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Değerli  Kongre  Katılımcıları,

“Türk Elekron Mikroskopi Derneği” adına Trakya Üniversitesi Tıp Fakültesi Histoloji ve Embriyoloji 
Anabilim Dalı ev sahipliğinde, 24-26 Nisan 2019 tarihlerinde Trakya Üniversitesi Balkan Kongre 
Merkezi'nde düzenlenmekte olan24. Ulusal Elektron Mikroskopi Kongresi (Uluslararası Katılımlı)-EMK 
2019 'da  sizlerle birlikte olmanın sevincini yaşıyor ve Derneğimiz Yönetim Kurulu adına sizleri sevgi ve 
saygı ile selamlıyorum.

EMK 2019'da Trakya Üniversitesi Tıp Fakültesi Histoloji ve Embriyoloji Anabilim Dalı'nın Kurucu Başkanı 
çok değerli Hocamız Prof. Dr. Müberra UYGUN'un anısına Yaşam B�l�mler� ve Malzeme B�l�mler� 
alanlarında “Poster Sunu Ödülü” verilecek olup, bu vesile ile 2005 yılında kaybetmiş olduğumuz 
değerli Hocamızı saygı ve rahmetle anmak istiyoruz. EMK 2019'da ayrıca “En İyi  Mikroyapı Ödülü''ve 
Derneğimiz tarafından bu yıl yedinci kez düzenlenmekte olan “Prof. Dr. Türkan Erbengi Araştırma  
Ödülü”de kazanan araştırmacılara sunulacak ödüller arasında olacaktır.

24. Ulusal Elektron Mikroskopi Kongresi'nin hazırlanmasında yoğun emekler� geçen başta Kongre 
Başkanı Prof. Dr. Gülnur KIZILAY ÖZFİDAN olmak üzere, Doç. Dr. Yeter TOPÇU TARLADAÇALIŞIR,        
Doç. Dr. Mel�ke SAPMAZ, Doç. Dr. Yeş�m Hülya UZ’a ve tüm Kongre Yerel Düzenleme Kurulu üyeler�ne, 
B�l�msel Kurul Üyeler�ne, Türk Elektron M�kroskop� Derneğ� Yönet�m Kurulu Üyeler�ne, Kongre 
Organ�zasyonunu gerçekleşt�ren, Adres Davet ve Organ�zasyon Ş�rket�'ne ve tüm sponsor firmalara 
değerl� katkılarından dolayı çok teşekkür etmek �st�yorum.

EMK 2019'da konularında uzman, davetl� konuşmacılarımız çok değerl� katkılarda bulunacaklardır. 
Kend�ler�ne davet�m�z� kabul ederek katılmalarından dolayı b�r kez daha şükranlarımızı sunuyorum.

Değişik alanlardaki mikroskopi çalışmalarının sunulacağı ve tartışılacağı kongremizin, ülkemizdeki 
mikroskopi bilimine katkı sağlayacak bilimsel ortamı oluşturmasının yanı sıra yeni dostluklar 
kazandırmada ve pekiştirmede de katkısı olmasını gönülden diliyorum.

Türk Elektron Mikroskopi Derneği Yönetim Kurulu adına, değerli katılımlarınız için tekrar çok teşekkür 
ediyor, sevgi ve saygılarımızı sunuyorum.

Prof. Dr. Serap ARBAK 
Türk Elektron Mikroskopi Derneği Başkanı  
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Değerl�  Meslektaşlarımız,

24-26 N�san 2019 tar�hler� arasında Türk Elektron M�kroskop� Derneğ� adına Trakya Ün�vers�tes� Tıp 
Fakültes� H�stoloj� ve Embr�yoloj� Anab�l�m Dalı olarak, Trakya Ün�vers�tes� Balkan Kongre Merkez�'nde 
düzenleyeceğ�m�z Uluslararası katılımlı 24. Ulusal Elektron M�kroskop� Kongres� (EMK 2019)'nde, s�zler� 
Ed�rne'de m�safir etm�ş olmanın mutluluğunu yaşıyoruz.

Anab�l�m Dalımızın kurucusu değerl� hocamız Prof.Dr. Müberra UYGUN'un �ç�nde yeraldığı ek�b�n 1993 
yılında büyük emeklerle düzenled�kler�, 11. Ulusal Elektron M�kroskop� Kongres�'nden 25 yıl sonra, 
cam�amızın s�z değerl� hocalarına Ed�rne'dek� anılarınızı tazeleme fırsatı sunduğumuzu 
düşünmektey�z.

Aramıza yen� katılan genç meslektaşlarımızın da, b�l�msel �çer�ğ�n�n yüksek olduğunu düşündüğümüz 
bu kongreden, yen� proje fik�rler�yle dönmeler�n� sağlamak ve ayrıca akadem�k başarılarını 
belgeleyeb�lecekler� ödüllerle taçlandırmayı hede�ed�k. Bu amaçla; Prof. Dr. Müberra UYGUN adına 
“En �y� poster sunu ödülü”, “En �y� m�kroyapı ödülü” ve Türk Elektron M�kroskop� Derneğ� tarafından �se 
“Prof. Dr. Türkan ERBENGİ Araştırma Ödülü” de kongrem�zde sah�pler�n� bulmuştur.

Yaşam ve Malzeme b�l�mler�ndek� m�kroskop�k çalışmalara açık olan, b�l�msel ve sosyal anlamda yararlı 
b�r kongre olduğunu umduğumuz, EMK2019'a, yapmış oldukları katkılarından dolayı tüm 
araştırmacılara ve kurumlara teşekkür eder�z.

Sevg� ve Saygılarımızla,

Prof. Dr. Gülnur KIZILAY ÖZFİDAN
Uluslararası Katılımlı 24. Ulusal Elektron M�kroskop� Kongres� 

(EMK 2019) Düzenleme Kurulu adına
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Onursal Kurul:
Prof. Dr. Erhan TABAKOĞLU - Trakya Üniversitesi Rektörü 
Prof. Dr. Ahmet Muzaffer DEMİR - Trakya Üniversitesi Tıp Fakültesi Dekanı 
Prof. Dr. Yurdagül CANBERK - Türk Elektron Mikroskopi Derneği Onursal Başkanı 

Türk Elektron Mikroskopi Derneği Yönetim Kurulu:
Prof.Dr. Serap ARBAK (Başkan) 
Prof.Dr. Servet TURAN (2. Başkan) 
Prof.Dr. Melek ÖZTÜRK (Genel Sekreter) 
Prof.Dr. Sevinç İNAN (Üye)
Prof.Dr. Gülnur KIZILAY ÖZFİDAN (Üye) 
Doç. Dr. Meltem SEZEN (Sayman) 
Dr.Öğr.Üyesi DENİZ YÜCEL (Üye)

Kongre Yerel Düzenleme Kurulu:
Prof.Dr. Gülnur KIZILAY ÖZFİDAN (Başkan) 
Prof.Dr. Yılmaz ÇAMLITEPE (Üye) 
Prof.Dr. Ayşegül ÇERKEZKAYABEKİR (Üye) 
Prof.Dr. Çiler KARTAL (Üye) 
Doç.Dr. Yeşim Hülya UZ (Üye) 
Doç.Dr. Yeter TOPÇU TARLADAÇALIŞIR (Bilimsel Sekreterya)
Doç.Dr. Elvan BAKAR (Üye) 
Doç.Dr. Melike SAPMAZ METİN (Üye) 

Yaşam Bilimleri Düzenleme Kurulu:
Prof.Dr. Serap ARBAK 
Prof.Dr. Melek ÖZTÜRK 
Prof.Dr. Selma YILMAZER 
Prof.Dr. Sevinç İNAN 
Prof.Dr. Gülnur KIZILAY ÖZFİDAN 
Prof.Dr. Mehtap KUTLU 
Doç.Dr. Dilek AKAKIN 
Doç.Dr. Serap USLU 
Dr.Öğr.Üyesi DENİZ YÜCEL 

Malzeme Bilimleri Düzenleme Kurulu:
Prof.Dr. Servet TURAN 
Doç.Dr. Recep ZAN 
Doç. Dr. Meltem SEZEN 
Dr.Öğr.Üyesi Feray BAKAN 
Dr.Öğr.Üyesi Aziz GENÇ 
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Yaşam Bilimleri Bilimsel Kurulu:

Abit AKTAŞ

Agah İNCE

Ayşe ESER ELÇİN

Ayşegül ÇERKEZKAYABEKİR

Ayşegül UYSAL

Belgin SÜSLEYİCİ

Cengiz BAYÇU

Çiler KARTAL

Ebru KARADA

Elvan BAKAR

Emel KOPTAGEL

Engin YENİLMEZ

Esra ERDEMLİ

Fatma GÜNEŞ

Feriha ERCAN

Fevziye Figen KAYMAZ

H. Mehtap KUTLU

Hatice ERDOST

Matem TUNÇDEMİR

Melda YARDIMOĞLU

Melek ÖZTÜRK SEZGİN

Melike SAPMAZ METİN

Meral KOYUTÜRK

Özhan EYİGÖR

Pergin ATİLLA

Petek KORKUSUZ

Selma YILMAZER

Semiha ERSOY

Serap ARBAK

Serap USLU

Sevda MÜFTÜOĞLU

Yeşim Hülya UZ

Yeter TOPÇU TARLADAÇALIŞIR

Yılmaz ÇAMLITEPE

Yusuf NERGİZ

Zekiye SULUDERE

Malzeme Bilimleri Bilimsel Kurulu: 

Ahmet ORAL 

Ali Arslan KAYA

Atilla ALKAN

Aziz GENÇ

Burç MISIRLIOĞLU

Burçin ÜNLÜ

Çiğdem KESKİNBORA

Emrah ÜNALAN

Eren KALAY

Erkan MUMCUOĞLU

Feray BAKAN

Hakan ATAPEK

Hilmi YURDAKUL

Kahraman KESKİNBORAM

Mehmet Ali GÜLGÜN

Meltem SEZEN

Pınar KAYA

Recep ZAN

Servet TURAN

Şeyda POLAT

Umut SAVACI

Y. Eren SUYOLCU
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K-01 Electron microscopy and spectroscopy of functional oxide nanowires
Velimir R. Radmilović

Nanotechnology and Functional Materials Center, Faculty of Technology and Metallurgy, University of 
Belgrade, Karnegijeva, Belgrade, Serbia.

Functional oxide nanowires have exhibited unique optical and electrical properties that can be exploited in next-
generation of energy producing systems with higher efficiencies while maintaining the stability of oxide 
structure. This utilization has been demonstrated in the conversion of thermal energy into electrical power and 
vice versa, known as thermoelectrics phenomena. By independently changing the otherwise-coupled properties 

2
that affect a material's figure of merit, zT=S T/k (S - Seebeck coefficient,  - electrical conductivity, T - absolute 
average temperature, k - thermal conductivity), these type of enhancements have been shown for variety of 
systems. However, the need to further understand the exact effect structure plays in overall performance remains. 
In this study, we demonstrate nanostructured enhancement in both thermal and electrical properties in ZnO-
based polytypoid nanowires, and study the effect of the atomic structure on performance. Based on some 
theoretical [1] and experimental [2] work on ZnO thermoelectrics, we discovered [4,5] a novel method to 
produceM O (ZnO) polytypoid nanowires (MZO, where M could be elements, such as In, Ga, Fe).Due to to the 2 3 n

decoupling of certain electrical and thermal properties, these polytypoid nanowires, which contain nanometer-
scale periodic compositional and structural features, are promising materials for energy related applications. The 
increase in zT in these nanowires can be attributed to electronic band structure change that increases absolute 
value of Seebeck coefficient for almost three order of magnitude, and significant decrease of thermal 
conductivity due to enhanced interface phonon scatteringcan.
Thermoelectric M O (ZnO)  nanowires are synthesized using facile solid state diffusion, enabled us to control 2 3 n

their defect structure at atomic level. Two kind of defects, planar, parallel to basal wutzite planes, and zigzag, 
parallel to piramidal planes, facilitate decoupling of electrical and thermal properties. High angle annular dark 
field (HAADF) imaging of an IGZO nanowirereveled the presence of planar defects, which are monoatomic 

+
layers of indium perpendicular to the[002] direction, separated by wurtzite MZn O  slabs of varying n (n+1)

–
thicknesses.Every O atom on the edges of the MO  octahedral layers is bonded to three In/Ga atoms and one 2

+metal atom within the MZn O   layer. This creates an inversion domain boundary (IDB) in the wurtzite lattice n (n+1)

since the Zn-O bonds on either side of the octahedral layer point with the O atoms toward the In/Ga layer. The 
–MO   inclusion layer is also associated with a stacking fault, and the wurtzite lattice on one side of the In/Ga 2

layer is translated by ⅓<100>. In some nanowires, partial In containing inclusions were also observed. The end 
–

of the incomplete inclusion is associated with dislocation with its line lying at the leading edge of the MO  plane. 2

The HAADF imaging allowed us to unambiguously determine the location of In within the structure and enabled 
us to evaluate lattice strain and the presence of defects. We propose that the superlattice structure is generated 
through a defect-assisted process. One of the greatest advantages of this novel synthesis is the ability to tune the 
nanoscale features of the polytypoid wires by simply adjusting the amount of metal precursor.Using HAADF 
imaging we were also able to perform a quantitative analysis of the change in superlattice inclusion density and 
periodicity with metal deposition. 

In summary, M O (ZnO)  polytypoid nanowires were synthesized from pure ZnO nanowires using a prefential 2 3 n

diffusion path along dislocation cores. Single nanowire measurements on IGZO nanowires show that both the 
power factor and thermal resistivity were enhanced due to the nanostructured features inherent to this thermally 
stable system. In addition, compared to bulk IZO and other doped ZnO, IGZO nanowires show a marked 
improvement in zT at room temperature, with further enhancements expected at elevated temperatures. 
Correlating the enhanced properties with the high resolution electron microscopy lead to possible explanations 
for the observed phenomena. Based on this study, we suggest that better control of nanometer-scale features 
(nanowire geometry, alloying, atomic layer inclusions) could be the key to developing next-generation 
nanostructured thermoelectric materials [5].
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Figure 1. Schematic illustration of the utilized a three-step synthetic method. As-grown samples of [001] 
oriented ZnO nanowires were first coated with mixtures of In and Ga and then annealed at 1173 K in oxygen.  

 

Figure 2. SEM micrographs of ZnO nanowires before (a), and after doping by In and Ga (b). 

Figure 3. HAADF images of individual IGZO nanowire: (a) low magnification image, and (b) atomic 
resolution image; white lines represent monoatomic layers of indium. 
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K-02 Serial-block face scanning in life science EM 
 
Klaus Qvortrup 
 
University of Copenhagen, Core Facility for Integrated Microscopy, Copenhagen, Denmark 
 
A quiet revolution is under way in technologies used for nanoscale cellular imaging. Focused ion-beams, 
previously restricted to the materials sciences and semiconductor fields, are rapidly becoming powerful 
tools for ultrastructural imaging of biological samples (Nature Methods, Vol. 12; No. 11, Nov. 2015, 
p.1021).  

Within the last years, serial block facing imaging in life sciences is maturing and provides answers to 
complex scientific questions. Previously, investigations into the 3D ultrastructure of relatively large 
biological samples such as whole cells or tissues, have used serial section investigation with 
transmission electron microscopy. Serial block face scanning using the scanning electron microscope 
can be achieved with either ion beam milling or sectioning using a diamond knife. In my presentation I 
will outline the 2 options with the inherent limitations, touch on the demanding sample preparation, and 
show results with both options. 
 
Key Words: serial blockface imaging, specimen preparation 
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K-03 Yapay öğrenme ve mikroskopi 
 
Mehmet Burçin Ünlü 
 
Boğaziçi Üniversitesi, Fizik Bölümü, İstanbul, Türkiye. 
 
Son yıllarda yapay öğrenme sağlık sektöründe hızla yer edinmeye başladı. Bunun en güzel örneklerinden 
biri de yapay öğrenmenin biyolojiyle kesiştiği hücre görüntüleme. Kuvvetlenen bilgisayarların derin 
öğrenme tekniklerini hızlıca çalıştırabilmeleri sayesinde optik mikroskop kullanırken hücrelerde bugüne 
dek boyamadan göremediğimiz detayları görmek mümkün oldu. Mikroskop teknolojilerindeki 
gelişmeler artık çok miktarda görüntünün kısa zamanda toplanmasına olanak tanımaktadır. Bu 
görüntülerin otomatik olarak işlenmesi önemli bir problemdir. Derin öğrenme algoritmaları bu probleme 
çözüm sunmaktadır. 
 
Optik mikroskopların yanı sıra akustik mikroskop ultra-yüksek frekansta ultrason görüntüleme yaparak 
mikrometre çözünürlüğe ulaşabilen bir mikroskop tekniği. Boyama yapılmadan veya hücreleri işlemden 
geçirmeden ses hızı ve akustik empedans ölçümleri yapıyor. Çok sayıda örnekten kısa sürede ölçüm 
alınabilmesi de yapay öğrenme tekniklerinin uygulanabileceği bir saha sunuyor. Verinin kaliteli ve 
büyük miktarda olması yapay öğrenme için yeni fırsatlar sunuyor. 
 
Konvolüsyonel sinir ağları (CNN) optik mikroskop görüntülerinin işlenmesinde en büyük başarı elde 
etmiştir. Örneğin patoloji uygulamalarında kullanılan mikroskoplardan alınan görüntülerin CNN 
kullanılarak çözünürlüğünün iyileştirilmesi heyecan yaratmıştır. Benzer şekilde akustik mikroskop 
görüntülerinin iyileştirilmesi de CNN kullanılarak mümkün olmuştur. Biz bu çalışmada akustik 
mikroskop verisini yapay öğrenme algoritmaları kullanarak nasıl analiz ettiğimizi anlatacağız. İlk 
aşamada göstereceğimiz çalışmada mikroskop görüntülerinin çözünürlüğünün iyileştirilmesini 
tartışacağız. Ardında sağlıklı ve hastalıklı dokulara ait akustik impedans verilerini eğitim verisi olarak 
kullanarak doku sınıflandırmasını nasıl yaptığımızı göstereceğiz. 
 
Anahtar Kelimeler: mikroskop, yapay öğrenme 
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K-04 Development of novel X-ray lenses 
 
Umut Tunca Şanlı, Gisela Schütz, Kahraman Keskinbora. 
 
Max-Planck-Institute for Intelligent Systems, Stuttgart, Germany. 

 
X-ray microscopy (XRM) enables characterization of buried structures in high spatial and temporal 
resolutions and delivers magnetic, chemical and structural information. This renders XRM as a highly 
desired technique for studying energy materials, biological and magnetic systems. There are currently 
two strategies for improving the resolution of the XRM. The first strategy is to develop ultra-high 
resolution X-ray optics to improve conventional full-field or scanning transmission X-ray microscopy 
(STXM). The second strategy is to promote X-ray ptychography, which is a combination of coherent 
diffractive imaging (CDI) and STXM. In ptychography the resolution is not limited by the focal spot 
size delivered by the focusing optic. However, for achieving high resolutions a high coherent dose is 
crucial, which requires highly efficient focusing lenses. 

Our research is focused on innovating new fabrication strategies for advancing both conventional STXM 
and ptychography techniques. We use focused ion beam lithography, atomic layer deposition and two-
photon polymerization to create X-ray optics with unprecedented properties. We test the performance 
of the X-ray optics at a state of the art X-ray microscope located at the Synchrotron source BESSY II in 
Berlin. The results confirm the success of the suggested fabrication methods. 

Key Words:X-ray microscopy, ptychography, atomic layer deposition, two-photon lithography,
focused ion beam lithography.
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K-05 Atomik kuvvet mikroskobu: Anadolu’dan NASA’ya 
 
Ahmet Oral1,2 

 
1Ortadoğu Teknik Üniversitesi, Fizik Bölümü, 2NanoMagnetics Instruments Ltd., Ankara, Türkiye.  
 
