir. Epitel hücrelerinin boyca kısaldığı ve altlarındaki kalın bazal membranın 

yoğun PAS pozitif boyandığı fark edilmektedir. Lamina propriyadaki hücreler arası maddenin 

bazı alanlarda PAS pozitif boyanması dikkat çekmektedir. (B) Lamina propriyada bulunan 

uterus bezlerinin lümenlerinin genişlediği, salgı hücrelerinin kübikleştiği fark edilmektedir. 

Bezlerin iç ve dış sınırlarında PAS pozitif boyanma görülmektedir. Periyodik asit-Schiff ile 

boyanan parafin kesit, kesit kalınlığı 5 µm. PAS pozitif boyanan alanlar (ince ok); uterus bezi 

(G) 
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5. TARTIŞMA 

DM, dünya çapında milyonlarca insanı etkileyen yaygın bir metabolik bozukluk 

olup, morbidite ve mortalitenin önde gelen nedenlerinden birisidir (Livshits ve Seidman, 

2009; Kasabri ve ark., 2011). Yüksek kan şekeri seviyeleri ile karakterize olan diyabetin 

vücuttaki çoğu sisteme ciddi zararlar verdiği bilinmektedir (Nagappa ve ark., 2003; 

Ismail, 2009). Küresel bir sağlık sorunu olan diyabetin dişi üreme sisteminde, 

ovulasyonun erken sona ermesi (menapoz), düzensiz menstrüasyon, azalan doğurganlık, 

düşük ve riskli gebelik dahil olmak üzere çok sayıda üreme bozukluğu ile yakından ilişkili 

olduğu bilinmektedir (Eriksson ve ark. 2003; Ou ve ark., 2019). Diyabetli kadınlarda, 

hücrelerdeki protein miktarının azalması nedeniyle kasılmaların zayıfladığı, uzun süreli 

doğum sancısı ve yüksek oranda sezaryen doğum gibi endikasyonların görüldüğü 

bilinmektedir (Al-Qahtan ve ark., 2012; Gam ve ark., 2018). Diyabetli bireylerde genital 

enfeksiyon riskinin, sağlıklı bireylere göre daha yüksek oranda olduğu saptanmıştır 

(Nakhleh ve ark., 2020). Ayrıca, kanser hücrelerinin insülin ve IGF-1 reseptörlerini aşırı 

eksprese etmesi nedeniyle diyabetli kadınlarda endometriyal, servikal ve ovaryum kanser 

riskinin daha yüksek olduğu savunulmaktadır (Anastasi ve ark., 2018). 

Diyabet tedavisi için farmakoterapi, insülin ve oral hipoglisemik ajanlar 

kullanılmaktadır. Kullanılan bu ilaçlar glikoz homeostazisini uzun süreli olarak 

onaramamakta ve önemli yan etkilere neden olmaktadır (Eshrat, 2003; Deshmukh ve Jain, 

2015). Diyabete bağlı komplikasyonların ilerlemesini engellemek için antioksidan 

maddeler içeren bitki özleri de dahil olmak üzere yeni alternatifler araştırılmaktadır. 

Günümüzde kolay ulaşılabilen, maliyeti ucuz ve güvenli olan bitki kaynaklı maddelerin, 

bu tür kronik hastalıkların tedavisinde kullanılması amacıyla çalışmalar yapılmaktadır 

(Ciofeta ve ark., 1999; Deshmukh ve Jain, 2015). Bitki özlü maddelerin tedavi amacıyla 

kullanımı, modern tıbbi yardıma sınırlı erişimi olan az gelişmiş ülkelerde yaygındır 

(Volpato ve ark., 2008). Kurkumin maddesi, lezzeti nedeniyle tüketilmesine ek olarak 

antioksidan özellikleri nedeniyle de yüzyıllardır kullanılmaktadır (Yang ve ark., 2019). 

Sunulan çalışmada, deneysel diyabet oluşturulan sıçanların uterus dokusunda 

meydana gelen değişiklikler ve antidiyabetik özelliğe sahip olan kurkuminin diyabetik 

uterus üzerindeki etkinliği stereolojik ve histopatolojik yöntemler kullanılarak 

değerlendirilmiştir. Çalışmamızdan elde edilen veriler, güncel çalışmalarda elde edilen 

bulgular ile karşılaştırılmıştır. 



