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GIRIS 

DUnyada oldugu gibi ülkemizde de genel populasyonda 

blüme yol açan nedenler arasında kalp ve damar 

hastalıklarından sonra ikinci sırayı almış olan kanserin
1 

etyoloji ve patogenezi üzerindeki çalışmalar tUm Ulkelerde 

yosun bir biçimde sUrdUrUlmektedir. 

GUnUmUzde kanser oluşturan nedenler arasında yer 

aldısı kabul edilen etkenler kimyasal karsinojenler, fizihsel 

karsinojenler ve onkojenik viruslardır. Epidemiyolojik 

çalışmalar insanda gelişen kanserierin %80-90'ının yaşam 

tarzı ve di9er çevresel etkenlerle ilişkisi oldugunu 

gbstermektedir (1-4). 

Kanserierin patogenezi bugün için tamamen anlaşılmış 

degildir.Deneysel ve klinik bulgular neoplastik desişimin çok 

sayıda etken ve aşamayı içeren progresif bir olay oldugunu 

gbstermiştir.Genel kanı~ onkojenik uyarımın tek bir hücrede 

başladısı, bu hUcrenin yapı ve fonksiyon bakımından normalden 

saparak otonem bir ço9alma gdsterdiSi ve konakçı aleyhine 

çalıştısı şeklindedir <1,5,6). 

Dnkojenik uyarımı sa9layan fiziksel, kimyasal ve,viral 

etkenierin hUcrede mutasyona yol açtıgı pek çok çalışmada 

14 
absterilmiştir <1,5). Insanda her gUn 10 hücre 

çosaımaktadır. Bu sırada gelişen somatik mutasyon olasılıSı 

milyonda bir olup her gUn mutasyona ugramış yüzlerce farklı 

hUcre oluşmaktadır. Bu hücreler kolaylıkla elimine edilirken 

onkojenik uyarım almış hUcrenin konakçı savunma 



mekanizmalarından nasıl kaçabildigi henUz tam olarak 

ayc:l ı rı ı ,;:lt :ı. :ı. i:':lfn,::\m ı ştı ı···. Bu k on ı . ..ı.c:l <::i. ç (;!ş :i. t: ı :i. h :i. ı:::· c:• t: ı::c:· ;;·::ı. E~ ı··· :i. ı F:! ı· :i. 

sUrUlmektedir (1,5-7). 

Gerçekte immun sistemin tUm komponentleri tUrnöral hUc::re 

eradikasyonuna katılmaktadır. Nitekim deneysel çalışmalarda 

ve insanlarda oluşan bazı tUmbrlerc:le, hUc::resel ve humoral 

yanıt geliştiSi absterilmiştir (1,5,6,8-11). Ancak hUcresel 

immun mekanizmalar aktive olmadarı humoral mekanizmalar 

işlerlik kazanamamaktac:lır. Yapılan çalışmalarda, anti~or 

cevabının tUmbrUrı yayılımını enselleyebildigi fakat T 

etkin bir cevap oluşmasını saglayamadıgı absterilmiştir 

TUmbre karşı gelişen aktivitede hUcresel immunitenin 

c:laha etkin bir rol Ustlenmesi, immun savunma mekanizmalarında 

rol alan T lenfasitlerinin selişiminde anahtar orsan olan ve 

diger bazı effektbr hUcreleri c:le içeren timusu, çalışmalarda 

bn plana çıkarmıştır. 

Timus çocukluk çaelarından itibaren bzelıikle puoer~eG~, 

sonra prosresif olarak atrofik deGişik1iklere uaramaktadır 

parankimin yerini ya9 dokusu almaktadır <1,2,8,12). Timusta 

benzeri atrofi!< de9işikliklere yol açacak faktbrlerin, tUmbr 

immunolojisinde rol oynayan hUcrelerin ortadan kalkmasına v~ 

dolayısıyla tUmdral selişimin kolay ve hızlı olmasına 

neden olacaeı dUşUnUlebilir. 

Gebelik ve laktasyon gibi bazı fizyolojik olaylar 
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sırasında ve beslenme bozuklukları, açlık, zehirlenmeler, 

travma ve enfeksiyonlar sonucu da timusta involusyon 

selişmektedir. Deneysel çalışmalarda bakteriyel 

endotoksinler, kolloidal maddeler ve X-ışını kullanılarak 

ya da stress yaratılarak benzer sonuçlar alınmıştır (13-17). 

Timusta involusyona neden olan koşullarda kanda adrenal 

kortikosteroidlerin arttısının saptanması dikkatleri adrenal 

sland-timus ilişkisine ydneltmiştir. 

Adrenal korteks ile timus arasındaki ilişki ilk kez 

l 9~~:;6 .. da Se 1 ye t ,:;ı ı····.,::ı. f ı n c:!.:::ıri :::ı Ö'::; tE! r-·· :i. J. nı :i.~.'' t.: :i. ı··. :3F:! :ı. ::/E' 
18 '·' 

stresslere maruz bıraktısı timusta ortaya çıkan hızlı 

involusyona adrenal slandın yol açtısını söylemiştir. 

Sonraki yıllarda adrenal kortikosteroidler ya da sentetik 

tUrevlerinin enjekte edildiSi çeşitli hayvanlarla yapılan 

deneysel çalışmalar bunu kanıtlamıştır (13,19,20). 

~3 :ı. u k o k cı r· t :i. k cı i d :ı. f? ı· .. · :i. n ı. f..:: n + c:ı ı::; :i. t y ı k :ı. ıTı ı n :ı. ı· .. ı :ı. ::~ ı .:::ı. n ci ı ı··· c:i :ı. k 1 ;:,i. ı ·. :ı. ., 

lenfcıı::;itlerin antiJenle etkileşimierindeki ikincil olayları 

etkiledikleri? kompleman ı::;isteminin aktivasyonunu 

engelledikleri belirtilmektedir (1,21,22). 

Bu durumda adrenalektcıminin (ADX> tUmdr gelişimini 

etkileyeceSi dUşUnUlebilir. Nitekim fare ya cia ı::;:ı.çanl9ra 

çeşitli tUmdr tiplerinin tranı::;plante edildiSi çalışmalarda, 

ADX yapılan gruplarda tUmdr gelişim h:ı.z:ı.n:ı.n daha yavaş oldu9u 

ve selişen tUmUrlerin daha kUçUk hacimiere eriştiSi~ tUmbr 

seliştikten sonra ADX yap:ı.ldıSı taktirde ise tUmbr 

selişiminin inhibe cldusu gözlenmiştir (23-29). Adrenal 

glukcıkortikcidler ekzojen olarak enjekte edildiSinde tUmbr 
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gelişimi için inekule edilmesi sereken tUmbral hUcre 

sayısının azaldısı, oluşan tUmUrlerin daha hızlı seyrettiSi 

ve ayrıca kimyasal karsinojenle tUmbr seliştirildiSi taktirde 

latent devrenin kısaldısı izlenmiştir (17,30-33). 

Biz de çalışmamızda 9,10-dimetil 1,2-benzantrasen ile 

sıçanlarda oluşturulan tUmbrUn selişimi Uzerine 

adrenalektominin etkisini ve timus-adrenal sland-tUmbr 

ilişkisini araştırınayı amaçladık. 
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i.3E:I··-.IEL B J: Le:; i L.E:F~ 

Bir organizmada hUcreler, de9işen derecede proliferasyon 

ve:~ ·fon k s i yon~? 1 o ı m.::ıya yör--ıı::.•l i k cı i+ +E'J""'.::,ı.ns. :i. y.,;,ı.·::::.:~-'c:ın kap-::ı.~=:; :t tE•':::; :i. rı ı:-:::· 

sahiptirler.Bu hUcresel aktivite bir organ ya da dokuda 

C:i::"irl ı ılJ.!j ı yönt:2lik koc:ıı····cJ:i.nE·li 

gerçekleşir.dıen hUcre sayısı ve blUm hızı, çosalanlarınkine 

1L. 
insanda bir günde yaklaşık :t t) h i.."ı. c ı···· E·:= r .. i :i. r .. ı 

mitaza girdiSi hesaplanmıştır (1,33). 

konma·s ı gereken hücre çosaıımı 

tek bir hücre transformasyona usrayarak, herhangi bir uyarıcı 

ka~-: arı Eı.b j_ 1 i ı··· \/!2 bı::: n z ı::.~ ı···· i ı···ı üc:: i""'·F:' 1 ı;,~ ı·-· o 1 Lt~;. t.: ı...l t't..ı.ı·--·. Du p ı ... · cı :ı. :L +E' ı·--·,·::~ ı:::. ':ı' c::. r--ı 

:i. !:;ı.:~ mo n o k 1 ona .1. o ı··· i .:i :i. n ı :i. c::ı lu.p ıTı,::\ ı :i. ~.:.:ı n h'"'· ı:; t: ''"ı :ı. k 1 "''·ı··' ı n t ı:::.· m,:·:' :ı. j, r·ı :ı. 

c:ıluşturur.Normal hUc::reler, in vitro birkaç pasajdan sonr2 

m;,: •. 1 :i.~:ın 

y<::ı.pılab:i.lc:!:i.Si bil:i.nmE:kt:ı::~c:l:i.ı·--· (!:'.'iı6.,,d). 

HUc::relerde gerçekleşen bu onkojenik de9işimin nedeni ıyı 

buıundugu ve bunun ç:E~~; :i. t: 1 i nedenlerle etkinlik 

clışır--ıc:l,::ı.ki suçlanmıştır.Bazı 
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ı::::ı ı···· H <::~n :i. ;:; rn a cl ,;:( ın ,:ı l. i ~:ı n 9 t::: :ı. :i. ~=· i ırı :ı. ı::·:' , .... ı:": !'"ı ı:? cl F· r .. ı o 1 ci u k :ı. .:::•. , .... :ı. i:::ı :i. 1 :i. , ... ı ın t-:: k t: E·:· cl :i. , .... 

(:ı. ..... 6) " 

KtMYASAL KARSINOJENLER 

Deneysel çalışmalarda en çok kullanılan karsinojen tUrU 

k :i. ırı)/ <!:i ~::;a :ı. ka ı·-· s i n cı j eıı ı ı;.,: ı··' d i, ...... Du. rn i:!\ C:! cl E' :ı. c:• ,.... ı· .. ı.:::\ k k 1 , ... ı cl :::ı. k :i. :i. 1 k ::/ E\:Y' ı n 

:!. '7 7 ~5 y ı ı J. n cl ,·;;( ~~ı :i. ı··· F' i:.:! , .• ,c :i. V .;;;ı, 1 r::· cı t t t; i::i r·· .;,;ı, + :ı. l'"ı ci ;::,_n ::/,;·:ı. F' ı lıTı ı ·=.=;:. t 1 j·"· " H E:'ı. c: E:i. 

temizleyicilerinde 

:i. :ı. ff::• , .. ,:i. sUrmUştUr.Nitekim daha 

h u ın ad den :i. n 

t:;· l cl E~ E: d i 1 E? n :i. :ı. k k -:"::lı··· s:. :i. n cı j ı?:? r .. ı :i. ~::; t::: :!. ,1 :;;:: ~ ~.'5 ·ı (::. ..... d :i. !:::ı !::'!rı -:.: a. n ·i;; , .... Eı. ,,; e r .. ı u 1 ı...t ı:::· 

1930'da Kennaway ve Higger tarafından bulunmuştur. Ilerleyen 

l'"ıt:::ı· .. ·gün yen:i. t:ı :i. , .. , 1 :i. ~;. t.: E·::.· \/ (·:·:·.' 

eklenmektedir (1,3-6,27,35,36). 

l< i my<:ı.sE•. :ı. karsincıjenlerle in vivo ularak ya da hUcre 

kültürlerinde gerçekleştirilen neoplastik indUksiyon, dinamik 

h i i"' o 1 -::\ y d ı , .... " tnisiyasyon (başlangıç) ve promosyon (Uremel 

c:ılmak bc(~;l :ı. c<::\ :i. k :i. 

çalışmalarda bu aşamalarla ilgili olarak elele edilen bilgiler 

şbyle sıralanabilir (1-5): 

·~~· :tn i s :i. y E•. s:; ycın ·ı hücrenin uygun dozda karsinojenik bir ajanla 



7 

cl f? 8 :i. !i'· :i. m olur.tnisiyasyona 

kol<~y:t J.klı::ı tan ı rı •~l::ı i 1 (:?n \i E·:~ 

tı::ış;:.ı rrı,:~z. 

Inisiyasyon hızlı :i. ı··· ı··· (':·2 \/ (·:!~ !"'· ~:::. :i. b ı 

* ::.1 <::.·ı :i. !_iiE·r·ı i"'ı f2 c:l f:.': + 
o .l u~;arı d E! !:~1 i ~.Şi :i. k 1 :i. k t :i. !·"· .. v·-:: .. ı .. ·ı:l 

mutajen madde1erdir. Ancak bu de9i~ik1iSin kalıcı olması için 

hUcre en az bir kez proliferasyon a~amasından seçmelidiı .. 

karsinojenler hem inisiyasyon hem de 

ÜUI'"ı 1 C:~.ı···.;·;ı, 

LS!.t:~§ . .:i..C!.Q.J.e r:! ... Ler~. d E~ n :i. ı··· < ı .1 :~; ~ ı:ı ) .. 

1< '"'· , .... s :i. n o .:i e rı ı e ı··· i r·ı ı· .. ı i..i c: , .... t:::· 1 .:-:~ , .... 1 E': E~ t: k :i. I ('::· ~:; :i. m~:-::· ~.J :i. r· ı:::' b i. lıTı E~~==:. :i. :i. ç i. n 

E~ l ek t t··c:ı+ :i. ı :i. k ~] E'!: ı··· E~ k :i. ı·"· .. Ci..'ı.nki..'ı. ı· .. ı()cı·"·E·:· 

baslanclıkları DNA, RNA ve proteinler sibi makromoleküller 

ndt:rofiliktirler. Bu açıdan kimyasal karsinojenler direkt 

YE:'ıl"'ı:i. 

prokarsinojenler olmak Uzere ikiye ayrılırlar (1
1
3,4). 

ı:::· t'' cı k a , .... :::; i n c:ı j e n :ı. (:;:• ,.... i r .. ı ..., .. :i. \i cı o :ı. ''''· ı· .. ·.'::\ k m E· t: .;,:ı. h o 1 :i. k d ı:::.· 9 :i. ·:,::. :i. ıTı :ı. c:· ı·"· c 

Ll!j t··,::ı.ı·"· :ı. -=:ır'. B i ı··· y c:~ n cl <::ı.r·ı i n'"'· k t: :i. vı:2 (cl c:· t c:ı k s:; i+ :i. \ 1 E·:· :ı r::·c:l :i. c i ıTır::: 'i:.: <::•.i::; o 1 :i. k 

k .::1 t~ ş l . .1. i:\ :;ı ı ı··· k •:=! n l::ı :Lı·"· eli::\ E·:·:: d :i. c: :i. 

ı···~~:~,,,, k ·::; :i y c:ı n 1 i:':i ı··· a 8 i i·"·<:? ı··• J E':.• i•"•" ın ı~? t.: -:::-ı. l:::ı cı 1 :i. k 
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aı·-·as ı n cia s i tokı·'om P--·f.!.~'!O b<::ttı:ı.ml:ı. 

p e ı···· D k !:', :i d ,;::ı ;;:~ 1 Et f' l ct O k !::;. :i d i::\!::; y C:ı n ,, b i2•. ;~: 1 ı··' F:! c:! Ü k ;;:; :i. \' C::ı r .. ı ('·E!.:;,-._ k S i \'C::< f"ı 1 ,:;ı. i··. 1 \/ ı:::·• 

!] 1 u tatyon 1 ct kon jU!]a.!::;yorl tanımlanmıştır. Bu 

aı····ac:: :tlJ.t) :ı.yl<::i. 

ka;.: c:tr .. ı ı ı·' :ı. a ı···· ( 1 .1 :~~ •ı 5? El) .. 

Kimyasal <::tı·-·<::t•::; :ı. nc:!.:::t 

kimyasal yapılardaki madde srupların:ı.n en bUyüklerinden biri 

pol i~:;J.kl ik h :i. cl r' cı k <::\ ı··' h o r·ı 1 .:,~. ı'·· Ci :ı. i...\j=· 

prokarsinc:ıjenlerdir. En c:l op 1 '"'· ;:: ıTı i k ı· .. · et :i. k u lı . ..ı.rnc:l <-:•. k i ıT: i k ! .... (J ·z C! ıTı ,:,-;_ 1 

monouksijenazlar tarafından elektrDfil hale setirilirler. 

Bdy J. (~C:: e cı :ı. u~~an d i ı· .. , i cl ı· .. · o d i u 1 :::.~pc• k !:s :i. t :ı. c·, .... i mı...ı t: <::t j ı:::·ı .. ·ı :i.!.:: rn,·::ı.c:i c:! ı-:~~ I c:::' ı· .. · d :i. ı· .. · 

1 i ":!: 'ı 
' ·'- ~ ··~· •• il 

ı=· o 1 :i. ı::; i k 1 :i. k a ı· .. · cı md t :i. k , ... , :i. dı· .. · c::• k ;,;· •. i"··i:::ı o n 1 .,). ,.-. ı n hU.c: !•"•(0 ı E0f•"·1 c: 

etkileşiminin DNA has:ı.mlı RNA sentezi ile ilişkili oldusu in 

v:ivo :i. n vitı···o !:J b~:;;. t E·! i·"· :i. lıTı :i. ') 1:.: i , .... 

hidrokarbonların DNA'ya baglarıma indeksleri de farklıdır. Bu 

:i n cl t?~ k !:;; :i. l'"ı :lO 'dı=.:~n büyi..'ı.k n :ı. du.!,;)ı...ı. 

karsinojenlerd:ir. 

irıcjc::~kf .. ii :1.70 c:ılup karsinojenik potansiyeli çc:ık 

Pcı 1 i s; :i. k 1 :i k a r··c:;ın-:,-.. t :i. k 

s:;ü ı·-· Li 1 d L:t k :ı. e 1"' i n de VE0::/ i::t b i. i"' c:ıı···!J an :i. ç: :i. ı .. i f::! E'i"'ı j "~~k tE' ı::::· c:! :i. :ı. ci :i. i;.: 1 F:2ı··· :i. n d\·::~ 

lokal o 1 ,;,:ı.r·-:~ k k i::t n ~::; F3 ı···. '·' s;; Li l::ı k u t; <'~. r .. ı :i. r·ı t 1 .... Et i:':\ f·"· t :i. J.:: (..'ı. 1 C! , .... 

\ 1 (:0 i"' t 1 d :i k lı-:2ı·-· :i. n cl E! 

T ,;~ l'"ı :ı. m 1 ;::ı n an !5 .;,;· •. t'' k o ırı t :i. p 1 ı:::· , .... :i. f :i. !::ı , .... c:ı ~:=; ;:,; ı ·. k ı::::ı irı , ~::; :i. ı ... , u \i j, .;:;, 1 ·;;:; '"'· ı·-· k eı •Tı ..... / l:::· 

malian fibrbz hist:iynsitomdur (39,40). 
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karsinosenez konusu oldukça iyi aydınlatılmıştır Bu konudaki 

sonuçlar şdyle bzetlenebilinir (1,3-5l: 

:!. ..... E:! tk :i.<:::. :i. c:! o::-': ı:);:,\n :ı. ın :ı. :ı. c:: :ı. ı-.... ! :u.çu.ı: 

birbirine eklenerek kUmUlatif etki gdsterebilirler. 

2·-·· h E~ ıTı E~ f'"ı h:i.J·"· 

Karsinojenle karşılaştıktan belirli bir sUre geçtikten sonra 

tUmbr oluşur. Bu sUreye latent devre denir. Latent devrenin 

uzunlusu karsinojenin karsinojenik pcıtansiyaline, dozuna, bu 

karsinojenle karşılaşari canlının 

b<:ısı :ı.d:ı.ı···. :tn ~::ı an ı E•.ı·--·c:!<::ı. bu !.... c:\ !:::ı D ı·-· <;:ı. -!:: ı .. .:.\/.:,;,_ :--·· 

kemiricilerinde genellikle kısa olup en az 10 hafta en , .. , .... ,J..· • .. ,:• 
';x•'•M•'I', 

hafta olarak bildirilmiştir (1,3-5 1 41). 