NanoMagnetics Instruments Ltd.’in ana teknolojisi 1990’ların başında TÜBİTAK tarafından 
desteklenen bir Fizik Araştırma Projesi kapsamında geliştirilmiştir. Benim doktora tezim olan bu 
projede, ülkemizin ultra yüksek vakumda çalışan ilk Taramalı Tünelleme Mikroskobu sıfırdan imal 
edilerek çalışır hale getirilmiştir.  29 Mayıs 1998’de Oxford’da kurulan ve Aralık 1999’den itibaren 
Ankara’da ARGE faaliyetlerine devam eden NanoMagnetics Instruments Ltd. Şirketinin ~65 kişilik 
personeliyle geliştirdiği Atomik Kuvvet Mikroskopları, NASA başta olmak üzere dünyadaki önemli 
araştırma merkezleri ve üniversitelerde kullanılmaktadır. 2012’de açılan ABD satış ofisi ve Mayıs 
2019’da Oxford’da açılacak olan ARGE/Uygulama merkezi ile büyümeye devam eden NanoMagnetics 
Instrument’ın müşterileri arasında Oxford, MIT, Harvard, Imperial College, EPFL, Kyoto, Leuven vb 
gibi tanınmış üniversiteler; Samsung Display, Microsoft ve Seagate gibi önemli teknoloji şirketleri ve 
Oak Ridge, Argonne, Los Alamos, Sandia National Labs gibi önemli araştırma laboratuvarları 
bulunmaktadır. Ülke olarak genelde beyin hammaddesini bedava  ihraç etmekle övünülen bu kurumlara, 
ülkemizdeki işgücü  ve beyin gücü ile geliştirilen yüksek teknoloji ürünlerini satarak ülkemize katkıda 
bulunmaktan gurur duyuyoruz.  
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K-07 Aşkın Kokusu 
 
Çiğdem Elmas 
 
Gazi Üniversitesi, Tıp Fakültesi, Histoloji ve Embriyoloji Anabilim Dalı, Ankara, Türkiye.  
 
“Dünyayı güzellik kurtaracak, bir insanı sevmekle başlayacak herşey” demişti Sait Faik Abasıyanık bir 
eserinde. Bir kimseye veya bir şeye karşı duyulan aşırı sevgi ve bağlılık duygusunun adı idi aşk ise. 
Çokca da tartışmaya neden oldu aslında, aşk mı yerini sevgiye bırakıyordu yoksa sevgi mi aşka 
dönüşüyordu. “Aşk nedir, nasıldır bilen var mı” diye güfteler yazıldı, besteler yapıldı adına. Herkeste 
hummalı bir soruşturma. Bunlar bir köşede tartışıladursun, araştırıcılar işin bilimsel boyutuna 
yöneldiğinde öyle bir nokta ile karşılaştılar ki; “bir insanı koklamak ile başlayacak herşey” sözünü 
doğurdu elde edilen veriler adeta. Aşkın bir kokusu olduğu bilimsel dayanaklarla da biliniyordu artık. 
Adına “feromon” denilen eş ya da aşk mıknatısları uçuşuyor havada aslında, ve “havada aşk kokusu 
var” artık bilimsel olarak da ispatlıydı hatta.  
Aşk, her bir kademesinde ayrı hormonların etkili olduğu evrelerden geçiyor. İlk aşama olan “şehvet” 
östrojen ve testosteron yönetiminde başlarken ikinci evre olan “cazibe” neşe ve heyecan verici dopamin; 
takıntı ve delirmişcesine bir mantıksızlık aşılayan seratonin ile stres ve heyecan faktörü olan adrenalin 
etkisinde devam ediyor. “Bağlılık” denilen aşkın son evresinde ise emzirme ve cinsel ilişki gibi 
durumlarda da salınarak nefret, sevgi ve kıskançlığı doğuran oksitosin çıkıyor sahneye; deneklerde 
bloke edilmesi ile birlikte eş seçiminin gerçekleşmesinin engellendiği ispat edilmiş olan vazopressin 
eşliğinde elbette. Üstelik, aşkın ilk bir senesinde BDNF (Beyin Türevli Nörotrofik Faktör) salınımının 
fazlaca olduğunu söyleyen araştırmalar da mevcut.  
Peki koku, tüm bunların neresinde?   
Aslında tüm bu sürecin en başında ipi, koku yani feromonlar göğüslüyor. Yani aşkın yukarıda bahsedilen 
evrelerine geçebilmesi için dahi herşeyden evvel, aynı türün üyeleri arasındaki sosyal ilişkileri 
düzenleyen kimyasal maddeler olan feromonlara ihtiyaç var. “Aşk hormonu” veya “aşk mıknatısları”na 
yani. Yunanca “hormon taşıyan” anlamına gelen feromonlar ilk kez 1956’da keşfediliyor ve yaydığı 
koku “aşkın kokusu” olarak sınıflandırılıyor. Günümüzde elde edilen yapay formları ise kozmetik 
sektörü ve parfüm tasarımlarında da sıklıkla kullanılıyor. Sentezlediğimiz feromonların karşı cinsi 
etkileme yetisine sahip, en önemli yayılım bölgeleri ise kasık ve koltuk altları olarak tespit edilmiş 
durumda. Vücudumuzdaki feromon dedektörü ise, “Jacobson Organı” olarak da bilinen intranazal 
kemoduyusal bir organ olan “Vomeronazal Organ”. Anatomik olarak insanda da gösterilmiş olan bu 
organın işlevi ve insandaki evrimsel devamlılığı ise yine bambaşka bir tartışma konusu olarak karşımıza 
çıkıyor.  
Feromon ve vomeronazal organ birlikteliği ve etkileşimi sonucunda doğan en çarpıcı sonuç; feromonlar 
sayesinde bağışıklık sistemi ve genetik yapısı bizden çok farklı kişileri tespit edip, onlara aşık oluyor 
olmamız. Yani bu birliktelik, herşeyden önce aşık olacağımız kişiyi seçmemizi ve sonrasında da o yolda 
ilerlememizi sağlıyor. 
Ayrılıkların temelinde “ten uyuşmazlığı” değil aslında “koku uyuşmazlığı” olduğu bu bilgiler ışığında 
ortaya çıkmış oluyor. Kokunun limbik sistem ile yakından ilintili olduğunu ve limbik sistemin de duygu 
durumu ve hafızamız ile ilişkili olduğunu bildiğimize göre, vakti ile aşık olduğumuz insanların 
kokusunu aldığımızda onu yeniden hatırlamamız ve anılara dalmamız da pek şaşırtıcı bir sonuç olmamış 
oluyor.  
Bu sunumda, bahsi geçen çarpıcı bilgiler üzerinden “aşk, koku, feromonlar ve hormonların” kalbimizde 
ve duygu durumumuzda oynadığı oyunlar, bilimsel bir zemin üzerinde incelenecektir. 
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K-08 Her beyin hayata kadın beyni olarak başlar 
 
Gamze Tanrıöver 
 
Akdeniz Üniversitesi, Tıp Fakültesi, Histoloji ve Embriyoloji Anabilim Dalı, Antalya, Türkiye.  
 
Her beyin hayata kadın beyni olarak başlar. Bir bakıma bu söylem çok çarpıcı ve radikal görünse de 
aslında doğrudur. Embriyo 6. haftadan önce ortak bir şablon olarak oluşur ve gonadların görünümü her 
iki cinste de birbirine benzemektedir. Bipotansiyel organ taslaklarının şekillendiği “farklılaşmamış 
aşama”da sadece gonadlar değil embriyonun beyinleri de benzerdir. Farklılaşmayı başlatacak olan 
faktör, bipotansiyel gonadların Y kromozomunununkısa kolunda yer alan SRY genidir. Bu gen 6. 
haftadan itibaren etkinleşir ve bipotansiyel gonadlardan testislerin şekillenmesini sağlar. SRY 
yokluğunda ise, bipotansiyel gonadlar direk ovaryumlara dönüşecektir. Bu aşamada asıl önemli olan 
testis gelişiminin indüksiyonu ile tetiklenen testosteron selidir. 8. haftada erkek embriyolar devasa bir 
testosteron seline maruz kalırlar. Bu durum embriyonun başlangıçta kadın karakterine sahip tüm 
yapılarına erkeklik karakteri ekler. Testosteron etkisiyle sadece cinsiyet organları değil, beyin, kaslar ve 
kemikler de şekillenmeye başlar ve erkek karakterlerini yansıtırlar. Eğer testosteron ortamda yoksa 
kadın beyini değişmeden ve takiben östrojen hormonunun etkisiyle gelişimini sürdürür.  

Otizm Spektrum Bozukluğu (OSB), kadınlara oranla erkeklerde yaklaşık 4.5 kat daha fazla 
görülmektedir. Erkeklerde daha fazla görülüyor olmasının cinsiyet hormonları ile ilişkili olduğu ve 
prenatal yüksek testosteron maruziyetinin bu durumun olası nedeni olduğu düşünülmektedir. Bu durum 
“extreme male brain” veya aşırı erkek beyni kuramı olarak nitelendirilmekte zayıf sosyal ilişkiler ve 
kısıtlanmış davranış gelişimi ile ilişkili olduğu belirtilmektedir. Bu durum prenatal gelişim sürecinde 
beyinin hormonel değişimden ciddi oranda etkilendiğini göstermektedir. Bu noktada erkek ve kadın 
beyni arasında hormonel etkilere bağlı olarak farklı şekillenmelerin olduğu görülmektedir. Ortaya çıkan 
bu farklar yapı, fonksiyon, işlevsellik, duygu, hafıza, dil yeteneği ve konuşma alanları gibi birçok alanda 
görülmektedir. Bu benzerlik ve farklılıklarımızı vurgulayarak her iki cinsin beyinlerini kıyaslamak, 
birbirlerine göre üstünlük veya eksiklerini yorumlayarak farklı bir perspektiften bakışı sağlamak 
amaçlanmaktadır.  
 
Anahtar Kelimeler: kadın beyni, erkek beyni, farklar, benzerlikler 
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K-09 İnovasyon mu dediniz? 
 
Gülperi Öktem1,2 

 
1Ege Üniversitesi, Tıp Fakültesi, Histoloji ve Embriyoloji Anabilim Dalı, İzmir, Türkiye.  
2Ege Üniversitesi, Sağlık Bilimleri Enstitüsü, Kök Hücre Anabilim Dalı, İzmir, Türkiye.  
 
İngilizce’den çevirmeye çalışarak inovasyon olarak gündelik hayatımıza geçen ve özellikle akademide 
dilimize dolandırılan inovasyon, bir fikrin veya yeni düşüncenin bir ürüne veya bir hizmete dönüşme 
süreci olarak kısaca tanımlanabilir. İnovasyon ile ortaya çıkan ürünün veya hizmetin satın alınabilir 
nitelikte olması ve tüketicinin gözündeki değerinin yüksek olacağı şekilde tasarlanması önemlidir. 
İnovasyonun önemli özelliğinin yenilenebilir ekonomik maliyetinin olması ve özel bir ihtiyaca cevap 
verebilir nitelikte olması gerekmektedir.  

İnovasyon terimi sıklıkla yaratıcılık ile karıştırılmaktadır. Türkçe’ye yenilikçilik veya yenilik olarak 
aktarılmaya çalışıldıysa da bu kelimeler inovasyonu ifade edememektedir. İnovasyonda yeni fikirlerin 
ticari bir yarara dönüştürülmesi gerekmektedir. Yani yaratıcılığın, ticari ustalıkla birleştirilmesi, bilginin 
uygulanabilir olması, ürünün daha büyük miktarlarda üretilmiş olması veya kaynakların farklı şekillerde 
kullanılarak ürüne değer katılmış şekilde sunulmuş olması gerekmektedir. İnovasyon geleceği 
yaratmakla ve sürdürülebilir kârlı büyüme sağlamakla ilgilidir. 

Bu konuşmada Türkiye koşullarında inovasyonun üniversitelerde uygulanabilirliği ve yeni bir ürünün 
geliştirilmesi sürecinde akademisyene sunulan imkanlar ve imkansızlıklar paylaşılacaktır. 
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K-10 Kriyo-TEM görüntülemede örnek hazırlamanın önemi 
 
İlknur Dağ1, Bukay Yenice Gürsu 1, Kürşat Osman Ay1 

 
Eskişehir Osmangazi Üniversitesi, Merkezi Araştırma Laboratuvarı Uygulama ve Araştırma Merkezi 
(ARUM), Eskişehir, Türkiye. 

 
Geçirimli Elektron Mikroskop (TEM), hücrelerden makromoleküllere kadar pekçok biyolojik örneği 
görüntülemede kullanılan çok önemli bir araçtır. Yüksek çözünürlük gücü ile makromoleküler 
komplekslerin, subsellüler yapıların ve dokulardaki ultrayapısal morfolojilerin incelenmesine olanak 
tanımaktadır. TEM ile elde edilen veriler hem fizyolojik durumdaki hücresel yapı ve fonksiyonların 
anlaşılmasına, hem de çeşitli hastalık proseslerinin  aydınlatılmasına katkı sağlamaktadır. Görüntünün 
çözünürlüğü ve elde edilen bilgi; örneğin hazırlanma şekline, çeşidine ve kullanılan TEM’in teknik 
özelliklerine güçlü biçimde bağlıdır. Ancak uygun bir örnek hazırlığı olmaksızın ideal sonuçlar elde 
etmek mümkün değildir. Biyolojik TEM çalışmalarındaki en önemli konu bu olup, evrensel olarak 
uygulanabilen tek bir örnek hazırlama tekniği bulunmamaktadır. Bu sebeple çalışma öncesinde, 
örnekten elde edilmek istenen bilgi ve mevcut ekipmanlar gözönünde bulundurularak, kullanılabilecek 
en iyi yöntem ya da yöntemler belirlenmelidir.  

Biyolojik örneklerin hazırlanmasında grid olarak tanımlanan ve yaklaşık 3 mm çapındaki bakır ızgaralar 
kullanılarak örnekler analize hazırlanır. Elektronların geçişine izin verecek kadar ince şekilde hazırlanan 
kesitler grid üzerine alınarak incelenirler. Uygulama farklılıklarına göre altın, nikel, ya da bir destek 
filmle kaplanmış gridler  kullanılabilir. Rezin içerisine gömme ve ultramikrotomla tam ince kesit 
alınması en genel ve yaygın uygulamadır. Örneklerin cihazdaki yüksek vakuma ve elektron akımına 
dayanacak kadar stabil ve uygun şekilde hazırlanması esastır. Bu yüzden örnek hazırlama metodları 
geliştirilmiş ve kimyasal fiksasyon sonrası sentetik rezin kullanılarak hazırlanan örneklerde morfoloji 
ve mikroyapı incelemelerinde çok büyük ilerlemeler kaydedilmiştir. Ayrıca rezine gömme işleminde su 
ile resin birbirine karışamayacağından dolayı, örnekler gömme öncesi dehidrasyona tabi tutulmakta ve 
oluşabilecek dejenerasyonlar engellenmeye çalışılmaktadır.  Ancak analiz sırasında yine de yapısal 
artefakt oluşumları gözlenebilmektedir. Buradaki artefakt terimi, örneğin orjinal yapısının etkilenmesi, 
deforme olması ya da normalde mevcut olmayan bir görünümün ortaya çıkması gibi değişimlerdir ve 
örnek hazırlama prosesi sırasında ortaya çıkabilmektedirler.  

Son yıllarda yukarıda bahsedilen ve kimyasal fiksasyonla örnek takibinin yapıldığı oda sıcaklığı 
koşullarına alternatif olarak, örneklerin kriyokoşullarda hazırlandığı ve incelendiği metodlar 
gelişirilmekte ve bu tekniklerin tümü dondurma teknikleri adı altında toplanmaktadır. Günümüzde 
hücresel mimariyi en iyi koruduğu ve immobilize ettiği düşünülen yöntem kriyofiksasyon olup, örneğin 
kristal oluşuma fırsat verilmeden çok hızlı dondurulmasını sağlamaktadır. Örneklerin kriyo hazırlanması 
ve görüntülenmesi ile ilgili birçok strateji bulunmaktadır ancak tümünde de örnekler ilk olarak 
dondurulmakta ve daha sonra belirli bir aplikasyon için ilave proseslere alınmaktadır. Bir sıvı içerisine 
daldırma yöntemi,  önceden soğutulmuş bir blok üzerine alma ya da yüksek basınç tekniği gibi çeşitli 
metodlar bulunmaktadır. Kullanılak örneğin tipi, çalışmanın amacı ya da gerekli ekipmana göre 
hazırlama tekniği de değişiklik göstermektedir. Hangi kriyo metodun kullanılacağı konusunda temel 
belirleyici nokta ise örneğin büyüklüğüdür. Süspansiyon halindeki ya da çok ince örnekler, herhangi bir 
ön fiksasyon işlemi yapılmadan ve daldırma-dondurma tekniği sonrasında kriyo TEM altında direk 
incelenebilirler. Daha kalın örneklerde ise örneğin önce farklı tekniklerle vitrifiye edilmesi ve 
sonrasında inceltilerek kriyo TEM’de direk incelenmesi mümkün olmaktadır. Dondurma-yer değiştirme 
metodu ise vitröz durumlar ile oda sıcaklığı koşulları arasında bir köprü görevi görmektedir. Tespit 
edilmesi zor örnekler ya da antijenite çalışmalarında ise bahsedilen bu tekniklerin çeşitli 
kombinasyonları kullanılabilmektedir. Örneğin maksimum derinlikte kriyofiksasyonuna izin veren bir 
sistem olan yüksek basınç tekniğinde ise, örnekteki su molekülleri belirli bir basınç ve dondurma 
oranında hareketlerini kaybederek ve kristalleşmeden vitröz buz haline geçerler. Ancak belirli 
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durumlarda örneklerin kriyofiksasyon öncesi bir kriyokoruyucu ile muamele edilmesi gerekir. Bu işlem 
ultrayapının korunmasında çok önemli olmasına rağmen kriyofiksasyon öncesi örneğin stabilite kaybı 
ya da anoksik duyarlılığı olabileceği de unutulmamalıdır.  

TEM ile moleküler lokalizasyon ya da immünlokalizasyon çalışmaları da yapılmakta olup, bu konudaki 
en güvenilir ve hassas yöntemlerden biri Tokuyasu tarafından geliştirilmiştir. Farklı örnek tiplerine 
uygulanabilen bu teknikte örnekler önce düşük konsantrasyonlu aldehitlerle kimyasal olarak tespit 
edildikten sonra sükroz ile infiltre edilir ve sıvı nitrojenle dondurularak kriyokesitleri alındıktan sonra 
immünlokalizasyon çalışmaları için hazırlanmaktadırlar.  

Hücresel işleyişin nasıl çalıştığı konusunda çok önemli veriler sunan geçirimli elektron mikroskopide 
örnek hazırlama adımı en kritik ve en temel kısımdır. Bu sebeple örnek hazırlama sürecindeki 
optimizasyon çalışmaları çok dikkatli yapılmalıdır. Burada faklı kriyo teknikler hakkında bilgiler 
verilmeye çalışılacak; her metodun avantaj ve dezavantajlarından bahsedilerek, kriyo örnek hazırlamada 
dikkat edilecek temel hususlardan bahsedilecektir. 
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K-11 Yüksek performanslı termoelektrik nanokompozitlerin karakterizasyonu

1,2 2
Aziz Genç , Jordi Arbiol

1
Bartın Üniversitesi, Metalurji ve Malzeme Mühendisliği Bölümü, Bartın, Türkiye

2Katalan Nanobilim ve Nanoteknoloji Enstitüsü, Barcelona, İspanya

İki veya daha fazla bileşen içeren inorganik nanokristalin katıların, büyük taneli tek fazlı yapılara göre çok 
daha yüksek optik, elektriksel ve termal özellikler gösterdiği bilinmektedir. Malzeme performanslarını 
geliştirmek amacıyla yapılan çalışmalar içerisinde, nanokompozit yapıların aşağıdan-yukarı yöntemlerle 
kontrollü bileşim ve morfolojilerde üretilmesi ve sinterleme gibi çeşitli konsolidasyon işlemleri ile bir 
araya getirilmesi, kolay, ölçeklendirilebilir, düşük maliyetli ve yüksek verimli bir alternatif olarak öne 
çıkmaktadır. Bu konuşmada, yüksek termoelektrik performans gösteren nanokompozitlerin üretimine ve 
yüksek çözünürlüklü geçirimli elektron mikroskobu (HR-TEM) ile karakterizasyonuna yönelik örnekler 
sunulacaktır. İlk örnek olarak, Ag S içeren PbS nanorod morfolojilerinin değişen boyutlarda üretimi ve 2

K Te kullanılarak gerçekleştirilen yüzey fonksiyenelleştirme işlemi ile termoelektrik performanslarının 2

geliştirilmesine (performans katsayısı, ZT ~1 @ 620 K) yönelik gerçekleştirilen çalışmalar sunulacaktır. 
İkinci çalışma olarak SnTe esaslı nanokompozitlerde ligand değişimi ile gerçekleştirilen bant 
mühendisliği sayesinde sağlanan performans artışı (performans katsayısı, ZT ~1.3 @ 850 K)  
irdelenecektir. Son olarak, PbS nanoyapıların metalik Ag ile katkılanması sonucu elde edilen 
termoelektriklerin (performans katsayısı, ZT ~1.7 @ 850 K) mikroyapısal karakterizasyonu ile elde 
edilen sonuçlar sunulacaktır. Bütün bu çalışmalarda kullanılan HRTEM, STEM-elektron-enerji kayıp 
spektroskopisi (EELS), STEM-enerji dağılım spektroskopisi (EDS) gibi yöntemlerle elde edilen 
sonuçların, gözlemlenen termoelektrik performansları açıklamakta kullanılmasına yönelik öngörüler 
değerlendirilecektir.  

