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Oz: Calismada sicanlarda genital organlarda (over, uterus ve testis) puberte ncesi ve sonrasinda Urotensin 2 Reseptor’ii (UTR
2) varhgini ve dagilimini karsilagtirmali olarak arastirmayi amagladik. Calisma toplam 20 adet Wistar Albino cinsi sigan ile
yapildi. Siganlar 2 grup (N:5) erkek (Grup 1: prepubertal erkek, Grup 2: postpubertal erkek) ve 2 grup (N:5) disi (Grup 3:
prepubertal disi, Grup 4: postpubertal disi) olmak Uzere 4 gruba ayrildi. Siganlardan uterus, over ve testis 6rnekleri alind.
Molekiiler calismada UTR 2 mRNA ekspresyon seviyeleri gercek zamanli polimeraz zincir reaksiyonu) ile incelendi ve
immiinohistokimyasal olarak UTR 2 boyamasi ile sonuglar karsilastirip bu dokularda UTR 2 varligi ve dagilimi arastirildi. Disi
sicanlarda prepubertal ve postpubertal over ve uterus dokularinda UTR 2 mRNA ekspresyon seviyeleri degerlendirildiginde
postpubertede istatiksel olarak anlamli oranda artmis olarak bulunurken, erkek siganlarin testis dokularindaki UTR 2 mRNA
ekspresyon seviyelerinde prepuberte ve postpubertede arasinda bir fark gériilmedi. Postpubertal over ve uterusta artan UTR
2 seviyelerinin artan dstrojen ya da progesteron seviyeleri ile iligkili olabilecegi diisiiniildii. Over ve uterus hastaliklarinda UTR
2’ (inlin ayrintil olarak arastiriimasi ve UTR 2’{ agonist ve antagonistleri ile ilgili over ve uterus hastaliklarinda ileri arastirmalar
yapilmasi gerekliligi sonucuna varildi.

Anahtar Kelimeler: Over, Testis, Uterus, Urotensin 2.

A Comparison of Urotensin 2 Receptor in Genital System Organs of

Prepubertal and Postpubertal Rats

Abstract: In this study, we aimed to investigate the presence and distribution of urotensin 2 receptor (UTR 2) in the genital
organs (ovary, uterus and testis) before and after puberty as prepubertal and postpubertal. A total of 20 Wistar Albino rats
were used. The rats were divided into two groups (N: 5) male (Group 1: prepubertal male, Group 2: postpubertal male) and
2 groups (N: 5) female (Group 3: prepubertal female, Group 4: postpubertal female). Uterine, ovarian and testicular samples
were collected from rats. In the molecular study, UTR 2 mRNA expression levels were examined by real-time polymerase
chain reaction (Real Time-Polymerase Chain Reaction) and immunohistochemical results were compared with the results of
UTR 2 staining. UTR 2 mRNA expression levels in the prepubertal and postpubertal ovary and uterine tissues of female rats
were found to be significantly increased in postpubertal, but no difference was seen in UTR 2 mRNA expression levels in
testicular tissues of male rats. It was thought that increased UTR 2 levels in the postpubertal ovary and uterus may be
associated with increased estrogen or progesterone levels. It was concluded that UTR 2 should be investigated in detail in
ovarian and uterine diseases and further investigations of ovarian and uterine diseases related to UTR 2 agonists and
antagonists should be performed.
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GIRIS

rotensinerjik sistem memeli organ sisteminde

fizyolojik olaylarda ¢ok &nemli roller
tstlenmistir (1). Urotensin 2 (UT 2) saglikli insanlarda
plazmada olgilldigiinde dusik miktarlarda tespit
edilmektedir. Yapilan arastirmalar sonucu; saghkl
insanlarda UT 2’nin belirgin bir gorevi olmadig,
hastallk durumlarinda ise goérevinin belirginlestigi
bilinmektedir (2-6). UT 2’nin 6nemi simdiye kadar
tanimlanan tespit edilmis en gliclii vazokonstriktor
olmasi nedeniyledir (7). UT 2 kan akiminin rol
oynadigl hemodinamik ve osmoregulatuar olaylarda
on plana gikmaktadir (8). Kan akiminin yogun oldugu
kalpteki pozitif inotrop ve kronotrop yanitlarda (9)
olduk¢a 6nemli roller Ustlenmistir. Bu rollere ilave
olarak kardiyak ve vaskiiler hipertrofide (10), kollajen
(11)