:~::; --- 1\l o ı··' m r.:ı .t. b :i. ı·' d o k u n ı ... \ n rn .;::ı 1 :i. u r"ı b i r·· -ı:.: i) m h , .... ı:-::' c:! ı:::.·(_:) :i. ~-~'·m i::::.· s:. :i. h :i. ı · ç c. k 

evreleri içine alır (multistage teorisi). 

4·-· I n i s i y,:: •. ti::it·· ol;;;~ı· .. ·ak b :i. ı :i. r .. ıt::.·n karsinojenlerin etkinligi 

promotor maddelerle belirgin şekilde artar Ckokarsinogenezl. 

5- Farklı karsinojenlerin etkisi birbiri Uzerine eklenebilir 

(sinkarsinogenez). 

6- Bazı kimyasal karsinojenler sadece belli organlarda tUmdr 

oluştururlar <Drsanotropil. 

7- Kimyasal karsinojenle oluşturulan tUmörler karsinojene ve 

D l U~i tu ı··· u J. c:iU9U cı::ır·ı J. :ı. 

karsinc:ıjen aynı canlıda birden çok degişik t: :!. p t E-:· -!:; (j rn ö , .... 

cı :ı. u ş tu t··,7.ıt:ı :i :ı. ec: ı;;: s :i. ~.:i :i.l::ı i + iF.•. t"· k 1 :ı. ka. ı··'·:.::. i. r .. ı c::ı j E~r .. ı :ı. c:· ı· .. · .-::\':/r--ı ı t :i. pt(·::: t: i..'ı.rnt:'• ı-"· 

selişimine de yol açab:i.lirler. 



F-· . ı .. 
·:ı. ::ı ı····n;::. 

F!BRdZ HISTIYOSITDMALAR 

h :i. ~5 t i '/D~::;. :i. t om.ö't]. <:'ı. ı··· ( FT·\) '! 
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ol ~::;ur-ı'! fibroblastlara benzeyen hücreler, myofibroblastlar, 

ya da mikst dzellikler taşıyar-ı hücrelerin karışımından oluşan 

neoplazilerdir.Diger dama. ı···. 

olmaları ve deSişen sayıda dev hücrelerle (benign ve malignl 

lipid yüklU ksar-ıtomatoz hücreler içermeleridir (1,42,43). 

Bu o ı···t <:ık mo ı·-· +o :ı. oj tk U;:~ ı:::: l :ı. :i. k ı E~ ı···. :i. r-ı E·' ı·-·;;;.r; rrıc~n pa. t o:J l"·n '"'' ?: ·v'E' 

b :i. yo 1 c:ı j i k .. ll . ı ] . O Z t::~ . . 1 r:: .. E? t-· 1 

birbirlerinden farklıdırlar. Spektrumur-ı bir ucunda psddotümbr 

olan ksar-ıtoma, diSer ucunda sınırlı da olsa agresif bir 

davranış kapasitesine sahip benign FH lar, bunların ikisi 

arasında ise juvenil ksantogranuloma yer alır (1,42,43). 

Fibrohistiyositik t LtıTıÖ i·''::. E' ı···. k 1 :i. ı-ı :i. k 

mikroskobik özelliklerine göre başlıca 3 grupta incelenirıer 

( T c:ıb lo I ) • 

Ftbrohistiyc:ısitik t ü rrı ö ı···· 1 (·::.· ı···· F::~ bu 

k öken <~.ı cl ı k .1. E:ı. t··ı di..i!.ş;U.ni..'tl mi.\~~~=· t Lt ı·-·. !\!:i. t €0 k i m ç cıtıı...ı h U. c: r~(:':: ::. :i. z cı;:: :i. rn ., 

alfa-1-antttripsin, a 1 ·f ı::ı. ..... ı ..... ,;,ı. n t :L k i m Ci t !"' :i. ı:::· <;;; :i. , ... , \/E:· + "''' k t: cı !"'· >< I ::: I .:::ı_ 

~]i t:ı :i. h i~> t :i. yo!::; it i k d i ·f ·f ı:::~ı·-·ı:;,r·, !:O :i. y "''~">yon ı...ın ti..i.m k 1 a !3 :i. k cn;,:ı. ı·-·kp :·-· :L .;,:ı. ı·"· :ı. r-ı :ı. 

taşırlar. Ancak sonraki çalışmalarda histiyositik kdker-ı ş0phe 

kazanmış ve fibroblastik köken:Li alduklar:ı. ileri sUrLtlm0ştUr. 

C3ünümi..'tzdt::• ~:31:.-::!Ç f.'!.• j•'· :ı. :i. yi::in lU differaı-ısiyasyon 

ı:;; ı·"· :i.m:i. t :i. f 

!;) r,;: 1 :i. t:; t i k 1 E2 ı·-· :i. ~i'· E': k 1 :i. n cl~::::· c:! :i. !'' ( /j.:?--·l).'/) . 



TABLO I:Fibrohistiyositik tUmUrlerin sınıflandırılması (43): 

I-BENIGN F1BRDHISTIYDS1TIK TUMdRLER: 

1- Fibroz histiyositoma 

(~ı- Kutarıöz 

B- Derinde yerleşenler 

2- Yaygın eruptif histiyositoma 

3- Juvenil ksantogranUloma 

4- RetikUlohistiyositoma 

~5-··· ~< SC.in t DıTıi:!\ 

6- Retroperitoneal ksantogranUloma 

II-INTERMEDIATE MALIGNANCY GdSTERENLER: 

1- Dermatofibrosarkoma protuberans 

III-MALIGN FIBROHISTIYOSITIK TUMdRLER: 

1- Atipik fibroksantoma 

2- Malign fibrbz histiyositoma 

A- Storiform-pleomorfik tip 

C- Dev hUcreli tip 

D- Inflamatuar tip 

E- Anjiomatoid tip 

11 

Benign FHlar en sık dermis ve superfisyal subkutan 

dokuda gelişirlerse de daha derindeki yumuşak dokuda ve 

parankimatbz organlarda da tanımlanmıştır (1,42,43). 

l<u tani::iz Fl .. ·l la. ı·"· 
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ekstremitelerde gdrUlUrler.VUzeyden kabarık 1 birkac mm. 

c:: ın .. c:l.;::ı. kırmızı-kahverengi 

lezyonlardır. Derinde yerleşenler genellikle daha bUyUk çapta 

renkte kitlelerdir C1,42,43l. 

cl i :<:: :i. ı :i. ın +:i. h r··c:ıl::; 1-:::ı.<::; t: :i. k 

oluşurlar. Derinde yerleşenlerde storiform patern daha on 

p :ı. Eın c:! ad ı 1''.. Bu h Cı c ı··· f21 €?. r' a.l'' i:'\~::. :ı. r .. ı cl C:\ ı···, :i.<;:; t: :i. y o·::::. i t :i. k ı·-, i .. \ c ı···. ı::.~ 1 i?:~ ı··· :y' t:·? r·· 

ı·-·a~-c,, t 1 arı ır', ı t7? n + o ·:::; :i. t; 

bu. :ı. unut-· .. Stroma her bir hUc::reyi çevreleyen 

n 1 u~:.ı...ı ı··'. t: ı--·· :i. k ı··· cı in 

Bazen hyalinizasyon dlanları ve kanamaya ba9lı 

ki~.;tik !]Bl i\V,itrılf:.>ı···. dE::.· gdrUlehilir.HUcreler 1 \/i 

di-fferansiyedirler ve çok az pleomor+izm ve mitetik aktivite 

!:1 i:h; te ı··· i ı·-· 1 rf.!! ı·'.. Na d i ı·-· en , ... ,ip E! t .. · k. ı····cınv::•. t :i. k r .. ı u. k :ı. ı::::· u~:;:. :ı. u. ···./ t:.:· E! o;::. i n cı "'i'· i 1 i \-:: 

\Si tc:ıp lazın;:ı.lı .1 hi.:\ c:: i'' E'~} E: t .. · 

b i ı···. +ı::?nom~::?n D 1 i:OıJ·''iO:\k yorumlanmaktadır. 

PAS pozitif sranUller gdrUlebilir.Ancak hem plec:ımarfizm hem 

d e m :i. t cı t :i. k a k t i v c:\~;; y· c:ı n v ,:;;ı. ı····~=; .:,'•. m..::ı. 1 :i. (J n <;:ı ı·-·ı...ıl::-ı .:::•. ·:::;cı k u. 1 rn .:::ı. ı ::. cl ::. :···. i\.:?···· 

4El) .. 

Malign FH lar da, anjiomatoid tipi haricinde, 50-70 

y ı:ı ş 1 c:•. r' ı rı d .::·ı ı;: ı ki::•.n clc:ıkı...t ~~:. E:\ t' .. k CJ !T! :!. -:"::\ ı··~ 1 c! 1 l ı: 

Anjicmatoid tip ise ilk iki dekatta gdrUlUr. Hastaların 2/3'u 
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erkektir. En çok alt ekstremitelerde yerleşir.Etyolojilerinde 

\/E,ı kı::.:: ro :i. k 

d U. !_?Ün U lmr? k t ed :i. ı···. ı·•ıa :ı. :i. 9 n Fl .. ·l 1 i::t ı··· ~::;o :ı. :i. t ı::::· ı· .. ·'·' rnı . ..ı.l t :i. n oc! ı:.:ı.:ı. E·~,.... \/E:· c~ t ~:::.:i. 

8 d r·ün Um d e, b i t~ kc\Ç c rn. ç: ,::ı.p t .:::ı k :i. t: :ı. E~ ı <·:::·ı··· h .:::•.1 :i. n c! <;;:ci :Lı··· :ı. E~ ı···.. :.? /.::::: · Li. 

iskf:.~:ı.et kı::ıs:ı. iı;.inclı:z· ':leı···Je2!.~:-:i.ı .. · .. 1'-'l,::ı.!-::ı·--·c~:::.kcıl:::ıik ol:::ı.ı· .. ·:::ı.k ·'::;ın:ı.ı··J.:ı.c:!ıı .. 

ama mikroskobik olarak kas fibrilleri arasına ilerledigj_ 

gdrUlUr. Kesit yüzleri içerdigi elemanlara 9dre griden beyaza 

dek de9işir. Kanama ve nekroz sık gdrülen dzelliklerindendir 

1'1 i kr·cıskcıb i k 

baskın olduBuna bakılarak alt gruplara ayrılmıştır (Tablo I>. 

TUMOR IMMUNDLDJISI 

Etyc:ılc:ıj i k cı 1 ı...ıı····:::;c.:-ı. c::•r .. ı i< o :i c:• n :i. k 

son ı...ın d'"'· h (jc:: t"f? ı E.') ı·'"• !-::.;;:ı.:.:-:. ·'':\!"l J. ı·""·l-:::ı.ı " [\u. 

karakterlerden biri yUzey antijenleric:!ir. Deneysel olarak 

h-:::\yvr.:•.n 1 ,;;ı. ı··· cl ı::ı o 1 u~. tı...ıı·'"·U :ı. a.r·ı t U.rrıi::i ı· .. ·J. ;::::ı··· j_ i"'"ı \~:ot:ıı . ..ı.n ı .. .ı.n i':ın t :i. j ı::.!r .. , :i. k y .;::ı.p ı. ci :::ı. 

oldusu gösterilmiştir .. Anc::ak gene de malign hücreleri tanımak 

:i. mrrıun b :i. ı··· !J h ı·'"· ''"\/c:! :i. ı··· " Ci.."i.nkıj 

hi..iC:: ı··· E·:: J (':~, .... :i. l"'"ı !:::ı c:.·r .. ı z i:.':.·, .... :!. :i. k 1 c!"'' :i. 

vardır. DrneSin Mc:ıloney sarkoma virus ilc oluşturulaG tUmbre 

,;:-ı:i. t -:.1n t :l j E·::n :ı. et~ in h u. :ı. ı . ..ı.n cl ı...ı. f::: ı...ı. 

insanlarda ise tUmdrlerin antijenik dzellikleri o denli 

t:ı €~ 1 i r··~:ı i n dE:~t~tlcliı· .. · .. :rıı::ı :ı. :i. ~ın E:i. k U. t.: 
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len+oma, F' ı···· cı~:::- t;.;;:,_ t: 

Vf.~ y,:~.n :ı. t :ı. aı--' ı 

c.1 cHj mu~; tut·· .. Eıu ycı.n ı t 1 aı···· :ı. n olu.p 

b :i. l :i.rımr:-?rnc;.~ktı:::~d :i. ı·' ( l, ~.5, 6, Ei, :ı. :ı.) .. 

!rnmun kompı:~tarı b :i.!"' 

t?rı k i..iç ük t i.:ımi:i ı···· b cı yu t ı...ı c:ı 1 .-:,ır-ı :ı. nıl t .. :ı. :i k t i..'ı.rni::i r'c:! E:· E:· n .;,:ı.~:. ::::;ı:::) k ı'.::·;: 

m :i. to~?. geç i ı·'m :i. ş 

a.nt i jf::ne 

14 
:ı. o türrı \/Cı.cuttd 

-fcJrı ksi y·c:ıni;::· :ı. 

~.:ıbz drıi..:tne alınıı···sa. bı...t ıjuı···ı...ı.rn !:ı :i. , .... "''· ;:;: 

kavuşur (6). Ayrıca şu h:i.pc:ıtezler ileri sürülmektedir: 

ı- TUmbre dzgU antijenler antikor yapım:ı.n:ı. uyarır ancak sonra 

bu t . ı ·ı ı an ·; ı < n ı·' .. <:ı ı·' a k ,;;q::; 1 .::;ır··ı ı r·· 1 a. ı .. · .• Et u J:::ı J Dk E• 

cluy <:ı ı···· lı :ı. ı k k,;:ı ;:::.::ı. n m :ı. ş ~::;it ot c::• k~'"· :i. k :ı. c'·2r·ı +cı::::. :i. t :ı. ı;~ ı·· :i. ı··ı E' tk :i.~:::. :i. n :i. 

durdururlar <1,5-8,50). 

ed :i.l ip ı···ı (..'ı. c ı··· ı~ lı:;.~ ı··· :i. ı··; 

(:l.;~i,6). 

3- Ti..imbr hücreleri :ı: ~;:; E\ y 1 ci .;;;ı. 

( l , ~:.D • 

4··- Tümdı·-·leı·· irnmurı 

f:ıunun b :Lı··· 

sorumlu olabilir (1,5,6,8). 

~.'i··· Türnr..-iı·' hücı·-·ı'21eı···i i.mmun ~::;:i.•::.tt.-?rrıciE'•; erken dönemde sayıca çok 
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a z o ı d u k :ı. a r-· :i. i ı;: i n :.t.u.J .. @L.f:.\D.gi\_!E~. 

6- Antijenin başlattıgı immunulojik reaksiyonlar kromozom 

c:lı~~:ıtr::~kleı··· <:ı.,.:ı.,~::..t.ı) .. 

Gerçekte immun sistemin tUm komponentleri tUmbral hucre 

t?.t·'ctd :i. kasyc:ınun,::\ k ,:;tt: ı .1. m.;:ı. k t: aclıı··· .. Pını::::ı::tk 

mekanizmalar aktive olmadan hUmural mekanizmalar işlerlik 

kazanamayacak tır. (1yr-· ı c::.;:ı. çalışmalar gbstermiştir 

ki antikor cevabı tUmbrUn yayılımını engelleyebilmekte ancak 

T lenfosit:leriyle bir etkileşime sirmeden primer tUmbre Karşı 

etkin bir cevap oluşturulmasını saslayamamaktadır C1,5,9-11). 

Kısaca bzetlenecek olursa tUmbrlere karşı savunmada yer 

alan hUcreler 3 ana kateseriye ayrılır C1,3,5,8,51-54): 

j -- T 

duyarlanmış sitotoksik T hUcreleri b u. k c:ın Li. d ~~·ı. ·::;i,,;, 1 ('• 

'T' 
ı 

Interldkin 2 enjekte edilir veya sadece interlbkin 2 sekrete 

ed ı:? n sitotoksik T hUcre k lur·ı :ı.:::•.ı····:ı. verilirse tUmbre karşı 

gelişen etkinin daha pc:ıtent hal aldısı izlenmiştir. 

2-·- Ni::•. tu ı·',::"t :ı. k :i. :ı. 1 ı:: ı···. ( l\ll< ·····d os i':"ı :ı. i::i 1 cl Lı ı···· Uc: U. :ı h U. c: ı····:-:: 1 E~ ı····:: J r··ı -!:.:E' ı···· I ,j k :i. r·ı ':::' 

ıle <.:ı.kti\-'E: olup dir··E~kt c:ıl.:::•.ı····;::•.k VE~::/i':i. ;::ır··ıt;ikor· b.:::t~:.1:ı.ıTılı J:-ı( .. \c::ı·····-:.::~::;i:::1 

s:i.totoks:i.site mekanizmaları ile etkin olurlar (55-56). 

D 1 E<ı····-:::\k 

edilirler. Sitotoksik UrUnler salsılayıp direkt olarak ya da 

a r·ı t :i. k Ci ı··. b aH ı m 1 ı. sitetaksisite mekanizmaları 
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etkir .. ı cılı...ıt·'laı·'. Resrese olmaya başlamış tUmörlerden elde 

edilen makro+aJların sitotoksik etkisi deneysel olarak ta 

Başka effektör hücreler de tUmdr immunolojisinde önemli 

mekanizmalar oluşturabilir. Bunlar arasında mast hücreleri ve 

polimorf nüveli lökositler özellikle de eozinofil lökositler 

p ı·' n t1 n n z u :i. y :i. y i::i n c:l €·~ E~ t k i 1 E;· c:l :i. ~J :i n ı:::~ cj .:::ı. :i. ı···. p E' k (;,: c:ı k ı;;: <::ı. :ı. ı -~;:.m .:::•. \i ,:·:ı. ı···. ci ı i""' 

( 5f:1--·b l) • 

?'1 y ı·' ı c: ,7.\ k l as i k N 1< h ü c ı··'(-:;~ 1 (·C.· t .. · :i. n cJ e n <'''· ::l :ı. ı· .. · c:! t::ı c:! :i. :ı. i'? i::ı i 1 :i. , ... ı ;;:2 , ... ı b "''· ~.'.'; k .:::'. 

~;:.;:i. totc:ıks:i. k tanımlanmıştır. drnegin 

interlökinin aktive ettiSi öldürUcU hücreler (LAK hUcreleril 

Tümör hücrelerini karşı immunolojik bir cevabın varl:ı.Gı 

dikkatleri immun sistemi oluşturan orsanlara ve bu organları 

fizyopatolojisine yön ı;,~ :ı. t irı :i.~;; t :i., ..... ·r ıjmö ı·-· E~ 

<.:\kt:i.\!itf:?C:If:!! :i. ıTırrıun it E' n :i. n E·tk :i. n l:::ı :i. ı···· ı····c:ı J 

Ustlenmesi~ T hücrelerinin selişiminde anahtar orsan olan 

tirnusu çalışmalarda bn plana çıkarmıştır. 

T:I:I"IU~:; 

Timu~;;:. r2ınl::ıt'iyolc:•..iik c:ılE'ı.l"'<::ı.k 
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tamamen çevrili~ piramid şeklinde~ birbirine benzeyen ve 

y<:ıp ı ş :ı. k~ ,::ı. ne:: ö:t k b i ı·-· b i ı··· i nclt::·!t"ı k cı ı "-\ji ı :ı. k ı c:\ a.y ı··· :ı. :ı. <::ı b :i. :ı. ı2n :2 :ı. c:ıi:::ı ci ;;:;.n 

o .1. u.~) u ı·-· .. :ı: l'"ı f c:ı n t l <~. ı··· d <::•. p f.7! ın b t:? ı·"· e , ... ı k t F:! c:! i ı· .. · ~ :i. :ı. r:::• r· :i. y ;,;·ı. •;;:. ı ,·::ı. ~-· c:ı.''''· :ı. ;::; c! ·::::. ;::ı ı··· :ı. 

renkte sbrUlUr <12,62-64) .. 