Anahtar Kelimeler: termoelektrik, enerji, nanokompozit, geçirimli elektron mikroskobu
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K-12 Darüşşifalar ve küllerinden doğan müzik terapi

Levent Öztürk

Trakya Üniversitesi, Tıp Fakültesi Fizyoloji Anabilim Dalı, Edirne, Türkiye.

Anadolu'da 1100'lü yıllardan itibaren müzik terapi uygulamalarının kurumsallaştığı ve o dönemin 
hastanelerinde yer verildiği bilinmektedir. Artukoğulları'ndan Necmeddin İlgazi'nin kardeşi Eminüddin 
tarafından Mardin'de yaptırılan darüşşifanın kuruluşu 1108-1112 yıllarına tarihlenir. Yine Anadolu 
Selçukluları döneminde 1206 yılında Kayseri'de kurulan Gevher Nesibe Darüşşifası ile 1217'de Sultan I. 
İzzeddin Keykavus tarafından kurulan Sivas Darüssıhhası hastaların tedavisinde müziğin de kullanıldığı 
önemli merkezlerdendir. Bu tedavi geleneği Osmanlılar döneminde de devam etmiş ve 1488'de faaliyete 
geçen Edirne II. Bayezid Darüşşifası verdiği diğer sağlık hizmetleri yanısıra akıl hastalarının müzikle 
tedavi edildiği nadir psikiyatri merkezlerinden biri olmuştur. 1800'lü yıllara kadar sürdürülen müzik 
terapi uygulamaları olasılıkla tıp eğitiminin yenileştirilmesi çalışmaları ile birlikte terkedilmiştir. 
Osmanlı padişahı II. Mahmud döneminde 14 Mart 1827 tarihinde Tıbhâne-i Âmire adıyla 
Şehzadebaşı'ndaki Tulumbacıbaşı Konağı'nda başlayan tıp eğitimi, konağın satılmasından sonra kısa bir 
süre Topkapı Sarayı Otlukçu Kışlası ve sonra Ekim 1838'de Galatasaray'daki Enderun Ağaları Mektebi'ne 
taşındı. Padişahın iradesiyle Viyana'dan getirtilen Prof. Dr. Karl Ambros Bernard okulun başına geçirildi. 
Viyana Josef Akademisi ders programının uygulanmaya başlandığı tıp okulunda eğitim Fransızca idi ve 
diplomaların üzerinde “L'Ecole Adliyée Impériale de Médecine” yazıyordu. Bu modernizasyon 
ortamında ve yurtdışından getirilen profesörlerin gözetiminde gerçekleşen tıp eğitiminde müzik terapi de 
dâhil olmak üzere geleneksel kabul edilen uygulamaların terkedilmiş olması mümkündür. Osmanlı 
dönemi yazılı kaynaklarına bakıldığında 1853'te yayınlanan Haşim Bey Mecmuası'nın müzik terapi 
konusunu işleyen son tarihsel belge olması da bu görüşü desteklemektedir. Bu tarihten sonra 1972 yılında 
yayınlanan M. Sadık Yiğitbaş'ın “Musiki ile Tedavi” adlı kitabına kadar müzik terapi yayını 
görülmemektedir. Hemen hemen 2000'li yıllara kadar müzik terapinin tek temsilcisi Oruç Rahmi Güvenç 
tarafından 1976 yılında kurulan TÜMATA topluluğu olmuştur. Ancak, 2000'li yıllara gelindiğinde bu 
alandaki kitap ve araştırma çalışmaları arka arkaya gelmeye başlamış, Geleneksel ve Tamamlayıcı Tıp 
Uygulamaları Yönetmeliği 27 Ekim 2014 tarih ve 29158 sayılı Resmi Gazete'de yayınlanmış ve Sağlık 
Bakanlığı bünyesinde Geleneksel ve Tamamlayıcı Tıp Daire Başkanlığı kurulmuştur. Bu yönetmelik ile 
düzenlenen 15 uygulamadan biri de müzik terapidir. Daire Başkanlığı tarafından oluşturulan bilim kurulu 
müzik terapi alt çalışma grubu Sertifikalı Eğitim Programı standartlarını hazırlamış ve 13 Temmuz 2016 
tarihinde bu standartlar yayınlanmıştır. 2016 yılında Sağlık Bakanlığı'nın daveti ile yapılan başvurularda 
Trakya Üniversitesi'nden Prof. Dr. Levent Öztürk, Medipol Üniversitesi'nden Prof. Dr. Hanefi Özbek ve 
Anadolu Üniversitesi'nden Prof. Dr. Şükrü Torun Türkiye Cumhuriyeti tarihinin ilk müzik terapi 
sertifikası sahibi tıp doktorları olmuştur. Kurumsallaşma çalışmaları kapsamında 2016 yılında Edirne'de 
Uygulamalı Müzik Terapileri Derneği (UMTED) kurulmuş ve müzik terapi alanında çalışanların biraraya 
geleceği platformu oluşturmuştur. Sağlık Bakanlığı gözetiminde açılan sertifikalı eğitim programları ilk 
mezunlarını vermeye başlamış ve Bakanlık sertifikalı müzik terapist sayısı hızla 100'e yaklaşmıştır. Bu 
alanda en önemli adımlardan biri de müzik terapi uygulamalarını kanıta dayalı biçimde sürdürmek ve 
geliştirmek için klinik araştırmaların yapılması zorunluluğudur. Kısa süre öncesine kadar klinik 
araştırmaların önündeki en büyük engel, bu konuda bir etik mevzuatın henüz oluşturulmamış olmasıydı. 
Bu engel de 9 Mart 2019 tarih ve 30709 sayılı Resmi Gazete'de yayınlanan “Geleneksel ve Tamamlayıcı 
Tıp Uygulamalarının Klinik Araştırmaları Hakkında Yönetmelik” ile aşılmış oldu. Bugün, müzik terapi 
200 civarında ülkede uygulanan bir meslek alanı olduğu halde bu konuda yasal düzenleme yapan ülke 
sayısı 5'i geçmemektedir. Tüm bu gelişmeler birlikte değerlendirildiğinde 1100'lü yıllardan 1800'lü 
yıllara kadar Anadolu'da darüşşifalar bünyesinde uygulanan müzik terapinin önce terkedildiği ve bir 
şekilde öldüğü, sonra son 20 yıl içinde küllerinden yeniden doğduğu söylenebilir.

Anahtar Kelimeler: müzik terapi, geleneksel tıp, darüşşifalar, II. Bayezid Külliyesi
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K-13 Nefesin iyileştirici gücü 
 
Gülnur Öztürk 
 
Trakya Üniversitesi, Sağlık Bilimleri Fakültesi, Fizyoterapi ve Rehabilitasyon Bölümü, Edirne, Türkiye. 
 
Nefes günlük yaşam içinde fizyolojik olarak gerçekleşen ve farkında olsak da olmasak da devam eden 
bir süreçtir. Tüm yaşamsal faaliyetlerimiz için çok önemli olduğu bir gerçektir. Ayrıca nefesin başka bir 
yönü de zihin ve beden arasında bir köprü kuruyor olmasıdır. Nefesi kısıtlamak yaşamımızı 
kısıtlamaktır. Nefesimiz ne kadar doğru ise yaşamımız da o oranda açık ve rahat demektir. Bu nedenle 
nefesimizi değiştirdiğimiz andan itibaren yaşamımız da değişebilir. Nefes farkındalığı sağlamak işin ilk 
adımıdır. Çoğu zaman aldığımız nefes doğru ve yeterli bir nefes olmamaktadır. Ve nefesin sağladığı 
iyileştirici gücü kullanamamaktayız. Aslında kolayca öğrenilecek olan nefes teknikleri ile nefesin 
iyileştirici gücünü hayatımıza alabiliriz. Nefesi kontrol ettiğimizde, sinir sistemimiz üzerinde ve 
dolayısıyla zihin üzerinde kontrol sağlamış oluruz. Nefes bu gücü nasıl sağlamaktadır? Kullanılan nefes 
teknikleri ile solunumun doğal döngülerini yavaşlatmak, inspirasyonlarla karşılaştırıldığında 
ekspirasyonları uzatmak, solunumun ana odağını torakstan karına (diyafragmatik solunuma) kaydırmak 
amaçlanmaktadır. Nefes alırken kalp atış hızı artarken (sempatik sistem uyarılır) (vagal aktivite azalır), 
nefes verdiğimiz zaman kalp atış hızı azalır (vagal aktivite artar) (parasempatik sistem) ki buna 
fizyolojik sinüs aritmisi denir. Kalp hızı değişkenliği yani fizyolojik sinüs aritmisi sağlık, duygu 
durum/ruh hali ve adaptasyonun en önemli göstergesidir. Solunum egzersizleri kalp atım hızı, tansiyon 
ve tükürük kortizolü gibi stres belirleyicilerini düşürmektedir. Solunum egzersizleri ile asıl uyarılmak 
istenen vagus siniridir. Yapılan çalışmalarda vagus sinirinin uyarılması ile mental ve fiziksel sağlığın 
geliştirilmesinin korele olduğu gösterilmiştir. Vagus, parasempatik sistemin ana siniridir ve yaklaşık 
olarak %20 efferent ve %80 afferent liflerden oluşur. Vagus siniri aktivitesi solunumla modüle 
edilir. Solunduğunda baskılanır, ekspirasyon ve yavaş solunum döngüleri sırasında kolaylaştırılır. 
Efferent vagus sinir lifleri kalbi ve akciğerleri innerve eder. Pulmoner efektörler hava yolu boyutunu ve 
dolayısıyla hacmi düzenler, solunum hızını ve dolaylı olarak endokrin sekresyonunu azaltırlar. 
Ekpirasyon vagus sinirinin doğrudan kontrolü altındadır, inspirasyon sırasında vagus sinir aktivitesi 
azalmıştır. Sinoatriyal düğümdeki vagal kardiyak outputlar, kalp hızının yavaşlamasına neden olurken, 
Sempatik sinir sisteminin innervasyonu kalp atış hızının artmasından sorumludur. Sempatik sinir sistemi 
kardiyak effektör vagus sinirinin tonik inhibisyonu altında olup, kalp hızı artışında dolaylı kontrol 
gösterir. Vagus sinir aktivasyonu enflamasyonu da baskılayarak fiziksel sağlığı etkilediği çalışmalar da 
vardır. Vagus sinirinin sağlık ve ruh sağlığı üzerine etkileri çok rahat sağlanırken biliş ile olan bağı çok 
açık değildir. Aradaki bağlantı vagal tonus (HRV-kalp hızı değişkenliği) ile sağlanmaktadır. HRV ve 
biliş arasında somut bir bağ vardır. Bu bağ ilk olarak 2000 yılında Thayer ve Lane'in nöroviseral 
entegrasyon modelinde çizilmiştir. Korteks ve limbik sistem arasında iki yönlü bir ilişki söz konusudur. 
Korteks limbik sistemi kontrol altında tutarken limbik sitem de bazı kortikal işlevleri kontrol edebilir. 
HRV ve prefrontal korteks aktivitesi arasında pozitif korelasyon bulunması bu görüşü desteklemektedir. 
Solunumun, kortikal aktivitenin ritmik yapısına katkıda bulunduğu ileri sürülmektedir. Beyindeki 
korteks aktivitesinin (gama dalgaları) solunum ritmine uygun aktivite paternleri gösterdiği bildirilmiştir. 
Gama dalgaları bilişsel (kognitif) süreçlerle ilgili parametrelerdir. Solunum ritmi ile beyin ritmi değişir. 
Zihnin ve sinir sisteminin dengelenmesinde kullanılacak yöntemlerden biri de alternatif burun nefesi 
egzersizleridir (her iki burun deliğinden sırayla, değişimli olarak yapılan solunum, beynin iki lobunun 
dengelenmesi amaçlanır). Nazal döngünün beynin işlevlerine karşılık geldiği keşfedilmiş. Daha az 
tıkanık burun deliğinin çaprazındaki yarıkürede daha fazla beyin elektriksel faaliyet tespit edilmiş. Sol 
burun deliği daha az tıkalı olan deneklerde beynin sağ tarafının baskın ve yaratıcı testlerde daha başarılı 
olduğu görülmüştür. Sağ taraf için sol beyin yarımküresi baskın ve sözel becerileri daha iyi bulunmuştur. 
Ayrıca sol burun deliği solunumu vagal tonusu düzeltip kalp sağlığını olumlu etkilerken, sağ burun 
deliği solunumu sempatik tonusu arttırıp kalp sağlığını riske attığı gösterilmiş. Mekanizma tam 
bilinmemekle beraber sol burun nefesinin parasempatik sistemi uyardığı, sağ burun nefesinin ise 
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sempatik sistemi uyardığı görülmüştür. Kısaca solunum egzersizleri kardiyopulmoner uygunluk, 
bağışıklık fonksiyonu, psikolojik sağlık, stres, kaygı ve yürütücü işlevler üzerinde yararlı etkiler sağlar. 

Anahtar kelimeler: nefes, solunum egzersizleri, vagus siniri, kalp hızı değişkenliği 



 

 

EMK 2019 24. ULUSAL ELEKTRON
MİKROSKOPİ KONGRESİ

(ULUSLARARASI KATILIMLI)

24-26 NİSAN 2019

EDİRNE/TÜRKİYE
TRAKYA ÜNİVERSİTESİ BALKAN KONGRE MERKEZİ

http://emk2019.kongreadresi.com/

 
K-14 Taramalı Akustik Mikroskop ile Patolojik Diyagnoz 
 
Bükem Tanören Bilen 
 
Boğaziçi Üniversitesi, Fizik Bölümü, İstanbul, Türkiye. 

 
Ses, insan vücudunun farklı dokularında farklı ses hızıyla hareket eder. Sert maddeler daha büyük ses 
hızına sahiptir, dolayısıyla her dokudaki ses hızı o dokunun elastisitesiyle ilgili bilgi sağlar. Taramalı 
akustik mikroskobu (TAM), ses hızını, sesin sönümlenmesini ve dokuların kalınlığını hesaplamak için 
kullanılabilir. Oluşan görüntü kontrastı, dokuların biyomedikal özellikleri, frekans ve odaklama 
koşullarına bağlıdır. Genel olarak, az protein içeren doku kesitlerinin ses hızı ve ses sönümlenme 
değerleri su ile benzerdir. Buna karşılık, kolajen gibi proteinler içeren kesitlerin daha büyük ses hızı ve 
ses sönümlenme değerleri vardır. TAM ile örnek kesitinde sadece ses hızı değil, akustik impedans 
değerinin değişimi de gözlemlenir.  Bu sistemin ikinci modu olan akustik impedans modu için örneklerin 
10 µm kalınlıkta kesilmesi gerekmemektedir.  Kısacası TAM ile 2-boyutlu ses hızı ve akustik empedans 
haritaları, boyamaya gerek kalmadan, oldukça hızlı ve mikron seviyede çözünürlük ile elde edilir. Bu 
sebeple TAM ile dokularda ve hücre seviyesinde patolojik diyagnoz yapabilmek, bu görüntüleme 
sisteminin diğerlerine alternatif olmasını sağlayacaktır. Endarterektomi ile karotis damardan çıkarılan 
aterom plakların kesitleri TAM ile özel bir hazırlık yöntemi ya da boyama gerekmeden 
görüntülenebilmiş, fibrokalsifik plaklarda belirgin iki ortam olmasından dolayı 2 farklı akustik 
empedans değeri ölçülmüştür. Plaklarda kalsifik bölgeler daha sert olduğundan daha yüksek akustik 
empedans değerine sahiptirler. Ses hızı modunda bakılan plaklarda da sert bölgelerde yayılan sesin hızı 
daha yüksek olmuştur. Böylece TAM ile aterom plaklarda kalsifik bölgelerin rahatlıkla ayırdedilebildiği 
dolayısıyla kırılgan plak göstergesi olan kalsiyum birikiminin mikron seviyede teşhisinin mümkün 
olduğu sonucuna varılmıştır. İnsan böbrek hücrelerinin TAM ve floresan mikroskobundaki 
görüntülerinin uyumu da sadece doku değil hücre boyutunda görüntüleme olanağını ispatlamıştır. Bir 
vaka çalışmasında ise femoris kas dokusunda birikim yaparak toksisiteye neden olan kurşunun 
mobilizasyonu TAM ile ortaya konmuş olup, bu olanak bize difuzyonun da akustik empedans 
mikroskopisi ile takip edilebileceğini göstermiştir. Kanserli hücrelerde %50 oranında artış gösteren 
sodyum konsantrasyonu habis ve sağlıklı doku ayrımını sağlamaktadır. TAM ile yaptığımız bir diğer 
çalışmada sodyum-klorür difuzyonunu akustik empedans mikroskopisi ile gözlemleyip, bu sayede 
tümörlü dokuların tespiti için de bu sistemin uygunluğunu gösterdik, ayrıca kemoterapi ilaçlarının 
etkilerinin de bir başka çalışmada araştırılabileceğine karar verdik. Kuantum noktalar eşsiz ışıma 
kapasiteleri nedeniyle görüntüleme iyileştirmede kullanılmaktadır. Yaptığımız bir diğer çalışmada, 
TAM ile kümelenmiş haldeki kuantum noktaların akustik empedans mikroskopisi ile tayini mümkün 
olmuştur, bu sonuca göre, hedeflenmiş kuantum noktaların hastalıklı dokuda birikimi ile bu dokuların 
sınırları net bir şekilde belirlenecek ve tedavi mümkün olacaktır. 
 
Anahtar Kelimeler: taramalı akustik mikroskopisi, aterosklerotik plak, kuantum noktalar, akustik 
empedans 
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K-15 3D Mikroskopide kimyasal ufuklara doğru 
 
Göksel Durkaya 
 
Psaron High Tech Instruments, Ankara, Türkiye.  
 
Tüm alanlarda olduğu gibi, mikroskopi alanında da otonom sistemlere ihtiyaç gün geçtikçe artmaktadır. 
Otonom mikroskopi sistemleri insan ihtiyacını ve insan kaynaklı hataları azaltırken, bugüne kadar 
varolmayan mikro görüntüleme yeteneklerini de sağlamaktadır. Ayrıca, bu sistemlerin 3D görüntüleme 
yetenekleri ile donatılması gelecek için asgari standart olacaktır. Diğer yandan, optik mikroskopinin 
nano görüntüleme uygulamaları açısından kırınım limiti yüzünden sınırlı bir kullanımı olabileceği 
düşünülse de konvansiyonel nanogörüntüleme sistemlerine göre kullanıcılara daha yüksek veri genişliği 
sunma potansiyeline sahiptir. Bu doğrultude, optik ve numerik görüntü iyileştirme metodları eklenerek 
güçlendirilmiş 3D otonom mikroskoplara Hiperspektral, Florasan, Raman ve Dielektrik gibi optik 
spektroskopi metodları eklenmesi ile araştırmacılar için yeni fırsatlar ortaya çıkmış olacaktır. Böylece, 
yeni nesil mikroskop sistemleri, 3 boyutta yüksek çözünürlük sağlarken kimyasal, titreşim dinamikleri, 
elektronik zıtlık ve malzeme düzenliliği gibi malzeme bilgilerini de sağlamış olacaktır. Dahası, yapay 
zeka ve bulut teknolojilerinin eklenmesi ile bu otonom 3D mikroskoplar gelecekte kişiselleştirilmiş ve 
yüksek güvenilirlikte mikroskopi uygulamalarını hayata geçirmiş olacaktır. 
 
