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I. PROJENİN TÜRKÇE ve İNGİLİZCE ADI ve ÖZETLERİ 

 

Kronik Enzootik Hematüri Sendromu; sığır yetiştiriciliğinde ekonomik kayba neden 

olan bir hastalıktır. En önemli nedenlerinden biri doğal bitki örtüsü olarak yetişen 

eğreltilerin bulunduğu bölgelerde hayvanların bu bitkiyi sindirim yoluyla 

tüketmesidir. Yapılan çalışmalarda ülkemizde özellikle Karadeniz ve Marmara 

Bölgesi’nde bulunan eğreltileri tüketen sığırların sidik keselerinde hastalığa ilişkin 

bulguların görüldüğü saptanmıştır. 

Bu çalışmada, Karadeniz Bölgesinin il ve ilçelerinde bulunan sığırların sidik 

keselerinde histopatolojik olarak saptanan neoplazik (tumoral) ve neoplazik 

(tumoral) olmayan bulgular değerlendirilmiştir. Karadeniz  Bölgelerindeki bazı 

illerde (Ordu, Samsun, Sinop, Kastamonu, Bartın, Zonguldak, Bolu) bulunan özel ve 

kamu kurumu mezbahalarında kesilen sığırların sidik kesesi mukoza epitelinde 

rastlanılan lezyonlar histopatolojik, immunohistokimyasal ve elektronmikroskobik 

olarak değerlendirilmiştir.  

Anahtar Kelimeler: eğrelti, sidik kesesi, sığır 

 

II. AMAÇ ve KAPSAM 

 

Dünyada Brezilya, Çin, İtalya, Japonya, Portekiz, Türkiye,Yeni Zelanda gibi 

Ülkelerin kimi bölgelerinde  doğal bitki örtüsü olarak yetişen eğreltileri uzun süre 

yiyen sığır ve mandalarda Kronik Enzootik Hematüri olarak tanımlanan sendrom ile 

karşılaşılmaktadır (Borzacchiello ve ark., 2001; Carvalho ve ark., 2006; Dawra ve 

Sharma, 2001; Lioi ve ark., 2004; Özkul ve Aydın, l996; Pamukcu, 1957; Peixoto, ve 

ark.,2003;  Smith ve Beatson, 1970; Xu, 1992). Kronik enzootik hematüri olguları 

klinik olarak hematüri, ile karakterize olup, bu bulgu  zaman zaman görülür ve kalıcı 

olarak dikkati çeker, ayrıca anemi ve zayıflama da görülür (Smith ve Beatson, 1970; 

Carvalho,ve ark.,2006).        

    

Eğreltiler toksik maddeler içermekte ve bunların uzun zaman sindirim yoluyla  

alınması sonucu 2 yaşın  üzerindeki sığır ve mandalarda, anılan  sendrom 

oluşmaktadır ( Özkul ve Aydın l996; Pamukcu, l974, Peretti ve ark., 2007). Anılan 



sendromun rastlanıldığı bölgelerde eğreltinin değişik türlerinin; örneğin, Pteridium 

aquilinum, Pteridium esculentum, Cheilantes sieberi, Cheilantes farinosa,Christella 

dentata,Polystichum squarrosum,Dryopteris juxtaposita, vs  gibi bulunduğu 

belirtilmiştir (Dawra ve ark.,2002; Smith ve ark.,l989; Somvashi ve ark.,2006).  

 

Eğreltiler içerisinde ptaquiloside, quersetin gibi maddelerin bulunduğu ve bu 

maddelerin, karsinojenik, mutajenik ve klastojenik etkiye olduğu saptanmıştır 

(Borzacchiello ve ark. ,2001; Peretti ve ark., 2007). 

     

Kronik Enzootik hematüri olgularında, sidik keselerinde  neoplazik olmayan bulgular 

olarak, kanama, sistitis; epitelde hiperplazi ve hidropik dejenerasyon görülmektedir. 

Ayrıca  neoplazik bulgulardan mezenşimal kökenli (hemangiom, hemangiosarkom, 

fibrom, miksom )    olanlarının yanında epitelyal kökenli (papillom, transisyonel 

hücreli kanser) olanlarına rastlanılmaktadır (Carvalho ve ark., 2006; Pamukcu, 1957; 

Özkul ve Aydın, 1996).  

 

Histopatolojik olarak görülen bulguların değerlendirilmesinde ve tanılarının 

kuvvetlendirilmesinde immunohistokimyasal yöntemlere başvurulmaktadır. Epitelyal 

kökenli olan tümörleri saptamak amacıyla sitokeratin 7 (KRT7) ‘ nin kullanıldığı ve 

görülen pozitifliğin diffuz sitoplazmik olduğu bildirilmiştir (McKenney ve Amin, 

2005; Ramos-Vara ve ark., 2003; Chu ve ark., 2000). Yapılan çalışmalarda; üriner 

sistem epitellerini boyamak için ise UPIII kullanılmış ve özellikle hücre membranın 

kuvvetli boyandığı bildirilmiştir (McKenney ve Amin, 2005; Roperto ve ark., 2005; 

Ramos-Vara ve ark., 2003; Ambrosio ve ark, 2001).  