ıvı i k ı·' D~;, k o b i k o 1 .::ı ı···,-:;, k k i:':'ı. p ·:;:; (j 1 c:l (':'! l'"ı d.'''' 1 1 ;,;;,n ;;:ı. i'"ı + :i. h 1"' (::) ;:;: ~;;E! F' t: ı...ı. rn 1 E•. ı· .. · 

i"·it:::·ı·"·h:i. ı·· 

lobUl timusun histolojik birimini oluşturur .. 1.... Ci i:::ı Ü 1 ]. E~ ~ ... i. l'"ı :i. k :i. 

kısmı vardır: daha koyu boyanan korteks ve daha açık boyanan 

( l ~ :2.) El.} l2.ı6:?,1 i:;~::!) .. Immunohistok imyasal 1:::; :i. j·"• 

ı;;;.c:ılışmad;:.:ı :i. ç: f."' , .... rn E~ y e': n l:::ı :i.J"• 

t r::ı n ı m 1 an m ı ~' vE~ l::ı ı... ı a :ı. arı ı f"ı :ı. E·2 n +cı~::; :i. '1:; 1 ı:::.~ 1"'· :i. •;: :i. 1'"; ı··· ı:·:·';::~ E~,.-.\/ ı...ı. ,::;.ı··· D 1 c:! ı . ..ı. ~) ı . ..ı. 

dUşUnUlmUştUr (66). 

·ri mu s i\~: i n k<:ır'i::ık te~ ... i·::::. t i k o 1 ,~in y· i':'tF' :ı. i. ~:::.c! cnt:'du 1 :ı. "''c:l "''· :/ı:::! ı··· 

.:ı lan korpuskUlleridir. Bı...ı. 

Uzerine konsantrik olarak dizilerek keratinize hal alm:ı.? 

hüc ı· .. · e 1 e~-· i 

ka:!.sifikasyon~ amorf proteinbz materyal ya da dejenere olmuş 

1 ı=! n ·f cı s it :ı. E~ ı·-· E! a:i. t n ıj k 1 ı·::~ E' ı··· l::ıı...ı.l l...l.l'"ıi:':'lb :i. :ı. it"· .. 

koı·'F' u f:ö k(..i. :ı. 1 ı::~·· i n ele ant :i. j E? n ci f::'P o 1 i~\ nd ı (J ı bt::' 1 i , .... ı:; :i. lıTı :i. ·;:;s(=;: c:\(',:': bu. n ı . ..ı.r .. ı 

fon k ı:s :i. ycınE· ı önemi 

ti.musunda ise Hassal korpuskUlleri nispeten az sayıdadır(14l. 

Timusun epitelyal hUc::releri çatıyı oluşturan hUcrelerdir 

ve. d i. ıj ı::~ ı··· ı ı~~ n+ cı :i cl cl o k u. 1 .:;ı. ı·"· ci i:':\ k :i. ı·'f~ t: i k ı...tl urrı h i..'\ c: ı· .. · ı:;:: 1 E· ı· .. · :i. r .. ı ı:::! k''''· ı···::;, :ı. :ı. :ı. k 

c:! u.~, Ui'f'ı :ı. .-=ı. ı·' ı na !J i::i ~'f.~ yu. \l.;;ı t"·l c:ı. k y i:':'ı. c:l ''''· :i. ~j ·:::;:i. +o,.-. m da. d 1 ı· .. · :L D. ı··· • D c:· ı:::ıTıD ·::::. c::ı rn 
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(peı·~i.yc:ıd:i.k E:\ı::;it; r::,c:: , ... 1 :i.+ ·f) Fl Ci :i~ :i. t :i. + granüller bulundugu 

!jÖStFE~I"'i J.ıni~;;ti.t~. ı:::-a:,;ıcı·,:;,:i. 'i:; :i. k 

lenfoı:~itik l"i i..'\ c: , .... E·::· :ı. ""' ı· .. · :i. n i. n 

differansiyasyc:ınunu b i,.-. 

i n<::•.n :ı. :ı. ro ak tc-,ıc:l :ı. ı···. Bu o 1 u~, tu ı·~ du k 1 i:':lt-· ı na 

thymc:ısin,thymopoetin, t , ... 1 yın i. c: l""ı ı...t rn cı ı··· ,::ı :ı. +.:::ı c: t: cı,.-., t h;.'ınc:ı•:::. t.: i. mu. :L :i.r .. 1 

gibi 1'1 cı ı··· m r:•ı .. ·ı I:::•E'i'"l ;::::t?::ı·"· i. +-:::•.ktör· 

dUşUnUlmektedir <8,12,14,32,62,66-68). 

T :i. m u. s:. t ,::\ k :i. :ı. ı::.~ rı + cı ı::; :i. t: :ı. r::• r· k o ı··· 'i:; E::.· k ı:::. :i. r·ı , ... ıl:.'::· 1T1 E· r"ı ,,-,,_ :ı. t 1 ı .. ·~ d <::1 ::,-·E:· ı··· .:::1 :ı. .:::,. r .. , 

ı:) t' f2 k Cı. , .... s ti ,.... y Eı cj ,:;1 a 1'"1 .,:;.. , ... 1 U. c: , .... f':' :ı. ı:;:~ ı··· cl ~"! 1'"1 p ı··· D 1 :i. + r:.;: i"' t::.• \i E· c:\ :i. + + C' ı· .. · E:\ r-·1 ı::; :i. )''c 

o l u. t"· 1 <::ı ı··· • B ı...ı. p ı-~ e k ü ı··· r:; i::i ,.... , ... 1 i..i. c:: ı· .. E·2 :ı. ı:::' ı·"· k c: ır1 :i. k :i. :ı. :i. ::,) :i. 1'"1 ci f!::· n (::.ı•'::i ç ı::-::· c:! (7.~ ı·"· ı E· ı·"· • 

Bu gtiç l'ıem belli aralıklarla gerçekleşir l'ıem c:!e +Mtal hayatta 

hızlı i.ker .. ı 

proliferasyon ve maturasyonundan sonra l"ıU.c::reler, 

fonksiyonel olarak :i. m ir1 Et t: L't , .... ·ı medullac:la ise matür formları 

l::ıulunac::;,:ık E:ı...ı. farklılaşma sırasında 

herbirine rizgüllUk kazandıran ve antijenik yapıda proteinler 

olan yüzey markeriarı selişir (1,8,12,66,68-70). 

olan timus.J p u b~? ı··· t (·2c:l f2n C:J 1-:::;ı·"·.:::ı.k 

c:l E~fJ i~~· i k 1 i k 1 (~ t··ı;:.~ ugı-~ a. r'.. Pı~j 1 ı·--·1 :ı. 9 1 \i E:· \"·:<::ı c: rn :i. a :::: .:::ı.l :ı. i" .. ') ı:::· E•. ı·"· ,:·!.l""ı k :i. ın :i. ı .. ·: 

ye:ı···:i.ni cloku~:;u !.. .. fa r"1 + ı:::ı ·:::; :i. t J E~ 1"' 

,:ı.~·:-::•.1 :ı. ı···.. Hc.:ı.~:;~::;a :ı. koı···pu·::;k(.:t :ı. :ı. E'!! i·"· :i. :i. s::.t::~ h :i. F·E::·ı···t ı· .. · c::·+ i. k h.:-:ı. :L E•.::. :ı. ı·-· \if.-:' b :i., ... 

k ı \:::.m 1 !:o-cı n, .... c.~ d ar .. ı m i k ı··' cık j_ ~;; t :ı. ı-::.· ı·"· E:· dön \.:t-:)Lı. t-·" Bu cl uı·--·ı...ırn f i zyo 1 o i i k :·:/ :::'t 

yaşlılık involusyonu (J ı <::ı. ı·"· cık ad lan dJ rılır .. bı...\ 

puberte ile genadlardan salgılanımı artan seks steraidlerinin 

ii ("'?C:! ı:::·:• i' ı Cl]. cl u~:t Ll bE~ J. j_ ı··' t :i. 1 fll(-;? k tE·: c:! :i. ı··· ( :l. '! ~;;:'i U'! :i. 2 ~· :;?C) " {.:-;\'ı··· 1 C:: <::ı. (·ı :i. ı:::• D -f j_ :;-:: 
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ve 0ituiter hormonların da rol cıyn,~).d :ı.~~) ı 

( 1 ::::; ? 7 :ı. ' 72) " 

i rı VOl U. ::;.yı:::ır"ı kronik enfeksiyonlar, 

beslenme bozuklukları, açlık, zehirlenmeler ya da travma 

~"-c:ınuc::u cl-:::ı. !Jel:l!_;:;E~I:ıil:i.ı··'. Eıu. t;,:(kt::i.ı····ciE' akut vf,"::/a akkiz invo!usyon 

dan sbz edılır. Deneysel olarak bakteriyel endotoksinler, 

kolloi.dc:ı.l m ad d E~ 1 f:~ , .... \/E~ 

oluşturuiab ilmiştir. ıvı :i. k ı··· u~::; k C:i!:::ı :i. k + :i. ~·:·: :·:/C) 1 c::ı .:.i :i. k 

bunların kırıntılarını fagoside etmiş çuk sayıda makrofaj yer 

al :ı. ı·'. Yar··ı:i. Fi , .... :i. ıTıE~i·"• u ı i:':\:/ 

dldmüc:lüt', makrufaJlar sekonder olarak rol alırlar. 

mec:lullac:laki lerıfositler ise claha az etkilenir (1,2,8,12-16). 

C:Jebe 1 :i. k VE·! cl-:::ı. t: :i. ll'HJ ~:;; 

Bu 1;'2tk :i.y:i. kortikosteroidlerin 

c:ldşUnUlmektedir (13, 14). 

Pıd ı·' en a :ı. koı···t E! k~::; \if.:! t i mu.\=:; a. ı···;::ı.~::; ı r·ıd .:.:ı k :i. :i. 1 :i. ';>k i y :i. :i. 1. k k ;:.::.·z 

1936'da Selye göstermiştir. Selye~ pek çok çeşit stresse 

maruz kalan timusta gelişen hızlı invu:ı.usyona acirenal glandın 

y·o 1 aç t :ı. 8 :ı. n :ı. ~-:iÖ)il em :i.~~; t.: :i. __ ,.-.• Sonraki yıllarda acirenal kc:iı· .. ·t :i. ko :i. ci 
~ 

hoı···mon tüı··'(:'::\1 :ı. E·!"' i rı :i. n enjekte edildikleri 

h.;:iyvanl aı·-·1 .::ı yi::ı.p ı li::ın hı .. .ı.nı . ..t. 
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ADRENAL GLAND (Glandula suprarenalis) 

kısmında yer alan~ karın arka duvarına yaslanmış olarak duran 

I:J :i. ı·' r..~ :i. -f t cı ı··-~;ı f:i\ n :ı. c:l :ı. r' .. I.. .. E\b Cl 1·'(::1 t 1...\ V E•. r"· k E~ m :i. t"· j, c :i. :i. r:.·i"·· :L f'"ı c:!(;:~ 

cıvc:ı :i. cl') 

\Ş· ı':! k :ı. :i. nc!E~c! i, ...... Kesit yUzUnde srimsi beyaz renkteki santra! 

kısım yani medulla ile bunu periferik olarak çepeçevre saran 

sarı renkli korteks tabakaları ayırdedilir (62,64). 

\l (~:_:ı E::• ıTıi:::ı f·"· :i. :·:/D 1 Ci .,i i k 

fonksiyonları bakımından tamamen birbirinden ayrıdır. Medulla 

parçasıdır. Korteks ise dcrsal çMlcım epiteli yani mezodermden 

8 el i~} i ı·-· ( t:ı:::~ ,, t;::::;) • 

hUcrelerden adrenalin ve noradrenalin salgılanır (1,22,62) 

~=::cı 1"' t €'1 k j:S ~.3 ı·"· ,;.i rı Ll :ı. 1 Cı 'J :i. ı ·. :i. l'"ı U c:: ı· .. · c :ı. E! ı··' ci t::: n c 1 ı...ı. ·::;:. i:"•. n !:::• :i. ı' :i. ı;:,~ t Eı. !::ı 23. 1:: .3. 

ile koyu nukleuslu kUçUI:: hUcrelerden ibaret bir dış tabakaya 

hE\Y·::O•.t: ın 

Cl]. Uf"' • tabaka ise gelişmesine devam ederek ~usumdan 

~:;cı n t" ,::ı. k i :? y ı :ı. :i. ç: :i. n d ı::~ (':! 1"' i \i k :i. n k cı ı· .. · t t:::· k ~::i i r"ı :i. cı :ı. u~=;; t; t.ı. ı··' ı...t ı··' • :::: ı··' i '.~i k :i. r·ı 

kerteksi hUc:reden zensin olup hUc::re kcırdonlarının dizilişine 

t;,;~b,::\kayr.:ı. ,'=lyt' :ı. :ı. :ı. j•"• :: k .::~p ~:::.ü :ı. ,;:., J. t :ı. l'"ı c:i ''''· 

glomerulc:ıza; ortada zc:ına fasikülata ve en içte, medullaya 

bitişik cıJarak zona retikülaris. Bu tabakalar arasında keskin 
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bır sınır bulunmaz <22,62~63). 

Kortekete çeşitli st;eroid hormonlar sentez edilir ve 

b un :ı. aı·' :ı. n s<:~lın:ı.mı nCTI··I (Adrenokortikotrop 

k on t ı··· o :ı. i.."ln d E~ cl i ı·'. Bu Etı····a.~::;_ :ı. nda. fonksiyonel bnemi 

olanlar slukokcrtikoidler ve mineralokortikoidlerdir. Ayrıca 

anclı···cıjenik etkili 

aı···af.'.;:tnı:::la ye:: ı···. .:::•.ynı 

prekUrsbrUc!Ur (1,22,62). 

Mineralokortikoidler 

~:sals:ı. 1.-::ınır··. ~:::. C:• d ':/u ('f! 

pot;::ı~syuırı i:ıtılımın:ı. i::\ ı··· tt :ı. ı····:::\l'"ı i"·ıoı·-·ıTıDI"'ı 1 i::'ıı·-·cl :ı.:· .. ·• ı::::r·ı 

aldcsterc:ındur (62,63). 

Glukokortikoidler fasikUlata ve bir 

mj_ ktc:\ ı··· da ~~cı na r·e t: :i. k 0.1 ar· :i.~::; tE~ n ~;;,:: •. :ı. ~;:_i ı :ı..,,,r .. ı :ı. ı· .. ·.. ı::::r .. ı '] U.ç 1 ü. E'~ t: k i n J. :i. :3 c· 

::;ı::ıh :i.p o 1 ,~:ın Vi::'? :i. rı o:; '"'· n cl ı:ı F:: n fazla salsılanan k o ı··· t :i. z c:• 1 d Lt ı·-· .. 

i:::O r .. ı f~~ m :ı. :i. 

kcrtikcsterondur (1,62,63). 

1ı=.·r·:i.n f? t k :i. ~===· i karbonhidrat metabolizması 

Li z ı;~ ı··· :i. n E· cl it-·. ı':\ı·'t: t ı ı· .. · :ı. F' 

9 i ı··· i~='· :i. n j_ :::ız a .1. t ı t' 1 aı···. (:iy ı··· :ı. c D. ı::ıı···o t: E~ :i. n ~:öt'?n t: F:.·z :i. r .. ı i :i. n, ... : :i. ht::: ;:.:::ci :i. ı:· 

protein yıkımını arttırmak, santral sinir sistemi Uzerine 

ha -f j_ f ek~; :i. t: at Öt'' E! tk i y c:ı.ı:J rn<::•. k .1 c:! ama.,.... cl U.;:?. \-:: <::ı·s ı \iF:.• rnxc::. k E\ ı··· c:\ :ı.:··: 

aclrener..iik yanıtını arttırmak gibi etkileri de vardır. Yilksek 

dozl;-::ı.r·ı bUyilme hormenu sa1ın:ı.mını 1:!. ı:=· cı :ı. :i.::::: i 

h ız 1 <:ın d ıı···aı···ak vücuttaki da.r;:,i:ı.l:ı.ın:ı.n:ı. c:! ı:,:~ r.::ı :i. ~;;; t :i. ı· ·· :i. ı· .. · " 

S up ı···;;d i ~::ye 1 oj i k c:!c:ı. iltihap olayını 

bze1lik1e kronik iltihap olayını inhibe ederler (21,22) 
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1 e ı·' \lı?!!.· 

immunosupresif etki gbsterirler. T ve B lenfasitlerinin 

ant :i. jen i tanımalarını bnlemezler~ .:::•.nc::.:::•.k :i. k :i. /'"ı c:: :i. :ı. 

etkilerler. Bu etkileri şbyle sıralanabilir: 

l"·"L..f?i'"ı·fı::ır::; :i. t yıkım:ı.r .. ı:ı. h :ı. ;:::.1<-::ı.nc:l ı ı· .. · ı ı··· 1 f::?r .. ı +c:! :i. cl c:lc:ik:...ı.yı .. .:. 

küç:ül tüı·"·leı··' <2:1., 22). 

2-T lenfasitlerinden lenfekin salınmasını ve bdylec::e hücresel 

immunolojik reaksiyonun başlamasını bnlerler (21). 

~::; .... ·r lenfasitlerinden Inhibition Factor) 

olan monositlerin ve ayrıca polimor+ nüveli ldkositlerin 

migrasyon yetenegini inhibe ederler (21,22). 

4 ..... B 1 en fcı~;:; :i. t 1 et .. · i n i n ;::ın t :i. kc•t"· Cı I u~:. t UJ•"•i!iC::•. 

~:::~d f.'? , .... :ı. f:.~ ı· .. ·~ <..~r .. ıc:: <.i k + iz. y cı ı o :.i :i. k k or .. , r::;,::tr·ı t ı· .. ·<::t ·,==:.y cır .. ı ı <::•. ı .. ı::! <'=':'•. :i. ınrrıı...ı.n 'J I u h ı...ı. J :i. r .. ı C:i 

ve M gibi proteinlerin yapımını ve kandaki düzeyini pek 

etkilemezler (21,22). 

5-Kompleman sisteminin aktivasyonunu engellerler (22). 

!<.D t·' t :ı. Z Cl J. c: d :i. 1 cl i k -i:; ı;;,) n ··:ı·:··, 

·,.:ı' .. ,1 da.k. :i. k<::t 

lenfositlerde RNA sentezinin azaldıgı sbsterilmiştir. Bu 

kanısını uyandırmaktadır (21,73). 

E.•i"i j t:::•k::; :i. yun 1 a.ı·"· 1 

gelişimini etkilernesi beklenebilir. 

i\1 it e k i m fa t'e y ,:;\ d'"' ~:=;:ı. ç: '"'·"ı ,;,;.ı· .. ·.::•. ç;.: t?:.'!} :i. t 1 :i. t i.:ı.mi::i t"· t :i. F 1 ı:::~ ı·' :i. n :\. 

transplante eden araştırmacılar, ADX yaptıkları gruplarda 

tümbr selişim hızının daha yavaş oldugunu ve tümi::irlerin daha 

hacimiere eriştiSini sdrmüşlerdir. TUmdr oluştuktan sonra ADX 



t: L:ımö ı···· tJF:.·l :i.!f:.im:i. :i. r··ıh i bı:::· 

Klinik bir çalışmada ise Santen 
75 

\iF!:! 0:\ ı··' k" 

cı 1 <~n k<::ı.c:l:ı.r .. ı:ı.n b :i. i""' 
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ıTıı::::•ıTıC:• 

k 1 ;:;; iT: l f"ı i':"ı. ('ı :U >::" 

y<.:ıp t :ı. k 1 <::ı ı···· :ı. nd cı. b ı'2 :ı. :i. ı·"· :~ı i n 

sap t ö:\fil ı ş :ı. <::•. t"'CI :ı. ı·~. 

ekscı:ien. olaı····a.k ver'ile:ı·-·(;:~k tümöı····Eı.l '::JF:.·:i.:i.~::.ıTıE'! ~.1U::·::lı::~nirıj.:.;::.t::i.ı···· .. ı"ıoc::ıı··c': 

32 
<::ı ı·-· k. 

8f?l i~;imi 

say :ı. s:. :ı. n ı n 

koı·~tizcın enjekte ettikleri hayvanlarda tUrnUr 

inokCtlr::: E'! cl :i. :ı. rn E· s:. :i. 