Anahtar Kelimeler: 3D mikroskopi, optik spektroskopi, nanoteknoloji, yapay zeka 
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K-16 BAB mikroskop ve görüntü analiz sistemleri 
 
Babacan Uğuz 
 
BAB Yazılım Donanım Mühendislik Medikal Sanayi ve Ticaret Ltd. Şti., Ankara, Türkiye. 
 
BAB Bs200Pro Görüntü analiz yazılımı  “Kendini sürekli yenileyen canlı hücre gibidir” 
"Comet assay, Sitogenetik, Morfolojik Analiz, Ortopedi, floresan(DNA) görüntü analiz,  Otomatik ve 
yarı otomatik  ölçüm, Görüntü arşiv, 3d Image, Nesne (ürün) Takip, Tür tayini, Tanı için öğren(Yapay 
zeka) , Görüntüye özel uygulama,  gibi programlardan oluşur  "   
 
BsFtp : Siz mikroskoptan bakınız, izin verdiğiniz kişiler eş zamanlı dünyadan baksın. 
 
BAB Bs Comet Assay: Canlı veya Arşiv görüntülerinizi tek tuşla analiz edin. Hem de gerçek renkte.  
Bs200Pro yazılımı içerinde yer alan Comet Assay yazılımının kullanımı son derece kolaydır. Otomatik 
ve manuel ölçümler, histogram, gerekli matematiksel hesaplamaları yapar. CometArea, CometLength, 
Comet Height, Comet Intensity, Comet Mean Intensity, HeadDiameter, HeadLength, HeadArea, 
HeadIntensity, HeadMeanInsety, %DNAHead, TealArea, TealIntensity, TealMeanInsety, TealLength, 
%DNATeal,TealMoment, ... 
Tek bir tuşla birden çok verileri karşılaştırabilir ve grafik çizebilirsiniz. Tüm parametrelerin kendi içinde 
istatistiklerini alabilirsiniz. Word, Excel gibi yazılımlara veri aktarabilirsiniz. 

BAB Bs Sitogenetik / Karyotype: Yaşayan her canlının, kendine has bir şekli ve kromozom sayısı 
vardır. Her ne kadar farklı türlerin kromozom sayıları eşit olabilse de, kromozom morfolojileri 
birbirinden farklıdır. Kromozom morfolojilerinin incelenmesi, taksonomik problemlerin çözümünde ve 
evrime dayalı olarak akrabalık ilişkilerinin belirlenmesinde kullanıldığı için önemlidir. 

Karyotip, mitotik fazdaki kromozomların morfolojik olarak incelenmesi ile oluşturulur. Karyotip 
analizinde kullanılan kriterler; kromozom sayısı, toplam uzunluk, uzun/kısa kol uzunluğu, kol oranı, 
sentromerin yeri ve satellittir. Asimetri indeksleri  TF% As K% Syi Rec A1 A MCA CVCL Ratio 
Proportion of chromosomes with arm ratio <2:1 gibi birçok parametreyi tek tuşla hesaplar ve raporlar. 

BAB Bs GeoMorf Türlerin Geometrik Morfolojik Analizi: Alt türleri belirlemek için morfolojik 
metotlar geliştirilmiştir. BAB Bs GeoMorf yazılımı (Türlerin Geometrik Morfolojik Analizi) 
hesaplamaları hızlı ve hatasız yapar.  Bs Geometrik Morfolji menüsü yardımı ile görüntülerinize hızlıca 
ulaşabilirsiniz. Geometrik kalibrasyon dosyanızı aktif edin ve %100 doğru sonuçlara tek tuşla ulaşın. 
 
BAB Bs Orthopaedica / Bs Ortopedi / Bscelik: TTA Template (Tuberositas Tibia Advancement 
Technique) , TTA Tekniği’nin Biyomekanik Temelleri, Interlocking & Intermedullary Pin Application, 
Penn-Hip hesaplamalarını otomatik yapar. 
 
BAB Bs Fish/CGH Uygulaması:  FISH(Fluorescence In Situ Hybridisation) ve CGH(Comparative 
genomic hybridisation) görüntü elde etme ve uygulamasını tek tuşla yapınız. 
 
BAB Bs Otomatik ve yarı otomatik  ölçüm: Ölçüm sonuçlarını nanmikron, mikrometre, milimetre, 
santimetre, metre, kilometre vs. tüm ölçüm biriminde yapmanız mümkündür. BAB Bs200pro yazılımı 
kalibrasyonu otomatik yapar.  
Nesne üzerinde klik edin size tüm nesnelerin sonucunu versin.  Nesne seçimini isterseniz kendiniz yapın 
isterseniz BAB Yapsın. Siz sadece onay verin. Tek klik ve tüm matematiksel parametreler  hesaplansın. 
Matematiksel Paremetrede eksik varsa siz ilave edin BAB hesaplasın.  
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Bs200ProP Görüntü analiz sistemi bir çok kanaldan görüntü elde eder. Elde edilen görüntüleri, 
kullanıcının istediği bir klasöre veya oluşturmuş olduğu görüntü veri tabanına kaydeder. 
Mikroskop(kamera ile), tarayıcı gibi dış kaynaklardan görüntü elde etmek çok kolaydır. 
Rutin uygulamalar için BAB Bs200pro yazılımının içinde bulunan makro uygulamasını 
kullanabilirsiniz. Örnegin 1...N kadar aynı özellikte görüntüleriniz var diyelim. bunları tek tek ölçmek 
son derece sıkıcı ve zaman alır. Bunların hepsini birden ölçmek için görüntülerinizin birtanesini 
Bs200pro’ya tanıtınız. Yazılım size otomatik olarak bir makro yazacaktır. Yazılan makroyu 
çalıştırdığınızda tüm görüntülerinizi anında Bs200pro ölçer ve sonuçları veritabanına yazar 
 
BAB Bs 3dGör : Özel dizayn edilmiş motorize BAB mikroskop kullanarak elde etmiş olduğunuz Kesit 
görüntülerin(arka arkaya) kesitlerin hacim hesaplarını ve 3d görüntüleri eş zamanlı görüntüleyin.  
 
BAB Bs Cingöz Nesne (ürün) Takip : Siz canlı veya cansız nesneyi/Ürünü BAB ‘a ögretin ve takibi 
BAB’a bırakın.   
 
 DrBAB Tanı için öğren(Yapay zeka):  Öğren, Araştır, Tanıla ve Raporla.  Rutin uygulamanızı veya 
özel uygulamanızı “ Numunesi/ Preparat”   üzerindeki  yapıları DrBAB’a tanımlayın(ögretin) ve 
beklentinizi belirleyin. DrBAB sizin için otomatik olarak preparatı veya arşiv görüntüleri tarasın size 
sonuç versin. İsterseniz yetki verdiğiniz kişilerle WEB ortamında görüntüleri ve raporları paylaşsın.        
 
BAB Mikroskop ve Yüksek Çözünürlüklü Kameralar 
Türkiye’de Muhtelif Işık Mikroskopları Üreten Yerli ve Milli bir Firmadır. Yerlilik oranı %98.8 dir.  
BAB mikroskoplar bir çok modellerinin dışında projelere özel mikroskop sistemleri üretmektedir. 
Araştırma Mikroskobu, Labarotuvar mikroskobu, Klinik/Ögrenci, İnvert mikroskop, Stereo 
mikroskobu,  Ataçmanlar (Floerasan, Fazkontrast, Polarize, Metalurjik, Çoklu başlıklı eğitim mikroskop  
ve diğer ataçmanları). Üretmektedir. USB 3.0 Yüksek çözünürlüklü Mikroskop Kameraları üretip 
bu  ürünlerle  yerli ve milli ürün üretmenin öncülüğünü yapmaktadır .  
BAB Mikroskoplar  sonsuza düzeltmeli optik sistem kullanır. Alüminyum gövde, metal dişli sağlam, 
geliştirilebilir  ve ergonomik yapıya sahiptir. 
BAB-TAM    :  BAB Trinoküler/Binoküler Araştırma Mikroskop  
BAB-LAM    :  BAB Trinoküler/Binoküler Labaratuvar Mikroskop  
BAB-95         : BAB Trinoküler/Binoküler Klinik-Öğrenci Mikroskop  
BAB-Inv-B    :  BAB Trinoküler/Binoküler Biyolojik Ters Mikroskop  
BAB-Inv-M   :  BAB Trinoküler/Binoküler Metal Ters Mikroskop  
BAB-x-F       :  BAB Trinoküler/Binoküler Floresan Mikroskop  
BAB-Str         :  BAB Trinoküler/Binoküler Stereo Mikroskop  
Çoklu Başlıklı Eğitim Mikroskobu 
Motorize Tabla, Moterize Mikrokop, Özel  Tasarım Mikroskop 
BAB-TCA       : CMOS USB 3.0 Kamera 6 – 20 Mpixel 
BAB-TCC       : CCD USB 3.0 Kamera   6 – 12 Mpixel 

Anahtar Kelimeler: Yerli ve Milli,  BAB Mikroskop, Bs200Pro , BAB Kamera, 3D Image,  Yapay 
zeka (Tanı için Ögren), 3dGör, Otomatik hesaplama ,  Nesne/Ürün tanıma ve tak 
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K-17 FIB teknolojisindeki son gelişmeler: nano-cerrahiden, 3B görüntülemeye… 
 
Meltem Sezen 
 
Sabancı Üniversitesi, Nanoteknoloji Araştırma ve Uygulama Merkezi (SUNUM), İstanbul, Türkiye. 
 
Elektron mikroskopisi bilimine farklı bir boyut kazandıran Odaklanmış İyon Demeti (FIB) teknolojisi, 
farklı nitelik ve niceliğe sahip bir çok malzeme türünde yüksek hassasiyette proses yürütme imkanı 
sunmaktadır. FIB sistemlerinde, kaynak olarak odaklanmış iyonlaı (örn. Ga+, Xe veya He) 
kullanılmaktadır. Çift-demet platformu olarak adlandırılan FIB-SEM mikroskopları ise, iyon kolonuna 
ek olarak, elektron kolonu, gaz enjeksiyon sistemleri (GIS), mikromanipülatör ve EDS detektörleri ile 
donanımlıdır. FIB-SEM platformları, mikro/nano-yapılandırma, prototipleme, aşındırma, depolama, 
paternleme ve maskesiz litografi uygulamalarının yanı sıra, yüksek büyütme ve çözünürlüklerde 
kesitleme-görüntüleme, 3B tomografi ve TEM numunesi hazırlama işlemleri için hızlı ve pratik 
çözümler sağlamaktadır. 

Bu sunumda, FIB teknolojisinin yumuşak dokulardan, sert kompozit malzemelere; ince-film 
transistörlerden, biyopolimerlere kadar farklılık gösteren malzeme türleri için farklı uygulamaları 
gösterilecek olup, disiplinler arası araştırmalarda kullanılan üç boyutlu görüntüleme, yüzey 
modifikasyonu ve kimyasal analiz çalışmalarına yer verilecektir. Yumuşak doku ve polimerlerin yanı 
sıra, mekanik olarak zor kesilen ve ultramikroskopi kesitlemesine uygun olmayan sert malzemeler ve 
nanokompozit yapılardan TEM numunesi hazırlanması için FIB tekniği uygulamaları gösterilecektir. 
Elektron ve iyon yardımlı yüzey modifikasyonu ve nanoyapılandıma sonucu oluşan mikroyapı, 
morfoloji ve elementer dağılım farklılıklarının belirlenmesi için yürütülen farklı prosesler ayrıntılı 
olarak anlatılacaktır.  
 
Anahtar Kelimeler: odaklamış iyon demeti (FIB), nanoyapılandırma, yüzey modifikasyonu, 3b 
görüntüleme 



 

 

EMK 2019 24. ULUSAL ELEKTRON
MİKROSKOPİ KONGRESİ

(ULUSLARARASI KATILIMLI)

24-26 NİSAN 2019

EDİRNE/TÜRKİYE
TRAKYA ÜNİVERSİTESİ BALKAN KONGRE MERKEZİ

http://emk2019.kongreadresi.com/

K-18 Sanat ve nanoteknolojinin buluşması: konservasyon biliminde mikroskopi ve spektroskopi 
uygulamaları 
 
Feray Bakan 

Sabancı Üniversitesi, Nanoteknoloji Araştırma ve Uygulama Merkezi (SUNUM), İstanbul, Türkiye. 
 
Kültür ve tabiat varlıklarının korunması ancak bilimsel esaslara göre hazırlanan restorasyon ve 
konservasyon projelerinin uygulanması ile mümkündür. Doğada bulunan tüm varlıklar gibi sanat 
eserleri de bulundukları ortam koşulları (nem, ışık, sıcaklık, hava kirliliği) ve çeşitli biyolojik unsurların 
etkisi ile bozulma sürecine girmektedirler. Bilim ve teknolojinin getirdiği imkanların birlikte 
kullanılması, tarihi eser değeri taşıyan sanat eserlerinin detaylı bir şekilde incelenmesine ve teşhis 
edilmesine olanak tanımaktadır. Bu interdisipliner yaklaşımdan “Konservasyon Bilimi” olarak 
adlandırılan, sanat eserlerinin restorasyon çalışmalarına hassas ve doğru bir bilimsel yaklaşımın 
sergilenmesine olanak tanıyan yeni bir bilim dalı ortaya çıkmıştır. 

Sanat eserlerini oluşturan bileşenler (boya, kanvas, lake, mermer vs.) belirli fiziksel ve kimyasal 
özelliklere sahip maddeler olduğundan, bunlarda zamana ve maruz kaldıkları ortam koşullarına bağlı 
olarak meydana gelen değişimler günümüz teknolojisinde ileri mikroskopik ve spektroskopik 
tekniklerin kullanılması ile kolayca tespit edilebilmektedir. Elde edilen bulgular doğrultusunda eserin 
tarihi, eserde kullanılan malzemeler ve eser üzerinde daha önceden yapılmış restorasyon çalışmalarının 
olup olmadığı hassas bir şekilde belirlenebilmektedir. Bu sonuçların ışığında, eser üzerinde planlanan 
konservasyon çalışmaları da hassas bir şekilde yürütülebilmektedir. 

Bu çalışmada konservasyon biliminde bilim ve nanoteknolojinin uygulanmasına yönelik örnekler yer 
almaktadır. Optik/elektron mikroskopi ve farklı spektroskopik tekniklerin sanat eserlerinin 
incelenmesinde kullanımına yönelik genel bilgiler verilmektedir.  

 

Anahtar kelimeler: konservasyon bilimi, mikroskopi, spektroskopi 
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K-20 Tissue morphogenesis and mechanoepigenetics 
 
Yannis F Missirlis 
 
University of Patras, Patras, Greece. 
 
Mechanical signals are omnipresent in the living body. They are of different modalities and interrogate 
a variety of cell receptors at various times. They travel from outside the cells, through the membrane, 
cytoplasm, nuclear membrane all the way to the chromatin in the nucleus to partially prepare it for its 
actions. This statement implies that the mechanical signaling is faster than the chemical one, and that 
such appropriate mechano-transduction expresses relevant genes for cell differentiation, growth and 
morphogenesis. Evidence is mounting recently that the signaling modalities are not linear, that many 
loops exist between mechanical (stretching f.ex.) and chemical (polymerization f.ex.) pathways, 
involving myriads of players, such as cytoskeletal proteins, nuclear membrane factors, chromatin 
transitory states and so on. The presentation aims at alerting all of us at asking more questions on how 
to integrate reductionist approaches to systemic biology ones. 
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K-21 Photonic microscopy imaging of living tissues and organisms 
 
Nadine Peyriéras 
 
Head of the BioEmergences Laboratory, Gif-sur-Yvette, France. 
 
Electron and photonic microscopy provide means to explore biological structures at different scales. 
The possibility to correlate photon and electron microscopy data is a major breakthrough in the 
investigation of biological processes in living tissues. My laboratory focuses on the observation of 
biological processes in vivo at the cellular scale. Multiphoton point laser scanning and light sheet 
microscopy imaging are the methods of choice to image cell behaviors in developing embryos or 
organoids for extended periods of time.  We achieve an optimal trade off between spatial and temporal 
resolution, signal to noise ratio and field of view to accurately follow cell displacements, cell 
deformation and cell divisions in whole organism or tissues, while minimizing phototoxicity. Using our 
microscopy imaging strategies and custom image processing algorithms, we build cohorts of 3D+time 
datasets that open the way to in silico experimentation. 
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K-22 Morphologic and molecular regulators of decidualization 
 
Ümit Ali Kayışlı 
 
Department of Obstetrics and Gynecology, Morsani College of Medicine, University of South Florida, 
Tampa, FL, USA. 
 
In preparation for blastocyst implantation, ovarian derived circulating estradiol (E2) and progesterone 
(P4) induce cyclical changes in the endometrium of a woman at reproductive age. During the 
proliferative (follicular) phase of the menstrual cycle, rising circulating E2 levels primes the 
endometrium and increase progesterone receptor (PR) levels for the actions of P4 whose circulating 
levels are increased following ovulation. This enhanced P4 levels during the secretory (luteal) phase 
induce decidualization (DZ) of human endometrial stromal cells (HESCs) by E2 induced PR. The DZ 
process includes several crucia; changes in cellular differentiation; i.e., conversion of fibroblast -like 
HESCs into epithelial-like decidual cells surrounded by an extracellular matrix (ECM) enriched in 
basement-membrane-like proteins such as collagen IV and laminin. Accompanying DZ, several key 
hemostatic proteins exhibit increased expression in decidualized HESCs. Chief among these is tissue 
factor (TF), the primary initiator of coagulation. TF is a 47 kDa trans-cell membrane glycoprotein 
member of the class-2 cytokine receptor family comprised of a hydrophilic extracellular domain, a 
membrane-spanning hydrophobic domain and a cytoplasmic tail. Under physiological conditions, 
endothelial cells do not express TF, whereas constitutive expression of TF in the adventitia of arteries 
and veins and in organ parenchymal cells forms a protective hemostatic envelope. Once formed, 
thrombin converts fibrinogen to fibrin and activates platelets to promote hemostasis. The fibrin clot is 
then subjected to degradation by tissue type plasminogen activator (tPA) to restore vascular fluidity. 
Premature fibrinolysis is prevented by plasminogen activator inhibitor type-1 (PAI-1), giving it a key 
role to play in modulating hemostasis. In addition to decidual cell expressed TF-mediated hemostasis, 
decidua also develop a specific immune response also known as maternal immune tolerance, which 
allows embryo implantation and subsequent placental development. Several transcription factors which 
include estrogen receptor, PR, glucocorticoid receptor (GR) as well as co-regulators (co-activators and 
co-inhibitors) are involves in decidualization of HESC. Among these co-regulators, the FK506-binding 
proteins (FKBP5) belong to a family of immunophilins that mediate actions of specific 
immunosuppressive drugs. Two members, FKBP51 and FKBP52, share 70% similarity and contain an 
active peptidyl-prolyl-isomerase domain as well as a tetracopeptide repeat domain that binds to the C-
terminus of Hsp90. This binding enables them to act as co-chaperones with Hsp90 in steroid receptor 
complexes. While FKBP52 positively regulates the PR, GR and androgen receptor, FKBP51 is a 
negative steroid receptor regulator. FKBP52 proteins are crucial to regulate decidualization and 
therefore contributes to maintenance of pregnancy, whereas FKBP51 can dysregulate these process 
resulting in triggering parturition resulting in prematurity. Thus, this talk will focus on these molecular 
chaperones and their interactions with transcription factors that are crucial for pathophysiological 
regulation of decidualization throughout pregnancy. 
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K-23 Fosfolipit sentezinde bir aracı molekülün otofaji ve mitokondriyal dinamikler üzerine etkisi 
 
Devrim Öz Arslan 
 
Acıbadem Mehmet Ali Aydınlar Üniversitesi,  Biyofizik Anabilim Dalı, İstanbul, Türkiye. 
 