inflamatuar cevap modilasyonunda (12) da rol

ve fibronektin birikimini indiklemede ve
oynamaktadir. Bu etkilerinin yani sira UT 2 giiclii
anjiojenik etkilidir (13) ve bunlara ek olarak UT 2
insllin salinimini da inhibe etmektedir (13). Bu
nedenlerle UT 2 kalp yetersizligi, yiiksek tansiyon ve
kardiyovaskiiler sistem

preeklampsi gibi

hastaliklariyla, diyabetes mellitus gibi endokrin

sistem hastaliklariyla, cesitli bobrek ve karaciger
hastaliklarla

hastaliklariyla noropsikiyatrik

iliskilendirilmistir (14-16). Yapilan gesitli calismalarda

ve

viicuttaki UT 2 konsantrasyonlarinin kalp, karaciger
ve renal hastaliklarda, ateroskleroz ve hipertansiyon
gibi kardiyovaskiler hastaliklarda ve diyabetes
mellitusta yiikseldigi gdsterilmistir (6, 17-22). UTR 2’
‘GPR14’
adlandinlmistir. UT 2 ve reseptériiniin santral sinir

U, G proteinine bagh olup olarak
sistemi basta olmak Uzere, kanlanmasi fazla olan
periferik vaskiler dokularda, kan akiminin yogun
oldugu kalp ve bdbrekte, bu organlara ek olarak
mesane ve prostat gibi Uriner sistem organlarinda,
pankreas, bobrek Ustli bezi ve hipofiz gibi endokrin
sistem organlarinda varliginin gosterilmesine ve
ayrintili olarak birgok arastirilma yapilmasina ragmen
(23,24); over, testis ve uterus dokularinda ise varhg
gosterilmis ancak henliz ayrintih arastirmalar
yaptimamistir (25,26).

Urogenital sistemde puberte dncesi ve sonrasi
farkhhklar

olgunluk olarak tanimlanmaktadir ve puberte ile

cesitli gorulmektedir. Puberte cinsel
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birlikte genital sistem organlarinda 6nemli fizyolojik
degisiklikler gérilmektedir. Puberte baslangici irklara
farkhhklar

puberteye ulasma siliresi ortalama 8-10 haftadir.

gore gbostermektedir.  Sicanlarda
Olgun ve agirliklarinin yarisina ulasmis siganlarin
puberteye ulastigl bilinmektedir; fakat yastan ve
daha bir

uzunlugunun 148-150 cm’ ye ulagsmasidir (27).

agirliktan givenilir gbsterge vicut

Prepubertal ve postpubertal doénemlerde farkh
fizyolojik mekanizmalar rol oynamaktadir. Erkek
siganlarda spermatogenesis, disi sicanlarda vaginal
acikhkla birlikte prodstrus, pubertede olusan temel
fizyolojik olaydir. Vazokontriiktér mekanizmalarin
onemli rol oynadigl pubertal donemde ve sonrasinda
en giiglii vazokonstriiktér olan UTR 2’iiniin aktif rol
oynama olasiigi fazladir. UTR 2 tiim vaskiiler
sistemde ayni etkiyi gostermemekle birlikte vaskiler
sistemde glgli ve degisken konstriktor etkiler
olusturur.  Vaskiler vyapinin  6nemli oldugu,
konstriktdor mekanizmalarin 6nemli rol oynadig
sican genital sisteminde de UTR 2 varligi ayrintih
olarak arastiriimasi gereken literatiirde eksik kalmis

ve arastirilmaya deger bir konudur.

MATERYAL ve METOT
Hayvanlar

Tibbi

Deneysel Uygulama ve Arastirma Merkezi Deney

Calismada, Atatiirk Universitesi ve
Hayvanlari Laboratuvari’ndan alinan toplamda 20
adet Wistar albino cinsi sigan (250-300 gr) kullanildi.
Galisma oncesinde siganlar uygun 1sik kosullarinda
(14: 10 saat, 1sik: karanlk donglist), 22 ° C' de iyi
havalandirilan bir odada tipik plastik kafeslerde talas
zemin Ulzerinde tutuldu. Standart sican yemi ve
musluk suyu ad libitum olarak verildi. Calisma, Tibbi
Deneysel Uygulama ve Arastirma Merkezi tarafindan

onaylandi (Etik kurul onay no: 2018/5/110).