~) ı·-ı...q::ı :iç :i. l'"ı :ı. ,/,q ... ü 

:::;,::ıp t: <::ı m :ı. !f:·l a ı· .. · cl :ı. ı·'. 
33 

\'\·:::· <0:\l"'k" ise kanda kcırtikosteroid 

k cı n ::::.a.rı t ı·-·a r::;'jcınunu yi..\k~::;ek 

kimyasal karsirıojenlerle elde ettikleri tOmUrlerin daha erken 

t::ıelirip daha h:ı.zlı geliştiSini gbzlemlemiştir. 

Tümör geliştirdiSi ve sonradan ADX yaptısı farelere 

kortizol asetat, kcırtikcısteron, DDCA ya da aldosteron enjekte 

ise tümördeki serilemenin sadece DOCA ve 

f?ttitJi 

kalktısını gbzlemlemiştir .. Di9er çalışmaların aksine olan bu 

:i. lı::~ c:Jei·"• :i. :ı. E!ili8'/ :i. 

metabolizmasındaki deSişikliklere baSlamıştır .. 

Oysa ki spantan olarak 

selişen sıçanlarda adrenal hiperplazi saptayarı Coombs ve 

:::, .. ,ı .. 2'6 
ı...~ t•. ~ y,;,.,_pt;ıklaı· .. ·ı h :i. s:; t: cı 1 eı j :i. k 

. . ·ı ·ı . ı 'l DZf.:! .... J. t::. f? ~~ona t'E:~ t i k Lt :ı. a. , .... :i.:=:; :i. r .. , k ""'· :ı. :ı. f"ı :ı. ı rı 1 n c:! .:::ı. k :i. h E' :ı. i , .... '.=.ı :i. : .. 1 a. ,.... 1:; :ı. ·') ''''· 

baSlı olduSunu gözlemlemiştir. 

da 3,4-benzpirenle tt.:ımbr oluşturdukları 
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hayvan ı aı·'d<::ı s<::\p ta d ı k 1 .::u·· ı ;,:ı.dı····en.:,:ı.l 

fasikUlatadaki senişlemeye baglı oldugunu saptamışlardır. 

bazı araştırmacıları ADX yapmak yerine stress yaratarak tUmdr 

selişimini sbzlemlemeye ybneltmiştir. 

El : . ·- , ... , ..... ,.. ~ -· .,,.30 UlfictU.::>··.e\.::> Vf=. ı::ıı··: .• 

et t :i. k ı et·· :i. h c\yva.n 1 ;::ı. ı· .. · ı rı b i,.... k ı ~c,rn ı r"ı ;::ı. 1 apaı···;;;ı. tom i y a.ı=:·ıTıı '.;:.:!.ı::\ ı· .. · c! :ı. ı·""· .. 

CJpeı··'a~:5';/Cln ~=~ t ı··' e~::;~- :i. 

hızının hafifçe arttısını gdzlemlemişlerdir. 

~:ıcı 1 eırncın ve f:1ıTı k ı--· ,::ı u t 
49 

i"'ILtl·""· :i. nF:' 

irıokUlasyonundan dnce 3 gUn sUreyle elektrik şcıku vererek 

stress yarattıkları hayvanlarda tUmdr insidans ve boyutunun 

azalmış oldugunu saptamışlardır. InokUlasyondan scırıraKı 3 gUn 

içinde şok uyguladıklarında ise tUmdr boyutu artmıştır. 

Stress yaratmanın bir ycılu da hipogravite oluşturmaktır .. 

StF:::+ +en 
76 

VE! ıvı u. sa ~::>ac: c::, ... , :i. Et O ı···. t: Cl~::; tE:\ t :i. k ve antiortastatik olarak 

i~i !:5 t l. k .1. 21 ı·' ı fa I"'E! 1 E~!·'' i l'"ı U 1 E•.r .. ıc:ll ;::ı. ı·""· ı n :ı.!"'; 

t i ıTıı...ı.:::; 1 a ı· .. · ı r .. ı ı r .. ı 

k <::ıyb E~ tt i 9 :i. n :i. ( p < 0. 0 :1. ) ~:;ElF' t i':\ !ii l !}.~ 1 iöt ı··' c! ı 1 ..... 

Stressin yaratt:ı.gı len+osit deplesyonunun GKS lere baglı 

oldugu dUşUnUlmekle beraber bu olayda~ başka medyatdrlerin de 

rol cıynadıg:ı.na dair bulgular vardır. Bu medyatdrler,arasında 

say ı 1 ;::ı.l::ı :i. 1 :i. ı· .. ·• 

lenfositlerin metabolik aktivitesi ile antijen ve mitojenlere 

karşı cevaplarını etkiledigi gdsterilmiştir (77). 

, ... ,cı ı· .. · m n n 1.:::1 ı··· :ı. :i. 1 E~ 

şekilde tUmbr uelişimini etkilediSini gbzleyen Peters ve 
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l<ı::~ ı :ı. y bu etkinin immunolojik mekanizmalar yoluyla ortay~ 

çıktlSını dUşUnmUşlerdir. 

ı:::· cl c :i. o t t :i. \1(~ <:lı····k .~ j"'ı 11"\ :;/i':IP t :ı. n :ı. 

:i.soproterenol ve :i.nsul:i.n enjeksiyonu sonrası GKS dUzeyindeki 

kısa sUreli yUkselme :i.mmun fonksiyanda belirgin supresyon 

proliferasyonunda immun yol açmamaktadır. Bu 

gbzlem immun sistemin akut ve kronik stress karşısında regUle 

olabildigini dUşUndUrmektedir. 

fareler:i.n bir kısmına tlimbr rezeksiyonu ile eş zamanlı olarak 

y'aptıklar'ı. bu deneklere GKS enjekte ederek dalak hU.c::ı· .. ·co 

sUspansiyon larının ~::;:i. to t c:1 k:::; :i. k l:::ı .,:,\k m :ı. '.:;:.1 ,~~.ı···· ci :ı., ...... 

YE?tf.?.f•'' :ı. :i. replasman yaptıklar:ı.nda bu sitotoksik aktivitenin 

sonucuna varmışlardır .. 

In vitro çalışmalar sonucu da GKS lerin lenfositler 

Lt ;-~ e ı·-· :i. n cl e k :i ı'!:'!tkis:.:in:i.r·ı l:::ı :i. .f;;,;,:z. i k o 1 c!ı...ı.~Ju 

i.. .. e ı ... , f o~s it 1 t.~ , .... :i. n reaksiyonu sbzlenirken 

:i. n du k~~:; :i. jlOI"'ı t· az ı n cia cır't <::\mi::•. Cil< S ı::o'k J. en :i. ı·"·~::oc· 1 c• rı f c::•<::, :i. t ı r0ı·"· i n t C:i t ;;:,_::. 

duy,::~ı·"· ı ı ı f.:m -fos it ı t.~ı··' i n f::oitul:i.-!..:i.k 

Ef-fektbr fazda ortama GKS eklenirse sitolitik aktivitede 

rJ .1. mc~. k t ı:;. d :ı., ...... lenfosit sayısının 

21 :c:. a 1 iTıiOi. s :ı. :i. 1 f.'!! !:J e ı··'ç: e k 1 E~~ifTlE?iHE~ k l•?i:! 1:::• :i. ı·"· I :i. k -1:.: ı:'2 c:• ı u.~) m fE· k .:::•.n i z m,~,ı ~:::.ı t E•.:n 

olarak ayd:ı.nlatılamamışt:ı.r (80,81l. 
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YdNTEM VE GERECLER 

Bu deneysel çalışmada albino Wistar cinsi, 7 haftalık, 

erkek sıçanlar kullanıldı. Sıçanlar !stanbul Universitesi 

Deneysel Tıp Araştırma ve Uygulama Merkezi 'nden CDETAM'dan> 

temin edildi ve bu çalışma aynı merkezin laboratuvarlarında 

8,5 aylık sUrede gerçekleştirildi. Di9er işlem ve 

deGerlendirmeler ise Anadolu Universitesi Tıp FakUltesi 

Patoloji Anabilim dalında yapıldı. 

Deney sUresince denekler karanlıkta, 22±2°C'lik oda 

ısısında, 45x30x15 cm. boyutlarındaki kafeslerde 5'er ya da 

7'şerli gruplar halinde tutuldular. Yem sanayiinden alınan 

Peled yem ile beslendiler. ADX yapılan gruba %0.9'luk tuzlu 

s U •ı d :i. 8 f2 ı··· ~0 ı···· up ]. a ı··· E•. m L.l Si 1 U k ~;;;ı... ı y 1...1. !~~_(_J J .. ;!J? ... L:.t.ı.=~·!}}· 'v' E:· ı···. :i. l d :i .• 

Denekler 3 gruba ayrıldı: 

Grup 1: Adrenalektomi CADXJ yapılan grup (10 sıçan) 

Grup 2~ Sham adrenalektomi (8-ADX> yapılan grup (10 sıçan) 

Grup 3: Kontrol grubu C10 sıçan) 

ADX operasyonu iki aşamalı olarak gerçekleştirildi. 

Birinci ve ikinci operasyonlar arasında 1 hafta 

beklendi. Denekler operasyondan önce eter ,:~·ı. r .. ı E·::• ·:;:;. t E·:• ~-: :i. ·::;:. :i. :i. ]. ı?::·:' •. 
uyutuldular. tyot ile silinen karın cildi ilk operasyonda sae 

parasantral kesi ile açıldı. Batına girildiSinde karaciSer 

lobları kaldırılınca arka duvarda sae böbrek ve üzerindeki az 

·ı ····· f:::' ·t·· .. , .•. -. '"ı··. 1 .1: .~:, +· • r· 1···1 . . ..• .. t .. 1 •• ı .. ( . . ı •··· .• • """6 5 
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miktardaki sarı beyaz yas dokusu içinde adrenal gland 

kolaylıkla gbrillilyordu. Adrenal gland kapsUlUnde ufak bir 

defekt oluşturulduktan sonra glandın bUtilnlilSil bozulmadan 

protrude olması saSlandı ve pensetle çıkarıldı. Daha sonra 

::;ı ]. E:\ f"' d a 2:\ i t h f:? t' h f.:l. f'l ~:ı :i. h i !"' p i:':\ i·"· r;: -:::'•. C: ı <;:) 1 n k i::\ J i'ri i:':\. ffı -:':'t -::;:. 1 i •;;: :i. !"ı ~J 1 i:'"•. r--ı c:i .. -'ı::.\ 

bbbrek çevresindeki yas dokusu hbbrek kapsillil ile heraber 

tamamen çıkarıldı. Hemostaz saslandıktan sonra batın duvarı 

ve c:ilt c:iltaltı dokusu 4/0 atravmatik katkiltle kapatıldı. 

Ikinci operasyonda bat:ı.na sol parasantral kesi ile 

girildi. Dalak sasa doSru mide Uzerinden ekarte edildiSinde 

arka duvarda sol bbbrek ve adrenal gland kolaylıkla 

gbrillUyordu. Benzer teknikle ADX yapılıp hemostaz 

sasıandıktan sonra batın duvarı ve cilt ciltaltı dokusu 4/0 

atravmatik katkiltle kapatıldı. 

Ikinci gruptaki denekler de bir hafta ara ile 2 kez 

opere edildiler. Eter anestezisi ile uyutulan bu denekierin 

operasyonlarında sadece benzer kesilerle batınıarı açıldı ve 

birinci grubun operasyon silresine eşit olabilecek silre açık 

bırakıldı, organlar benzer şekilde ekarte edildi. Kesi 

verleri aynı şekilde siltilre edildi CSharn adrenalektomi: 

içinde %2'lik solusyonu hazırlandı. ADX ve 8-ADX 

gruplarındaki denekierin sas ayak bilegine intraartikiller 

2- 9,10-dimethyl-1,2-benzanthracene(7,12-dımethyl 

benz(a)anthracene).Sigma Chemic:al Company No:D-3254 
::::; ···· F' a ı--- <::ı. -f + :i. n o :l :ı. 
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olarak 0.2 cc.solusyon 3 kez enjekte edildi. !lk enjeksiyon 

ikinci operasyondan 1 hafta sonra yapıldı, diGer 

enjeksiyonlar arasında 4 hafta beklendi. 

parafin yası aynı şekilde enjekte edildi. 

TUm denekler deneye alındıkları anda, her enjeksiyondan 

sonra ve enjeksiyonların bitiminden itibaren her ay bzel 

sıçan tartısında tartılarak bUyUrneleri izlendi. Enjeksiyon 

bblgesi incelenerek makroskobik olarak tUmbral bir selişim 

bulunup bulunmadısına bakıldı. 

Son enjeksiyondan 5 ay sonra deneyde kullanılan tUm 

denekler eter ile bldUrUldU ve otopsi yapıldı. 

Enjeksiyon yapılmış olan sag bacaklar radyolojik 

:i. n c e 1 E~ ro f:o'~ y f:? c:ı :ı. ı n d :ı. • B u r·ı ı...ı. r .. ı :i. ç :i. ı .. ı r::; i:''ı k .;;,ı rn c::ı t; ı:::~ O .·::ı. (ı k \.1...1 ._, :ı. ~;::: rn (i c:l Ci:;:: ı . ..ı.r·ı 

tUp mesafesinin 40 crn. e ayarlan:ı.p 5 sn. süreyle verilmesini 

bnermiştir. Bu dozu ternin edecek uygun radyografi aleti 

bulunmadıs:ı.ndan skopi aletinde tUp uzaklı9ı sıfırlanarak 

ve temin edinebilinen minimal doz olan 40 kW 200 mAs 

uygulanarak radyolojik inceleme yapıldı. 

Enjeksiyon yerinde makroskobik olarak saptanabilen 

tUmbrlerden alınan brnekler %10'luk formalin solusyonunda 

tespit edildi. Uygun takip işlemlerinden geçirilerek parafin 

blokları hazırlandı. 4-9 mikran kalınlısındaki kesitl~r 

, ... ,E~ m cı to k f.o i 1 E:: r .. ı ı:::: cı~-~ :i. r .. ı ( 1 .. 1. ı:::.) .1 hc::ım u ı··' :i. ' n i rı t: ı:-::' k !:::ı .,·::ı.<::; ;::ırn ""'·k :ı. :ı. ·r , .. ,:i. k ı ·. c::• in 

4- Rat Sc::aleu Capacıty 700 gr. by 2 gr. 
Mc:ıdel V6 700 Pelouze Scale Co. Evanston!Ill. 

5- %10 luk forrnalin solusyonu=100 cc::. %37-40 formaldehit 
900 cc. musluk suyu 
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bc:ıyr.ısı.ı ı~~·(~ı····iodic Pıc::id \3chi++ (F'PıUl \/i'·'' Lic:.ırcıoı·:i. r·ı:i.r .. ı ı····E·t:i.ki.:·ı:ı :i.r .. ı 

bc:ıyası ile boyanarak ışık mikroskobunda incelendi. 

Çalışmada yer alan tUm denekierin enjeksiyon yapılan 

ayak bile9i ve bunun kom0ulugunu içeren alanın tamamı dekal 

takibine alındı. Parafin bloklardan hazırlanan kesitler H.E. 

ile boyanarak ışık mikroskobunda incelendi. 

Dtopsi yapılan denekierin 9b9üs ve karın boşluklarındaki 

tUm organlar makroskobik olarak incelendi. 

8-ADX ile kc:ıntrc:ıl srubundaki denekierin adrenal slandları 

çıkarıldıktan sonra herbiri hassas terazide tartıldı. Daha 

sonra %10'luk formalin solusyonunda tespit edildi. Uysun 

takip işlemlerinden seçirilerek parafin blok kesitleri H.E. 

ile boyandı ve ışık mikroskobunda incelendi. 

Mikroskobik incelemede saptanan tUmbrlerin boyutlarını 

belirlemek üzere tümbrUn sdzlendiSi büyUk büyUtme saha sayısı 

sayıldı.Bu saha sayılarına sbre tUmbrler 15 bUyük bUyUtme 

sahasından az ve çok yer kaplayanlar olmak üzere iki sruba 

ayrıldı. ADX ve 8-ADX sruplarındaki tUmbrlerin boyutları 

ki kare testi kullanılarak karşılaştırıldı. 

ae ı. ı···. :ı. ı k ı .:;ı J•'' ı/ \i Lt cu t a~j 1 1""' 1 :ı. ~:3 :ı. ll Cıl·''i::ln ı ~ b·····('ıD X VE~ k C) nt ı··· o 1 

.. 
ad ı··-<::!! r·ı .;,-,-.. 1 (_:;.: 1 ;::ı n cl ı n 

a9 :ı. ı·' lı k D 1'"' t i::ı.l a,m.::\ S :ı. / \lÜC:: U. t; E:ıq :ı. i"·l 1 rJ ı '' CJ ı····-:::'ır .. ı :ı. h Ei•<;:;.;:,ı_F• 1 Eiı.l"·ı c:! :ı. " ('ı;j ı·"·t::!l'"ı iiil1 

slandların kesitlerinde elde edilen en geniş çap ve korteks 

k a ]. :ı. l"l ]. 1 8 1 C: m .. C:: i. n ~!3 :i. n d fD i"i Ö ]. Ç Ü 1 E:• , .... e k 1
' k c:ı J·"· -!:; (-:7:• k ·;:;:. !-:: i::1 1 :!. !'"; 1 :ı. rJ 1 ,/ ıTı C• d i...l 1 ]_ '"'-

k E:\ J. :1. n 1 1 8 :1. 11 U ı··'.-::::\1"'1 1 h 02~::: .. ,::ı.p 1 i:':i.!"l c! 1 , l::l I·"·U.F' 1 D. i·"· \:::• l...\ p i':'!. i"'· -i)iTıF:.• t ı-··,;::.,} e' ı· .. · 

6- Hassas terazi: Bosc::h S 2000 (Max.200 sr.-Mın.0.5 mgr. 



açısından istatistiksel olarak kar~ıla~tırıldı.Bu amaçla 

varyans analizi ve t testi kullanıldı. 

b.u.~LJ:..:::~n .. :!,_.1.!"}..f!. !::ı.Q.Y.-2. .-.L~i~ . .l·.'.J::ı ... :i, .. !-.:~ .. L~Lr: .. :i: ... !! ... 

I .. I···IPıh:l::< I El ' :!: 1\1 I···IE1···1(.:ı TCJI<H :1: !....E:ı··.,ı F:C::ı~;::; :1: l'·.ı ' :ı: ( UO ;ı :: 

HARRIS'11\1 HEMATCJKS1LENI 
Ht:~ mE< tc::· k~:; i ı f.~n k ı·' :i. ~=:ı t<':\ :ı. 
~,:; Cjl~j ' ]. :i. k <:~].\-::DJ. 

E•.lı...ı.m :!.Oi). () Ammonium veya potassium 
Di~:;til\~ ~:;u :!. ()()()" () 

r'l F"· :::J• • 

c:: c:" 
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Merc::uric:: oxide 2.5 sr. 
Hem.::ı tu k ~=:ı :i ı f"·n a 1 k c:ı 1 c:! E'' •1 ):p<::ıp !::ı uel,;,-, ı'''' :ı. t :ı. 1 i:":•. ı····.::;, k E' ı··· :i. t: :i. :ı. cl :i. k t: E·r·ı ·:::;c:ın ı····.:::•. 
bu iki solusyc:ın birbiri ile karı~tırılır 1 süratle kaynatılır. 
Ate~ Uzerinden alındıktan sonra merc::uric oxide eklenir.Bu 
karı~ım koyu menek~e rensi alıncaya kadar tekrar ısıtılır. Bu 
renk olu~ur olu~maz ateşten indirilerek soguk su içeıen bir 
kap içerisinde sosutulur. 

t~ın IT Pıi....I<UI.... 

%70'lik Alkol 1000.0 cc. 
Kc:ınsantre Hidroklorik asit 

(:ıi"ICJI\IVAKI.... I E)I...J 
l();,() c::c::ıı 

ce~;:;mı::~ sı...tyu 

{imonyak 
:1. ()()(lll ı:) c: c:: ı• 

:ı. u () ..... ~~~·:: u () c c:: ;ı 

E:D~3 t 1\l HCJL.LISYCır···!l....! 

Eosin V, %3'1Uk sudaki solusyonu 
:<.9~::"! '1 i k (11 kol 
D i !:C. t: :i. ı f.:? Sö U. 