190 
 

5.1. Diyabetin Uterusta Neden Olduğu Değişiklikler 

Tüm gruplara ait hayvanların çalışma öncesinde ve sonrasında ölçülen vücut 

ağırlıkları değerlendirildiğinde; DM grubundaki rölatif ağırlık kaybının (%) Kontrol, 

DK2 ve DK3 gruplarına göre anlamlı derecede arttığı gözlenmiştir (p<0,05). Diyabetin 

vücut ağırlığında önemli bir azalmaya neden olduğu birçok çalışmada bildirilmiştir 

(Kuhad ve Chopra, 2008; Zhang ve ark., 2011; Xie ve ark., 2014; Afifi ve ark., 2020; Lei 

ve ark., 2020). Vücut ağırlığının düzenlenmesinde görevli olan adipoz doku hem bir 

enerji deposu hem de aktif bir endokrin organ olarak işlev görmektedir (Pérez-Pérez ve 

ark., 2015). Adipoz dokunun ana bileşeni olan adipositler, salgıladıkları adipokinler 

sayesinde üreme de dahil olmak üzere sayısız fizyolojik işlevleri etkilemektedir. İlk 

tanımlanan ve en çok çalışılan adipokin olan leptinin menstrual siklus boyunca 

endometriyumun glandüler ve luminal yüzeylerinde eksprese edildiği bildirilmiştir. Bu 

durum leptinin başarılı implantasyon, fötal gelişim ve laktasyonda düzenleyici rollere 

sahip olabileceğini düşündürmektedir (Pérez-Pérez ve ark., 2015). Preadipositler, olgun 

adipositlere dönüşmek için özellikle insülin ve yağ asitleri gibi çeşitli uyaranlara ihtiyaç 

duymaktadırlar (Bohler ve ark., 2010). Diyabetik bireylerde azalan insülin miktarı, 

adipositlerin olgunlaşmasını olumsuz yönde etkilemektedir. Diğer bir ifade ile, azalan 

olgun adiposit sayısı nedeniyle, salgılanan adipokin miktarının düşeceği ve buna bağlı 

olarak üreme fonksiyonlarının negatif yönde etkileneceği düşünülmektedir. 

Tüm gruplara ait hayvanların açlık kan glikoz düzeyleri değerlendirildiğinde; 

DM grubuna ait açlık kan glikoz düzeyinin, diğer tüm gruplara göre ileri derecede artmış 

olduğu gözlendi (p<0,01). STZ, ilk olarak 1960 yılında Streptomyces achromogenes 

bakterisinden izole edilmiştir ve sonraki yıllarda tümör önleyici, onkojenik ve diyabetik 

özelliklere sahip geniş spektrumlu bir antibiyotik olarak tanımlanmıştır (Wu ve Huan, 

2008). STZ, son otuz yılda çeşitli hayvan türlerinde diyabet oluşturmak ve hipoglisemik 

ilaçların taranmasına yardımcı olmak için yaygın olarak kullanılmaktadır. STZ, glikoz 

homeostazisini sağlayan insülinin sekresyonundan sorumlu pankreatik beta hücrelerinde 

birikerek sitotoksisiteye neden olan bir glikoz analoğudur (Goyal ve ark., 2016; Nørgaard 

ve ark., 2018). Yenidoğan sıçanlarda STZ ile oluşturulan diyabetin, geleneksel 

beslenmeye bağlı diyabetik modele kıyasla önemli derecede bir hiperglisemi geliştirdiği 

bilinmektedir (Baig ve Panchal, 2019). Yüksek kan şekeri konsantrasyonları hücre içi 

ROS üretimini uyararak, ROS ve antioksidanlar arasındaki dengenin bozulmasına neden 
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olmaktadır (Gales ve ark., 2014). Oluşan oksidatif stres, diyabetle ilişkili 

komplikasyonların patogenezinde önemli bir rol oynamaktadır (Baynes, 1991).  

Çalışmamızda Cavalieri yöntemi kullanılarak yapılan stereolojik analizlerde, 

hacim oranları (%) gruplar arasında karşılaştırılmıştır. Elde edilen verilere göre; 

endometriyum ve miyometriyum tabakasının, uterus lümeni ve epitelinin hacim oranları 

karşılaştırıldığında, DM grubu ile Kontrol ve Sham grupları arasında anlamlı bir farkın 

olmadığı gözlenmiştir (p≥0,05). Benzer şekilde; endometriyum ve miyometriyum 

tabakasındaki kan damarlarının ve endometriyum bezlerinin hacim oranları 

karşılaştırıldığında, DM grubu ile Kontrol ve Sham grupları arasında anlamlı bir farkın 

olmadığı saptanmıştır (p≥0,05). 