Deney Prosediirii

Calismada toplam 20 adet Wistar Albino cinsi
sigan kullanildi. Siganlar 2 grup erkek, 2 grup disi
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olmak olmak Gzere 4 gruba ayrildi. Siganlarda
puberteye ulasma siresinin ortalama 8-10 hafta
oldugu bilindigi icin ¢alismaya alinan siganlarin
prepubertal grup olanlari puberteye girmemis
olanlardan (en fazla 4 haftalik), postpubertal olanlari
ise puberteye girdigi kesin olanlardan (en az 14
haftalik) temin edildi.
Deney Gruplari: 20 adet sigan 5’erli gruplara ayrildi.
Grup 1: erkek sigan grubu (prepubertal) (5 si¢an)
Grup 2: erkek sigan grubu (postpubertal) (5 sigan)
Grup 3: disi sigan grubu (prepubertal) (5 sigan)
Grup 4: disi sigan grubu (postpubertal) (5 sican)
Deneysel prosediriin  sonlandirilmasi igin
yuksek doz anestezik madde ile (thiopental 50
sakrifikasyon

islemleri gergeklestirilerek

mg/kg)
siganlardan uterus, over ve testis 6rnekleri alindi. Disi
siganlarda median hatta insizyon yapildiktan sonra
uterus ve overe ulasilip ¢ikarildi. Erkek siganlarda
testisi ¢ikarmak igin skrotal kesi yapilarak testis
¢ikarildi.  Dokular cevrelerindeki bag ve vyag
dokularindan temizlendikten hemen sonra, erkek
sigan grubundan alinan testis ornekleri ve disi sigan
grubundan alinan over ve uterus érneklerinin yarisi
immiinohistokimyasal analiz icin hemen
formaldehite, diger yarisi molekiiler analizler igin, -80

°C ultra derin dondurucuya konuldu.

Histopatolojik Analizler
Rutin immiinohistokimyasal Prosediir

Pozitif sarjli lamlara alinan kesitler; Leica Bond-

Max  otomatik  imminohistokimya  cihazina
yerlestirilerek, UTR 2 varligi ve dagilimi incelenmek
Uzere Leica Bond Polymer Refine Detection Kit® ile
bond- MAXx

immunohistokimya boyama cihazinda: 30 dk, 60

boyand!. Leica otomatik
derecede parafininin erimesi saglandi. 15 dakika
ksilol)

deparafinizasyon islemi gergeklestirildi. 15 dk %99’

dewax (veya solisyonunda tutularak
luk alkolde tutularak rehidratasyon gerceklestirildi.
Wash Buffer [veya PBS (fosfat buffer sollisyonu)]

solisyonunda 3 dk yikandi. Epitop 2 (veya Antijen
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Retrieval Soliisyon Ph=9) soliisyonunda antijen
retrieval islemi gergeklestirildi. Wash Buffer (PBS)
3 dk vykandi. %3'lik hidrojen
peroksidase (veya peroksidase blocking) da 10 dk
bekletildi. Wash Buffer (PBS) soliisyonunda 3 dk

yikandi. Antikor damlatihp 60 dk beklendi. Wash

soltisyonunda

Buffer (BPS) soliisyonunda 3 dk yikandi. Post Primer
sollisyon (link)]
damlatilarak 15 dk bekletildi. Wash Buffer (PBS)
solisyonunda 3 dk yikandi. Polimer sollisyon [veya
Streptavidin (label)]
damlatilarak 15 dk bekletildi. Wash Buffer (PBS)
solisyonunda 3 dakika yikandi. Saf suda 3 dakika

[(veya sekonder antibody

peroksidaz sollisyon

yikandi.
Diaminobenzidine +Kromojen damlatilip 5 dk
bekletildi. Saf suda 3 dakika yikandi. Hematoksilende
5 dakika boyandi. Distile su 3 ile yikandi. Alkolde 2
dakika bekletildi. Ksilolde 2 dakika bekletildi. Entellan
ile kapatildi.
immunohistokimyasal olarak,
uterus ve testiste UTR 2 immin
bakildi

stereolojik yontemlerle sayilarak sayisal yogunluk

Over,

boyamalarina ve  immiunpozitiflikler
hesaplamalari yapildi. Sayisal veriler parametrik

testlerle istatistiksel olarak degerlendirildi.