Otofaji hücre içinde birikmiş protein kümelerinin, toksik moleküllerin, zarar görmüş organellerin çift 
tabakalı bir kesecik içine alınarak lizozomda parçalanmasını sağlayan, hücre homestazının 
korunmasında son derece önemli bir mekanizmadır. Bu parçalanmış protein, lipit gibi yapıtaşları 
hücrede daha sonra yeniden kullanıldığından, otofaji hücre içi geri dönüşüm mekanizması olarak kabul 
edilir.  Çift tabakalı kesecik (otofagozom) membranının oluşumunda Atg olarak adlandırılan 40’tan 
fazla protein ve ayrıca fosfolipitler yer almaktadır.  

Fosfolipitler biyolojik membranların oluşumu ve hücreiçi sinyal yolaklarında rol oynayan en önemli 
lipitlerdendir. Fosfolipit profilindeki değişim hücre sinyalinde ve metabolizmasında değişimlere neden 
olabilmektedir. Fosfotidilkolin (PC) ve fosfotidiletanolamin (PE) gibi lipitler ökoryatik hücre 
membranlarında en çok bulunan fosfolipitler arasındadır. PC üretimi “Kennedy yolağı” olarak 
adlandırılan sitidin-5-difosfokolin (CDP-kolin) ve diaçilgliserolün (DAG) fosfokolin transferaz enzimi 
tarafından birleştirilmesi ile oluşturulur.  

Otofagozomun oluşumda plazma membranı, endoplazmik retikulum ve mitokondrinin membran 
kaynağı olabileceği ifade edilse de, bu konu halen tartışılmaktadır.  Ayrıca, PE-konjuge LC3 
otofagozom membranın en önemli etiketi olarak bilinirken, diğer lipitlerin rolleri çok açık değildir. 
Mitokondrilerde hücre biyoenerjetiğinin korunmasında da lipitlerin önemi kaçınılmazdır. Özellikle 
mitokondriye özgü kardiyolipin ve mitokondri iç membranındaki PC, mitokondri membranlarının en 
önemli bileşenleri arasındadır.   

PC üretiminde önemli bir kaynak olan CDP-kolinin nöroprotektif etkisinin yanı sıra apoptozu azalttığı 
ve serebral iskemi hasarının iyileşmesini arttırdığı gösterilmiş olup, mekanizması açık değildir. Ayrıca, 
yakın zamanda seçici otafaji türü olan mitofaji sırasında PC miktarının azaldığı gösterilmiştir. Tüm bu 
çalışmalar hasara uğramış hücrelerde CDP-kolinin bir membran kaynağı olabileceğini ve hücre içi lipit 
kompozisyonundaki değişimin otofaji ve mitokondriyal füzyon, fizyon ve mitofaji gibi mitokondriyal 
dinamakileri etkileyebileceğini düşündürmüştür. Bu amaçla çalışmamızda CDP-kolinin etkisi, iki farklı 
hücre ve iki farklı hasar modeli oluşturarak araştırılmıştır. İlk olarak, Aβ1-42 hasarına uğrayan 
nöronlarda CDP-kolinin otofaji ve mitokondriyal dinamiklere etkisi incelenmiştir. PC12 hücreleri, NGF 
ile nörona farklılaştırıldıktan sonra CDP-kolin varlığında ve yokluğunda Aβ1-42 ile muamele edildi. 
Otofaji proteinlerinden LC3B, p62 ve Beklin-1 ve mitokondriyal Mitofusin-2 düzeyleri western blot 
yöntemi ile analiz edildi. Mitokondriyal membran potansiyeli (MMP), mitokondriyal süperoksit miktari 
ve mitokondriyal kütle değişimi, sırası ile MitoTracker Red CMXRos, MitoSox ve MitoTracker Green 
FM boyaları kullanılarak flow sitometri ve konfokal mikroskopi ile incelendi. Ayrıca oksijen tüketim 
hızı Seahore XFp Cell Mito Stress kiti kullanılarak ölçüldü. CDP-kolin uygulaması ile LC3B ve 
Mitofusin-2 seviyelerinde artış, Aβ1-42 ile muamele edilen PC12 hücrelerinde de LC3B, Beklin-1 
protein düzeylerinde artış gözlendi. 

İkinci olarak CDP-kolinin etkisi mitofajiye indüklenmiş olan U937 (monosit hücre hattı) hücrelerinde 
incelendi. Bu hücrelerde de CDP-kolinin mitofaji ve mitokondriyal dinamiklerde değişikliklere neden 
olduğu saptandı. Tüm bu sonuçlar CDP-kolinin farklı hücre modellerinde otofaji, mitofaji ve 
mitokondriyal dinamikleri değiştirerek koruyucu bir etki yaratabileceğini, ayrıca kardiyovasküler, 
nörodejeneratif ve metabolik hastalıklarda önemli olabileceğini işaret etmektedir.   

 

Anahtar Kelimeler: CDP-kolin, fosfotidilkolin, otofaji, mitofaji, mitokondriyal dinamikler  

Bu Proje Tubitak 1001:114Z494 no’lu proje kapsamında desteklenmiştir.
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K-24 Kök hücreler ve epilepsi 
 
Yusufhan Yazır 
 
Kocaeli Üniversitesi Tıp Fakültesi, Histoloji ve Embriyoloji Anabilim Dalı, Kocaeli, Türkiye. 
 
Kök hücreler uzun zaman dilimleri boyunca bölünebilme ve kendini yenileyebilme/farklılaşabilme 
özelliklerine sahip özelleşmemiş hücrelerdir. Bu hücreler gerektiğinde canlılığın devamlılığı için, zarar 
görmüş ve/veya işlevini kaybetmiş hücre, doku ya da organların yenilenmesi ve tamir edilmesiyle 
görevlidir. Kök hücreler kendini yenileme esnasında daha çok simetrik bölünürken, farklılaşma 
sürecinde asimetrik bölünmeye uğrarlar. Kök hücreler farklılaşma potansiyellerine göre totipotent, 
pluripotent, multipotent, oligopotent ve bi/unipotent olarak sınıflandırılırken, bulundukları/edildikleri 
yerlere göre ise embriyonik dönem sınır kabul edilerek embriyonik ve embriyonik olmayan (fötal, 
erişkin ve uyarılmış pluripotent kök hücreler) kök hücreler olarak sınıflandırılabilir. Bu sınıflandırma 
edinilen yeni bilgilere göre sürekli olarak değişebilmektedir.  
Hücre kültürü çalışmalarıyla hücrelerin in vitro ortamda yaşatılabilmesi sayesinde hücreler üzerinde 
yapılan araştırmalar sonrasında, yara iyileşmesi ve çeşitli hastalıklarda bu hücrelerin kullanımı ile 
hastalıkların tedavisine yönelik başarılar gün geçtikçe artmaktadır. Son yıllarda kök hücrelerin de 
tedavide kullanımı özellikle kronik hastalıkların tedavisinde önemli aşamalar kaydedilmesini 
sağlamıştır.  

Literatüre bakıldığında; hem deneysel hem de faz I-II-III çalışmalarında Diabetes Mellitus, yara 
iyileşmesi, kıkırdak-kemik harabiyetleri, kalp hastalıkları ve nörolojik hastalıklar gibi birçok hastalığın 
tedavisinde çeşitli potensleri olan (embriyonik, UPK, mezenkimal veya öncül/somatik) kök hücrelerin 
başarıyla kullanıldığı görülmektedir. Bu hücreler aynı zamanda doku mühendisliği alanında da organ ve 
doku oluşturma yaklaşımlarında yer almaktadır. Kök hücreler farklılaşarak somatik hücreleri 
oluşturabilmelerinin yanı sıra özellikle son yıllarda immün baskılayıcı, immün-modülatör, anti-
apoptotik, anjiyojenik ve anti-fibrotik özellikleri yönünden de çeşitli araştırmalara konu olmaktadır. 
Hatta son birkaç yıldır farklılaşma özelliklerinin yanında bu özellikleri daha yoğun ilgi alanı 
oluşturmuştur.  

Son yıllarda nöral kökenli hastalıkların tedavisi için yapılan çalışmalarla sıklıkla araştırılan nöral kök 
hücrelerin yetişkin beyninde de (lateral ventrikül ve hipokampus) bulundukları gösterilmiştir. Söz 
konusu nişte bulunan nöral kök hücrelerin, farklılaşmalarının yanı sıra T-lenfosit aktivasyonunu, 
makrofaj infiltrasyonunu ve mikroglia aktivasyonunu baskıladığı (immünmodülasyon); çeşitli 
nörotrofik ve anjiyogenik faktörler salgıladığı; anti-apoptotik etki gösterdiği; nöronal farklılaşmayı ve 
çoğalmayı uyardığı (nörogenez); sinaptik bağlantıları (sinaptogenez) ve aksonal remiyelinizasyonu 
arttırdığı gösterilmiştir. Bu çalışmalar arasında; insan embriyonik kök hücrelerinin spinal kord 
yaralanmalarında ilk klinik denemeleri (2005-2010), insan embriyonik ve uyarılmış pluripotent kök 
hücrelerden işlevsel dopaminerjik nöronların üretilmesi (2011), insan embriyonik ve uyarılmış 
pluripotent kök hücrelerden işlevsel GABAerjik nöronların farklılaştırılması (2013) ve insan 
embriyonik ve uyarılmış pluripotent kök hücrelerden işlevsel seratonerjik nöronların farklılaştırılması 
(2016) sayılabilir. 

Son yıllarda yapılan nörolojik araştırmalarda Alzheimer, Parkinson, Spinal Müsküler Atrofi gibi 
nörodejeneratif hastalıklarda da çeşitli kök hücre ve bunlardan farklılaşmış nöronların kullanıldığı 
çalışmalara sıklıkla rastlanmaktadır. Bu hastalıkların yanı sıra epilepside de kök hücre ve ürünlerinin 
kullanımı klasik tedaviye destek olarak veya klasik tedaviye alternatif olarak araştırılmaktadır.  

Fötal nöral kök hücrelerle yapılan bir çalışmada epileptik sıçanın hipokampusuna nakledilen kök 
hücrelerin motor nöbeti ve ağır konvülsif nöbetleri azalttığı gösterilmiştir. Yine fötal kök hücrelerle 
yapılan ve genetik absans epilepsi modelinde nakil sonrasında elektrografik nöbetlerin azaldığı ve 
öğrenme-hafıza bozukluklarının gerilediği ortaya koyulmuştur. Nöral kök hücrelerin allojenik temporal 
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loba nakli sonrasında mikroçevreye salgılanan BDNF, NGF, GDNF, nörotrofin -3 ve nörotrofin-4 gibi 
büyüme faktörleri ve trofik faktörler sayesinde epilepsi modellerinde GABAerjik nöron kaybını 
önlendiği ve nörogenezin tetiklendiği belirlenmiştir. Sıçan lateral ganliyonik öncü hücrelerinin epileptik 
yetişkin sıçanların hipokampusuna nakledildiği bir diğer çalışmada, nakil sonrası söz konusu hücrelerin 
etkin bir şekilde internöron farklılaşması ve yüksek sağkalım gösterdiği ortaya koyulmuştur. Yine 15 
haftalık insan fetüsü subventriküler bölgesinden elde edilen nöral kök hücreler, epilepsi modeli 
oluşturulan sıçanların kuyruk veninden enjekte edilmesi sonrasında bu hücrelerin limbik sisteme göç 
ederek yerleştiği ve olgun internöronlara farklılaşarak 1 hafta sonrasında spontan motor ataklarda %15-
%80 oranında düşüş olduğu gözlenmiştir. 

Bizim yaptığımız bir çalışmada ise; genetik absans epilepsili WAG/Rij sıçanlarda fötal nöral kök hücre 
tedavisi ile klasik etosüksimit tedavisinin etkinliğini karşılaştırdığımızda, klasik ilaç tedavisi ile fötal 
nöral kök hücrelerin birlikte verildiği grupta, diken dalga deşarjlarının diğer gruplara göre anlamlı olarak 
baskılandığı sonucuna ulaşılmıştır. Böylece kök hücre tedavisi ile kombine edilen klasik ilaç tedavisinin 
en azından dozunun ve süresinin azaltılabileceği gösterilmiştir. 

Tüm bu çalışmalara rağmen kök hücrelerin insanda çeşitli hastalıklarda kullanılabilmesi için, 
sonuçlarının başarılı olduğu daha fazla sayıda çalışmaya ihtiyaç vardır. 
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K-25 Doku mühendisliğinde kök hücre kullanımı ve iskele tasarımının önemi 
 
Deniz Yücel 
 
Acıbadem Mehmet Ali Aydınlar Üniversitesi, Tıp Fakültesi, Histoloji ve Embriyoloji Anabilim Dalı, 
İstanbul, Türkiye. 
 
Hastalık ya da kaza sonucu meydana gelen doku hasarı ve kaybı insan sağlığını ve yaşamsal 
faaliyetlerini önemli ölçüde etkilemektedir. Özellikle hasar boyutu büyük olduğu zaman doku 
oluşumuna yardımcı olmak için destek malzemelere gereksinim duyulmaktadır. Hastanın kendi sağlıklı 
dokusundan alınan otograft ya da başka bireylerden alınan allograft dokular destek malzemesi olarak 
kullanılabilir. Ancak alınırken sağlıklı dokuya zarar verilmesi, başka bireyden alınmasıdan dolayı doku 
reddi gibi bir takım riskleri olabilmektedir. Bu nedenle hasar görmüş ve işlevselliğini yitirmiş dokunun 
onarılması ve iyileştirilmesi için onun yerini alabilecek biyolojik bir doku eşleniği geliştirmeyi 
hedefleyen doku mühendisliği çalışmaları hızla devam etmektedir. Doku mühendisliği yaklaşımı 
temelde hücre dışı matriksi taklit eden doku iskelesi ve hücre bileşenlerinden oluşmaktadır. Bu yapılara 
isteğe bağlı olarak doku gelişimini ve rejenerasyonu destekleyici bir takım biyolojik ajanlar entegre 
edilebilmektedir. Doku iskeleleri, geliştirilmesi hedeflenen dokunun yapısal özellikleri göz önünde 
bulundurularak, doğal dokuyu taklit edecek şekilde tasarlanmaktadır. Doku iskelelerinin kimyasal ve 
fiziksel özellikleri hücrelerin tutunma, çoğalma, göç, yönlenme ve sağ kalım gibi pek çok davranışını 
etkileyebilmektedir. Doku mühendisliği çalışmalarında pek çok farklı hücre tipine farklılaşabilen kök 
hücreler yaygın olarak kullanılmaktadır. Embriyonik kök hücrelerinin klinik uygulamalarda ve 
hastalıkların tedavisinde kullanımında karşılaşılan yasal ve etik problemler kendini yenileme ve farklı 
hücrelere dönüşebilme yeteneği olan mezenkimal kök hücrelerini daha çok tercih edilir duruma 
getirmektedir. Mezenkimal kök hücreleri kemik iliği, göbek kordon dokusu, diş pulpa dokusu ve yağ 
dokusu gibi farklı kaynaklardan elde edilebilmektedir. Başlıca kemik, kıkırdak ve yağ hücrelerine 
farklılaşabilme özelliği olan mezenkimal kök hücreleri içten ya da dıştan gelen etkilerle uyarıldıkları 
takdirde kalp, damar ve hatta sinir gibi çeşitli dokuların rejenerasyonuna yönelik olarak da 
kullanılabilmektedir. Hedef dokunun mikroçevresini taklit etmek için doku iskelelerinin tasarımına 
entegre edilen kimyasal ve fiziksel özellikler mezenkimal kök hücrelerin istenilen doku tipine özgü 
farklılaşmasını sağlayabilmektedir. Örneğin, doğal kemik dokusunda da bulunan kalsiyum fosfat 
mineralizasyonun kimyasal yöntemler ile doku iskelesine entegrasyonu kemik doku gelişimini 
desteklemektedir. Kimyasal özelliklerin yanı sıra topografi gibi fiziksel ipuçlarının doku iskeleler inin 
tasarımında kullanılması da özellikle sinir gibi iyi organize olmuş dokulara yönelik kök hücre bazlı doku 
eşleniklerinin geliştirilmesinde öne çıkmaktadır. Tercihen hastanın kendi hücreleri ve biyobozunur doku 
iskeleleri kullanılarak doku mühendisliği yöntemleri ile elde edilen doku eşlenikleri rejeneratif tıp 
alanında umut vaad eden terapötik bir yaklaşımdır.  

Türkiye Bilimsel ve Teknolojik Araştırma Kurumu’na TÜBİTAK SBAG 113S870 ve TÜBİTAK 
BİDEB (BDP) destekleri için teşekkür ediyoruz. METU-BAP 0108, FP6 European Network of 
Excellence project EXPERTISSUES ve ODTÜ Biyomalzeme ve Doku Mühendisliği Mükemmeliyet 
Merkezi’ne (BIOMATEN) destekleri için teşekkür ediyoruz.  

 
Anahtar kelimeler: doku mühendisliği, rejeneratif tıp, mezenkimal kök hücre, doku iskelesi 
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K-26 Mezenkimal kök hücrelerde CRISPR/Cas9 temelli genom düzenleme teknolojilerinin 
uygulanması 
 
Serçin Karahüseyinoğlu 
 
Koç Üniversitesi, Tıp Fakültesi, Histoloji ve Embriyoloji Anabilim Dalı, İstanbul, Türkiye.  
 
Kümelenmiş düzenli aralıklı kısa palindromik tekrarlar (CRISPR- “Clustered Regularly Interspaced 
Short Palindromic Repeats”) bakteri ve arkeada DNA sekans ailesi olarak tanımlanmıştır. İlk 
tanımlandığında tekrarlayıcı bazlı prokaryot DNAsı olarak, palindromik (nükleotidlerin ters 
sıralamasının karşı tarafın tamamen aynısı olması) tekrarların olduğu, arada kodlanmayan (spacer) 
DNA’nın bulunduğu ve Cas (“CRISPR-associated system”)  genlerinin küçük kümeler halinde CRISPR 
yakınında bulunduğu bir sistem olarak belirtilmiştir. CRISPR, Cas proteinleri ile birlikte prokaryotlarda 
fajlarla gelen yabancı elemanlara karşı savunma sistemi olarak işlev görmekte ve RNA-kılavuzlu 
(gRNA-“guided RNA”) Cas proteinlerinin yabancı RNA’yı kesmesi ile işlev görmektedir.  