Tariq ve ark. (2016), yaptıkları ışık mikroskobik çalışmada diyabetik sıçanların 

endometriyum ve miyometriyum tabakalarının kalınlığının kontrol grubuna kıyasla 

azaldığını gözlemişlerdir. Qureshi ve ark. (2019), alloxan ile indüklenmiş diyabetik sıçan 

modelinde, benzer şekilde endometriyum ve miyometriyum kalınlıklarının diyabetik 

sıçanlarda anlamlı derecede azaldığını bulmuşlardır. Yıldız ve Sandıkçı (2016), üreme 

organları ile ilgili yaptığı çalışmada uterustaki histometrik ölçümlerine dayanarak 

diyabetik gruplar ile kontrol grubu arasında örtü ve bez epiteli yüksekliklerinde önemli 

bir değişikliğin olmadığını; bez alanı ve endometriyum kalınlığı açısından ise diyabetik 

gruplarda kontrollere göre anlamlı bir azalma olduğunu bildirmişlerdir. Araştırmacılar 

histometrik analizler için uterus dokusunda rastgele bölgeler belirleyerek tabakaların 

kalınlıklarını ve bez alanlarını ölçmüşlerdir. Özellikle yüzey epitelinin kıvrımlı yapısı göz 

önüne alındığında, epitel kalınlığı ölçüm yapılan yere göre değişeceğinden, epitel 

kalınlığının ölçümü göreceli bir yaklaşım olarak gözükmektedir. Bu nedenle diyabetin 

endometriyum ve miyometriyum tabakalarında meydana getirdiği gerçek hacim 

değişikliklerini araştırmak için tarafsız ve güvenilir sonuçlar veren stereolojik 

yöntemlerin kullanılmasının zorunluluğu açıktır. Mevcut çalışmalar tarandığında; 

diyabetik deneklerin uterus tabakalarındaki kan damarlarının, örtü ve bez epitellerinin, 

lümenin, uterus tabakalarının hacimsel olarak değerlendirildiği bir çalışmaya 

rastlanmamıştır. Çalışmamız, yukarıda ifade edilen yapılarla ilgili sayısal verilerin elde 

edildiği ilk çalışma olma özelliğindedir. 

Gales ve ark. (2014), Wistar albino dişi sıçanlarda yaptıkları çalışmada STZ ile 

deneysel diyabet oluşturulan hayvanların uterus doku bütünlüğünde, epitelde bozulmalar 
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ve hücrelerde sitoplazmik lipid birikimlerinin olduğunu, ayrıca epitel hücrelerinin apikal 

yüzeylerinde bulunan sillerin sayıca azaldığını gözlemişlerdir. Yüksek miktarda trigliserit 

birikimi sonucunda oluşan sitoplazmik lipid damlacıklarının insülin direnci ile ilişkili 

olduğu bilinmektedir (Savage ve ark., 2007). Sil yapısının bozulması, fertilize ovumun 

uterusa taşınmasını zorlaştıracağından dolayı implantasyon olumsuz yönde 

etkilenecektir. Garris ve Smith (1983), diyabetik hayvanlarda yüzey epitelinin altında 

bulunan bazal membranın kontrol grubundakilere kıyasla 2-5 kat daha kalın olduğunu 

bildirmişlerdir. Bazal membrandaki kalınlaşma, epitel ile stroma arasındaki etkileşimi 

bozacağından dolayı embriyonun tutunmasını da zorlaştıracaktır. 

Nacar ve ark. (2016), histopatolojik incelemelerinde diyabetik hayvanların 

endometriyum tabakasında önemli ölçüde ödem oluşumu tespit etmişlerdir. Garris ve 

Smith (1983), kontrol grubu endometriyumunun düzenli bir dizi fibroblast ve kollajen 

lifinden oluşmasına karşın, diyabetik hayvanlarda stroma yapısının bozulduğunu ve 

hücrelerin kalınlaşmış bir matriksle çevrili olduğunu gözlemişlerdir. Kalınlaşmış matriks, 

hücreler arasındaki iletişimin azalacağı anlamına gelmektedir (Garris ve ark., 1984). 

Ayrıca, diyabetik hayvanların endometriyum tabakasında bulunan damarların, hücrelerin 

besin ihtiyacını karşılayamayacak şekilde kalınlaşmış bir bazal membrana sahip oldukları 

bildirilmiştir (Garris ve Smith, 1983; Garris ve ark., 1984). 

Toluidine mavisi boyaması ile boyandığında metakromazi gösteren mast 

hücreleri, doku içi homeostazisin ayarlanmasında, ovaryumlarda folikülogenezis 

sürecinde ve uterusta ise endometriyumun yenilenmesinde önemli rol oynamaktadır. STZ 

ile deneysel diyabet oluşturulan sıçanların endometriyum tabakasında bulunan mast hücre 

sayıları incelendiğinde; diyabetik sıçanlarda, kontrol grubuna göre daha fazla sayıda mast 

hücresi bulunduğu gözlenmiştir (Hayıroğlu ve ark., 2016). Mast hücre sayısındaki bu 

artış, diyabetik uterusta inflamasyonun göstergesi olabilmektedir. 