Molekiiler Calismalar

GCalismamiz in vivo olarak gergeklestirilip,

molekiiler anlamda gen dilzeyinde incelemeler
yapildi. UTR 2 mRNA ekspresyon diizeylerini
degerlendirmek icin gergcek zamanli-polimeraz zincir
reaksiyonu (Real Time-PCR) vyapildi. Bunun igin
sirastyla; homojenizasyon, RNA izolasyonu, cDNA
sentezi ve mRNA ekspresyonlarinin kantitatif olarak

belirlenmesi islemleri uygulandi.

Real Time-PCR

Sigan Over, Testis ve Uterus Dokusundan

Riboniikleik Asit (RNA) Ekstraksiyonu

Dokularin Tissue Lyser Il (Qiagen) ile azot
muamelesiyle birlikte homojenizasyonu saglanip
QiAcube de RNA ekstraksiyonu yapildi ve total RNA
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izolasyonu asamalari siirdiiriildG. Total MRNA miktari
nano drop spektrofotometri (EPOCH Take 3 Plate,
Biotek) ile 260 nm’de olgllerek degerlendirildi. Elde
edilen RNA gerekli kosullarda -80 °C’de sakland.

Revers Transkriptaz Reaksiyonu ve Komplementer
DNA (cDNA) Sentezi

RNA’dan cDNA olusumu High Capacity cDNA
Reverse Transcription kiti ile saglandi. cDNA sentezi
icin her bir reaksiyonda 10ul RNA kullanilarak sicaklk
degerlerine gbre Veriti 96 Well Thermal Cycler
(Applied Biosystem) ile saglandi. cDNA miktari nano
drop spektrofotometri (EPOCH Take3 Plate, Biotek)
ile belirlenerek, elde edilen cDNA -20°C’de sakland.

cDNA sentez reaksiyonu igin 10 pl total RNA, 2
pl 10 X RT Buffer, 0.8 pl 25 X dNTPs mix, 2 ul 10 X RT
MultiScribe Reverse

Random Primers, 1

pl
Transcriptase ve 4.2 pl DEPC-H,0 kullanild.

Real Time PCR ile UTR 2 mRNA Ekspresyonlarinin
Kantitatif Olarak Belirlenmesi

UTR 2 mRNA ekspresyonu Tag Man Gene
Expression Master Mix kullanilarak saglandi (Tablo
1). Referans gen olarak B-actin (Rn00667869_m1)
kullanildi. StepOne Plus Real Time PCR System
(Applied Biosystems) cihazi kullanilarak
amplifikasyon ve kantifikasyon gerceklestirildi. 200
cDNA

ng icin asagida verilen TagMan®

ekspresyon

gen

primerleri asagida belirtildigi gibi
pipetleme yapilarak 40 siklus boyunca reaksiyon
devam ettirildi. CT (cycle threshold), gercek zamanl
PCR deneylerinde floresan sinyal miktarinin,
gbzlemlenebilmesi i¢cin gereken minimum degeri
(esik degerini) gectigi dongl sayisina (esik donglisi)
verilen addir. CT degerleri cihazda otomatik olarak
delta delta CT’ ye cevrildi ve sonuglar istatistiksel
olarak SPSS 25.00 programinda degerlendirilmeye

alindu.
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Tablo 1. UTR 2 gen sens ve antisens primerleri (UTR
2: Urotensin 2 reseptérii).

Table 1. Sens and antisense primers for UTR 2 gene
(UTR 2: Urotensin 2 receptor).

F: CCC AAC GCA ACC CTC AAC
R: GCCACCAGG TCCTCCAG

Primer

UTS2R Design

Pipetleme igin X pul cDNA (200ng), 10 pl TagMan
Master Mix, 1 pl Assay kullanildi ve RNAse free H,0

ile 20 pl’e tamamlandi.

istatistiksel Analiz

Gerekli ¢alismalar yapildiktan sonra verilerin
timQa SPSS 25 programinda degerlendirildi. Veri
sonuglari  ortalama  degerleri ve standart
deviasyonlari (sd) ile belirtildi. Her gruptaki hayvan
sayisi 5 oldugu icin normalite testi olarak Shapiro
Wilk grup

prepubertal ve postpubertal olmak lizere 2 oldugu ve

uygulandi.  Karsilastirilan sayilar
gruplar normal dagildigi igin gruplar arasindaki farkin
anlamliligi student T testi ile degerlendirildi. istatiksel

anlamlilik degeri (P) 0.05 olarak degerlendirildi.