Genom düzenlemesi (edisyonu) genomdaki DNA’nın moleküler makaslar kullanılarak silinmesi, 
eklenmesi veya yerinin değiştirilmesidir. CRISPR/Cas9, CRISPR/Cas sisteminin basit versiyonudur ve 
Cas9 ile sentetik gRNA’nın hücreye verilip genomun istenilen lokasyondan kesilmesini sağlar. 
Sekanslamanın temelleri 1970’lere dayansa da CRISPR / Cas9 teknolojisinin genom düzenlemesi için 
memeli sisteminde başarılı bir şekilde uygulanması ilk olarak 2012-13’ te bildirilmiş ve o tarihten beri 
bu konu ile ilgili çok sayıda çalışma yapılmıştır. CRISPR/Cas9’un öne çıkmasının en önemli 
nedenlerinden biri de hedeflenmiş genom düzenlemesinin genel metodlarla ve ulaşılabilir nükleazlarla 
yapılabilmesidir. Endonükleazlarla indükte edilmiş çift zincir DNA kırıklarının tamiri genel olarak iki 
yolla gerçekleşir: i. Homolog olmayan uçların birleştirilmesi (NHEJ-“Non-homologus end joining”) 
veya ii. Homolog yönlendirilmiş tamir (HDR-“Homology Directed Repair”). CRISPR/Cas9 
uygulamalarında genom düzenlenmesi amacıyla indel, insersiyon/replasman, geniş delesyon veya 
rearanjman kullanılabileceği gibi, CRISPR teknolojisine eş zamanlı olarak, hücresel gen düzenlemesini 
manipüle etmek için tek bir transkripsiyonel aktivatör veya baskılayıcı ile konjuge edilmiş dCas9 
kullanımı da geliştirilmiştir. Bu tek regülatör sistemi, gen aktivasyonunun/baskılanmasının ve 
ölçülebilirliği etkiniği gibi sınırlamalara sahiptir. Böylece, multipleks transkripsiyonel aktivatörlerin, 
kılavuz RNA (gRNA) modifikasyonu ve/veya dCas9 füzyonu yoluyla gerçekleşmesi araştırılmaya 
başlanmıştır. Aktivasyon gücünü arttırmak amacıyla sinerjistik aktivasyon aracısı (SAM-“Synergestic 
activation mechanism”) sistemi geliştirilmiştir. Bu sistem, temel dCas9-VP64 yapısı üzerine kuruludur, 
ancak sinerjik bir aktivasyon etkisi için ek transkripsiyonel aktivatörler almak üzere modifiye edilmiş 
bir sgRNA içerir. Bu değiştirilmiş sgRNA, bakteriyofaj MS2 kat proteinlerinin dimerlerine bağlanan iki 
RNA aptamer içerir. MS2 proteinlerinin p65 ve insan ısı şok faktörü 1 (HSF1) gibi ilave aktivatörlere 
füzyonu, dCas9 molekülü başına 13 aktivasyon molekülünün alınmasıyla sonuçlanır.  

1960’ların sonunda ilk kez Friedenstein  vd., tarafından kemik iliğinde haematopoietik hücrelerden 
farklı ve fibroblastlara benzer bir hücre popülasyonu olarak tanımlanan hücreler daha sonra mezenkimal 
kök hücreler (MKH) adını almışlardır. Bu hücrelerin fetal ve erişkin birçok dokuda yer aldığı artık 
bilinmektedir. Göbek kordonu stroması da bu dokulardan biridir ve taşıdıkları hücre yüzey belirteçleri, 
plastik hücre kültürü kaplarına yapışma özellikleri ve en az üç farklı hücre tipine farklanabilmeleri 
nedeniyle MKH olarak sınıflandırılmışlardır. Uygun kültür ortamlarında, bu hücrelerin köken aldıkları 
germ yaprağı ile uyumlu olarak kemik, kıkırdak, yağ, kas gibi hücrelerin yanı sıra başka germ yaprakları 
ile ilgili bazı hücrelere de farklanabildikleri gösterilmiştir. Bu hücrelerin aynı zamanda immün sistemi 
baskılama/immün sistemden kaçma özellikleri de bulunmaktadır. 

MKH’ler kimyasal olarak indükte edildiklerinde fenotipik ve kısıtlı olarak da biyokimyasal özellikleri 
açısından başka hücrelere farklandırılabilmekle beraber, farklanmış hücrelerin işlevsel olması ve 
işlevselliğini sürdürebilmesi tam olarak sağlanamamaktadır. Burada sunulan çalışmanın amacı, 
kimyasal olarak farklanmayı destekleyici ortamlardaki, insan göbek kordonu kaynaklı MKH’nin 
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adipojenik ve osteojenik hücrelere farklanma kapasitesi ile, CRISPR/dCas9 tabanlı transkripsiyon 
sistemi yoluyla endojen gen aktivasyonu yapılarak gerçekleştirilen adipojenik ve osteojenik hücrelere 
farklanma kapasitesinin karşılaştırılmasıdır. 

Bu amaç doğrultusunda insan göbek kordonu kaynaklı MKH hücre hattı (PCS500010/ATCC) 
kullanılmıştır.  Kimyasal indüksiyon amacıyla hücreler osteojenik indüksiyon ortamında 
(deksametazon, gliserol-3-fosfat,  ve askorbik asit içeren %10 FBS’li DMEM içinde) 21 gün,  adipojenik 
indüksiyon ortamında (deksamethazon, insülin, indometasin, izobütilksantin içeren %10 FBS’li 
DMEM) ise 28 gün süresince bekletilmişlerdir. Eş zamanlı olarak başka bir deney düzeneğinde aynı 
MKH hattı hücrelerinin dCas9 teknolojisi kullanılarak viral transdüksiyon ile indüklenmesi 
sağlanmıştır. Bu amaçla, hücresel farklılaşma süreçleri kompleks ve dinamik gen ekspresyon ağları 
tarafından düzenlendiği için, MKH'lerin dCas9-SAM sistemi ile programlanması için sırasıyla 
adipojenik ve osteojenik hücre oluşumunda rol alan FABP4 (Fatty acid binding protein 4) ve RUNX2 
(Runt-related transcription factor 2) gRNA’ler tasarlanmıştır. Bu gRNA’ler SAM sistemi için, hedef 
genin 0 ila -200 bp (basepair) bölgesini TSS'ye (transkripsiyon başlangıç sitesi) göre hedefleyen 
gRNA’ler olarak tasarlanmış ve hücreler bu gRNA’lar ve system plasmidlerini içeren lenti virüslerle 48 
saat transdükte edilmiştir. Kimyasal indüksiyon için indüksiyon süresi sonunda, dCas9 yöntemi içinse 
viral transdüksiyon sonrasında hücrelerin fenotipik ve biyokimyasal olarak değerlendirmesi amacıyla 
osteojenik ve adipojenik belirteçler için (osteojenik indüksiyon için osteopontin, Alizarin kırmızısı, ..; 
adipojenik indüksiyon için adiponektin, oilred O, ..) flüoresan boyamalar yapılmış, konfokal ve 
süperçözünürlüklü mikroskoplarla değerlendirmeler yapılmıştır. Bunun yanı sıra hücrelerin farklanma 
sonrası gen ifadeleri ve protein üretimleri karşılaştırılmıştır. Bu karşılaştırma sonucunda dCas9 sistemi 
ile yapılan farklandırmanın daha etkili olduğu görülmüştür. 
 
Anahtar kelimeler: Mezenkimal kök hücre, adipojenik, osteojenik, CRISPR/dCas9 
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K-27 Deneysel epilepsi modellerinde immünsitokimyasal çalışmalar 
 
Serap Şirvancı 
 
Marmara Üniversitesi, Tıp Fakültesi, Histoloji ve Embriyoloji Anabilim Dalı, İstanbul, Türkiye.  
 
Hipokampal dentat girus bölgesinde bulunan granül hücrelerinin yosunsu (mossy) lifler adı verilen 
miyelinsiz aksonları, CA3 tabakasının piramidal hücreleri üzerinde sonlanırlar ve aynı zamanda hilusa 
da kollateral dallar verirler. Bu lifler çinkodan zengindir ve neo-Timm’s metodu ile hem ışık hem de 
elektron mikroskopik düzeyde incelenebilirler.  Elektron mikroskopik düzeyde gömme öncesi yöntemle 
neo-Timm’s metodu uygulandıktan sonra, gömme sonrası yöntemle GABA gibi nörotransmitterler 
işaretlenebilmektedir. Yakın zamanda deneysel epilepsi modellerinde hipokampal yosunsu liflerin CA2 
bölgesi üzerinde de sonlandığı immün-floresan yöntemlerle gösterilmiştir. Bu lifler eksitatör bir 
nörotransmitter olan glutamatı ve aynı zamanda da inhibitor bir nörotransmitter olan GABA’yı birlikte 
içermektedirler. Fizyolojik koşullarda fonksiyonel olarak eksitatör olmakla birlikte, epileptik nöbetlerde 
bu liflerden koruyucu bir mekanizma olarak GABA salındığı bilinmektedir. Bu iki nörotransmitter 
elektron mikroskopik düzeyde ikili immünsitokimyasal yöntemlerle gösterilebilmektedir. GABA, 
yosunsu liflerin sinir sonlanmalarında glutamik asit dekarboksilaz (GAD) tarafından glutamattan 
sentezlenir. 

Işık mikroskopik immünhistokimyasal çalışmalarda yosunsu liflerin bulunduğu bölgelerin aynı 
zamanda GAD enzimini de içerdikleri gösterilmiş ve elektron mikroskopik düzeyde immün-altın 
yöntemiyle yapılan immünsitokimyasal çalışmalarda da bu enzimin varlığı kanıtlanmıştır. Sıçanlarda 
elektriksel ya da kimyasal yöntemlerle temporal lob epilepsi modelleri oluşturulabilmektedir. 
Elektriksel kindling ve kainik asit ve pilokarpin gibi kimyasal maddelerle oluşturulabilen kimyasal 
kindling modelleri bunlara örnek olarak gösterilebilir. Bu modellerde hipokampal dentat girus 
moleküler tabakasına doğru yosunsu liflerin anormal filizlenme gösterdiği, kendi kendilerini uyardıkları 
ve epileptik nöbetlerde rol oynadıkları kanıtlanmıştır. Absans epilepsi modeli olarak genetik modeller 
ya da kimyasal yöntemlerle oluşturulan modeller kullanılabilmektedir. Bunlar arasında GAERS ve 
WAG/Rij suşu sıçanlar absans epilepsinin genetik modelleri olarak kullanılmaktadır. Absans epilepside 
kortiko-talamo-kortikal yolakların rol oynadığı gösterilmekle birlikte, yapılan çalışmalar hipokampal 
yolakların da bu epilepsi türünde rol oynuyor olduğuna işaret etmektedir.  
 
Anahtar kelimeler: Hipokampus, epilepsi, immünsitokimya, elektron mikroskopi 
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K-28 Nörodejenerasyonda amiloid beta 1-42 ve vitamin D reseptörünün kesiştiği yolaklar 
 
Duygu GEZEN AK1, Erdinç DURSUN2 

 
1İstanbul Üniversitesi, Cerrahpaşa Tıp Fakültesi, Tıbbi Biyoloji Anabilim Dalı, İstanbul, Türkiye. 
2İstanbul Üniversitesi, Beyin ve Nörodejeneratif Hastalıklar Araştırma Laboratuvarı, İstanbul, Türkiye. 
 
Nöronlardaki reseptörlerin tek başına bağımsız birimler olarak var olmadığı, bunun yerine etkileşen 
proteinlerin büyük makromoleküler komplekslerinin bir parçası olduğu gittikçe belirgin olmaya 
başlamıştır. Bu sinyal ağlarının protein bileşenleri zaman ve mekana göre oldukça dinamiktir. 
Düzenlenmeye ve bilinen bir hedef protein tarafından aracılık edilen sinyalleşmeye katılan, etkileşen 
proteinlerin tam dizilimini açıklığa kavuşturmak nörobiyolojinin ana hedefi haline gelmiştir. 

Nobel Ödülü’nü 1928’de alan Dr. Adolf Windousin, bu onura vitamin D hormonunun keşfindeki rolü 
sebebiyle ulaşabilmiştir. Bu eşsiz sekosteroid hormon pekçok hücresel mekanizmada ve hastalıkta 
belirgin öneme sahiptir. Eyles ve ark. vitamin D’nin beyin hücrelerini nasıl farklılaştırdığını, aksonal 
büyümeyi nasıl kontrol ettiğini, kalsiyum sinyalizasyonunu, beyin kökenli reaktif oksijen türevlerinin 
üretimini, nörotrofik faktör sentezini nasıl regüle ettiğini derlemesinde detaylı bir şekilde anlatmıştır. 
Grubumuzun yaptığı in vivo ve in vitro çalışmalar ve alandaki diğer yazılar vitamin D’nin 
nörodejenerasyon ve Alzheimer hastalığındaki (AH) etkisini ortaya koymuş fakat bu etkide rol oynayan 
hücresel mekanizmalar tam olarak halen açıklanamamıştır. Çalışmalarımızda vitamin D reseptörü 
(VDR) susturulmasının veya farklı doz ve saatlerdeki 1,25-Dihydroxyvitamin D3 uygulamalarının 
şaşırtıcı derecede kompleks etkileri ve önceki çalışmalarımızda saptadığımız, amiloid betanın VDR 
baskılanması üzerindeki etkisi, gözlemlediğimiz etkilerin tamamının sadece transkripsiyonel 
düzenlenmeyle açıklanamayacağı fikrini doğurmuştur. Bu önerme bizi VDR’nin muhtemel bir sinyal 
yayıcı protein veya sekretaz komplesi (APP işleyen enzimler) regülatörü olarak nöron plazma 
membranında bulunma olasılığını araştırmaya itmiştir. Çok sınırlı sayıda çalışma gen 
trasnskripyionunda rol oynayan klasik VDR’nin aynı zamanda osteoblastların plazma membranında 
bulunan kaveole ile ilişkili olabileceğini veya yakınında konumlanabileceğini önermiştir. Bartoccini ve 
ark. VDR’nin nükleer membranlarda lipid açısından zengin mikrobölgelerde lokalize olduğunu 
göstermiştir ki bu bölgeler yapısal açıdan gelişmekte olan hippokampal nöronların plazma membranında 
bulunan mikrobölgelerle eş değerdedir. Vitamin D’nin ana rollerinden birinin kalsiyum ve fosfat 
metabolizmasının düzenlenmesi olduğundan, reseptörü olan VDR’nin nöron plazma membranında da 
bulanabileceği ve çeşitli protein komplekslerinin bir parçası/düzenleyicisi olarak iş görebileceği üzerine 
bir hipotez oluşturduk. Sonuç olarak yaptığımız çalışmalarla VDR’nin nöron plazma membranında 
lokalize olduğunu gösterdik. Ayrıca VDR’nin nöron plazma membranında APP, ADAM10, Nicastrin 
ile ko-lokalizasyonunu PS1’le ise sınırlı ko-lokalizasyonunu ilk kez saptadık. Bu sunum vitamin D ve 
ilişkili mekanizmaların nörodejenerasyon ve amiloid patolojisideki rolünü özetleyecektir. 
 
 
Anahtar Kelimeler: Nörodejenerasyon, vitamin D eksikliği, VDR, amiloid beta 
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K-30 Atomic-level design of transport properties: Grain boundaries and interfaces 
 
Pınar Kaya 
 
Materials Research Institute (IMFAA), Aalen U niversity of Applied Sciences, Germany 
 
It has been recently shown that the thermoelectric properties  along  the  grain/granular boundaries  [1]  
and  the  electrical transport at the  interfaces  [2]  can be improved or depressed, even by several orders 
of magnitudes. In the last years, after the prominent development in oxide thin film growth techniques, 
the interest in transition metal oxides, which present a wide range of electronic properties ranging from  
insulating  to  semiconducting  and  even  superconducting  behavior  [3],  has remarkably  increased.  
Some important functionalities achieved via oxide heterostructures are thermoelectricity at  Nb-
SrTiO3/SrTiO3  [4],  superconductivity  at  LaAlO3/SrTiO3  [5]  and La2CuO4/La2-XMXNiO4 (M: Ba 2+, 
Sr2+, and Ca2+) interfaces [6, 7]. On the other hand, the influence of the oxygen stoichiometry and the 
exchange dynamics are also important at such heterostructure interfaces [8,  9]. Therefore, the utilization 
of interface engineering linked to defect chemistry can be a powerful tool to tailor the electrical transport 
properties of oxide heterostructure, which requires atomic resolution characterization of the interfaces 
with  (scanning)  transmission electron microscope techniques.  In this presentation, I will discuss the 
significant influence of the  atomic scale interface and grain boundary modification on the transport 
properties with the various examples of complex oxide materials in the framework of defect chemistry 
and microstructure. 
 
References 
 
[1] Kaya, P. et al., J. Eur. Ceram. Soc. 37 (10) (2017) 3367 –3373 
[2] Maier, J., Prog. Solid State Chem. 23 (1995) 171–263. 
[3] Pickett, W.E.,  Rev. Mod. Phys. 61 (1989) 433–512. 
[4] Ohta, H. et al., Nat. Mater. 6 (2007) 129–134. 
[5] Ohtomo, A. & Hwang, H.Y.  Nature 427 (2004) 423–426. 
[6] Suyolcu, Y. E. et al., Sc i. Rep. 10.18 (2018) 8712–8720. 
[7] Suyolcu, Y. E., et al., Advanced Materials Inte rfaces 4.24 (2017): 1700737. 
[8] Yordanov, P. et al., Appl. Phys. Lett. 110 (25) (2017), 253101.  
[9] Kaya, P. et al., ACS Applied Materials & Interfaces 10 (26) (2018) 22786 –22792. 
 
Keywords: Thermoelectricity, atomic scale design, interfaces, grain boundaries, defect chemistry 
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K-31 Nano-biyoseramiklerin kemik rejenerasyonunda kullanımı 
 
Feza Korkusuz 
 
Hacettepe Üniversitesi Tıp Fakültesi, Spor Hekimliği Anabilim Dalı, Ankara, Türkiye. 
 
Kemik dokunun rejenerasyonunda yeniden damarlanma ve osteoblastik yeni kemik yapımı önemli rol 
oynar. Kemik Morfojenik Protein (KMP) bu süreci kontrol eder. Ekstrasellüler matriksin yapımında tip 
1 kollajen ve nano-hidroksiapatitin varlığı önemlidir. Bu çalışmada nano-hidroksiapatit yapım yöntemi 
paylaşılacaktır. Kemik rejenerasyonunda etkili olduğu bilinen eser elementler ile nano-hidroskiapatitin 
birleştirilmesi çalışmalarına değinilecektir. Üretilen nano-hidroskiapatitin yapısal özellikleri 
tanımlandıktan sonra osteojenik ve kök hücrelere etkisi incelenecektir. Bu hücrelerin yapışma ve 
çoğalma profilleri verilecektir. Ekstrasellüler matriks yapımı ve mineralizasyon çalışmalarına 
değinilecektir. In vivo ve klinik uygulama sonuçları tartışılacaktır. Nano-hidroksiapatitler doku kaybının 
olduğu durumlarda klinikte kemiği rejenere etmek için tek başına veya hücre-molekül kompozitlerinin 
içerisinde kullanılabilir.  
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K-32 Hematopoietik ve spermatogonyal kök hücre nişlerinin rejeneratif tıp bakış açısıyla 
karşılaştırılması 
 
Petek Korkusuz 
 
Hacettepe Üniversitesi, Tıp Fakültesi, Histoloji ve Embriyoloji Anabilim Dalı, Ankara , Türkiye. 
 
Son gelişmeler, germ ve somatik kök hücre nişlerinin rejeneratif tıp bakış açısıyla karşılaştırmalı olarak 
değerlendirilmesini gerektirmektedir (1). Kemik iliğindeki hematopoietik kök hücre nişi ile testisteki 
spermatogonyal kök hücre nişi fiziksel, kimyasal ve hücresel üç boyutlu yapısıyla işleyiş açısından bazı 
benzerlikler göstermektedir. Testisteki seminifer tübüllerdeki spermatogonyal kök hücre nişi Sertoli ve 
Leydig Hücreleri, damar endoteli ve epididimal yağ dokusu hücreleri ile peritübüler miyoid hücreleri 
içerir.  Kemik iliğinin perivasküler ve endosteal mikroçevresinde ise hematopoeietik kök hücrelere 
mezenkimal kök hücreler, osteoblastlar, osteoklastlar, megakaryositler, makrofajlar, damar endoteli 
hücreleri, perisitler ve adipositler eşlik eder. Her iki mikroçevrede çeşitli hormonlar, büyüme farktörleri, 
kemokinler, sitokinleri içeren kimyasal faktörler ekstrasellüler matriks bileşenleriyle koşut işleyen 
biyomekanik kuvvetler eşliğinde işler. Mikroçevrenin, kök hücre homeostazı ve hastalık koşullarında 
önemli rolünün olduğu bilindiğinden, somatik ve germ kök hücrelerinin nişleri birbiriyle 
karşılaştırılırken hücrelere ait mikroçevrenin detaylı bir biçimde incelenmesi niş mühendisliğini içeren 
rejeneratif çalışmalar için çok önemlidir. Manyetik aktif hücre ayırım sistemi, manyetik güce dayalı 
germ kök hücreleri ve somatik kök hücrelerin izolasyonu ve seçilmesini mümkün kılmaktadır (2). 
Kokültür sistemlerinde desellülerize, sentetik ya da doğal iskelelerin kullanımı kök hücre nişinin taklit 
edilmesine yardımcı olabilir. Bu sunu, laboratuvarımızda kemik iliği nişinden manyetik aktif hücre 
ayırımı ile seçilen hematopoietik hücrelerin kannabinoid aracılı mobilizasyonunu ile aynı yöntemle 
seçilen spermatogonyal kök hücre mikroçevrelerini biyomühendislik yaklaşımıyla ele almaktadır (3).  
Bu açıdan bakıldığında, oluşturulan yapay kök hücre mikroçevresi modellerinin kullanılmasıyla birlikte, 
kişisellleştirilmiş tıbba yönelik bazı stratejilerin geliştirilmesi mümkün olabilir. 