Garris ve ark. (1984), diyabetik hamsterların uterusunda endometriyum bez 

lümenlerinin kapalı olduğunu gözlemişlerdir. Zeybek ve ark. (2014) ise STZ ile 

indüklenen deneysel diyabet modelinde hayvanların bez yapısında dejenerasyon 

olduğunu saptamışlardır. Bu durum bezlerin salgı aktivitesinin azalacağı anlamına 

gelmektedir. Mevcut kanıtlar uterus bezlerinin parakrin etkili salgılarının blastosist 

implantasyonunda ve stromal hücre desidualizasyonunda önemli biyolojik rollere sahip 

olduğu hipotezini desteklemektedir (Filant ve Spencer, 2014). Yukarıda sayılan 
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nedenlerle diyabetli bireylerin endometriyum tabakasında meydana gelen tüm yapısal 

değişiklikler, bu türdeki yüksek infertilite oranını açıklamaktadır. 

McMurtrie ve ark. (1985) ve Tatewaki ve ark. (1989), diyabetik hayvanların 

miyometriyum tabakalarında kontrol grubuna göre atrofi olduğunu gözlemişlerdir. Bu 

araştırıcılar, gebe farelerde uzun süreli diyabetin miyometriyumun kas katmanları 

arasındaki mesafeyi arttırdığını ve ödem oluşturduğunu tespit etmişlerdir. Ayrıca in vitro 

çalışmalarda, miyometriyal kasılmayı indükleyen oksitosin duyarlılığının diyabetik 

kadınlarda azaldığı ve bu nedenle miyometriyal kasılmalarda dokuya özgü değişiklikler 

meydana geldiği saptanmıştır (Samir ve Mostafa, 2018). Düz kas hücrelerinde 

miyofilament organizasyonu etkilenmiştir ve sonuç olarak kas hücrelerinin kasılma 

yeteneklerinin azalarak normal doğumun gerçekleşmesinde zorluklara neden olduğu 

gözlenmiştir (Tariq ve ark., 2016). 

Uterus dokusundaki histopatolojik değişikliklerin incelenmesi amacıyla yarı 

ince kesitlerden elde edilen görüntüler değerlendirilmiştir. Diyabetik hayvanların uterus 

tabakalarında yaygın bir biçimde dejenerasyonların olduğu, bağ dokusu liflerinin ve 

amorf ara maddenin koyu boyandığı, örtü ve bez epitellerinde vakuolizasyonların sayıca 

arttığı, bazal membranlarının kalınlaştığı, bazı alanlarda ise kolayca ayırt edilemediği 

stromal hücreler arasındaki uzaklıkların fazlalaştığı ve bağ dokusunda mast hücre 

sayılarının arttığı gözlenmiştir. Bulgularımızın yukarıda belirtilen çalışmaların sonuçları 

ile genelde uyumlu olduğu gözlendi. 

Tavşanlarda yapılan bir çalışmada, kontrol grubu hayvanların uterus epiteline ait 

bazal membranların ve fırçamsı kenara sahip salgı hücrelerinin sitoplazmalarının PAS (+) 

olduğu gözlenmiştir (Larsen, 1962). Benzer şekilde Noci ve ark. (1995) insan uterusunda 

yaptıkları çalışmada, endometriyumun bez epitelindeki hücrelerin glikojen birikimi 

nedeniyle PAS (+) aktivite gösterdiğini tespit etmişlerdir. Yıldız ve Sandıkçı (2016), 

diyabetik hayvanların örtü ve bez epitelindeki PAS (+) aktivitenin kontrol grubuna 

kıyasla azaldığını bildirmişlerdir. Endometriyumun hücre dışı matriksinin ana 

bileşenlerinden olan tip IV kollajen, implantasyon ve desidualizasyon sırasında örtü epitel 

hücreleri ve stromal hücrelerin bazal membranlarında azalarak embriyonun tutunmasını 

kolaylaştırmaktadır (Diao ve ark., 2011). Kocaaslan (2012), kollajenler üzerinde yaptığı 

çalışmada diyabetli hayvanların bazal membranlarının tamamında tip IV kollajen 

miktarının arttığını bildirmiştir. Glikojenin ve bazal membran yapısının implantasyon ve 
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embriyo gelişim sürecindeki önemi göz önüne alındığında infertilitenin diyabetik 

hayvanlarda beklenen bir durum olduğu açıktır. Ayrıca normal şartlarda endometriyum 

stromasında bulunan PAS (+) aktivite gösteren hücrelerin, doğal katil hücreler ve 

makrofajlar olduğu savunulmaktadır (Wick ve Kress, 2002; Wang ve ark., 2003; Zhang 

ve ark., 2009). 