BULGULAR
Histopatojik Bulgular
immiinohistokimyasal Sonuglar

GCalisma analizlerinin daha iyi anlasilmasi

amaciyla immiinohistokimyasal (iHK) bulgular immiin
pozitiflik derecesine gobre skorlandi. Buna gore
immin; negatif (-), hafif positif (+), orta pozitif (++),
siddetli pozitif (+++) olacak sekilde Tablo 2’de

boyama tirlerine gore gosterilmistir.

Tablo 2. UTR 2 skorlama sonuglari (UTR 2: Urotensin
2 reseptori).

Table 2. UTR 2 scoring results (UTR 2: Urotensin 2
receptor).

Organ Prepuberte Postpuberte
Over + ++
Uterus ++ +++
Testis + +
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Bu sonuglara gore; UTR-2 antikoru ile yapilan
iHK boyamada, over ve testis dokusunun pre puberte
hafif

gorulirken, uterus dokusunda orta derecede immiin

grubunda derecede immiin  pozitiflik
pozitiflik gorilmustlr. Post puberte grubunda testis
hafif

orta

dokusunda pozitiflik  gorulirken, over

dokusunda derecede pozitiflik, uterus
dokusunda ise siddetli pozitiflik gorilmustir (Tablo
2).

medullada kan damarlarinda

Bu immiin pozitiflik over dokusunda ozellikle
izlenirken, uterus
dokusunda ise bag dokuda ve kan damarlarinda
immin pozitiflik izlenmistir. Testis dokusunda ise bag

dokuda pozitiflik izlendi (Sekil 1).

PRE- PUB POST- PUB |
s
~
E(: e
>
o
[
2
14
1]
|_
2
@
=
[}
w
|_

Sekil 1. Testis, over ve uterus dokularinda UTR 2
(PRE-PUB:
(UTR 2:

immiinohistokimya boyama sonuglari
POST-PUB:
Urotensin reseptorii 2).
Figure 1. Results of UTR 2 immunohistochemistry
staining in testicular, ovarian, and uterine tissues
(PRE-PUB: prepubertal, POST-PUB: postpubertal)
(UTR 2: Urotensin receptor 2).

prepubertal, postpubertal)

Molekdiler Bulgular
UTR 2 mRNA Ekspresyonlari

Real Time PCR ile prepubertal ve postpubertal

siganlardan alinan testis dokularinda dlgiilen mRNA
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sonuglari  (Sekil 2) SPSS 25

programinda degerlendirildi. Gruplardaki sigan sayisi

ekspresyonlarinin

5 oldugu igin Shapiro Wilk normalite testi uygulandi.
Prepubertal testis (P=0.115) ve postpub testis

(P=0.168) gruplarinin normal dagildigi goruldi

(P>0.05). Gruplar normal dagildigi ve karsilastirilan
grup sayisi 2 oldugu igin Student T test uygulandi.
Student T testinde gruplar arasindaki fark anlamsiz
olarak bulundu (P=0.891) (P>0.05). Testis dokusunda
UTR 2 mRNA ekspresyonlarinda pre ve post puberte

arasinda istatiksel olarak anlamli bir fark saptanmadi.

1.0600 5d=0.5604

5d=0.0408 T
1.0400 T
1.0200
1.0000
0.9800
0.9600

0.9400

(kat degisimi)

0.9200

UTR 2 relatif mRNA ekspresyonlari

0.9000

0.8800

PREPUBERTAL TESTIS POSTPUBERTAL TESTIS

Sekil 2. Testis dokusunda Real-Time PCR ile dlgilen
UTR 2 mRNA ekspresyonlarinin student T-testi ile
degerlendirme sonuglari P=0.891 (P>0.05) (PCR:
polymerase chain reaction, UTR 2: irotensin 2
reseptdri, mRNA: haberci RNA, sd: standart
deviasyon).

Figure 2. Results of the evaluation of UTR 2 mRNA
expression in testicular tissue by Real-Time PCR with
student T-test P=0.891 (P>0.05) (PCR: polymerase
chain reaction, UTR 2: urotensin 2 receptor, mRNA:

messenger RNA, sd: standard deviation).
Real Time PCR ile prepubertal ve postpubertal
siganlardan alinan over dokularinda 6lgiilen mRNA

(Sekil 3) SPSS 25

programinda degerlendirildi. Gruplardaki sigan sayisi

ekspresyonlarinin  sonuglari

5 oldugu igin Shapiro Wilk normalite testi uygulandi.
(P=0.357)
(P=0.550) gruplarinin  normal

Prepubertal over ve postpub over

dagildigr gorildi
(P>0.05). Gruplar normal dagildigi ve karsilastirilan
grup sayisi 2 oldugu igin Student T test uygulandi.