 

 

 

 

 

 

 

 



III.  MATERYAL VE YÖNTEM 

 

Kronik enzootik hematuri olgularının bulunduğu bölgelerdeki İl ve İlçelere (Ordu, 

Trabzon, Giresun, Samsun)   gidildi. Gidilen bölgelerde Tarım Bakanlığı’na bağlı 

kuruluşlarda (Tarım İl ve İlçelerde) çalışan Veteriner Hekimler ve ayrıca o 

bölgelerdeki serbest Veteriner Hekimlerle anılan sendrom hakkında bilgi 

alışverişinde bulunuldu. Ayrıca Kamu ve özel sektöre ait mezbahalardaki çalışan 

Veteriner Hekimlerle de temasa geçildi. 

 

Makroskobik İncelemeler  

 

Mezbahalarda kesim sırasında 3-5 yaş arasında bulunan kronik enzootik hematürili 

hayvanların lezyonlu sidik keseleri temin edildikten sonra her biri numaralandırıldı 

ve lezyonların lokalizasyonları, adedi, şekli, rengi, kıvamı, büyüklükleri not edildi ve 

makroskobik fotoğrafları çekildi.  

 

Histopatolojik İncelemeler 

 

Sidik kesesi örnekleri Patolojik inceleme yapılmak üzere % 10’luk tamponlu 

formaldehit tespit solüsyonuna konarak muhafaza edildi. Tespit edilen sidik 

keselerinin numaralanması yapıldı ve sidik keselerinin fotoğrafları çekildi. Fotoğraf 

işlemi bittikten sonra sidik keselerinden lezyonlu görülen kısımlardan yaklaşık 3-4 

mm kalınlığında dokular alındı ve bir gece çeşme suyunda yıkandı. Doku takip 

cihazında alkol, ksilol ve parafin serilerinden geçirilerek parafinde bloklandı. 

Bloklardan 4-5 mikron kalınlığında kesitler alınarak Hematoxilen-Eosin (HE) ile 

boyandı. Hazırlanan preperatlar ışık mikroskobunda incelendi. 

 

  

 

 

 

 



İmmunohistokimyasal İncelemeler 

 

Uygun görülen kesitlere immunohistokimyasal boyama yapıldı. Strepteavidin-Biotin 

peroksidaz yöntemi kullanıldı. Kesitler deparafinize edilip alkol serilerinden 

geçirilerek suya alındı. Daha sonra Aköz %3’lük Hidrojen Peroksit solüsyonunda 10 

dakika endojen peroksidaz aktivitesi giderildi. Kullanılacak olan antikora uygun 

olarak Antijen Retrieval (tablo 1) uygulandı. Endojen serum bloklaması yapıldıktan 

sonra serum yıkanmadan dökülerek üzerine primer antikor damlatıldı ve inkübasyona 

(tablo 1)  bırakıldı. Bu işlemin ardından dokulara biotinlenmiş sekonder antikorla 

muamele edildi. Daha sonra peroksidaz enzimi ile işaretlenmiş stpreteavidin 

solusyonunda inkübe edildi. Son aşamada substrat-kromojen (AEC) ile muamele 

edildi ve zemin boyaması olarak gill’s(II) Hematoksileni ile boyandı. Aköz 

mediumla lamlar kapıtıldı. Hazırlanan preparatlar ışık mikroskobunda incelendi. 

 

 

 

 

Antikor 
Üreteci Firma/Ürün 

No/kolon 

Kullanım 

dilüsyonu 

Antijen 

Retreival 

İnkübasyon 

Süresi 

ve sıcaklık 

KRT7 
LifeSpan/LS-

C22724/monoclonal 
1/50 

sitrik asit pH 6.0 

MW, 20 dakika 

1 saat oda 

sıcaklığı 

UP3a 
LifeSpan/LS-

C40107/5F161 
1/10 

sitrik asit pH 6.0 

MW, 20 dakika 

1 saat oda 

sıcaklığı 

 

Elektronmikroskobik İncelemeler 

 

Alınan doku örnekleri %2,5’luk glutaraldehit’ te, pH 7.4, +40C’de buzdolabında 4 

saat tespit edildi.  Daha sonra tamponda bir gece yıkanıp, %1’lik Osmium tetroksitte 

+40C’de buzdolabında 1 saat tespit edildi, dereceli alkollerden ve propilen oksitten 

geçirildikten sonra Araldehit M’de bloklandı. Bloklardan kalın ve ince kesitler LKB 

Ultramikrotomundan elde edildi. Bir mikron kalınlığında alınan kesitler Toluidin 



mavisi ile boyanarak ışık mikroskobunda incelendi. Seçilen bölgelerden alınan 300-

400 0A kalınlıktaki ince kesitler Uranil asetat ne Kurşun sitrat boyalarıyla boyandı ve 

daha sonra CARL-Zeiss EM-9S elektron mikroskobuyla incelendi.  