Çalışmamızda, nötral müsinlerin tespiti amacıyla PAS reaksiyonundan elde 

edilen histopatolojik bulgular değerlendirildiğinde; diyabetik hayvanlarda epitel, bez ve 

endotel hücrelerine ait bazal membran kalınlıklarında kontrol grubuna kıyasla artış 

olduğu gözlenmiştir. Ayrıca, tüm gruplardaki deney hayvanlarının endometriyum 

stromasında PAS (+) aktivite gösteren hücreler gözlenmiştir. Bulgularımız yukarıda 

kısaca özetlenen çalışmaların bulguları ile kısmen uyumluluk göstermektedir. 

5.2. Diyabetik Uterusta Kurkuminin Etkinliği 

Çalışmamızda diyabet oluşturulduktan 7 gün sonra (DK1), 21 gün sonra (DK2) 

ve diyabet ile eş zamanlı olarak (DK3) 14 gün boyunca kurkumin uygulanan sıçanların 

uterus dokusunda meydana gelen değişiklikler stereolojik ve histopatolojik yaklaşımlar 

kullanılarak incelenmiştir. 

Tüm gruplara ait hayvanların çalışma öncesinde ve sonrasında ölçülen vücut 

ağırlıkları değerlendirildiğinde; DK1, DK2, DK3 ve Kurkumin gruplarının rölatif ağırlık 

kaybının (%), Kontrol grubuna kıyasla anlamlı bir fark göstermediği gözlenmiştir 

(p≥0,05). DK2 ve DK3 gruplarının rölatif ağırlık kaybının DM grubuna göre daha az 

olduğu gözlenirken (p<0,05); DK1 ve DM grupları arasında anlamlı bir fark 

saptanmamıştır (p≥0,05).  

Gutierres ve ark. (2019), 90 mg/kg/gün kurkumin ile tedavi edilen diyabetik 

sıçanların vücut ağırlıklarında artış olduğunu bildirmişlerdir. Tan (2004), yaptığı 

çalışmada diyabetli hastalarda 9 ay boyunca 1500 mg/gün kurkumin takviyesinin yüksek 

adiponektin seviyeleri ile sonuçlandığını gözlemiştir. Kurkumin bileşiğinin 

adipositlerdeki inflamasyonu azalttığı ve adiponektin seviyelerini önemli ölçüde 

arttırarak hücrelerin insülin duyarlılığını geliştirdiği bildirilmiştir (Chuengsamarn ve ark., 

2012; Thota ve ark., 2016). İnsülinin pre-adipositlerin olgunlaşmasına etkisi göz önüne 

alındığında, diyabetin neden olduğu komplikasyonlardan biri olan kilo kaybını kurkumin 

uygulaması ile önlendiği savunulabilir. Çalışmamızda, diyabet ile eş zamanlı olarak (DK3 

grubu) ve diyabet oluşturulduktan 21 gün sonra kurkumin uygulanan (DK2 grubu) 
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sıçanlardan elde edilen bulgularımız, yukarıdaki görüşü desteklemektedir. Diğer yandan, 

diyabet oluşturulduktan 7 gün sonra yani akut dönemde kurkumin uygulanan (DK1 

grubu) sıçanlarda, kurkuminin ağırlık kaybını önlemede yetersiz olduğu gözlenmiştir. Bu 

durumun, kurkuminin diyabetin erken dönemlerinde adipojenik transkripsiyon 

faktörlerini ve yağ asidi sentaz enzimini baskılayarak preadiposit farklılaşmasını 

önlemesi, apoptotik özellik göstererek adipoz dokudaki adiposit sayısını ve yağ içeriğini 

azaltması gibi nedenlerden kaynaklanacağı düşünülmektedir (Ahn ve ark., 2010; Zhao ve 

ark., 2011; Wu ve ark., 2019; Yurt, 2019). 

Çalışmamızda, tüm gruplara ait hayvanların açlık kan glikoz düzeyleri 

değerlendirildiğinde; DK1, DK2 ve DK3 gruplarında açlık kan glikoz düzeyinin DM 

grubuna kıyasla ileri derecede azalmış olduğu tespit edildi (p<0,01). Kontrol, Sham ve 

Kurkumin gruplarının kendi aralarında anlamlı bir fark göstermediği (p≥0,05) fakat 

kurkumin ile tedavi edilen diyabetik hayvanların (DK1, DK2, DK3) açlık kan glikoz 

düzeyinin Kontrol grubuna göre ileri derecede artmış olduğu gözlendi (p<0,01). 