Student T testinde gruplar arasindaki fark anlamli
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olarak bulundu (P=0.01) (P<0.05). Over dokusunda
postpubertede mRNA ekspresyonlari prepuberteye
gore istatiksel olarak anlamli oranda artmis olarak

saptandi.

14000 5000359

12000 5<0.1104
1.0000
08000
06000

0.4000

(kat degisimi)

0.2000

UTR 2 relatif mRNA ekspresyonlari

0.0000

PREPUBERTAL OVER POSTPUBERTAL OVER

Sekil 3. Over dokusunda Real-Time PCR ile 6&lgilen
UTR 2 mRNA ekspresyonlari student T-testi ile
degerlendirme sonuglari P=0.01 (P>0.05) (PCR:
polymerase chain reaction, UTR 2: lrotensin 2
reseptdori, mMRNA: haberci RNA sd: standart
deviasyon).

Figure 3. UTR 2 mRNA expression in ovarian tissue
measured by Real-Time PCR and student T-test
evaluation results P= 0.01 (P> 0.05) (PCR: polymerase
chain reaction, UTR 2: urotensin 2 receptor, mRNA:

messenger RNA, sd: standard deviation).

Real Time PCR ile prepubertal ve postpubertal
siganlardan alinan uterus dokularinda élglilen mRNA
ekspresyonlarinin  sonuglari  (Sekil 4) SPSS 25
programinda degerlendirildi. Gruplardaki sigan sayisi
5 oldugu igin Shapiro Wilk normalite testi uygulandi.
Prepubertal uterus (P=0.668) ve postpubertal uterus
(P=0.384) gruplarinin normal dagildigi goraldi
(P>0.05). Gruplar normal dagildigi ve karsilastirilan
grup sayisi 2 oldugu igin Student T test uygulandi.
Student T testinde gruplar arasindaki fark anlamli
olarak  bulundu (P=0.041) (P<0.05). Uterus
dokusunda postpubertede mMmRNA ekspresyonlari
prepuberteye gore istatistiksel olarak anlamli oranda

artmis olarak saptandi.
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1.4000 sd=0.1163

1.2000 5d=0.0725

1.0000 L
08000
06000

0.4000

(kat degisimi)

0.2000

UTR 2 relatif mRNA ekspresyonlari

0.0000

PREPUBERTAL UTERUS POSTPUBERTAL UTERUS

Sekil 4. Uterus dokusunda Real-Time PCR ile dlgilen
UTR 2 mRNA ekspresyonlari student T-testi ile
degerlendirme sonuglari P=0.41 (P>0.05) (PCR:
polymerase chain reaction, UTR 2: lrotensin 2
reseptori, mMRNA: haberci RNA sd: standart
deviasyon).

Figure 4. UTR 2 mRNA expression measured by Real-
Time PCR in uterine tissue by student T-test
evaluation results P=0.41 (P> 0.05) (PCR: polymerase
chain reaction, UTR 2: urotensin 2 receptor, mRNA:
messenger RNA, sd: standard deviation).

TARTISMA ve SONUC

Pubertede temel genitolriner sistem organlari
olan disi sicanlarin over ve uteruslarinda, erkek
siganlarin ise testislerinde o6nemli degisiklikler
gorulmektedir (17).
bir (28),

seviyeleri ve morfolojik 6zelliklere goére prepubertal

Yapilan ¢alismada gonadotropin
ovaryum gelisimi 4 doneme ayrilmistir: Neonatal
dénem (1-3.

haftalar)

infantil
(3-5.

peripubertal dénem (jlivenil donem sonrasi 3 giin).