:l.()()"(:ı c::c::u 

TEKI\ItK~l- Ksilol~ alkol absolu, %95'lik alkolden geçirilir. 

2- Harris'in hematoksileninde 15 dakika boyanır. 

3- Akar suda y:ı.kanır. 

4- Asit-Alkelde 3-10 kez çalkalanarak soldurul~r. 

Nukleuslar berrak mavı, zemin renksiz olmalıdır. Bu 

durum mıkroskopta kont:rc:ıl ec:!ilir. 

5- Akar suda sUratle yıkanır. 

6- Kesitler amonyaklı suya parlak mavi renk meydana 

selineeye kadar dalc:!ırılır. 

7- Akar ~uda 10-20 dakika yıkan:ı.r. 



8- Eosin ile 15 saniye-2 dakika boyanır.Bu sUr~ 

Eosinin eski ya da yeni oluşuna ve istenilen boya 

koyulueuna ba9lıdır. 

9- %95'lik alkolden geçirilir. 

10- En az iki kez alkol absuluden geçirilir. 

11- ~n az iki kere ksilolden geçirilir. 

12- Permount veya balsam ile monte edilir. 

f::lDI'-Jl..JCI .... ı!:in ~ 1'· .. 1 U k 1 E: U.~;; 1 i::ı. ı···. fl""li':\\-' :i. 

El:i. top :ı. a.·zına 

II.GOMORI'NIN TEK BASAMAKLI TRICHRDME BOYASI CBO>: 

BOUIN'tN SOLUSYONU 
Picric acid~ sudaki konsantre solusyonu 
Formaldehyde~ %37-40 
Glacial acetic acid 

·rF;~ I CI···IF<U!"!E: BU\' (iS I 
cı···ıı····ornot r·ope ?F: 
! .... :i. !J ı···ı t 9 ı···· e<"!:! r·ı 

Glacial acetic acid 
Phosphotunsstic acid 
D :i. ~=:~ t :i. 1 E· ·::;u 

TEKNIK~l- Ksilol 

:;::-·- {~h!?.;c:ilı...ı. alkol 

3-% 95'lik alkol 

4- Suya daldırılır 

snlusyonunda tutulur. 

() u ::::: :~.:J ('• a 

:ı." o ı::::ı:::: .. 

:ı. () () " (:: c: c: " 

6·-· t..,lu k 1 t::!u ~=~ 1 a ı···· ı b oy· E:\ mi::•. k :i. ç :i. n :1. (i d·''''· k :i. k-="'· :i. ı····c::.n 

hematoksilen~ Weigert'in veya Gemari'nin chromium 

hematoksileni ile boyanır .. 

31 
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7- Suda yıkanır. 

8- 15-20 dakika Trichrome boyası ile boyanır. 

9- %0.5'lik acetic suda tutulur. Çok koyu boyanırsa 

%1 'lik solusyonu kullanılır. 

10- %95'lik alkolden geçirilir. 

11- Absolu alkolden geçirilir. 

12- Iki kez ksilolden geçirilir. 

13- Permount veya balsamla monte edilir. 

EICJI\IUCL..AI::;: ~ Kas lifleri •....•• kırmızı 

Kollasen ...•..•..• yeşil 

l\lukleuslar •.....•. maviden siyaha kadar 

III.GOMORI'I\IIl\1 RETIKULIN BOYASI [Perdau modifikasyonuna goreJ 

•n·ı' ~ (.':) " ) ~ 

!:ıcıı....u~::;yot>.ıL..tıı::;: :: 

%1'L..IK POTASYUM PERMANGANAl 
%2'l1K POTASYUM METAB!SUL..FIT 
%2'L..!K FERRIC AMONIUM SUL..PHATE 
%10'LWK NbTRAL.. FCJRMAL..tN 
%0.2'L..1K GOL..D CHLCJRIDE 
%2.5'LUK SODYUM THIOSUL..FAT 
%10'L..UK POTASYUM H1DRDKSIT 

AMDNYAKLI GUMUS SOL..USYDNU 
%10'luk sUmUş nitrat 
%10'luk sodyum hidroksit 

:!.(),() c::c:, 

G i.."ı. ın ü ~_; n i t ı-··- <::\ t \t f:? ~ö; c:ı cl )/ ı...ı. en ı···ı :i. c:! ı-··. o k ~::- :i. t: k ı:-:ı. ı··· :ı. ·'i/ t 1 ı · :ı. ::. :ı. ı · • Cı 1 ı...ı. ·;; ·''''· ı--'ı 
çbkelti çbzUnmeye başlayıncaya dek damla damla amanyak 
eklenir.Sonra %10'luk sodyum hidroksit damla damla eklenip 
çalkalanır.Bu işlem çbkeltinin tamamı çrizUnUnceye kadar 
sUrdUrUlür.Daha sonra eşit hacimde distile su eklenir ve 
r:;.ü ;,~_ ü ı ü t"•. 

TEKN1K~1- Kesitler sudan geçirilir. 

2- %10'luk potasyum permansanatta 2 daki~a akside 

ed :i. 1 :i. ı·'. 
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3- Suda yıkanır. 

4···· F·ota~.;;yum mE:·'i:;E:\b :i. ~::;Lt :ı.+ :i. t; :i. ı(·::: :1. cl a.k :i. i: ;::•. !:::u :ı. dı . ..ı.ı· .. ·u:!. ı . ..'. ı· .... 

5- Suda uzun süre yıkanır. 

6- %2'lik ferric amonyum sulfat~a 1 dakika sensiti~e 

ed :ı. .1. :ı. 1"'. 

7- Uzun süre akar suda yıkanır. Sunı·a iki ayrı distile 

~;uel i:':tr"ı fJ c::~ç: :it~ i :ı. :i. t"·. 

8- Bir dakika süre ile amonyaklı gUmUş solusyonunda 

do:/l.li"U 1 Ut"·. 

9- 5 saniye distile suda yıkanır. 

10- 3 dakika %10'luk formalinde bekletilir. 

11- Akar suda uzun sUre yıkanır. 

12- %2'1ik gold chloride içinde 5-10 dakika tutulur. 

13- Distile su ile yıkanır. 

14- Potasyum metabisUlfitte 1 dakika tutulur. 

15- Distile su ile yıkanır. 

16- 1-2 dakika %2.5'luk sodyum tiosulfatta tutulur. 

1 7 -· ~:;u :i. 1 €':! y :ı. k a. n :ı. ı·"· •1 c:l E:!·"; :i. ci ı··- c:'\ t: f::.· t.·:: ci i ı :i. ı·"· .1 ~.:;; '':·'' + ·ı: E•. + 1 .;,;ı '.'i:· t: ı :·"· :ı. 1 1 ı ·. 

ve 1ncın te ı:::ıj :i. 1 :i ı·"·. 

Retikülin .......•.. siyah 

Nukleuslar .•....•.. grimsi 

ı< o ı 1 a~~Jf2n • • • • • • • • .. .. • k oyı...ı. ':J ı,., i ..... F, ı:-:.~ m he 



IV.PERIDDIC ACID SCHIFF BOYASI CPASJ (81>: 

SOI....U~:3VDNI .... (4F~ :: 

%0.5'L1K PERIDDIC ACID 
MAYER'!N HEMATOKS!LENI 

f.~)I...JL.Fl.Jn I C PıC I :o 
%10'luk sodyum metabisUlfit 
1/N %10'luk hidroklorik asit 
Di !::;t :i. lı:::· s:;u 

::.::.;u() CC:u 

:!.()()11 () c:: c::" 
ElCI···! I ı::: ı:;:· F~E:~~~I<T :!: ı:::·:!: 

Ba~~ik fu.ksin 
Sodyum metabisUlfit 
D :i. ~::; t :i. 1 ı:.~ ~;;u. 

1/N h:ldroklorik asit 

:!. il () ~.] (' ıı 

:1." o :.:.ı:·· ... 
~;?()()u() c: c: .. 
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Bazik fuks:ln 200 C'ye kadar kaynatılmış distile suda 
ç ö ;:~ d U. ı···. U 1 Up ~.'.'!O C ' ~:ı. k ""''·cl a ı···. ·:==:. C::• ::::i Ll t ı ... l lu. ı···. " ~:::;i .. \ ::: i.."ı. 1 i .. ı. ı···. ...,.. t:::· J··, :i. c:! ı···· c::ı 1:: :i. n ı··· :i. k 
asit eklenir. 25 C'a kadar sogutulur ve sodyum metabisülfit 
F:.' k 1 ı:::) n i ı···. • Eı u ~;;o 1 u.~:; y cı n ı··· ı,-::.• n k ~=:; :i. ;:: J···ı ,;:t :i. ı:-2 f:J E· J i r·ı c: ı;2 :;/E·) k ''''· c:! ·::ı. ı··· k ;:,-,_ , .... :,:ı. n :ı. ı k t i:":"ı. 
yaklaşık 2 sUn bekletilir 1 sonra kullanılır. 

TEKNIK::!.- Kesitler sudan seçirilir. 

2- %0.5'lik periodic acid ile 5 dakika boyanır. 

3- Distile suda yıkanır. 

4- Schiff solusyonu ile 15 dakika yıkanır. 

5- Uç ayrı sulfurik asitte herbiri 2 dakika olmak 

Uzere 6 dakika bekletilir. 

6- Akar suda 5 dakika yıkanır. 

7- 30 saniye sUreyle Mayer'in hematoksileninde 

l::ı o :1 .. a r··ı ı ı··· • 

8- 5 dakika akar suda yıkanır. 

9- Dehidrate edilir, şeffaflaştırılır ve monte edilii 

PAS pozitif materyal ..•... kırmızımsı mor 

Nukleuslar ................. koyu sri 



35 

Deney sUresince tUm sruplarda yer alan denekierin 

agırlıkları her ay bzel sıçan tartısında blçUldU. 

Her srup için aylık asırlık ortalamaları Tablo 2'de 

verilmiştir. Sonbahar aylarında hafif kilo kaybı ya da 

yaklaşık sabit kalması dışında tUm denekierde her ay dUzenli 

kilo artışı oldusu sbzlendi. 

Denekierin postoperatif izlemlerinde bnemli bir sorun 

çıkmadı. Sadece biri ADXj digeri ise S-ADX srubunda yer aıan 

iki denekte insizyonel herni selişti. 

T t\BI....D 2 ~ Dt.~r .. , t:::yd e k u ı ]. i::tl"'ıl :ı. i:itn c:l E-: n eo k 1 ı_::.:• ı ·ir·; ,:;\ :/ 1 ı k "''·:'_::_ı ı ı·· 1 ı k 

Dt''ti:O\li:':tiYli-::tli::tt"·l (~;jt"·.,) 

,--------,-----------.----------,---------·--->'--•-
AYI.. .. nF< 

1-··la ;~.i 1"'•:::\l"l 

·rt'!!!mmi...t -z 
(..;~_:ıu~::;tc:ı~:; 

E:y•lül · 
Ek:i.m 
J< ö:\ ·:3 1 tTı 

(~J·"·c:t :ı. ı k 
De: ak 
Gı...ıb;,:ı.t 

ı-ı:ı6 • .tj. 
l'.:::i~':;. l 
::?lll-" b 
:·:? ~:.:.:; C? ıı ı:) 

~-;~::=s ·7 ll E~ 

::~;()5 ll::::; 

~3 .. ·--i\DX UH.!.JüU 

l.bH. :l 

·:::;!C)" :ı. 

: C:!!.( rr:;:cıL.. UhLIF:iLJ 

.i. u::::. ı::ı 

::;:·:')(::." i!. 
:·::; :t ~:::; " ::::: 

alan 6 no'lu denekte son enjeksiyondan 3 ay sonra, ~ no'lu 

denekte ise 4 ay sonra sa9 ayak bileSi Uzerinde arka tarafta 

sert, kUçUk, nodUler yapıda tümbral c:ıluşum palpe edildi. 

Digerlerinde sa9 ayak bileSi çapı sol ayak bileSi çapına gbre 

hafifçe artmış olarak sbzlendi (Resim 1.). ADX ve kontrol 
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Resim 1: B- ADX grubunda y er alan 1 n o ' lu d en ege ai t b a ı ~Kl0 ı 
Us tte enjeksiyon ya pılan s a 9 baca k, alt t a ise sol b acak 
sMrUlmekte olup sag ayak bil e Si çap ı s o ld a n o. 1 c m. f3 :lad ı r 
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grubundaki denekierd e ise enjeksiyon yapıl an bacakt~ rlıqer 

ı :::ı ;:ı c: E'ı q i:':\ o r· i':\ n : ı . a b ı:::~ 1 :i. ı ·. <.J :i. n 1:::• :i. ı · ·· + i:':\ ı ·"· k ~::; i::\ ı ::; t : ;::•. n m i:'•. d ı .. 

Deney sonuçlandırıldıgında yapılan otopside denekierin 

~J i::i 0 i ..'ı ~::; vE· k i':\ ı ... : ı . n h n~-~' :ı. u k :ı. a ı··· ı i:':\ ç ı 1 d ı .. ı ··.'ı i:i ı :: ı ··· ı:::ı ~::; k c::• !:::• :i k o 1 .,::ı. ı "· '"'- k 

organlarda h e rhangi bir patoloji gdzlenmedi .. Yalnı ADY 

Ust kutbuna yapı ş mı ş halde idi .. Ayrıca ADX grubu0dakı :ı 
··ı· ::ı ... · 

d <-:.:· n F:! <:::) :i. n l::ı ;::ı t :ı. r ·ı : ı . :i. ç i r .. ı d \·::·• irı :i. d c:· h i..'\:/ i..'\ k !·· ı...\ ı·'\/ ,·::•. '1:; u. r· u. r·: a. :~/ .:,:•. r:• ı ''·" ı ! :: c:· ::. .:,:\ı· .. . :,:·. ! :: 

boyutlar d a dU zg Un kapsUllU 1 elastik Kıvamda 

b :i. ı··· ,. .. , ı::: ı d ı: . .'ı ı rrı E·: v c:: ı...ı '1:; t u. .. D •::·:! n C'·\'' d r::· 1 : ı . .ı. :ı. :ı. .:::•. n :ı. :ı. ·.':''•. , ... ı ! ' ı ' J:::, :i. ı... ı:::! ı::·:·: n ı:-:-:· k t: ~:-:• 

len+adenop at i ye ra st l anma d ı .. 

Yuk arıda tanımlanan ADX grubunda ye r a lan 4 no'lu 

denekteki nodUl ışık mi kr nskobund a in ce lendi ginde, pol ımorf 

nU ve li ldkositlerin ç osunlug unu oluşturdugu iltihabi 

h i..'ı c:: ı ··· E·: 1 c0 r· i ,. .. , .1 k i:':\ 1 :ı. n + :i. /:::ı 1"' o k cı 1 1 .:::•. <_:.:.ı c::• f"ı ! :::ı :i. ı· "· k ;::ı. ı:::o ~::; ıj ı ı ı c:· <:;: ı:· ·/ ı., r:-:· 1 !·:: :ı · : .:::: :; . .::; ::. 

U h ı ·· ( ..'\ 1 d Lı ... 

;::ı 1 ;::ı ı .. ı .. ,,. \/ c• b n u ' :ı. ı...ı c:! r:': n c:·:· k :ı. i-:·:': ı ·"· ı:::! c:: if: i:':\ ı . ı·"· ı::::ı ~ ; k c:ı ı :::• :i. k ı:: ::ı 1 .,;:-._ ı · ;::·. k t i..':. :n ij ı · .. 

~::;;:,ıp t ,·,':'\rı d ı .. ·r i . .'ı nı h ı·"· :ı. i·:-:-:· r· ::::; , ... , u · lı . ..ı. d c·: rı c-::· 1:. "1:.: E:· c-: , ... ı .:.i c:> ı : '"'· :i. ::/.::::ır·: \' i-::·.' , .... :i. ı ... , :i. : .. , ! ... , :::·• if:·:·::· .... , 

prc:ıksi m alinden b aş l ayı p bald ı r .ds l arı içine dogru DUj 

l::ıu yutl arı rıd a , 6 nu lu denektc ise ayak bileg i 

C': k 1 <·::' ifı :i. r·ı :i. n :ı. c:: m .. p , .... c:• k :::; :i. rn ;,·:ı I :i. rı d i::'':,. .. , h i:':i ') 1 ;::• .. Y :::•. , .... ,::•. k h i:':'ı. 1 cl :ı. ,.... ı -: i:':\<;:; ı ,;·,., ı ... :ı. 

:i. ç i n i:·:' yu ı·"· 1 F::· '> i'il i :;;; O .1 ~'.'.'i c i'il .. 1 :i. k !::ı :i. ı ·· .,:,ı. 1 ;,-:,_ r ·ı d ,·,:ı d c: ı· · · :i. :/i·:-::· + :i. ! : ''"i·:·:·:· ., .. ::: .1 ... , . '· .• :: ....•. 

c:: fı'i .. l.:ı c:ı yu 'i:; 1 i:':\ , .... :ı. rı d a. :i. d :i. .. 

Yapıl ;:ı rı r a d yoloj ik incelemede sınır l ar ı pek ıyı 

belirlenemeyen~ y umu ça k doku dansitesinde tUmdral dc:ıku 

saptan dı .. 3 no lu d eneein enjeksiyun v ap:ı.lan sas bacagının 
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makroskopik sbrOnUmU ve radyosrafisi resim 2'de
1 

' no lu 

denege ait olanlar i se r esi m 3'de ve rildi. 

Resim 2: S - AD X srubunda yer alan 3 n o'l u dencgin enje kcjyon 
yapılan sag bacagının Ostteki resi md e r a d yosrafis i, altt&~i 
re s imde i se makroskobik 3brUnUmU i z l en mekt edir . 
---? l . (j m (j , ., (j IJ t ·:·! 1 :i. !""' 1 E• Ir\ F::• k t.: f:'! c:l :i. ı ·' • 
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yapılan sag bacagı ybrUlmektedir. 
!..i !':; t: t : i~:· ı ··· L."ı d :'/u ::.::ı ı·· ·. i::\ + i ~::; i :i. z 1 c~ r·ı m t:~ k 1:.. E·:· c::ı 1 u F' ~ t.: \ . .-t rn h ı ·. ı: . .-ı :::.:ı •'::'ı ;:::. t; ı:-:·:· ı · ··. ıTı .:::.· i :: !:. ·:::·.·ci :!. ı · 
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a ncak iyi s ınırlı grirUnUmd e , mult inudU l er yapıda :ı. di • • es ı r 

g i:i~::; t ro· ı ·· :i. yc::ıı·· cl u .• 

Mi kruskuhik ul ara k t ü mörl er b aşlıca ~ elemandan 

uıuşuyurcl u : ı -b irbir i ni ç arpra zlayan ve ye r ye r sturifoıM 

yapıl ar ya p an demetl e r uluçturan fihrob l astl ar (Resi m 4 

~:.J 1.':' J" 'ı :i. '') k Ör:; (j k ı::; ıj ·;::; :i. t D p ı .':'~. ;:-: lfı .':':'ı \1 f :: h (j y ıj k V ı::::• :··. :i. k (..'ı. J •:·:·:: ı:;:: 1.·::: \-·: :i. ı ... c:! F• k ·.ı i: :,ı ;::.: :i ı ı . ·::! : ı ı · 

C' D;:.: i l"i U -f i l :i. k k (j Ç U k Ç (·::' k :i. ı··· d c: k Ç :i. i~J C: <;:; .:;,ı_l .. ·ı i F' h :i. :;:; i,; :i. y C• <;:; :i. i:; :i. \-:: h ( .'ı c:: ı· · .. ::· ::. :-:: , .. 