Diyabetik ve prediyabetik hastalarda yapılan klinik çalışmada, kurkuminin kan 

glikoz seviyesini düşürdüğü, normal kan şekeri düzeylerine sahip hastalarda ise herhangi 

bir etki yapmadığı gözlenmiştir (Ghorbani ve ark., 2014). Üç ay boyunca 300 mg/kg/gün 

dozunda kurkumin takviyesinin, tip 2 diyabet hastalarının glisemik kontrolünde önemli 

bir iyileşme sağladığı bildirilmiştir. Bu tablonun, kurkuminin yağ asidi oksidasyonuna 

etki ederek serumda bulunan yağ asitlerini azaltması yoluyla ortaya çıktığı tahmin 

edilmektedir (Na ve ark., 2013). Arun ve Nalini (2002), diyabetik sıçanlara 21 gün 

boyunca 800 mg/kg kurkumin takviyesi sonucunda diyabetik grubun açlık kan glikoz 

konsantrasyonun önemli ölçüde azaldığını; buna karşılık sağlıklı sıçanlara aynı doz ve 

aynı sürede uygulanan bu maddenin açlık kan glikoz düzeyinde bir farklılık 

oluşturmadığını gözlemişlerdir. Benzer şekilde Tang ve ark. (2008), dört haftalık 

kurkumin takviyesinin sağlıklı, genç, diyabetik olmayan erkek ve kadınlarda açlık kan 

glikoz düzeyleri ve plazma lipit konsantrasyonlarını değiştirmediğini tespit etmişlerdir.  

Ghorbani ve ark. (2014), kurkuminin kan glikoz ve HbA1c düzeyini; hepatik glikoz 

üretimi ve glikojen sentezini azaltma, GLUT4, GLUT2 ve GLUT3 gen ekspresyonlarını 

arttırarak glikoz alımını uyarma, AMP kinaz aktivasyonunu ve AKT fosforilasyonunu 

arttırma, hiperglisemi ile indüklenen inflamasyonu baskılama, pankreatik dokulardan 
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insülin sekresyonunu uyarma, pankreatik hücre fonksiyonunda iyileşme ve insülin 

duyarlılığındaki artış marifetiyle azaltılabileceğini bildirilmiştir. 

Çalışmamızdan elde edilen bulgularda, kurkumin uygulamasının sağlıklı 

hayvanların kan glikoz düzeyleri üzerinde anlamlı bir etkisinin olmadığını, buna karşın 

diyabetik hayvanların kan glikoz düzeylerini ileri derecede azalttığını gözledik. Bu açıdan 

yukarıda özetlenen çalışmaların bulguları ile bizim bulgularımızın uyumlu olduğunu 

görmekteyiz. Diğer yandan kurkumin uygulanan DK1, DK2 ve DK3 grubundaki 

hayvanların açlık kan glikoz düzeylerinin, Kontrol grubunun açlık kan glikoz düzeyine 

yaklaşmadığı ve Kontrol grubu ile kurkumin uygulanan grupların açlık kan glikoz 

düzeyleri arasında anlamlı bir farkın halen mevcut olduğu gözlendi. Bunun nedeni, 

uygulanan kurkumin dozunun veya süresinin diyabetli gruplarda kan glikoz düzeyini 

normalize etmede yetersizliği olabilir. Bu konuda daha kapsamlı çalışmalara ihtiyaç 

olduğu açıktır. 

Çalışmamızda, kurkuminin diyabetik hayvanların uterusundaki etkilerini 

incelemek için Cavalieri yöntemi kullanılarak hacim oranı (%) değerleri gruplar arasında 

karşılaştırılmıştır. Elde edilen sonuçlara göre; DK2 grubunun endometriyum hacim 

oranında, Kontrol grubuna kıyasla anlamlı derecede bir azalma olduğu (p<0,05); DM 

grubu ile DK2 grubu arasında anlamlı bir farkın olmadığı saptanmıştır (p≥0,05). 

Endometriyum hacim oranları bakımından DK1, DK3, Kurkumin, DM, Sham ve Kontrol 

grupları arasında anlamlı bir fark gözlenmemiştir (p≥0,05). Endometriozisli bireylerde 

yapılan bir çalışmada kurkuminin estradiol seviyesini düşürerek ektopik endometriyal 

hücrelerin proliferasyonunu baskıladığı saptanmıştır (Zhang ve ark., 2013). Kurkuminin 

endometriyal kanser hücrelerinin apoptozunu indüklediği ve hücre dışı matriks 

bileşenlerinden biri olan fibronektin üretimini inhibe ettiğini gösteren çalışmalar 

mevcuttur (Malik ve ark., 2009; Khoury ve ark., 2019). Çalışmamızda kurkumin ile 

tedavi edilen DK2 grubunun endometriyum hacim oranının, Kontrol grubunun 

endometriyum hacim oranına göre azalması, kurkuminin apoptotik yolağı kullanarak bu 

tabakadaki hücrelerin ölümünü hızlandırarak yaptığını düşünmekteyiz. 