donem (dogum-1. hafta),

haftalar), javenil doénem ve

Neonatal donemde ovaryumlar Folikiil Stimilan
Hormon (FSH) etkisi ile testosteronu ostradiol-17p'ya

metabolize ederler. infantil ddonemde, FSH ve

Luteinizan Hormon (LH) etkinligi ile follikiiler gelisim

goralir. Jivenil donemde follikiiller  6strojen

sekresyonuna  baslarlar.  Peripubertal ddnem

boyunca uterus sivi ile doludur, follikiller blylk

miktarlarda Ostrojen salgilarlar ve

gonadotropinlerdeki artis ilk ovulasyonlara neden
olur. Ovaryum gelisimi gonadotropinlere, FSH, LH,
Gonadotropin Salici Hormon (GSH), prolaktin ve
hormonuna baghdir. FSH

blyime seviyeleri
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dogumdan 12. giine kadar artar ve kademeli olarak
diser. GSH salinimlari esnasinda LH konsantrasyonu
yavasca  artarak  yilksek  seviyelere ulasir.
Hipotalamustaki GSH dogumdan pubertasa kadar
artar. Juvenil donemde her 3 saatte bir prolaktin
salinimi meydana gelir ve bu salinim ovaryumdan
Ostradiol ve progesteron salinimini indikler (29).
Ozellikle genital sistemde bulunan organlar
gerek cinsel olgunluk siiresince gerekse hamilelik gibi
durumlarda farkh fizyolojik 6zellikler saglamaktadir.
Bu 6zellikleri ile cinsel organlar diger organlara gére
¢ok daha farkli fizyolojik 6zellikler tagimaktadir. Yasa
ve fizyolojik duruma bagli olarak cinsel organlarin
hormon veya diger endojen peptidlere olan cevabi
degismektedir. Ozellikle hamileligin son déneminde
uterusun oksitosine duyarhliginin artmasi, cinsel
uterus dokusunun FSH,

gelisim  evrelerinde

prostaglandin  gibi endojen maddelere karsi

duyarliliginin artmasi bu organlarin fizyopatolojik
durumlarda ¢ok daha farkh reseptorlerin etkili
olabilecegini diisiindlirmektedir.

GCalismamizda disi sicanlarda prepubertal (<4
hafta) (>14 hafta)
degerlendirilen uterus  dokularinda,

ve postpubertal olarak

over ve
prepubertal olarak pozifligi gdsterilen UTR 2’ lerinde
Artan  mRNA

immunohistokimyasal

postpubertede artis gorilmustir.
ekspresyonlari ile birlikte
olarak artan pozitiflik gzlenmesi postpubertede UTR
2’ de anlamli oranda artis oldugunu gostermektedir.
Artan UTR 2’ lerinin pubertede artan 6strojen ya da
progesteron ile iliskili olabilecegi disinilmustar.
Siganlarda, prepuberteden puberteye gegisle
birlikte

goruldigi bildirilmis ve siganlarda testis gelisiminde

testis yapisinda 6nemli degisikliklerin
Ug ayri evre incelenmistir (30): 1. 0-37 giinlik dénem;
2. 42-75 giunlik donem;

pubertal dénem, 3. 90-365 gilinlik donem; eriskin

prepubertal dénem,

dénem
GCalismamizda erkek sicanlarda prepubertal (<4
hafta) (>14 hafta)

degerlendirilen dokularinda,

ve postpubertal olarak

testis prepubertal
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olarak pozifligi gosterilen UTR 2 lerinde

postpubertede degisiklik goriilmemistir. insanlarda
bir da

sendromunda serum UT 2 ve serbest testesteron

yapilan arastirmada polikistik  over
dizeyleri ve folikll sayilari arasinda anlamli bir iliki
(312). ilgili

arastirmalar mevcut literatlirde mevcut olmasa da bu

bulunmamigtir Bu konuyla ayrintil
bulgular ¢calismamizi destekler niteliktedir.

Sonug olarak; ¢alismamizda over, uterus ve
testiste UTR 2 varligi ve dagihmi prepuberte ve
PCR

immiinohistokimyasal boyama ile karsilastiriimal

postpubertede Real Time ve
olarak gosterilmistir. Disi sicanlarda over ve uterus
dokularinda, prepubertal olarak pozifligi gosterilen
UTR 2’ lerinde postpubertede artis gorilmiistir.
Erkek siganlarda testis dokularinda, prepubertal
UTR 2

postpubertede degisiklik gorilmemistir. Over ve

olarak pozifligi gosterilen lerinde
uterusun fizyolojik ve endokrin ddnemlerindeki
degisikliklerde ve bu organlarin hastaliklarinda UTR 2’
Undn ayrintili olarak arastiriimasi ve puberte sonrasi
artisinin mekanizmasinin ve nedeninin daha genis bir
calismayla  gosterilmesi

gerekliligi  sonucuna

varimistir.

Cikar Catismasi

Yazarlar, ¢ikar gatismasi olmadigini beyan eder.
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