Bu sunuda kullanılan bulgular 113S819 no’lu TÜBİTAK ve TYL-2018-17531, TBB-2017-16474 ve 
THD-2017-13430 no’lu Hacettepe Üniversitesi Bilimsel Araştırma Proje Koordinasyon Birimi destekli 
projelerin çıktılarından derlenmiştir.  
 
Kaynaklar: 

1. Köse S, Yersal N, Önen S, Korkusuz P., Comparison of Hematopoietic and Spermatogonial 
Stem Cell Niches from the Regenerative Medicine Aspect. Adv Exp Med Biol. 2018;1107:15-
40. doi: 10.1007/5584_2018_217 

2. Korkusuz P, Köse S, Yersal N, Önen S., Magnetic -Based Cell Isolation Technique for the 
Selection of Stem Cells. Methods Mol Biol. 2018 Oct 11. doi: 10.1007/7651_2018_151. 

3. Köse S, Aerts-Kaya F, Köprü ÇZ, Nemutlu E, Kuşkonmaz B, Karaosmanoğlu B, Taşkıran EZ, 
Altun B, Uçkan Çetinkaya D, Korkusuz P., Human bone marrow mesenchymal stem cells 
secrete endocannabinoids that stimulate in vitro hematopoietic stem cell migration effectively 
comparable to beta-adrenergic stimulation. Exp Hematol. 2018 Jan;57:30-41.e1. doi: 10.1016/j.
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K-33 ARM Family: a wide range of cutting edge TEM for each research field  
 
Nicolas  Ravier  
 

JEOL (EUROPE) SAS, 1 Allée de Giverny, Croissy-sur-Seine, France 
 
Since 1949, JEOL's legacy has been one of the most remarkable innovations in the development of 
instruments used to advance scientific research and technology. JEOL has 60 years of expertise in the 
field of electron microscopy, more than 50 years in mass spectrometry and NMR spectrometry, and 
more than 40 years of e-beam lithography leadership. 

This presentation is focused on the new JEOL developments of high resolution instruments. We will 
introduce three cutting edge TEM: NEOARM, Monochromated ARM and CRYO ARM TM. 

For materials sciences and chemistry researches, JEOL proposes the NEOARM (a) with Cold FEG and 
the new ASCOR Cs corrector represents a radical departure from electron optical technology, achieving 
unprecedented imaging resolution of 70 picometers with an energy resolution of 0.27eV. ASCOR 
corrector has been designed to improve the unique performances from 30 to 200kV.  The higher 
brightness and narrower energy spread enabled by the Cold FEG are optimized by the ultra-stable 
emission, greatly enhancing atom-atom imaging and chemical analysis on a wide high tension range. 

For those who want to push further the limits of energy resolution for spectroscopy, JEOL introduces a 
new TEM equipped with a double Wien-filter monochromator: the Monochromated ARM. This 
integration enables to realize ultra-high energy resolution EELS (Electron Energy Loss Spectroscopy) 
analysis at atomic scale. Latest results and developments will be presented. 

For structural biologists, JEOL has developed a new generation of cryo microscope: The CRYO ARM™ 
(c). This TEM is equipped with the latest developments to dramatically enhance the contrast of TEM 
images of biological specimens (Cold FEG, Omega filter, Hole Free Phase Plate). The NEW automated 
specimen exchange system features the storing of up to 12 samples at 100K.  

a) b) c)  

ARM Family:  a) NEOARM, b) Monochromated ARM, c) CRYO ARM™ 
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K-34 Latest developments on sample prep. techniques for array tomography SEM applications. 
 
Andreas Nowak 
 
Leica Mikrosysteme GmbH, Hernalser Hauptstraße, Vienna, Austria 
 
Array tomography is a volumetric SEM method based on physical serial sectioning. 

Ultrathin sections of a plastic-embedded tissue are cut using an ultramicrotome, bonded in an ordered 
array to a substrate (e.g. wafer or ITO glass ) 

The resulting two-dimensional image tiles can then be reconstructed computationally into three-
dimensional volume images for visualization and quantitative analysis, using an SEM & software 
accordingly. 

Array tomography makes it possible to visualize and quantify previously inaccessible features of tissue 
structure and molecular architecture. As sections are physically present on a substrate, CLEM 
application can be permed in addition in order to complete the data set for many scientific topics. 

In this talk, the latest developments of a fully automated ultramicrotme, performing automated 
sectioning of several hundred´s ultrathin sections, placed on  a substrate with minimum user interface, 
will be discussed and data’s presented. 
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K-35 Tescan: Innovations in 2D and 3D microscopy 
 
O. Naci Saraçoğlu 

Deputy General Manager at ATOMIKA TEKNIK CIH. LTD. Ankara, Türkiye.
 
TESCAN is Global supplier of scientific instruments with major focus on Scanning Electron 
Microscopes (SEM) with Focused Ion Beam (FIB). During last 20 years TESCAN developed solutions 
for practical as well as pure research applications. Different TESCAN´s unique SEM columns were 
designed and are currently meeting all the requirement to image basically any nanofeatures in size 
between 5 - 100 nm. “Conventional” SEM tungsten filament can be used at industrial companies in 
quality control. On the other hand “high end” SEM with Triglav™ immersion technology can easily 
capture ulra high resolution images and meet requirement of resolution 1 nm at 1kV of accelerating 
voltage. In 2017 new TESCAN SEM with BrightBeam™ Technology offered resolution 1.7 nm at 1 kV 
and met the demand for field free universal ultra high-resolution SEM. These TESCAN SEM columns 
can be combined with various focused ion beam columns (Ga+ or Xe+) to acquire instrument for cross-
sectional and STEM investigations of nanomaterials. 

TESCAN builds its reputation also in a field of analytical instrumentation. Aside from successful 
cooperation with all major producers of EDX, EBSD or WDS, only TESCAN currently offers Time of 
Flight Secondary Ion Mass Spectrometry. This allows studying not only light and heavy elements 
(starting from hydrogen), but also their isotopes. Mapping, depth profiling, and spectrum analysis are 
available immediately after single measurement. This novelty helped to solve many industrial problems 
and assisted in many research tasks.  

In our talk, we are going to present recent advancement and applications with TESCAN FIB-SEM 
instrument in the field of material, life and semiconductors sciences. All major types of TESCAN SEM 
and FIB technologies will be introduced along with the analytical capabilities of the instruments. 
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K-36 New generation scanning electron microscopes (SEM) HITACHI SU7000 
 
Inaba Kazuhisa 
 
Hitachi High Technology, Japan 

§ Schottky FEG: High and stable probe currents 
§ Full-boosting optics with tri-condenser principle and electrostatic/magnetic 

(field-free) objective lens: 
- Consistent sub-nm resolution w/o stage bias 
- Consistent magnification range w/o mode switch 
- Consistent high probe currents up to 200nA, yet accurately controllable in smallsteps 
- Higher tolerance against external EM noise 
- No magnetic interaction with sample material,  
     no Kikuchi pattern distortion at EBSD 
- Booster-off by user eliminates electrostatic  interaction with sample 

§ Maximum efficiency by : 
At 6mm working distance, 6 signal types  (and EDX) can be simultaneously   acquired. 

§ Suitable for large specimen and  
in-situ substages 
Stage fully retracts from chamber for easy loading of samples or substages of   ≤200mm 

80mm height.   Specimen exchange chamber, also with manipulator for air-protected transfer 
of encapsulated specimen, is optional.  

§ Variable pressure up to 300Pa 
without need for additional apertures -same maximum field-of-view and same probe 

currents as in high vacuum do not   restrict imaging, analysis, lithography appls 
In-column detectors are usable! 
UHR low-kV SE signal in VP mode!-  

Integrated color sample camera 

Intuitive multi-level navigation with the SEM-Map function
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K-37 Thermo Fisher Scientific taramalı elektron mikroskop sistemleri  
 
Erdem Barış 
 
Thermo Fisher Scientific, MSD Division, Anatek Ltd. Şti., Ankara, Türkiye.  
 
Ülkemizdeki ilk FEG-SEM Cihazını (GYTE/2000) , ilk ESEM-SEM (BOUN/2001), ilk Dual Beam ve 
300keV FEG-TEM Cihazını (UNAM/2008) kazandıran Thermo Fisher Scientific (ex. Philips Electron 
Optics, FEI Company) dünyanın en önde gelen ve en “inovative” SEM, FIB, DB ve TEM üreticisi ve 
sağlayıcısıdır.  Anatek Ltd. kanalıyla 2000 yılından beri ülkemizdeki EM kullanıcılarına satış, servis, 
uygulama ve eğitim konularında hizmetlerini kesintisiz sürdürmektedir. Geride kalan 20 yılın verileri, 
TFS EM lerinin “up-time” süresi en fazla olan mikroskoplar olduğu yalın bir gerçektir. 

Günümüzde; literatürde yeralan SEM ve TEM makale ve araştırmalarının %85 den fazlası TFS EM leri 
ile yapılmaktadır. 2017 yılı Kimya dalında Nobel ödülü TFS’in Cryo-EM’i ile yapılan araştırma ve 
araştırmacılarına verilmiştir. 

Ülkemizde, firmanın SEM amiral gemisi olan Quanta, yeni ismi ile Quattro ESEM SEM ülkemizdeki 
35 den fazla merkezi araştırma laboratuvarının ana cihazıdır. HV/LV modlarının yanında benzersiz 
gerçek anlamda ESEM modu ile “Any Sample, All Data” yaklaşımının tam cevabını veren SEM cihazı 
olma özelliğini halen korumaktadır. SEM portfolyosunda;  manyetik immersiyon, elektrostatik lens ve 
bunların birlikteliği ile oluşan “compound” lensi 3-farklı lens dizaynına ve farklı açılı sinyaller için 
özelleştirilmiş benzersiz kolon içi üç adet dedektör teknolojisine sahip Apreo HR-SEM ve Verios XHR-
SEM (0.7nm@1kV; 1.2nm@200V)  cihazları ile liderliğini sürdürmektedir. 

Firmanın, Titan TEM cihazı atomik çözünürlüğe inen ilk TEM olduğu gibi, Glacios, Krios Life-Science 
TEM/Cryo-TEM alanında lider konumdadır. Malzeme Bilimleri alanında Themis Z dünyada en çok 
yerde kullanılan TEM konumunu korumaktadır. 

Hiç şüphesiz ki, FIB ve Dual Beam alanında; ilk cihazını 1993 yılında araştırmacı ve endüstrinin 
hizmetine sunan TFS bu anlamda ve alanda ilk olmayı fazlasıyla hak etmektedir. Firmanın Small BD 
ve Wafer DB sistemleri dünyanın en prestijli araştırma merkezleri ile yarı -iletken sanayinin devlerinin 
araştırma merkezlerinde kullanılmaktadır. Diğer rakip sistemlerden yaklaşık on yıl önce piyasaya 
sunulan DualBeam sistemi, elektron mikroskop sektöründe araştırmacıların çalışma şeklini sonsuza dek 
değiştirecek bir gelişme olmuştur. Halen, hem iyon ışını hem de elektron ışını çözümlerini in-house 
olarak kullanan ve müşterileri için işlevsel olarak daha entegre tümleşik çözümler sağlayan tek firmadır. 
Bu cihazlara ait detay bilgiler, vereceğimiz sunum da yer alacaktır. Sunumumuzda yenilenen 
modellerimiz ve yeni dedektörlerimiz hakkında konuşacak ve bunların araştırmacılara sağladığı 
avantajlar hakkında bilgilerimizi paylaşacağız. 
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K-38 Seramid hedefli nanotaşıyıcıların kanserdeki rolleri 
 
H. Mehtap KUTLU 
 
Eskişehir Teknik Üniversitesi, Fen Fakültesi, Biyoloji Bölümü, Eskişehir, Türkiye. 
 
Lipidler hücre membran yapılarının devamını sağlama ve hücreyi dış çevresel streslerden korumadaki 
rollerinin yanı sıra, günümüzde birçok lipidin, hücrenin bölünmesi, yaşamı, çoğalması, farklılaşması, 
yaşlanması ve hücre ölümü gibi farklı hücresel prosesleri düzenlemede görevleri olan ikincil mesajcılar 
olarak görülmektedirler. Sfingolipidler ise lipid mesajcıları arasında en önemli olanlarındandır. Hücrede 
pek çok enzimatik reaksiyon sonucu sfingozinin geçirdiği değişikliklerle bioaktif mediatörler yani 
sfingolipidler oluşur. Birçok fizyolojik bazen de patolojik süreçleri düzenleyen faktörler arasında 
sfingolipid molekülleri belirleyicidir. Örneğin bir sfingozin öncüsü olan seramid iyi bir apoptoz 
indükleyicisidir. Sfingozin ve seramid arasındaki denge hücrenin kaderinde yaşam ve ölüm seçeneğini 
sunmaktadır. Sfingolipid metabolizmasındaki merkezi molekül olan seramid genel olarak hücre 
büyümesini baskılama, apoptozu tetikleme veya senesensi düzenleme gibi antiproliferatif yanıtlara 
aracılık etmektedir. Diğer yandan sfingozin-1-fosfat zıt bir role sahiptir ve kanser hücrelerinin 
büyümesi, anjiyogenez ve transformasyonu tetikleme gibi rolleri gerçekleştirmektedir. Kanser 
terapisinin içindeki anahtar rollerinin yanı sıra seramid üretiminin azaltılması ya da yükseltilmiş 
sfingozin-1-fosfat seviyeleri ilaç ile tetiklenen apoptoza karşı direnç geliştirme ve böylece hücrenin 
ölümden kaçmasına da yol açmaktadır. 

Seramid uzunluğu C14-C26 arasında değişen yağ açil zincirine bağlanmış bir amid olan sfingozinden 
oluşmaktadır. Seramid, sfingomiyelin, seramid-1-Fosfat ve glukozil seramid gibi hidrofilik baş 
grubundan oluşan kompleks sfingolipidlerin metabolik ve yapısal öncülüdür. Endojen seramid 
sfingomiyelini hidrolize edip seramid oluşturan sfingomiyelinazların aktivasyonuna ilaveten de novo 
yolak ile de oluşabilir. Seramidin farklı uzunluklardaki yağ asit zincirlerinin hücre içerisinde farklı 
rollerinin olabileceğini göstermektedir. Her seramid sentaz da farklı yağ asidi zincir uzunluğuna sahip 
endojen seramidlerin oluşumu için özellik taşımaktadır. Seramid biyosentezi ve yıkımı farklı enzimler 
tarafından gerçekleştirilmektedir. Fosfatazlar, kinazlar, ve proteazlar seramid aracılı haberleşmede ana 
görevlilerdir ve apoptozun farklı yolaklarını doğrudan veya dolaylı olarak etkilemektedirler. 

Günümüzde araştırmaların yoğunlaştığı kanser ile ilgili bileşikler, seramid metabolizmasındaki 
enzimlerle ilişkilidir. Bu enzimlerin başında seramidazlar, serin palmitoil transferazlar, 
sfingomiyelinazlar ve glikozil seramid sentazlar gelmektedir. Dolayısı ile sfingolipidler ve bunlarla 
ilişkili enzimler yeni farmakolojik hedeflerdir ve antikanser ilaç geliştirilmesinde önemli moleküllerdir. 
Apoptosis kemoterapötik ajanlar, CD95, tümör nekröz faktör1, büyüme faktörlerinin çekilmesi, hipoksi 
ya da DNA hasarı gibi farklı faktörler tarafından indüklenebilmektedir. Apoptoza aracılık eden bu 
faktörlerin çoğu seramid oluşumunda düzenleyici moleküllerdir. Bu durum seramidin apoptozdaki 
rolünü vurgulamaktadır. Endojen seramid seviyesi hücrede bu nedenle çok önemlidir. Seramid 
metabolizması enzimlerinin inhibisyonu yoluyla veya seramid oluşturan enzimlerin aşırı ekspresyonu 
ile de endojen seramid seviyesi yükseltilebilir ve apoptoza veya büyümenin durmasına yol açabilir. 
Seramidin en önemli fonksiyonlarından birisi de G0/G1 hücre döngüsünü durdurmayı teşvik 
edebilmesidir. 

Kanser sinyalleşme yolaklarında önemli düzenleme rolü olan seramid’ in, protein fosfataz ve kinazlar 
doğrudan hedefleridir. Bunlara örnek olarak Akt, Protein kinaz C, MAP kinaz ya da fosfolipazları 
verebiliriz. Seramid ile aktifleşen protein fosfatazların seramid aracılı aktivasyonu Bcl-2 ailesi 
proteinleri, siklin bağımlı kinazlar, Rb ve c-Myc onkoproteini gibi farklı hedefler ile düzenlenmektedir. 
Yeni seramid-protein etkileşimlerinim ve seramid aracılı biyolojik yanıtların mekanizmalarını kanser 
dahil birçok patolojik durum için aydınlatmak gereklidir. Son yıllarda seramid moleküllerini arttıran 
veya inhibe eden faktörler ve sfingolipidlerin metabolize edici enzimleri apoptozu kontrol eden yeni 
hedefler olarak kabul edilmektedir. Bu yolakların aydınlatılması, birçok hastalığın ve de kanserin 
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tedavisinde umut vericidir. Bazı kanserlerde seramid birikimini arttırmak için sfingolipid yolağının 
küçük molekül inhibitörleri kullanılmaktadır. Bu inhibitörler seramidaz inhibitörleri de olabilir. Kanser 
hücrelerindeki seramid birikimini arttırmak için etkili bir yaklaşım da seramidazın inhibe edilmesi ve 
hücre membranını geçmede daha başarılı olan lipozom formlarını kullanmaktır. Katı lipid 
nanopartiküller başarılı ilaç taşıyıcılarıdırlar. Düşük toksisiteye sahip olmaları sebebi ile avantajlı 
partiküllerdir. Nanolipozomal seramid, klinik tedavilerde ileri solid tümörlü hastaların tedavisinde şu an 
faz 1 test aşamasındadır.  

Seramid analoglarının, seramid yolundaki enzimlerin, enzim inhibitörlerinin ve bunların nano 
formlarının sentezi ve kullanımı, antikanser terapötikleri için yeni strateji geliştirmede 
kullanılabilmelerini ortaya çıkarmıştır. Önümüzdeki beş yıl içerisinde biyoaktif sfingolipidlerin kanser 
patogenezi, metastaz ve terapötiklerdeki mekanizmaya yönelik çalışmalarda önemli gelişmeler 
göstereceğini beklemekteyiz. 
 