(Resi m 5), 3-bazııarı hi s t iyos :i.tik hücre çekirdeklerı 

r-ı i t C1 l :i. (1 :i. n cl (;:~ b :i. ı ·· · k ,·::ıÇ i::i. d E·~ t Ç ı::;~ k :i. ı ··· d ı:-::-: q ı;.;:: •.ı h -:':':i. :;-:: 1 J ,·::ı ı .. ı :i. <;:; t:::·:• !:::• i ! ·. ci C:·: i' ., .... , ! 

say ıd a atipi k, pı eumorfik, büyük çe k :i. rd eklere sahi p de v 

hücreler (Resi m 6 , 7). 1< E·~~::; i · ı:.: :ı. 1.-:-:: ı · '"· c:! ı::-::· k a ı .. ·: i::ı m .:::1 -... ... c::· n c· k ı ... cı z -:::•. 1 .. ::ı. ı .. ·: .: . . :.-.. ı·.. ı. , .. , ·::. 

ras tlanmadı . Mit ut:i. k akti v ite 1- 2 mit o2/lO hUyUk h üyü tme 
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:i. ;::; i:·:~ ~ ;: ; :i. t o p 1 E:\ ;-~ i\l i:':\ ~;:; :ı. l' '"ı cl i;:\ F' Pı u p u :::. :i. -!:; :i. + u ı "'· ,:;'ı, ı ... , i .:O. : ı :i. •,:;: E·: ı . ı·:·:·:· i" ı ! '" ı i 'ı. ı.::: ·. (·:::· ·:;:: ,::, :.:•' :ı. -::: .1. 

\;: u k .:::\ z cl :ı. ( h: r::· :::; :i. m : ı . :1. ) .. 

j'·i j E\ k ı··' Ci~;;; k Cl b :i. k U J i:':'ı ı · "'· :::ı k i,; ıj ıfıı:::J ı ·"'· '.J (::'ı ı ·'"· ı:,i_ 1 ı'fı E:• '/ ı:-:• ! '": d ı::·:·! r ·ı •:::: i ... 1 ı.;· ... i ·.c:! E·:• ri ;::; .... (.'', () :i 
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tümdrle r in kes itl e rinde d e yuk ar :ı.c:i a tanımlan an dze l1 ik1Pr 
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Resim 9: lUm Mral doku s tr omasın da ;er a l an kollagen ./. 

U c:ı m cı ı · · :i. r·ı i n t; c:· k h r.:t '::; ı::•. ın ;,:·tl:: :ı. :ı. t.: ı · · :i. !:: ı ···. u m 1:::• cı ~:/''''· ~:::. :ı. .. il U x :::~ : .. ····, 



Re s im 10: TUmhr a l dokunun r e t i kUıin ça t ı sı . 
C! cı ıTı ı::: ; ı ·· · :i. ' r·ı :i. r·ı ı·-· E· t :i. k i..l ı :i. n h cı\' ,·,:·ı :::. ı . :! U X ::::; • ~::".' 

t'; L, 

Re s im 1 1 : TUmhr a ı d o kuda :i. n t ras:i.tc:ıpı az m i k P AS pc:ız it if gran0l 
1 Ç E~ 1 ·. E·:-! r·ı h (j_ C:: ı ···. f:-:• ~ : :> E:'t :··;/ l ~ ;~. 1 n 1 n Ç C} j..: E) . . ·:.. C) ]. c:lı.J ( JI.J ~.J (j ı · ··. ( ."i_ ] i"f"ı ı::-:-~ k "1:; C·:.• c! :i ; . 
PAS boy as ı . 40X 3.2 
--:ı. F' ( i b p u ;:·:~ :i. t :i. + <.J ı · · ·. E:ı. rı i..l ı i ç E! ı · · t:-::· r··: t: i ..i. rı; (j ı ·· . .;,:;. :ı. ı···, (j c :···.ı:·:·:·:· :-;.i :i. ::_:.ı h :;,. i:.: E·: ı ·· rn c:· k 1:.: ;;.::· .::! .i. ı· · .. 
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Işık mikroskobunda elde ettiSirniz bu verilere dayana~~~ 

oluşan tUmdrleri malign transformasyon gdsteren fibro~ 

histiyositoma olarak yorumladık. Ancak bazıları multinU~lee~ 

çok pleomorfik nukleuslara sahip hücreler içermesine rasmen 

mitetik aktivitenin fazla olmaması, k~nama ve nekroz 

alanlarının gdrUlmemesi nedeni ile kesin olarak benign ve 

malign ayrımı yapmaktan kaçındık. 

1"'1 i k ı···. cı ~::; k o 1::i :i. k :i. n c: r::: lı::? m Pc! E' h E· :ı. :i. , .... 1 r:::-:· ı ... , ı:-:-::· r .. : t.: (.."; rn •'::'ı ı · .ı. ı: : ;--· .i. n i:: .,:·,\ı:;:: a. c:! c: !:. 

b üyük l::ıüyü tm ı:~ <.::ii::tl"'"l a<;,, :ı. 1-::.;::;p 1 ac.i 1 n :ı. ·r.:::ıh ı ;_:::ı :::::' t. c:· \/(·:·:> !"• :i. ı :rı :i.-:_:,:;"\:.: i !•" 

Eıöy 1 ı::? c:: E' b oyı . ..ı. t 1 .::ı. ı··· :ı. h,;~.!-:: k ı n ci i::•. + i k :i. r·· •::.-•c! :i !"ı :i. 1 ı:-':'• b :i. 1 :i. ı·: c-::·r·: t: i)rni::'ı ı ·-ı ı::-::· ı· :! ı:.'.'i 

bUyük bUyUtme sahasından az ve çok alan kapla~anlar olmak 

üzere iki gruba ayrıldı. 8-ADX grubuncia 

5 adet olmak üzere toplam 12 hayvancia gelişen tUmdrler 15 

l::iUyUk bUyUtme sahasından daha az yer kaplıvo! du. Onbeş h ı~ 

sayısı isP 8-ADX grubunda 3 

toplam 4 adet idi. 

kapladıkları bUyük bUyUtme saha sayısı 

ı---<--r_.:ır:_:::_ı··-.. _ıc_J_:::_ı---_ıo __ -t-__ r_-ıı_:;_x_c;_.r __ <:ı.._..ı ~_r3_ı...._ı --+---r_:; _ ... ,_-:·.:-:_:c_·>_: _ı_:::-:ı_ı:::._:ı..._.ır_::J ı_..J_I , 
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t: t?. :..;; t :i. :L ı f2 k a. ı·' ~!ii ı 1 .;,:i. ş;; t; :ı. i•"• :ı. :ı. cl :ı. n :ı. l'"ı d ii~. .;,·:ı. j•"· i::·ı. :ı. ;::ı f•"• :ı. l'"ı cl E:ı. -:·::i. l'"ı :ı. i:). m :ı. :ı. i:::ı :i. ı··· ·!· ;,:·,_ i ', : :: 

olıTıii:idJ.8:ı. s.::ıpt:.:: •. r .. ıcl:ı. ( p>O.o~::; :.: "l"a.hlc::ı ,q.). 

TABLO 4: Mikroskobik olarak saptanan tUmUrlerin boyutlar·~-

PıDX 

f::)·····(~DX 

·r u ı::· ı.... r:-,ı··'i 

ı::· 

· •.. .ı ·ı 
.ı. /:; 

Jı.:::ı 

:ı:(; 

Gerek makroskob:Lk gerekse mikroskc~ik olarak sapt0nan 

tUrnUnele (10/10=%100) tUmdr geli~ti. ADX grubundaki denek~e~in 

ise 6 tanesinde (6/10=%60) tUmdr geli~tiQi saptandı. Toplam 

geli~ti9i gbz dnUne al:ı.ndıeında tUmdr insidansı 16/20=%Bv 

olarak belirlendi. 

acirenal gland asırlıkları ve ortalamaları Tablo 5'te 

ver· :i. :ı. rn i ~;;;t i ı···. 

ıstatistiksel çalı~ma yapmak Uzere her bir denek·~G-~ ~~ 

aeırlıkların ortalaması alınıp o dene9in vUcu~ ag:ı.rıısın2 

oranları Tablo 6'da verilmi~tir. Iki grup bu açıdan 

karşılaştırılclıs:ı.nda S-ADX grubunda adrenal gland 
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sOrsnin 5-30 yıl oldugu dUşUn0lmektedi~ Li J c:/ L \ ].: ç :::\ i< C:) 1 ,;;. ·. .. '··;,;·';"ı .::::= . 
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hafta arasında deSişmektec:iir(39,41,45,84-86l 

C\ (.'.'."o(" 
• .. .' .... ··.· 

50 haftada tUmbr geliştiSi bildirilmiştir. Orta~ama oıa~0k 

verilen latent devre 27-35 haftadır (39,40,84~~w· 

Çalışmamızda DMBA'nin parafin yası .ı .•. :L n cl ı:.:·:·:· k :ı. 

k u :ı. 1 an ı ı il"l:i. ~i· \/E! l::ı ı...ı ~;::.U. ı·· r,::! ~J i::'ı .•. ı'::) r··ı ı:.:ı. n E~ .:::ı. 1 :ı. r··ı :::ı. ı ·.:::ı. k .•. :ı k ı:-:-::· ı···ı .:.i t-:~ 1-: ''''· ı > c::ı r··, c:l :::ı. r·: 

diger tUm polisiklik aromatik 

:ı. c::ı k <:~ :ı. o 1 .,::\ !""' :::1 k E:! t.: k :i. ~::; i r·: i '.J ı'::'ı ~::; t.: e:: ı···· tn l0~ k t: c:·:· ..._,..c:·:· d l·::·! ı··· i '/C' :::: :...ı. ı· ·ı. ·: ,..ı 

intraartikUler verildiSinde ise sarkom 

.-·· .; 1··· .: 
:·::ı .:.i .... 

sinoviyal sarkom ve maliyn f:i.l::ıroz histiyositom olara' 2P" 
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fibroz histiyositom olarak yorumladık. 

Kullanılan kimyasal karsinojenin dozu ile gelişen ~um0~ 

insidansı arasında pozitif bir korelasyon oldugu 

bilinmektedir. Karsinojenin verildiSi canlı tUrU .c verıl ·~ 

biçimi de bu konuda etken olabilir (1-4~40). 

i:~ . i·· . . . ""\ ·t·· , ... 40 "" ] ı·· : ... (""" ı\ ı : , ... ·ı'·· ... ,... . ... : ....... : · .. )c"l ··. c:i(fıL , .. J '" ... ) .1. ı ı .. .! .,., .1. :::; .• <::' .• · !... .1. ı ı::::· .1. •; ./ f···ı a .. .,:: -\:.:i:":"<. 1 .L k 

sıçanlara 9,10-dimetil 1~2-benzantrasenin parafin yası 

enjekte etmiştir. Enjeksiyonları :L -:":".\j 

56 denekten 49'unda (%87.5) tUrnUr geliştiSini gUzlemlemi~~ır 

Bizim calışmamızda da DMBA'nin aynı solusyonu 

kullanılmış ve ADX ya da 5-ADX yapılan aynı cins sıçanıar~ 

E~ cl i :ı. ın i ~i; t i ı···· • ~3 ·····?~ı D X ~:3 r· u l::i u. r"ı d .:;,-.. ··; :.' ı·· -:"::ı :ı. -:":":"ı. r·: ı:::l c·:··r·ı F:· k 1 •:::·: ı ·. :i. r·: i:.: ı: .. ı. ır: ı: .. "ı. r·ı c:i ı::::· 

< :ı. O / :ı. O'"::~·:. l O O ) t (j ın U ı···. u ı:::.~ 1 :i. '.'i'· ın :i. \' "1:.: :i. ı···· • ü u. ::_:_:_ı ı··· ı..;::::· "i:; ::!, k :i. ·ı:; ı:. ·ı. ıTı•:::'• ı··. 

insidansının Sakamoto'nun çalışmasına gUre ksek olması 

çalışmamızda uysuladıgımız karsinojen dozunun daha fa~la 

olması ile açıklanabilir. ADX grubunda gelişen türnUr 

çıkarılmasına baSlı olabilir. 

Nitekim yapılan pek çok deneysel ve klinik ~alışmad. 

ADX'nin tUmdr gelişimini yavaşlattısı sUsterilmiştir ,j, '···· ~;:•. 

f .::;ı k t i:i i""'l f.~: ı···. :i. rı cl e t i.:t ın i::),.... ::::.: f~ 1 i"') :i. !"il :i. r··ı :i. -:":":"•. ;·· t: t.: J i . c:! ı n :ı i:::ı :i. l ı:::! :i. ı·· :i. :ı. ~":"!:i. ::,:; i:. :ı. ı·. 

( :;:: ::::: ..... :~::; (! lj :=~ l ) u 

... . . i . 25 
H l ôl-'J :ı. k Dlt.J~:; r:: 1 T.: ı...ı.rnc::ı ı· .. · 
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hızı arasındaki ilişkiyi araştırmıştır. ADX yaptıg:ı. srupi~ 

ADX grubuna oranla tUmbr insidans:ı.nı yUksek bulmuştur. Ancai 

ti..imdral hUcre inokulasycınunu ADX operasyonundan hemen sen 0. 

yapt:ı.g:ı.nda insidans degerierinin farklı oldusunu saptanı;~~ 

Operasyon ile inekulasyon zamanı arasındaki sUre uzadık~~ 

insidansın azaldıgını gbzlemiştir. 

bekleme sUresi 7 gUndUr ve latent devre de gbzbnUne 

insidans, operasyon ile enjeksiyon zamanı arasındaki · , .. c:-:.r .. ·ı ::. 

uyum gbstermektedir. 
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ADX yaparak tUmbr gelişim hızını araştırmışlarc:!ıı .. 

::1ı····u t:ı u r·ı d ::ı t U. m ö ı··· ı::ı (:"~ 1 :i. ı;;; :i. ın ı···ı :ı. ::::: ı r·ı :ı. r·ı k ur ·ı l.: i ··. c:ı 1 c:;: i""' ı . ..i. h t • ..i. r .. ı ı:::! .:;;; r ı c:i .;;:ı. :···ı Eı ı:::l ıj_ ·:~; \ .. ı. i :: 
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anlamlı bulamayıp 1 bu durumu, ADX den sonra yaşat:ı.labilen 

hayvan sayısının tUmdrUn davranışı hakkında yeterli Lilsi 

edinilmesine olanak tanımayacak kada0 az olmasına 



7 L, 
ark. ise DMBA ile sıçanlarda meme 

saptarlıktan sonra deneye son vererek ADX nin etkisine 

l::ıa.km ı ~~.ı. ar'ci ı 1"' .. 

Yine ADX yapılan denekierde transplante edilen 

tUmUrlerin bUyUrneleri bir sUre izlenmiş ve ulaştıkları son 

boyutlar:ın, S-ADX grubuna kıyasla istatistiksel olarak 

ekzoien olarak enjekte edileliginde tUrnUr gelişimi için 

inekule edilmesi sereken tUmbral hUcre sayısının azaldısını. 

oluşan tUmUrlerin daha hızlı geliştiklerini, :imyasal 

karsinojen kullanıldıgı taktirde latent devrenin kısaldiS~0-

sUsteren pek çok çalışma vardır. Çeşitli şekillerde stre~~ 

yaratılarak yapılan deneysel çalışmalarda da tUmbr bU 

hızının arttısı sUsterilmiştir (17,24-26,28-33,51,74, 

Çalışmamızda S-ADX grubundaki 2 denekte makroskobik 

cı 1 <::ı 1"' <::ı k ~;,<::ı. p t <::ı n atı i 1 fa n t Lı. rn U ,.... ~::.ı •:::: :ı. :i. ~i' t :i. .. :u ı...t t i.:t rrı (j , .... :ı. c:·: ı·"· c:l ('·:.·i"': i::! :i. , .... :i. i\. : : /.t ::: .. 

crn. di9eri ise 1x1x0.5 cm. boyutlarında idi. ADX yrubund2 

ise rnakroskobik olarak saptanabilen boyutta tUrnUr gelişmiş 

denek yoktu .. Mikroskobik incelerne sonucu saptadıgımız tUmbr 

arasında istatistiksel olarak anlamlı fark bulamadlk 

(p}0.05;Tablo 4) .. Bu durumda; tUmbrler henUz yenı geli~"~ 

sUre izleme olanası bulabilseydik tUmUrlerin en son 

ulaşacakları boyutlar birbirinden farklı olabilirdi. 



Yayınlanan bazı çalışmalarda, belli bir· boyuta ulaTan 
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ı . '1 1 . . ] . 
::ı :ı. .. c: ıı····ı .. mı::~~::;:ı. ı ile tUmi::ir gelişimi arasında 

cl :i. ı·~· e k t y ii.i d ;;,\ :i. n cl :i. ı··' ı:::· k t b :i. !"'· :i. :ı. :i. ~:;; k :i. f'"ı :i. n · ... , .... , ı· .. · ı::::ı J ,;,ı i:::• :i. :ı. (:"::"·c: ·:·:,• q :i. 
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saptam:ı.şlardır. Bu hiperplaziyi açıkl:ı.ga kavuşturmak u;eıe 

J::i :i. ı··· !J 1"' Up ~:; ö~ !J l 1 k 1 1 ci E! i'"ı C:• n i:':::• 11 l,.ı.) i:':'!. 1 k C! ,.... k i::•. ı·· ::;;. :i. i"'; c::ı ~:::. i:':"ı. ı · k C:) ıT: i . ..l. :;;:: '.':'!h 1
' :i. r·; Cl \ : ı ... ı. } ı::-::· 

artt:ı.g:ı.n:ı. gi::izlemlemişlerdir. Korteksteki bu kalınlık far·:ı.n 

varm:ı.şlarcl:ı.r. TUmbr gelişen deneklerden 

sonraki 7.gUncle otopsi yaptıkları denekıerde zona 

retikUlarisin korteksin %61'ini oluşturdusunu (kontrol 

:.~u l · :i n i (k D nt ı··- o 1 ~:ı ı· .. · u b un cl i:':'ı :i. ~::;e :~(.::::::;;;: ·· ;::; i ı .. i :i. 

Si:iF' t;,·::\i'iı :ı.~:; 1-:::ıl''c:i 1 , ..... 

33 
ve ark. da 3,4-benzpiren ile tUmi::ir oluşturdukı-r 

belirgin olarak artmış oldugunu f ,•,••, ·"·.ı·. \ p ·: .. '.) ı: 1,.) .!. } ve bu artışı ~~n~ 

fasikUlatadaki hiperplazinin oluşturdusunu gi::izlemlemişl?'Dl~ 

~"-) 1 .:::ın cl :ı. ,;;ı ı··' 1 n ,;:~~ı :ı. ı···J.ı k cı, .... t ,;:·ı 1 .::ı !iii:':\~::. :ı. /\i(..'( c:: u t: .::ı::::ı :ı. , .... :ı. ::. 'J J. '' ı:::ı , ..... :::ı. ı .. ·: 1 .;::,.ı .. · .. 

(Tablo 6>~ adrenal gland kesitlerinde MlçUlen en b 

\il2 ;:ıc:lı·"·;:.:::n -"·-"~:ı. k cı ı· .. · tı:.-? f:: ~,, k <::ı.1 :ı. nl ::. k ı i::ı. , .... :ı. ı::ıı:;;: :ı.·:::; :ı. r .. : c! .:::·.r·ı ( ·r D.\:::· ::.c::. 8, J O) · 
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istatistiksel olarak anlamlı oranda daha tazla ını 

(p<O.O~;Tablo 7~9,1i). Kortekste zona glomerulozanın S-ADY 

grubunda kontrol grubuna oranla çok daha ince bir alan 

kapladıgını dolayısıyla kortikal hiperplazinin zona 

fasikiliata ve zona retikillarisin genişlemesi sonucu 

gerçekleştiBini sMzlemledik. 

cı ·:=• ı·- +· ı····, ı··· 2 6 Lt_ i ·' .... 1 

tilmbriln regresyona ugradı9ını izleyen Benton, tUmhrlerın 

gelişimi Uzarinde hangi adrenal hormonun etkilı oldugunu 

araştırmak ilzere ADX ten sonra deneklere kort~~~-~ aset !·· 
'··· '.' 

kortikosteron, DDCA ve aldesteron enjekte etmişt:r 

i< u :ı. :ı. <::•. r·ı cl :ı. 9 :ı. d u ~-~ :ı. a !""'d ;;;, k cı ı···. t :i. ;,:.~ c• ı .:::ı. ~::;c:· "!:.: ,:-,ı. t.: ·i '"' k u ı· · -!:; :i. k ··:· ::::. ·ı·.: c:: ı · ı ı , i ı :!. 1:.: !:::ı :i. ı··. 

dokunun resresyonunu durdurmuştur. 