Miyometriyum tabakasının hacim oranları (%) karşılaştırıldığında; diyabet 

oluşturulduktan 21 gün sonra kurkumin tedavisine başlanan DK2 grubunun 

miyometriyum hacim oranı, Kontrol ve DM gruplarına kıyasla anlamlı derecede bir artış 

göstermiştir (p<0,05).  
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Diğer taraftan, miyometriyum hacim oranları bakımından Kontrol, DM, 

Kurkumin, DK1 ve DK3 grupları arasında anlamlı bir fark saptanmamıştır (p≥0,05). 

Kaynaklar incelendiğinde, kurkuminin diyabetik deneklerin uterus dokusu üzerindeki 

etkinliğini inceleyen bir çalışmaya rastlayamadık. Karaman ve ark. (2012), kronik astım 

modelinde kurkumin etkinliğini araştırdıkları çalışmalarında akciğer epiteli altındaki bağ 

dokusunda bulunan düz kas tabakasının kalınlığında, kontrol grubuna kıyasla bir artış 

olduğunu gözlemişlerdir. Arshami ve ark. (2012), tavuk jejenum dokularında yaptıkları 

bir çalışmada, kurkuminin endojen sindirim enzimlerinin salgılanmasını indükleyerek, 

glikoz metabolizmasını düzenleyerek hayvanların jejenum düz kas tabakasının 

kalınlığında kontrol grubuna kıyasla bir artışa neden olduğunu saptamışlardır. Kang ve 

Kim (2010), hücre kültüründe yaptıkları çalışmada, kurkuminin iskelet kası hücrelerinin 

glikoz alımını uyararak enerji metabolizmasını düzenlediğini ve insülin duyarlılığını 

arttırdığını bildirmişlerdir. Çalışmamızda DK2 grubunun miyometriyum hacim oranın 

DM grubuna kıyasla artmış olması da yukarıda belirtilen sonuçlarla uyumluydu.  

Hacim oranları bakımından diyabetik uterus lümeni, epiteli, endometriyum 

bezleri, miyometriyum ve endometriyumdaki kan damarları üzerinde kurkuminin 

etkinliğini araştırdık. Gruplar arasında istatistiksel olarak anlamlı bir farklılık tespit 

edilmedi (p≥0,05). Kurkuminin değişen stres koşullarına bağlı olarak farklı etkiler 

gösterdiği de bilinmektedir (Yurt, 2019). Bu nedenle kurkuminin diyabetik uterustaki 

etkilerinin fizyopatolojik mekanizmalarını açıklayan kapsamlı çalışmalara ihtiyaç vardır. 

Sıçan uterusunda bir kemoterapi ajanı olan siklofosfamidinin yan etkilerine karşı 

kurkuminin terapötik etkinliğini araştırmak amacıyla yapılan çalışmada, bu maddenin 

inflamatuvar hücre birikimini, vasküler tıkanıklığı, epitel dejenerasyonunu ve 

vakuolizasyonunu azalttığı tespit edilmiştir (Yılmaz ve ark., 2018). Kurkumin 

uygulamasının, uterusta arsenik kaynaklı lipid peroksidasyonunu ve ROS üretimini 

azalttığını, bu sayede endometriyum bezlerini canlandırdığını ve endometriyumu normal 

boyutlarına döndürdüğünü gözlemişlerdir (Perveen ve ark., 2019). 

Çalışmamızda histopatolojik değişikliklerin saptanması amacıyla yarı ince 

kesitlerden elde edilen veriler değerlendirildiğinde; kurkuminin diyabetik uterusta yapısal 

olarak koruyucu bir etki gösterdiği gözlenmiştir. Kurkumin uygulanan gruplarda, bazal 

membran kalınlıklarının ve stromal hücreler arasındaki mesafelerin normal görünümde 

olduğu saptanmıştır. Hücrelerde vakuollerin, dejenerasyonların ve stromadaki kollajen lif 
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yoğunluğunun diyabetik gruba göre daha az miktarda olduğu gözlenmiştir. 

Çalışmamızda, nötral müsinlerin tespiti amacıyla PAS reaksiyonundan elde edilen 

histopatolojik bulgular değerlendirildiğinde; örtü ve bez epitellerinde bazal membranların 

görünümünün sürekli ve kalınlıklarının da normal olduğu tespit edilmiştir. Bu sonuç, yarı 

ince kesitlerden elde ettiğimiz bulguları desteklemektedir. 
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6. SONUÇ ve ÖNERİLER 

1. Tüm gruplar nispi (rölatif) ağırlık kaybı bakımından incelendiğinde; DM grubundaki 

nispi ağırlık kaybının Kontrol, DK2 ve DK3 gruplarına kıyasla fazla olduğu; diyabet 

oluşturulduktan 21 gün sonra (DK2 grubu) ve diyabetle eş zamanlı olarak (DK3 

grubu) kurkumin tedavisi uygulanan hayvanların vücut ağırlıklarının Kontrol grubuna 

kıyasla anlamlı bir fark göstermediği tespit edilmiştir. Bu durum; kurkuminin vücut 

ağırlığı üzerinde koruyucu bir rolünün olduğunu düşündürmektedir. Diyabet 

oluşturulduktan 7 gün sonra (DK1) kurkumin tedavisi uygulanan grupta benzer etki 

gözlenmemiştir. 