 

IV. ANALİZ ve BULGULAR 

Makroskobik Bulgular: Tümörlü idrar keselerinde değişen boyutlarda, yüzeyden 

taşkın  kimi olgularda tüm sidik kesesinin duvarını kaplayan şekilde karnabahar 

görünümünde oluşumlar görüldü.  

Mikroskobik Bulgular:  

 

EPİTELYAL KÖKENLİ OLANLAR 

Papillom T.C.C 

Papillom İnverted Sesil T.C.C Bez 

metaplazili 

Skuamöz 

metaplazili 

Kolonik 

metaplazili 

Karsinoma insitu 

A

D

E

T 

 

15 

 

1 

 

6 

 

20 

 

15 

 

1 

 

1 

 

6 

 

KRT7 ile yapılan immunohistokimyasal boyamalarda;  transisyonel epitellerden 

köken olan iyi huylu tümörlerde (papillom), kötü huylu tümörlerde (transisyonel 

hücreli kanser) ve bunların metaplazilerinde ise bazal membran haricindeki 

transisyonel epitel katmanlarındaki hücrelerin diffuz sitoplazmik olarak pozitif 

boyandığı dikkati çekti (Resim 1).  

 



 

(Resim 1) KRT7 ile sitoplazmada diffuz boyanma (*) 

 

Uroplakin 3a ile yapılan boyamalarda; transisyonel epitellerden köken olan iyi huylu 

tümörlerde (papillom), kötü huylu tümörlerde (transisyonel hücreli kanser) ve 

bunların metaplazilerinde ise transisyonel epitel katmanlarının membranının yoğun, 

sitoplazmalarının ise zayıf olarak boyandığı dikkati çekti (Resim 2). 

 

 

(Resim 2) Uroplakin 3a ile hücre membranında kuvvetli boyanma (*) 

 

Elektronmikrokobik bulgular ise;  

Papillomda, epitel hücre çekirdeklerinde heterojenite egemendi. Yer yer epitel hücre 

çekirdeklerinde invaginasyona rastlanıldı. Kimi epitel hücrelerinin çekirdeklerinde 

karyolizis ve karyoreksis dikkati çekti.  Ayrıca; çekirdek membranlarının 

düzensiz bir şekil aldığı görüldü. Kimi hücre sitoplazmalarında değişik boyutlarda 

veziküllere rastlanıldı (Resim3).  

 



Transisyonel hücreli kanserde, kimi tümör hücrelerinin sitoplazmik içeriklerini 

yitirdiği ökromatinin egemen olduğu, çekirdeklerinde ise şekil bozukluğunun yer 

aldığı, sitoplazmik vezikülün bulunduğu dikkati çekti (Resim 4).   

         

 

 

(Resim3) TEM’de tümörlü hücrede hücre sitoplazmasında vezikül (V) , karyolizis 

(X), çekirdek membranında düzensizlik (D),  x 1800 (soldaki), x 3200(sağdaki) 

 

 

Resim 4. TEM’de tümörlü hücrede hücre sitoplazmasında vezikül (V) , hücrede 

nekroz (N), çekirdek membranında düzensizlik (D) x1800.  

 

 

 

 

 



V. TARTIŞMA ve SONUÇ 

Histopatolojik olarak görülen bulguların değerlendirilmesinde ve tanılarının 

kuvvetlendirilmesinde immunohistokimyasal yöntemler kullanıldı. Epitelyal kökenli 

olan tümörleri saptamak amacıyla sitokeratin 7 (KRT7)  kullanıldı ve görülen 

pozitifliğin diffuz sitoplazmik olması yapılan diğer çalışmalar ile örtüşmektedir 

(McKenney ve Amin, 2005; Ramos-Vara ve ark., 2003; Chu ve ark., 2000). Ayrıca; 

neoplazik ya da hiperplazik hücre sıra katları arttıkça KRT7 pozitifliğinin zayıfladığı 

gözlendi. Üriner sistem epitellerini boyamak için ise UPIII kullanıldı ve (McKenney 

ve Amin, 2005; Roperto ve ark., 2005; Ramos-Vara ve ark., 2003; Ambrosio ve ark, 

2001) yaptıkları çalışmalardaki gibi özellikle hücre membranı kuvvetli olarak 

boyandı.  

Elektronmikroskobik incelemelerde ise; Ghadially’ nin 1988 basımlı kitabında 

bahsettiği gibi biz de kimi epitel hücrelerinin çekirdeklerinde karyolizis ve 

karyoreksis olgusuna rastladık. Ayrıca; çekirdek membranlarının düzensiz olması ve 

kimi hücre sitoplazmalarında değişik boyutlarda veziküllerin olması Rigby ve 

Franks’ın  1970 yılındaki çalışmasında bulunan bulgular ile örtüşmektedir  

rastlanıldı. Transisyonel hücreli kanserde, kimi tümör hücrelerinin sitoplazmik 

içeriklerini yitirdiği ökromatinin egemen olduğu, çekirdeklerinde ise şekil 

bozukluğunun yer aldığı, sitoplazmik vezikülün bulunduğu dikkati çekti (Ghadially, 

1988).  
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