Bı...ı u ö :.:~ı t:~ın d E?!J :i.'~,=: :i. k 1 i k 1 E~ ı··. :i. "i:; t.:ııTıi::i ı ··ı E! ı··· :i. r··; h:.;:: c:!. :ı. :!. k 1 E::· ı ·:i. ı··, c:! ;:.:·r·ı 

cl o 1 -:~y :ı. o 1 f.~.l:::· i ı :i ı···." Ci.i.rı k (.i. d F::<:) :i.~:;; :i. k ti .. i.ıni::)ı··· (".':!.· c 
' ... }1'• 

lerden farklı şekillerde etkilendigi hilinmektec:!ir . 

... ' . 31 ı;;. ı· k. 

ascite'' tilmhr hileralerinin kortj.zona nj.speten c:!uyar~ı~~ 

·:::;a ı··' k cııTı 1 C:\ ı···· ı a . . 1 '' t;.J ,::ı. :ı. k E·~ ı···. k :::•. ı···.~==:. :i. r··ı u·:::=. <::\ ı···· k c::• rn u >: ::.'.'.; (; '' rı :i. r··ı 
! ..... ' .•• ~~ .: ... 
ı-:.;,.,,;r· < • .- .L _..-, '!.' 

duyarlı cıldu9unu; Bischoff ve ark~ 3 ise ADX sunrasında tUmbr 

edilen gruba oranla daha fazla yavaşladıgını 



gbzlemlemişlerdir. 

Ayrıca ADX yapılan denekierde deri allogr0ftlarının 

belirgin olarak hızlı atıldıeını ve lenfoid organlarda 

hücresel deplesyon geliştiSini gdsteren çalışmalar da 

sonra lenforetikUler sistemi incelemeye ydnelmişlerdir 

1· .. 1 E:\ f2 1 !::; t 19 ~:;; ı G: a. r .. ı 1 ;,~. ı···.;,;, ~::; u.l::ı k u. t ,:,ı. n i· .. , :i. d ı···. (J k (:::< :··- t :i. -:::. C:) r .. ı (·:::' r .. ı .:.! C·' k '!:.: ;:;;:· :,::' c:i ::.·:' : · , .... ·< 

timusta gelişen akut involusyonu incelemiştir. Enjeksiyondan 

l::aybolmuştur. Birinci sUnden itibaren lenfositlerde tam ..... ~ 

deplesyon sbzlenmiş olup 3. gUnde kUçUk lenfositler tam3men 

kaybolmuş sadece dagınık halde bUyUk lenfasitler gbrUlmU 0 ~c 

timus boyutu belirsin olarak azalmıştır. 

ettikleri farelerle çalışmışlardıı·. Bir srup denege ADX bir 

gruba S-ADX yaparak timus agırlıgına, timustaki lenfasit 

tUmbral hUcre inekule ettikleri denaklerde ADX grubunda s ADI 

r"'('J' , ... ·j""' '!"" ... , .... ,.• 87 .,, .. , .... •"'1 ..... 
ı::: ... ···.<::\!"'\ \::ı ·., \:.::.' <::l ··." .. •· .. · l!ı:·::.' " 

24.-28. günlerde belirginleşen involusyonel degişikl~~ler 
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gdzlemlemişlerdir. B~nzer protoko1le gerçekleştirdıklerı 

d :i. !] f2 r· l::ı :i. r· ç: .;:,\ 1 :ı. ~;m ı:-:t cl ,:;t :i. ~::; F:.' + E:\ ı·"· c::· :ı. E·:· , .... :i. , ... ı t: :i. rnı . ..i. ·:::: L• ı··· .. i (\ ·.,.ı:::: r:::.l\1 (..''ı :ı. c..: ı,::! ı · i. (:) :i r .. , ' 

b.::,\ k m ı~; 1 .:.i i"·· d ı, ..... D n \-'E! c:! :i. ru::: :i. 

başlayıp 24. sUnde ilk degerierin %80-85 ine dUşt unu 

o (·-i·::- '1 PT] t':' ... l ·j '"' '1 E' ı··· d i t' ( 88) • •.:ı ......... -·' ı .... ll .. ..,. .. . .. . 

' 

.. ·· .. · .-·.··.· .·ı·. ,_· .. ·.·,· . .... · .. ·.) ı··· .·ı. ·.ı·. ,·,,, l"'ı '·.,/ •. -.,· .• ·• ,.·,·,·, ,·.-., .... · " 90 ll ı' ...• ı.·.· •.• • •• ·, 1 •• ···.) ·.ı·. ·,·,,,· . 1 . ,. ı • • ı .• ~ .• .. . ın a~cıser Karsınomu· nu 

inekUle ettikleri farelerde gelişen timus atrofjsinden 

cl E!ntatJE! A'C)X y ;;~pm :ı. ş.l ;:.ı. ı·"· c:! :ı. ı·"·. ·r Lı.ırı(-.:iı·"· :i. rı c.:ı\:: u. :ı. .:':\·:::.::,'onı...ı.r .. , c:\.;,:,,, ... , ı 7· c::.ı Ll rı ,,,, ... , , , ·.,,, 

ADX yaptıkları ve yapmadıkları denaklerin timus ve 

dalaklarını incelemişlerdir. Timus ag:ı.rlıgına, içerdigi 

lenfasit sayısına ve histolojik rizelliklerine bakarak ALX -

tUmdrUn yaratt:ı.gı timus involusyonunu tamamen engelieelisı 

sonucuna varm:ı.şlard:ı.r. 

tı:.:trni::i ı·'i::t:i. ...•... ! ....... . 
1;;;,1 '...1!;;;}1 ı 

da timus ag:ı.rl:ı.g:ı.nın ilk gUnlerden ıtibaren azaldıSını 

gdrmUşlerclir. Histopatolojik incelemede korteksteki 

hUcrelerde RNA içeriginin artması anlamına gelen 

saptamış1ardır. Daha sonra ise korteks hem boyut hem oe 

hUcrese:ı. içerik açısından kUçUlerek medulla oeıirRin hale 

Yaptı 8 :ı. mı z ç :::ı.l :ı. ~:;:.ını::•. d .:::ı '' t; :i. rrıu·:::; .::'\() 1 ı· .. · :ı. :ı. i:J :ı./ \/Lı. c: :...ı. t; .-::ı. n :ı., .... ::. :t. ::J .'i. ' ' 

p(0.05 ). Gelişen tUmbrlerin timusta 

89 
ı·· 



involusyona yol açtısını dilşUndilk. ADX grubunda timus 

ile kontrol grubu arasındaki fark, ADX grubu ile kont~~ 

srubu arasındaki farktan istatistiksel olarak çok daha i'2ı 

derecede anlamlı idi. Bu nedenle ADX in tUmrirUn timust~ yol 

Timusların histopatolojik deser·lendiı·iminde ise 

8-ADX grubuna ait timus kesitlerinde kortekste fagosi~ı~ 

;;:\ k t: :i. \/ i t e ~] i::i ·::::. t ('''-' i"' E11"l irı.:,·:ı. k ı··' c:ı + '""· j 1 i:':ll·"· b u :L u. ı ... , c:! ı... ı. ::~:i ı . ..ı. d :i. ! :: k "'' '!:.: :i. en :i. :.::·: :i. ç c:·' k 1:; :ı. , 

Akut involusyon olarak degerlendirilebilecek bu bulgu 

kortikal lenfositlerin yıkımının başlad:ı.Sını bel:i.rlemekted~r 

Yukarıda si::izU edilen diSer çalışmalardaki bulgular ışıgında 

bu olayın ilerleyerek sonraki aşamada~ tilmrirdeki b 

paralel olarak, timusta atrofi ile sonuçlanacagı 

c1l..'tşi.:trıU. 1 t0b :i. 1 i ı···. 
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f:":l CJ 1\l u c:: !. .. ('ı ı:::.: 

ku 1 :ı. ı::ı.n ı 1 c:l :ı. tl :ı. l::ıu. rx~ a :ı. ]. !:iif'nc:tdE\ d \·::::1"'1 i!!:: k :ı. E': i•"• i)'"; b i,.... k 1 <:::.ın :ı. i"'ı E:l. PıD X ( ;:::· i. ı. i.!"': c: .i 

srupta yer alan 10 sıçan), bir kısmına da S-ADX (ikinci 

grupta yer alan 10 sıçan) yaptık. Bu denekierin sag aya~ 

bilesine intraartikUler olarak 9,10-dimetil ! .··::· 
.ı. '.l .ı ••• 

benzantrasenin parafin yası içindeki %2'1ik solusyonundan 

o.:::: cc:: .. 1 ay ara ile 3 kez enjekte ettik. 

1- tlk enjeksiyondan 40 hafta sonra denekieri bldUrerek 

deneye son verdiSimizde denekierin %80'inde malign 

'1:; ı·· i::\ n ~::; + o ı··· m <::t ~:; y D n ~::ı ö ~=~ t i·:::: r· E·': , ... ı + :i. !:::• ı·"· c:ı , ... 1 :i. <::; '1:; :i. ::,.·· c::ı :=:=. :i. t :i. k !:.: ı:.:t in h ı · :L c:·• !"·· cı ı:-:::· :i. :i. ::.::. !:.: :ı. .. 

2- ADX yapılan denekierin 6's:ı.nda (%60l, 8-ADX yapılan 

komşulusunda tUmbr gelişti. ADX'nin tUmrir insidansını 

azaltt:ı.sı sonucuna varıldı .. 

3- S-ADX grubunda yer alan 2 denekte makroskol::ıik l::ıoyutt .. 

tUmdr saptandı. ADX grubundaki denekierin hiçbirinde 

makroskobik boyutta tUmbr· gelişmemişti. Bu nedenle ADX nin 

tUmbr selişimini yavaşlatt:ı.gı dUşUnUldU. 

f ı:~ ı··· k :::ı i::i ;;: :ı. ı::~ n ıTıt:,ı:::i :i. ( p >O. (i~.S) • Hı . ..t d ur· u. ın t i.:tn:(::'ı , .... :ı. E-' ı ·ir; !·: t:::•ı"·ı U.:.::: '/c:· rı :i. 

gelişme aşamasında olmaları açıklandı. 

5- Acirenal glandların agırlıkları yrinUnden S-ADX grubu ile 

k Ol'"l t i"·· o 1 ~:3 , .... u b u k<::\ ı···~;:; :ı. :ı. .:::•. ~) t :ı. ı·"· :ı. :ı. ci :ı. ~i :ı. r·ı cl D. H .... (:i D:>:: (.::ı ı ··ı...\ b:...\ n c!.:::'<. .:::ı. c:!, .... c·::·!"'; -:':':i. 1 

gland as:ı.rlısının arttı9ı gUzlendi. Aradaki fark 



bUyük çaplar ve korteks kalınlıkları açısından S-ADX ve 

kontrol grubu karşılaştırıldı. S-ADX grubunda saptanan 

ro 
\j() 

deserler kontrol grubundakilere kıyasla istatistiksel olar~~ 

Etr .. ılamlı oı····z,;ı.nc!<::l -f<::l:i~li::•. ic:l:i. (p<:ı:::ı.01). 

7- Adrenal gland korteks kalınlısının S-ADX grubunda kont~~-· 

fasikUlata ve zona retikUlarisin hipertrofisi sonucuydu. 

8- Timus asırlıkları açısından her Uç grup birbirleriy!e 

k :ı. y· ct!::; ı an cl ı !~1 :ı. l'"ı cl E.t ~:ı ..... Pı D>: vF~ rı D\ (J !"'ı... ı. F' 1 i':l ı · ı ı·: c:i i:':'ı. k :i. cl , ·· ı ·:. ,,. :~ ı··. : ~ ··, ·: . ~ :··, 1:.: ı ·.c:= :t. 

u i'' u h u n ii:•. !;j ö j·"• t:::· cl Lı.~; ij k Ci 1 d u n 1...\ (_:,: h :c:~ :L (?:;• l'"ı cl :i. " ü i ... i. + -:':':'•. , .... k :i. ·;:;:. i:, i':\ '!:.: :i. ·:::; -1:.: :i. ! :: ::::. (':·· 

olarak anlamlı ıd:ı. <F (2.29)=3.59 ; p(0.05> ·r :ı. ıTiı . ..ı.:::~ 

asırlısının ADX grubunda S-ADX grubundaki kadar dUşUk 

olmaması ADX'nin timusta uelişen involusyonu engellediSini 

9- Timusların histopatolojik deQerlendiriminde S-ADX grubuna 

makrofajlar dikkatimizi çekti. Bu bulgu timusun akut 

involusyona usradısı şeklinde yorumlandı. 

ı ! 1 .. ~ :. i :!. '\ (:'~! ·ı ... · ...... . 

duruldu. Bununla beraber daha bUyük boyutlardaki tUmdrler\e 

olacası kanısındayız. 
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Bu çalışmada albino Wistar cinsi~ 7 haftalık, erk0k 

,, :!. ı.:>·· 

dimetil 1~2-benzantrasenin parafin y ı ıçindeki %2'lik 

solusyonundan 0.2 cc. intraartikUler olarak, birer ay ara l!P 

son verildiSinde hayvanların %80'inde malign transformasyon 

gosteren fibrohistiyositik tUmdrler selişti. AD! grubunda 

gelişen tUmbr insidansı (%60J S-ADX srubuna (%100l oranla 

dUşUk düzeyde idi. Her iki srup arasında gelişen tUmdr 

boyutları açısından istatistiksel olarak anlamlı bir fark 

l::ıuli...ll""ıEı.inö:\dl (p)O. 0:.'5). ~::l·····('ıÜX r:_ıı····t.ı./::ıuc·ıc:ie; kc:!r·ıtı····c::<:t ;_:_:)ı··'ı...i.l:::ıi...I.I'":Eı. C::ı!""-:::.::.ı.-:: 

Er. ı::.ll"' f~' r·ı i:':\ 1 u :ı. ı::ı. n d a !3 ı ı··' :ı. ı (;) :ı. l'"ı ı r--ı "''· ı· .. · t t: :ı. J :ı. ( ı:::· < () • •.J :!. ) \/ \·::-' .:,:i. ci ı·"· r.:-:· i'": ,,,.,_ 1 

k cı ı··' t: :i. k cı l h :i. ı::ı e} 1"' p ı cı :::: :i. ı:.ı l':.~ :ı. :i. !_;:; t :i. ~:.:ı :i. < ı::; < O .. (; :ı. :: <;J •'::'ı ;::: :ı. \""ı· .. , c:! :i. • ·r :i. m u. ~'''· 

asırlıs:ı.nın hem ADX hem de B-ADX grubunda kontrol grubJna 

oranla anlamlı oranda az olduGu saptandı <F<2.27l=3.59 

p<0.05). ADX grubundaki degerlerin S-ADX grubundaki kadar 

dUşUk olmaması AD/'nin timusta selişen involusyonu 

engelledigi şeklinde yorumlandı.Timusların histopatolojik 

olarak incelenmesi sonucunda 8-ADX grubunda akut involusjona 

ait bulgular gMrUldU. 



70 

1·····CUTHPıN F( .. E;. •ı I<I...Jt•lrıF;: \l .. ~ PU:t:: J !'··!b H .. L ... :: ::-:.:ı::::ıhl:;; :i. r··: ':::. F:·.:::. tı···ıc• :L u::.::.ı i c E::,;-;_<:;;.::.::: 

1989, pp.239-305~ 1373-7~ 

~?·····1< I UHf."il\11:::: ... J .. 1''1 .. :: (~ir·ı c:l e ı·· s:;or .. ı ·· ~::; F' "'' t.: ı···: cı J CJ(J :/, <U 1:.: h ı:::: cl , 

Cc:ı,, bt. Louis, 1985, pp.546-49, 1351-58 

3-EHHAN Y.:Neoplazi Ders Notları. Ege Univeı sitesi 

FakUltesi Temel Tıp Bilimleri BMlUmü Patoloji ABD, Garnov 

4-dZKf."iN A.U.,BULAY D.~TUmbrler. Ankara Universitesi 

F <::ı. k U. 1 t f.:! !:::. :i. 1"1 a t h a. ''''· !::, :ı. .1 Pı r .. ı k <::\ ı··· . .::'ı , :i. 9 El (i ... ·:::: .. ::=:;O ····· ::=:; "? 

(6th Ed .. ). (1pplf.·?tc:ır .. ı ;::ınci !... .. :::\f .. ıFJEc' . .t i .... ı~::;;r·ı .. , :tc;;:::;::·/ .. , , ......... LU/::o·····.:::;.-

Ankara, 1987, s .. 96-98 

7 ·····1 .... Pıl""l Cl 1'-1 E .. I;J • , DI< U ı:::.: Z (~ıl< 1···1 . r·'l .. , !<!....E I f\! E~ .. :: T" h ı::.:· L.. y· :n ı:::o :· .. : C• c:: • · i:.: ı::·:·:· 

BALB/C Mice. Int. J. Canc::er 10: 581-BU, 1972 

8-BULAY Cl.:HUcre Zedelenmesi, 

tltihap, tmmunite ve Timus Hastalıkları. Ankara 

Universitesi Bas:ı.mevi, Ankara, ··:····:ı· ...... , /l 
.. :ı •. ı ,,; ...... ' 

9-FELDMANN M.,BASTEN A.~The Relationship hetween Antigenic:: 

Structure and the Re9uirement far Thymus Derived Cell~ in 

the lmmun Response. J. Exp. Med. ı ::::; ·<l :: :ı. (i::=:; ..... :ı. ') ;ı ·ı c:: .. 7 ·ı 
.ı. / .' .ı. 



7 ı 

10-PDLLACK S.,NELSDN K.:Early Appearance of a Lymphoid Armin~ 

Factcr and Cytctoxic Lymph Node Cells after Tumc~ 

:!. 1. .... ·J···ICJI .... DI::::f\1 1···1 .. ·r .. ,1 1< 1 ı::çcı··II\IE:.Fi: /·1 ... , I·IE:Fi:üE:h:i··lf.'il'.l r::: .. . \3. :: :;:;e;::· c c:• n d .ı. ı·'y c;,! i ·ı ·· 

Mediated Cytotoxic Response to Syngeneic Mouse Turnar 

12-RDSAI J. 1 LEVINE G.D.:Tumors of the Thymus .. Armed Forces 

\Jt:!r-·1<:\!:.:J·ı 1?66,1 pp. :1.(:, .... ·:1.7 

14-HAELST U.V.:Light and Electron Microsc:obic Study 01 the 

Normal and Pathological Thymus of the Rat I .. The Normal 

Thymu~::;. 

15-GAD P.,CLARK S.L.:Involution and the Regeneration of the 

Thymus in Mic:e Induc:ed by Bacterial Endotoxin and 

by Quantitative Histology .:::ı.f"ı d ı:::: 1 C' c: t: , .... c:.ı n i'"'l :i. c :··.ı:::;·:;:;. c ı::::ı:::; \/ • ;-., .... T 
j···l!ii ı: ,_ .. " 

122: 573-606, 1968 

16-TAYLDR R.B. ,WDRTIS H. H. :Thymus Dependenc:e of Antibody 

Response: Variation with Dose of Antigen end Class ot 

Antibody. Nature 220: 927-28 1 1968 

:1. 7 ..... PET ı::: F( b L ... J' • ,1 ı< E:!.. .. !.. .. Y 1 .. ·1 • :: T l"ı c:· I n + 1 ı . ..ı.c~ i'"ı c e c::ı + ::::; t.: , .... c:· :=:; ·:::; .;,,.,_ r .. ı ı:::i i::>t: i" ı·:.~·::::·~:::· 

Hormones on the Transplantability of a Non-Immunogenic 

18-SELYE H.:Thymus and Adrenal in the Response of the 

Drganisms to Injuries and Intoxications .. Brit. J. -~G 

17~ 234-48, 1936 (21 no'lu kaynaktan 

<::i.ktı::\ı· .. ·ı lrn:ı.~~;tı r'.) 



72 

19-HAELST U.V.:Light and Electron Microscobic Study of the 

Thymic Involution. Z.Zellforsch. 

20-ZIYLAN Z.: Timus ve T hUcrelerinin gbrevleri. Sermet 

i"i;:;,tl::ic:\i::\~:;:ı. ·ı :t~:;t;:,ı.nbul •; ı').//::. 