2. Açlık kan glikoz düzeyi bakımından gruplar karşılaştırıldığında; DM grubuna ait kan 

glikoz düzeyinin, diğer tüm gruplara göre ileri derecede artmış olduğu gözlendi. 

Diyabetik olan ve kurkumin tedavisi uygulanan tüm grupların kan glikoz düzeyinde 

DM grubuna kıyasla ileri derecede bir azalma olduğu saptandı. Buna karşın diyabetik 

olan ve kurkumin tedavisi uygulanan grupların kan glikoz düzeyleri, Kontrol, Sham 

ve Kurkumin gruplarına göre anlamlı derecede yüksekti. Bu da kurkumin 

uygulamasının diyabetik bireylerde açlık kan glikoz düzeyini belirli derecede 

düşürdüğü, uygulanan kurkuminin açlık kan glikoz düzeyini bu gruplarda (DK1, 

DK2, DK3) normalize etmede yeterli olmadığı gözlendi. 

3. Cavalieri yöntemiyle yapılan stereolojik analizler sonucunda elde edilen hacim 

oranlarına göre; diyabetik hayvanların uterus tabakalarında, damar hacimlerinde ve 

lümenlerinde Kontrol grubuna kıyasla anlamlı bir fark olmadığı gözlenmiştir. Diyabet 

oluşturulduktan 21 gün sonra kurkumin tedavisi uygulanan DK2 grubunun 

endometriyum hacim oranında, Kontrol grubuna kıyasla bir azalma olduğu; buna 

karşın DM grubu ile arasında anlamlı bir farkın olmadığı saptanmıştır. DK2 grubunun 

miyometriyum hacim oranında ise Kontrol ve DM gruplarına kıyasla bir artış olduğu 

tespit edilmiştir. 

4. Çalışmamızda uterus dokularının ışık mikroskobik incelenmesinden elde edilen 

bulgular değerlendirildiğinde; diyabetik hayvanların uterus tabakalarında yaygın 

dejenerasyonların görüldüğü, bağ dokusu liflerinin, hücrelerinin ve amorf ara 

maddenin kuvvetli şekilde koyu boyandığı gözlenmiştir. Örtü ve bez epitellerinde 
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yoğun vakuolizasyonların olduğu, hücre sınırlarının belirgin olmadığı, bazal 

membranların bazı alanlarda çok kalınlaştığı, bazı alanlarda ise belirgin olmadığı 

gözlendi. Bu grupta (DM) bağ dokusunda çok miktarda makrofaj ve mast hücrelerine 

rastlanmıştır. Miyometriyumdaki düz kas hücrelerinin sınırlarının belirgin olmadığı 

ve endotel hücrelerinin düzensiz yüzeysel çıkıntılara sahip oldukları gözlenmiştir. 

5. Işık mikroskobik incelemelerden elde edilen bulgulara göre; kurkumin tedavisi 

uygulanan gruplarda bazı alanlarda dejenerasyonlar görülmekle beraber organın 

normal histolojik yapısının korunduğu, bazal membranlarının ve hücre sınırlarının 

belirgin olduğu, damarların ve hücrelerin normal morfolojilerini korudukları tespit 

edilmiştir. Endometriyumda ve miyometriyumda koyu boyanan hücrelerin sayısında 

azalmanın olması, diyabet ile oluşan dejeneratif etkiye karşı kurkuminin koruyucu 

etki gösterdiğini düşündürmektedir.  

Elde ettiğimiz bulgular, diyabetin uterus dokusunda meydana getirdiği 

değişikliklerin ve bu değişikliklerden kaynaklanabilecek infertilite problemlerinin 

önlenmesi için kurkumin tedavisinin terapötik potansiyele sahip olabileceğini 

düşündürmektedir. Çalışmamızda stereolojik bir teknik olan Cavalieri hacim 

hesaplama yöntemi kullanılmıştır. Bu nedenle, bu yöntemle elde edilen sonuçlarımız 

güvenilir ve tekrarlanabilir özelliktedir. Deneysel diyabeti indüklemek için kullanılan 

STZ’nin toksik etkileri, kurkumin dozunun veya uygulama süresinin yeterli olup 

olmaması, sıçanların sakrifiye edildiği siklus döneminin belirsizliği gibi durumlar göz 

önüne alınarak bu konuda daha kapsamlı çalışmaların yapılmasına ihtiyaç vardır.  
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