21-KAYAALP O. ~Rasyonel Tedavi YbnUnden Tıbbi Farmakoloji C'' 

22-KAZANCIG1L A. ve ark.:Fizyoloji Cilt III. Sanem Matb0~~~, 

Cc::• .. ·ı F'h :i. l ;:,ı. cl ı:':! l F" ı···ı i i:~ .• ~ :1. 'i7. 6) 

23-BISHDFF F.~MAXWELL L.C.:Hormones in Cancer V.The Eifect ~ 

Glandular Extirpation upon the Growth of TransplantablP 

Tumors. J. F'harm. and Exper. Therap. 46: 51-58, 1932 

24-INGLE D.J.,BAKER B.L.:The Effect of Adrenalectomy ın the 

25-SLAWIKDWSKI G.J.M.:Tumor Development ın Adrenalectomized 

Stress. Cancer Res. 

t;l :i. c: f:: • Cancer Res. 22: 1220-25, 1962 

27-ALEXANDROV K.,VENDRELY C.,VENDRELY R.:A Compcra~ıve Study 

of the Action of Carsinogenic Substances on the RNA 



73 

28-COOMBS R.R.H.~CASTRO J.E.~SELLWDOD R.A.:Adrenal 

Hyperplasia in Rats with Walker Carcinosarcoma 256. Br. ... 
.. .i·' 

~::ı u 1''!]. 6 :ı. :: :1. ~~;b-····40 ~ :ı. 9'/' f.J 

of Immunogenic Tumor Growth by Adrenalectomy in a 

Syngeneic Murine System. Cancer 55: 760-65, 1984 

30-BUINAUSKAS P.,McDONALD G.O.,COLE W.H.:Role of Operatıv 

Stress on the Resistance of Experimental Animal to 

Inokulated Cancer Cells. 

31-MDDRE G.E. KDNDO T.,DLIVER R.J. :Effects of Cortisone in 

Tumor Transplantation. T 
~.i ll /'"•.IE(t. 

:ı. 097 ..... :ı. :ı. lo' :ı. 9t:J) 

32-MDDRE G.E.,DWEN J.J.T.:Experimental Studies on the 

33-MIZUNO D. et al.:Host Defence against Cancer and its 

f:ll .. ·ı C:tin .... ·C:lp E.· 1···,:.:~ t i::~ d F~a -1:; •::; D\:?E:\1 ·:i. i" ı ~:J Ch E·'rn :i. c:: <::ı. 1 J y Ir .. , c:! : ... tc:: t::~c:! Tı...ı.cnc::; ı-~::' .• 

University Park Press, Tokyo, 1975, pp. 145-153 

:::r.:.ı. ..... (::-Ji...JI....I"IE: :zun ı.... u r::::. : B<':;.!J :ı·::;; :ı. k :ı. :ı. ·J :ı. r .. , ·r c~rnE:' ı :ı. ı:::: 1 ·:i. \ '?. i::!.::;;.:::; k ı :ı • u~':. t: ;:::~::: 

degradation of 3,4-benzopyrene in the Cultures of Normal 

and Neoplastic Fibroblasts. Uı·:i."i.;. . .. T. Cancer 21: 566-7~, 



74 

36-FLECHER J.W. ~SYDNOR K.L.: Carcinosenicity of Derivatives 

::::; :L :: 

:1.9~51-···'.:j.ıl '! 197 :ı. 

37-DUNCAN M.E.,BRDOKES P.:Metabolism and Macromalecular 

Binding of Dibenz(a,c)anthracene and Dibenz<a,h>anthracenc 

38-TS'O P.O.P.,DIPAOLO J.A.:Carcinogenesis Part A. Maı eel 

Df:~ k k t.·2ı·· I rı c:. , (.!t:::v\ı Y cı ı·-· k,, :i 97· .q, pp. :i.:::::~.":;-- :i~:':.;~:;:: ·ı .. :::.::.i·····::?.!.\/ 

Sarccımas. Caı-ıcer 19: 1901-8, 1966 

40-SAKAMOTO K.~Malignaı-ıt Fibrous Histiocytuma Induced b· 

Intra-Articular Injection of 9,10 ·dimethyl-1,~ 

benzanthracene in the Rat. Cancer 

PF'. 4~'5--·h :1. 

42-RDSAI J.:Ackermaı-ı's Surgical Pathology Vol. II. (7th Ed. j 

The C.V. Mosby Co., St. Louis, 1985, pp. 1560-h4 

43-ENZINGER F.M.,SHARON W.W.:Soft Tissue Tumors (2nd ~J .. 

The C.V. Mospy Co.~ St. Louis, 1988, pp.223-300 

44-FU Y.,GIULIO G.,KAYE G.,et al.:Malisnant Soft Tissüe 

Histiocytomas>:General Considerations and Electran 

Microscopic and Tissue Culture Studies. Cancer 35~ ···;.·. ''''ı .. ''• 

..... c:····-:-- ::::;ı,, 



75 

45-MII Y.,MARUAYAMA H.,MIYAUCHI Y.,et al.:Experimental 

Studies on Malisnant Fibrous Histiocytomas in 

Rats:Production of Malignant Fibrous Histiccytomas by 4-

hydroxyamino9uinoline 1-oxide in Bone of Fischer 344 

Strain Rats. Cancer 50: 2057-65, 1982 

46-WODD G.S.,BECKSTEAD J.H.,TURNER R.R.,et al.:Malisnant 

Fibrous Histiocytoma Tumor Cells Resemble Fibroblasts. 

47-LAWSDN C.W.,FISHER C.,GATTER K.C. :An Immunohistoch0mic~ı 

Study of Differentiation in Malisnant Fibrous 

1· .. 1 :i.~::; t :i. c:ıı::: >lt c:ıın<:ı.. 1···1 i <:;; t C:• p -::il t; ı···ı D ı o 8 :;/ i. :!. :: ::::: 7 ı:::_; •.... H:::~: '·' :L C) u :? 

ı:ı.EJ·--I'"IE:ı::çı<Ul•J L. F' .. , ı:::· n I Cl···l ... T. C. •.ı bi.. .. IF"!< Il\! 1"-'1. ·.ı ı:o::: t: .:::ı. I • :: : .. ..! 1 !:.: (·.:::ı.<;::.-!:; ı····:.._;_ c: • :.ı t • c,+ 

a F:i.broxantc:ısarcoma (Malisnant Fibro:.antomal. Canc::er 2H: 

::=:; 1 ~;;::·····H~::; '·' :1. 9 7 :1. 

49-SPJUT H.J. FECHNER R.E. ACKERMAN L.V.:Tumnı s of Bone and 

Cartilase (Suppl.l. Armed Forces Institute o+ Pathology 

l>.J Eı. ~::; ı· .. ı :i. r·ı ~:_:ı t c:• n ·.ı :l 9 H :1. , ı::; p • :1. ..... :!. \3 

50-HELI....STROM I.,HELLSTROM K.E.:Studies on Cellular Immunity 

and Its Serum-Med:i.ated in Moloney-Virus-Induce0 

52-CURRIE G.A.:Cancer and the Immune Response (lst Ed.) 

T. and A. Constable Ltd., Edinburg, :1.974 



76 

53-MIZUNO D., et.al.cHost Defence against Cancer and Its 

F'cı tE' nt :i. at :i. on J n Eı r-un n ı:::• ı-··. 1<. ·r .. ~ ("" t .. ,,,,_:ı .• (ı:::: cı .. ) :: 1 .... >'U iF')" .. , ne: y t 1:::. ···· 

mediated Cytotoxicity: Mechanism and Relationship to Tumo~ 

Immunity. University Park Press, Tokyo, 1975, pp.43-53 

54-KAISERLIAN D.,SAVIND W.,BACH J.:Studies of the Thymus in 

Mice Bearins lewis Luns Carcinoma I .. Thymic Natural Killer 

Cell Activity in 3LL Turnar Bearing Mice. 

80: 187-97, 1967 

55-HERBERMAN R.B.,NUNN M.E.,HDLDEN H .. T.,et .. al.:Augmentation 

af Natural Cytotoxic Reactivity of Mouse Lymphoid Cells 

Cancer 19: 555-64, 1977 

56-HERBERMAN R.B. ,NUNN M.E.,HDLDEN H .. T.,et al.: Augmentation 

af Natural Cytotoxic Reactivity of Mouse Lymphoid Cells 

against Synseneic and Allogeneic Tumors 

:ı: :ı: • C ha ı· .. · a c:: tE!, .... :i. ;;: ,:;,_ t :i. u ı--·; c• f ı::::+ + ı:-:::· c t: c::ı ,... c. F: :ı. 1 -:;:; • :ı: ! .. ı t: • . .. J .. C::: .:::•. r--ı c::\:-::·,.... .i. i.. 

in the Host Defence against Cancer. University ı:::ıi.''•ı;;;:'::·::::· ,. 

,. 

58-BDSTRDM S.G.,HART W.R.:Caıcinomas uf the Ceı·vıx with 

Intense Stramal Easinophilia. Canc::er 47: ~RR7 93, 1981 

~:.:;9-----L .. Clt,,JE D. '! JDH IZ Z U J. '! 1---IUT'T i"l. H. h:. :: ·rı..ıirıc•ı ···--·(\-::::.~:::uc: i. :::•. t <:·d 

Eo-:::; :i. ncıph :i. ı :i. a: Pı F<E·2\' i r.:-:~·\.t. . .. J. c::: ı :i. r--ı. F'<::ı ti·iu :ı.. :::::;;:: :: 1 :::::lı.::::: .... ::ı. u, :L (;;:·u :L 



77 

60-LOWE D.ıFLETCHER C.D.M.,GDWER R.L.:Tumoı -Asscciatcd 

Eosinophilia in Bladder. J. Clin. Pathol. 37: 500-502, 

61-LDOI L.:Tumor-Associated Tissue Eosinophilia in 

Nasopharyngeal Carcinoma.A Pathologic Study of 422 ~rimary 

and 138 Metastatic Tumor. Cancer 59: 466-70 1 1987 

62-ERKDCAK A.:dzel Histoloji C2. baskı). Ajans TUrk Matta~~: 

(\r"ıki::\1···<:\ı :1.97:::::,1 ~::;. 6~;:::·····6U .. , :!.07·····:1. :ı..q. 

6 :~r, ·····1< Pı Y ı!::ı 1 .... I H • : :ı: n ı::; a. n E m b ı··· :i. y cı 1 C• :! :l. ~'; :i. • U L\ ·v· E!!"": l< :i. -!:.: .;,:'. F' f".·' J :i. '.ı (:·,n k .;::ı. : · <"::\ '·' 

:ı. c?77, ~::: .• ı o :ı. -···ı o:.?, :ı. 40-···4~:;;-: 

h·LI. ·····CJD(;I::ç :1: .. \1. : Pın ·ö:'\ t cı en :i. Dt;;• ı····~::; l< i t; i::ıl::ı :ı. [:i. 1 t ~.?.. ( 1 O. h.::,\·::::. k ::. > • 

65-GDLDSTEIN G.,MAC KAY I.R .. ,WARREN H.:The Human Thymus. 

Green Ine., St. Louis, :1.969 

66-EWIJK W.V .. : Immunohistology cıf Lymphcıid and Ncın-lymphoid 

Cells in the Thymus in Relation to T Lymphocyte 

Am. J. Anat. 170: 31:!.-30, 1984 

67-MASUDA A.,NISHIMUTO Y .. ,MDRITA T.,MATSUYAMA M.: 

Dexamethasone-induced Changes in Morphology and Keratin 

Drsanizaticın of Rat Thymic Epithelial Cells in Primarv 

C U 1 t U ı··· E2 • ı:::: :·~ p " C('~ 1 l F< E!·;:::. • 1 h Cı :: ::::;li ::::; ·····ı.'.'.'.:::.':; :ı :!. c;; H :::.'.i 

6 fl····· !::; 1··1 n RF' . .J • C! " '1 c ı:~ cı u~::; E: D " f.'iı • 'i F' u ı::;.: ·r :ı: 1.. .. Ci :c:ı • ·r . :: c::ı rı t D :::;ı ı:;:: 1'": \/ .,;:ı !"ı ci 

Resulation of the Immune System. Arch. Pathul. Lab. Med. 

:ı. :i. :J. : 11. ()(:;····· :1.:::: ') :1. C_;i(;J/ 



78 

69-SCOLLAY R.G.~BUTHER E.C.,WEISSMAN I.L.:Thymus Cell 

ı•ı :i. ~J , .. ,<:ı t :i. cı r"ı cı u <::l n t :i. t ;;:ı. t :i. v· E' Pı·:::; p t::~ c: t.: ~'''· c::ı + c:: c: ı lı.;, :ı. ,.,,,_ ı· · ·r t , .:::• + + :i. c. + ı .. c::ı ı rı 

the Th ymu s.; to t; , ... ı F!: r::·r:.·ı··' i. ı::ı l"ı t::.· ı·"·y :i. , ... ı , ..... ,:i. c: ı:-:·:·:. Fı . ..ı. ı· .. ·• . .. .ı .. I iT'ııTıı . ..ı.ı .. ·ı ı::::ı :ı. • ::.ı:::: 

~.?:ı. o ..... ı E:ı, :ı. ctr::ıo 

70-HSU S.,JAFFE E.S.:Phenotyp:i.c: Expression of T Lymphocytes 

in Thymus and Periphera:ı. Lymphoid Tissues .. Am. J .. Pathcl 

121: 69-78. 1985 

71-GREEP R.O.~ASTWOOD E.B.:Handbook of Physioloqy Sec.7 

Vol.4~ Part 2. Baltimore, The Williams and Wilkins 

Cc:ımr),::ı.ny ,1 197~':5 

72-HARRISDN D.E.,ARCHER J.A .. ,ASTLE C.M.:The Effect of 

, ... ,yp o p h y· s:; E~ c: t o my· n r"ı ·r h y m :i. c: (.\~:.i :i. n (_:_:_i :i. , ... ı ı··' i :i. ı:::: c:· .. ..J .. I ;"i'i ıTı ı...ı. r·ı u ::. . :i. ::.:: c:· 

73-ARAS K.~ERSEN G.:Tıbbi Biyok:i.mya: Hormunlar .. Ankara 

u n j_ 'v' E? ,.-.s. :i t: E~~:; :i. T' :ı. p ı:::· i::\ k i..i :ı. t f::' ·:::; :i. , ..... , <::ı. t h D. iii\·:::; :ı. '! ('ıl"'ı k -::il. J"• .:::ı 'i :ı. "/ ·:.:x ,::i. 'i ::::. " ::::.ı (:: 

74-NAGASAWA H.,YANAI R .. ,NAKAJIMA Y .. :Response to Adreno-

ovariec:tnmy and/or Pituitary Graftins of Carcinogen-

induc:ed Mammary Tumers in Rats with Different Growth 

75-SANTE R .. J.,WORGUL T.J. ,SAMOJLIK E. ,et .. al. :A Randomized 

Trial Comparing Surgic:al Adrenalec:tomy in Women with 

Advanc:ed Breast Cancer. N. Eng. J. Med. 305: 545-51, 1981 

76-STEFFEN J .. M .. ,MUSACCHIA X.J .. :Thymic Involutiun in the 

Rec:eptor Content. Aviat .. Space Environ. M2d. ::::: "'7 " 
· ... }/" 



79 

77-RDCHA 8. :The Effects of Stress in Normal and 

(:ı dı···· ı::~ n i::\ :ı. E:• c t cı ın i ·z t=:2 cl f·'l :i. c:: E! .. L ı..tı···. .. J. .. :ı: rıı rrı ı... ı. r·ı u 1 .. J ı::_'; :: ' :!. ::::: :ı. ·· · : :~: ::.'', ., 1. ·:)C::'.''. 

78-PACIOTTI G.F.,SKWERER R.G.,TAMARKIN L.:Diffeı enti~l 

Response of Rat Splenic Lymphocytes ta Short -term and 

Lons-term Neuroendocrine challenges: Passible 

Desensitization of the Cellular Immun Response ta 

Ccırticosteroids. J. Neuroimmunol :1.(::.:: 

79-HIRAMDTO Y. ,SIGUMACHI K.=Effect of Glucoc~rticaid 

Deficiency after Adrenalectomy on Antiturnur Immunity 

C iOI n c E· f' :ı: m m ı...t n o l , I rn ıTı u n o -1:; ı· ·ı E· ı···. • :.-::: ~':.'_; :: :!. ':.::_; ·7 ·····(:;.ı::: ı ._, :ı. c;:· H·:_:;· 

80-CDHEN I.R.,STAVY L.,FELDMAN M.:Glucocorticoids and 

Cellular Immunity in vitro Facilitation of the 

Sensitization Phase and Inhibition of the E~fector Phase 

of a Lymphocyte Anti-fibroblast Reaction. J. Exp. Med. 

l ::::: ~_? :: :1. () ~.=.:j ~7.i ····· ~.7 () '} 1. Cf ·:? () 

El1·····U'Tf.)VY L. , • CCJI···IJ::::l\1 I. Fi •. 1 F'Fl .J)I""l(ıf·· .. J 1"1. ::b -1:.: :i. mu. 1 Eı t :i. ı::::; n c:+ F:;;;-, t 

1.... y ınp h OC: y t E• p ı···. D 1 :i. -f-E! ı····<::i t :i. C:ıl""ı h y J···i ~y' d ı··· C:• C:: U!·"· t :i. ·:;:;C:) i'"; ı:-:" ci : . ..ı. l · :i. 1'"• (.J '\..:\·;c: 

Induc:tiun uf Cell-mediated Immunity in vitro. 

El2-GRIDLEY M.F.~Manual uf Histologic: and Spec:ial StainlnJ 

·re:? c:: h n :i. c: ~5 ( :.? n c! E: ô • ) • ıvı c:: Ci ı· .. ·,:;·,, w ı .. -ı :i. :i. :ı. ı:::: c:ı C) !-:: C C) ı-ri:::: .:,:<.n y '·' 1 n c .t ._, !'-·./ı:':' r.·.f 

York~ 1960, pp.28-29, 66 

El3-SMITH A.ıBRUTON J.:A Colour Atlas uf Histological Stainins 

Tec:hnics. Wolte Med. Pub. Ltd., Londun, 



80 

84-HUGGINS C.,GRAND L.C.,BRILLANTES F.P.:Mammary Canesr 

Induced by a Single Feeding of Polynuclsar Hydrocartons 

and Its Suppression. Nature 189: 204-207, ·ı 0::::>..:" .. •! 
.!. /' ..• .'.i. 

85-MARUYAMA H. ,Mil Y.,EMI Y. ,et.al. :Experimental Studies on 

Malignant ~ıbrous Histiocytomas. II.Ultrastructure of 

Malignant Fibrous Histiocytomas Induced by 4-

CHydroxyaminol-Quinolins 1-0xide in Rats. Lab. 

:1. H7·····9El 'J lCJEi::::: 

/lt''' 
'··i· C= 

86-MARTIN M.S.,HAMMANN A.,MARTIN F.:Gut-associated Lymphoid 

Rat: An Histological and Immunoenzimatic Study. Int. J. 

Cancer 38: 75-80, 1986 

H7-EDWARDS A.J. ,SUMNER M.R.,ROWLAND G.F.,HURD C.M.:Change n 

Lymphoreticular Tissues during Growth uT a Murine 

Adenocarcinoma.I.Histology and Weight ot Lymph Nodes 

Spleen and Thymus. J. Nat. Canesr Inst. 47: 301-11, 071 

88-EDWARDS A.J. ,ROWLAND G.F.,BUMNER M.R.,HURD C.M.:Change in 

Lymphoreticular Tissues during Growth of a Murine 

Adenocarcinoma.II.Nucleic Acid Content and Bynthesis in 

Lymph Nodes, Spleen and Thymus J. Nat. Canesr Inst. 47: 

:::.:ı. ::::.---::::o... :ı.ct71 

89-ROWLAND G.F.,EDWARDS A.J.,SUMNER M.R.,HURD C.M.:Th}mi 

Dependency of Tumor-induced Immunodspression. J. Nat. 

90-KAISERLIAN D.:Studies of the Thymus in Mice Dearing Lewis 

Lung Carcinoma:III. Possible Mechanisms of Tumor-induced 

Thymic Atrpphy. Clin.Immunol. Immunopath. 32: 316-25, 1984 