Anahtar Kelimeler: Seramid, nano, antikanser 
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SB-01 Bazı bakteri türlerinde α 2-3 sialik asitlerin transmisyon elektron mikroskobuyla göreceli 
irdelenmesi 
 
Yosun Mater1 

 

1Gebze Teknik Üniversitesi, Moleküler Biyoloji ve Genetik Bölümü, Kocaeli, Türkiye. 
ymater@gtu.edu.tr 
 
Yapılan çalışmamızda Escherichia coli ATCC 8739 ve ATCC29998, Bacillus subtilis ATCC 6634 ve 
Micrococcus luteus ATCC 9341 türleri hücre zar yüzeyleri galaktoz (Galβ4GlcNAc) şekerine özgün 
olarak bağlanabilen altın işaretli Maackia amurensis-1 lektini (MAL-I) ile yüzleştirilmiştir. Böylece zar 
yüzeylerinde sialik asit üzerinde yer alan Galβ4GlcNAc tipi glikan birimlerine spesifik bağlanma 
özelliği sayesinde görünür hale getirilmiştir. Miktar farklılıkları (MALI) ile spesifik olarak işaretlenmiş, 
koloidal altın yoğunluğu yardımıyla göreceli olarak irdelenmiştir. Hücre yüzeyindeki 
sialilglikokonjugatlar hücre çoğalması dahil olmak üzere çok çeşitli biyolojik işlem, apoptoz ve 
farklılaşma da görev alırlar. Doğada, sialik asitlerin 50'den fazla türü bulunur. Bunlar içinde en yaygın 
olarak görülen formları N-asetilneuraminik asit (Neu5Ac) ve Nglikolilneuraminik asit (Neu5Gc) 
biçimleridir. Diğer bir değişle, sadece sialik asit tipi değil, aynı zamanda glikosidik bağlı (en yaygın 
terminal bağlantıları α2-3 ve α2-6 bağlantılarıdır) tipleri ve diğer modifikasyonları içeren (fukozilasyon 
ve sülfatasyon gibi katyonlar ile bağlanan) GalNAc veya GlcNAc yapıları görmek mümkündür. Bu 
yapılar, yani sialilkolkonjugatlardaki çeşitlilik, sialik asit ve glikozidik bağ tipleri ile hücreler arası 
tutunma ve tanıma her tip hücrede karşımıza çıkmaktadır. Örneğin virüs ve bakterilerde hastalık 
oluşturmak için konak hücre yüzeyi, konak aralığı kısıtlamasının ana belirleyicileridir. Bu nedenle, 
sialilglikokonjugatlar canlı türleri arasında hastalık etkenlerinin oluşmasında ve bulaşmasında önemli 
bir faktördür. Bu nedenle canlı doku ve hücrelerinde lektin sito-histokimyasal analizleri yapılmakta ve 
geniş kapsamlı olarak araştırılmaktadır. Maackia amurensis agglutinin (MAA-I) [Siaα2-3Galβ1-
4GlcNAc-] için özgün bir işaretleyicidir.  

Bu amaçla çalışmamız için uygun boyutta kolloidal altın laboratuvarımızda yapılmış, MAL-I lektinine 
bağlanmış ve yukarıda adı geçen bakteri türleri ile uygun şartlarda yüzleştirilmiştir. Bu işaretleme 
yöntemi için konvansiyonel işaretleme ve fiksasyon metotlarında modifikasyonlar yapılmıştır. 
Bloklama ve kesit alma adımlarını takiben JEOL 1010 Transmisyon Elektron Mikroskobu (TEM) ile 
incelenmiş, elde edilen mikrograflar değerlendirilmiştir.  

Bu çalışmada geliştirilen işaretleme yöntemi ile Galβ4GlcNAc şeker rezidülerini özel işaretleyebilme 
kabiliyetindeki lektin, hücre yüzeylerinde yer alan, Galβ4GlcNAc içeren sialik asit miktarlarındaki 
farklılıklarını hassas olarak belirleyebildiği gösterilmiştir. 
 
Anahtar Kelimeler: sialik asit, bakteri, lektin, transmisyon elektron mikroskobu 
 
 
Comparative investigation of α 2-3 sialic acids by transmission electron microscopy for some 
bacterial species 
 
In this study, Escherichia coli ATCC 8739 and ATCC29998, Bacillus subtilis ATCC 6634 and 
Micrococcus luteus ATCC 9341 cell membrane surfaces were confronted with gold-labeled Maackia 
amurensis-1 lectin (MAL-I), which can be specifically bound to galactose (Galβ4GlcNAc) sugar. Thus, 
Galβ4GlcNAc type glycan units on sialic acid on membrane surfaces have been rendered visible by their 
specific binding properties. It was analyzed with the help of colloidal gold density, which was 
specifically marked by quantity differences (MAL-I). Sialylglycoconjugates on cell surface, which play 
roles in a wide variety of biological processes such as cell proliferation, apoptosis, and differentiation. 
More than 50 types of sialic acids are found in nature, with N -acetylneuraminic acid (Neu5Ac) and N 
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-glycolylneuraminic acid (Neu5Gc) being the most prevalent forms. Not only sialic acid type but also 
glycosidic linkage type (the most common terminal linkages being α2-3 and α2-6 linkages), substructure 
(such as GalNAc or GlcNAc), and other modified cations (such as fucosylation and sulfation) cause 
diversity in sialylglycoconjugates. The sialic acid type and the glycosidic linkage type on the cell surface 
are the principal determinants of range restriction of pathogens, although other modifiglycans (with add 
the cations) may be involved in the virus, procaryotes and eucaryotes receptors binding preference. 
Therefore, sialylglycoconjugates a crucial parameter in disease agent formation and transmission among 
animal, plant, bacteria and viruses species and tissues.  

For this reason these types of cells have been extensively investigated by lectin cyto-histochemical 
analysis. Maackia amurensis agglutinin (MAA-I is specific marker for Siaα2- 3Galβ1-4GlcNAc-). 
Colloidal gold in suitable size was formed in our laboratory. It was bound to MAL-I lectin and 
confronted with the above mentioned bacteria species under suitable conditions. For this marking 
method, modifications have been made in conventional labeling and fixation methods. Prepare d samples 
were investigated by JEOL 1010 Transmission Electron Microscope (TEM) and the obtained 
micrographs were evaluated.  

In this study, it has been shown that the proposed method of marking the Galβ4GlcNAc sugar residues 
can detect the differences in the amount of sialic acid containing Galβ4GlcNAc on the cell surfaces. 
 
Key Words: Sialic acid, bacteria, lectins, transmission electron microscopy 
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SB-02 Gladiolus italicus (Iridaceae)’un dişi gametofit gelişimi üzerinde embriyolojik araştırmalar 
 
Almina Kargacıoğlu1, Çiler Kartal1, Hazal Nurcan Ağırman1 

 
1Trakya Üniversitesi, Botanik Anabilim Dalı, Edirne, Türkiye.  
alminakargaciogluu@hotmail.com 
 
Giriş ve Amaç: Bu çalışmada, kormlu (sert soğan), çok yıllık ve hoş çiçeklere sahip, yabani bir geofit 
olan Gladiolus italicus Miller (kılıçotu) türünün tohum taslağı ve embriyo kesesi gelişimi ışık 
mikroskobu ile incelendi. G. italicus, Türkiye'de Edirne, Kocaeli, Bolu, İstanbul, Kastamonu, Burdur, 
Bursa, Çorum, Çanakkale, Diyarbakır, İçel, Malatya, Manisa, Muğla, Samsun, Sivas, Tekirdağ, 
Şanlıurfa, İzmir ve Karaman'da doğal olarak yayılış gösterir. 

Gereç ve Yöntemler: Bitki doğal habitatından (Üyüklütatar köyü, Edirne, Türkiye) toplandı ve Trakya 
Üniversitesi, Botanik Anabilim Dalı serasında kültüre alındı. Materyal olarak kullanılan tomurcuklar ve 
açmış çiçekler, Carnoy sıvısı ile fikse edildi. Fiksasyonun ardından örnekler, alkol serilerinden 
geçirilerek sudan arındırıldı ve Historesine (Leica) gömüldü. Döner mikrotomda (Leica RM 2255) 
tungsten carbide bıçak ile alınan kesitler (3 μm) % 0.5 Toluidine blue ile boyandı. 

Bulgular: G. italicus’un ovaryumu üç odacıklıdır ve tohum taslakları, her bir odacıkta iki sıralı olarak 
aksillar plasentalanma gösterir. Olgun tohum taslağı anatrop, iki integümentli ve krassinusellattır. 
Mikropil iç integümentten oluşur. Arkespor hücresi doğrudan megaspor ana hücresini verir. Megaspor 
ana hücresinin düzenli mayoz bölünmesi sonucunda linear megaspor tetradı şekillenir. Kalaza 
tarafındaki megaspor faal megaspor olarak gelişir, diğer üçü körelir. Embriyo kesesi gelişimi 
monosporik, sekiz-nukleuslu ve Polygonum tipindedir. Olgun embriyo kesesinde yumurta hücresi ve 
sinergitler tam çeperle çevrilidir. Sinergid hücrelerinde filiform aparatus gözlenir. Antipod hücreleri 
büyük bir nukleus ve yoğun boyanan sitoplazmaya sahiptir. Kutup nukleusları antipod hücrelerine yakın 
bölgede bir araya gelir ve döllenmeden önce birleşir. Sekonder nukleus oldukça büyüktür ve belirgin bir 
nukleolusa sahiptir. 

Tartışma ve Sonuç: Literatür araştırması türün embriyolojisi üzerine bir çalışma olmadığını 
göstermiştir. Sunulan çalışma G. italicus’un embriyo kesesi gelişimi üzerine ilk ayrıntılı bulguları 
kapsar. 
 
Anahtar Kelimeler: Gladiolus italicus, kılıçotu, Iridaceae, embriyo kesesi gelişimi, polygonum tipi 
 
 
Embryological studies on the female gametophyte development of Gladiolus italicus (Iridaceae) 
 
Introduction: In this study, the ovule and the embryo sac development of Gladiolus italicus Miller, a 
wild geophyte with corm (hard onion) and perennial, were investigated by light microscopy. G. italicus 
is naturally distributed in Edirne, Kocaeli, Bolu, İstanbul, Kastamonu, Burdur, Bursa, Çorum, 
Çanakkale, Diyarbakır, İçel, Malatya, Manisa, Muğla, Samsun, Sivas, Tekirdağ, Şanlıurfa, İzmir and 
Karaman. 

Materials and Methods: The plants were collected from the natural habitats (in Üyüklütatar village, 
Edirne, Turkey) and then cultivated in the greenhouse of the Botany Department, Trakya University. 
Buds and flowers of different stages were fixed in Carnoy’s fluid. After fixation, the samples were 
dehydrated in an alcohol series and embedded Historesin kit (Leica). The sections (3 μm) were cut with 
a rotary microtome (Leica) with tungsten carbide knife and stained with 0.5% Toluidine blue.  

Results: The ovary of G. italicus is trilocular and the ovules are arranged in two rows on an axile 
placenta in each loculus. The mature ovule is anatropous, bitegmic and crassinucellate. The micropyle 
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is formed by the inner integument. The archesporial cell develops directly into a megaspore mother cell. 
The megaspore mother cell undergoes regular meiosis division and eventually a linear megaspore tetrad 
is formed. The megaspore closest to the chalazal end develops into the functional megaspore, and the 
other three megaspores degenerate. The embryo sac is monosporic and eight-nucleate, and the 
development is of the Polygonum type. In the mature embryo sac, the egg cell and synergids are 
surrounded by the complete cell wall. Filiform apparatus is observed in synergids. Antipodals have a 
large nucleus and a densely staining cytoplasm. The polar nuclei meet near the antipodals by a 
cytoplasmic strip, and they fusion before fertilization. The secondary nucleus is rather large and displays 
a prominent nucleolus. 

Conclusion: The literature review shows that there is no study on the embryology of the species. The 
present study provides the first detailed description on embryo sac development of G. italicus. 
 
Key Words: Gladiolus italicus, italian gladiolus, Iridaceae, embryo sac development, polygonum type 
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SB-03 Multi-modal 3D microstructure analysis using new generation plasma FIB-SEM by 
TESCAN 
 
Jiří Dluhoš 

 
TESCAN-Orsay Holding, Brno, Czech Republic. 
 
Achieving complete information about material’s microstructure and its relation to the mechanical or 
physical properties is a core of the materials research. Today, with the upcoming era of digital design 
optimization and modern technologies like additive manufacturing, the need for digital material 
description and microstructure and parameters prediction for digital optimization is rapidly growing. 
Since the new technologies bring also new technological challenges like high anisotropy or unknown 
local thermal history of the component, the traditional 2D metallographic techniques are no more 
providing enough information for complete material description and the whole materials research is 
deriving new directions based on the 3D microstructure description i.e. as it is in real components.   

The new generation of TESCAN Plasma FIB-SEMs from the S8000 family, brings not only better 
imaging and analytical resolution on any construction material, but also a larger scale for FIB cross 
sectioning and FIB-SEM tomography. The new generation control software comes with easy to use 
workflow-oriented guides even for complex tasks like FIB-SEM tomography.  

The new multi-modal FIB-SEM tomography module allows acquisition of up to 8 imaging detector 
signals simultaneously, possibility to acquire multi-scale datasets and simultaneous acquisition of 
microanalytical signal from EDS and EBSD for achieving 3D information about the phase and crystal 
orientation.  Acquisition of 3D microanalytical data is done in static position with sample moving during 
the acquisition for maximum precision of the analysis. Using latest technologies for ultra-fast 
microanalytical data acquisition, together with improved performance of the latest PFIB it enables a 
high speed acquisition of large 3D multi-modal datasets. 
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SB-04 Uzun süreli ışıma yapan strontıum aluminat seramiklerinde B2O3'ün mikro yapı oluşumu 
üzerine etkisinin analizi 
 
Ece Deniz1, Sirous Khabbaz Abkenar1, Arzu Coşgun1, Cleva Ow-Yang1 

 
1Sabancı Üniversitesi,  İstanbul, Türkiye. 
ecedeniz@sabanciuniv.edu 
 
Giriş ve Amaç: Eu ve Dy ko-katkılı strontium alüminat bileşiklerinde görülen ışımanın, bor katkısı ile 
10 dakikadan 10 saate kadar uzatılabileceği bilinir. Son zamanlarda yapılan çalışmalarda bir bor kaynağı 
olarak kullanılan bor oksitin (B2O3) malzeme içerisinde oluşan mikroyapıları ve dopant olarak kullanılan 
nadir toprak elementlerindeki dağılımı etkilediği gözlemlenirken bu etkinin mekanizması henüz tam 
olarak anlaşılabilmiş değildir. Bu çalışma ile uzun süreli ışıma ve mikroyapı arasındaki ilişki, S4A7 
fazındaki B2O3’ün akı içeriğindeki değişimi analiz edilerek, B2O3’ün strontium aluminatlardaki 
mikroyapı oluşumundaki etkileri aydınlatılmaya çalışılmıştır.  

Gereç ve Yöntemler: Nominal molce %1 Eu2+ ve %1 Dy3+ ko-katkılı S4A7 (S4A7ED) bileşiği bor 
oksitin (B2O3) farklı mol miktarları ile, (molce %0, %10, %20, %30, %40, %50, %60) değiştirilmiş bir 
Pechini metodu kullanılarak sentezlenir ve redükte edilir. En uzun süreli ışıma molce %30 B2O3 ile 
elde edilir. Uzun süreli ışıma ve mikroyapı arasındaki ilişkiyi aydınlatmak için sentezlenen bileşikler 
XRD ile karakterize edilir. Mikroyapıları, alan emisyon taramalı elektron mikroskobu (FESEM) ile 
görüntülenmekte ve elementel dağılımları enerji dağıtıcı x-ışını spektroskopisi (EDX) ile analiz edilir. 
Borun mikroyapıdaki doğasının değerlendirilebilmesi için, numuneler ek olarak RAMAN ve FT-IR 
spektroskopileri ile karakterize edilir.  

Bulgular: XRD, tozların çok fazlı doğasını ortaya koymakta ve strontium alüminat fazlarındaki en 
yüksek ışımanın az miktarda B2O3 kullanıldığı durumlarda ortaya çıktığına işaret etmektedir. BSE 
(backscattered electron) görüntülemesi, mikroyapıdaki faz dağılımının 3 genel mikroyapısal özellik 
tipinden oluştuğunu ortaya koymaktadır: eş eksenli taneler, lamel taneleri ve taneler arası faz. Lamel 
taneciklerinin hacim yüzdesi artan B2O3 içeriği ile artar. Fazların 3 boyutlu dağılımı EDX ve Raman 
parmak izi tarafından doğrulanır. Buna ek olarak, Raman ve FTIR spektroskopisi, mikroyapıya dahil 
edilen Borun 3 ve 4 koordineli olduğunu açığa çıkarır. 

Tartışma ve Sonuç: Artan bor oksit içeriği ile artan korelasyonlarına rağmen, ne lamel taneciklerinin 
hacim yüzdeleri ile ne de S4A7'nin faz yüzdesi ışıma süresiyle doğrudan orantılı değildir.  
 
Anahtar Kelimeler: fosfor, uzun süreli ışıma, bor oksit, bse görüntüleme 
 
 
Analyzing the effect of B2O3 on the microstructure formation in long afterglow strontıum 
aluminate ceramics 
 
Introduction: Afterglow in Eu and Dy co-doped strontium aluminate compounds is well known to be 
extended from 10’s of minutes to > 10 hours upon boron doping. Although recent work reveals that one 
of the commonly used B sources, boron oxide (B2O3), does influence the microstructure formed and the 
distribution of optically active rare earth dopants, the role and mechanism is yet to be well understood. 
We elucidate the relationship between afterglow and microstructure by considering the effect of B 2O3 
on the microstructure formation in strontium aluminates by analyzing the variation of B2O3 flux content 
on the S4A7 phase.  

Materials and Methods: The nominal 1 mol% Eu2+ and 1 mol% Dy3+ co-doped S4A7 (S4A7ED) 
compound is synthesized using a modified Pechini method with different mol% amounts of boron oxide 
(B2O3)—0 mol%, 10 mol%, 20 mol%, 30 mol%, 40 mol%, 50 mol%, 60 mol%--and reduced. A 
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maximum duration in afterglow decay is achieved with 30 mol% B2O3. To elucidate the relationship 
between afterglow and microstructure, the synthesized compounds are characterized by X-ray 
diffraction (XRD) to determine their phase composition. Their microstructures are imaged in a field-
emission scanning electron microscope (FESEM) and elemental distribution analyzed by energy-
dispersive x-ray spectroscopy (EDX). To evaluate the nature of boron in the microstructure, specimens 
are additionally characterized by Raman and FTIR spectroscopy.  

Results: XRD reveals the multi-phase nature of the powders, with a maximum in long afterglow 
strontium aluminate phases when smaller amounts of B2O3 are used. Backscattered electron (BSE) 
imaging reveal the phase distribution in the microstructure to consist of 3 general types of 
microstructural features: equiaxed grains, lamellar grains, and intergranular phase. The volume 
percentage of lamellar grains increases with B2O3 content. The spatial distribution of phases is confirmed 
by EDX and Raman fingerprinting. Moreover, Raman and FTIR spectroscopy reveal the nature of B 
incorporation into the microstructure to be 3-fold and 4-fold coordinated. 

Conclusion: The afterglow duration is not directly proportional to the volume fraction of lamellar grains 
nor the phase fraction of S4A7, despite their correlated increased with boron oxide content. 
 
Key Words: Phosphors, long afterglow ceramics, boron oxide, bse imaging 
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SB-05 Atık içecek kutularından yeni nesil hibrit kompozit üretimi 
 
Özgür Yılmaz1, Mevlüt Gürbüz1 

 
1Ondokuz Mayıs Üniversitesi Makine Mühendisliği Bölümü, Samsun, Türkiye. 
ylmzozgur61@hotmail.com 
 
Alüminyum alaşımları sahip olduğu hafiflik, kolay işlenebilirlik, nispeten yüksek mukavemeti ve 
oksidasyon dayanımı gibi özelliklerinden dolayı otomotiv, havacılık, savunma sanayisi gibi sektörlerde 
yaygın kullanılmaktadır. Genelde alüminyum matrisli kompozitler toz metalürjisi ya da sıvı faz 
yöntemleriyle üretilmekte olup sıvı faz yöntemlerinden biri olan karıştırmalı döküm yöntemi toz 
metalürjisine göre hem daha basit hem de daha düşük maliyetli bir yöntemdir. Alüminyum atık içecek 
kutuları gelişmiş ülkelerde 80%’nin üzerinde geleneksel ürünler geri dönüştürülmekte fakat ileri 
teknoloji uygulamalarında kullanılmamaktadır. Bu nedenlerden dolayı bu çalışmada atık içecek kutuları 
kullanarak SiC, grafen ve grafen-SiC takviyeli yeni nesil kompozitler üretilmiştir.  

Bu çalışma kapsamında karıştırmalı döküm yöntemiyle SiC (ağ.%1, %3, %5, %7, %9), 
Grafen(ağ.%0,05, %0,15, %0,3, %0,45, %0,6, %0,75) ve SiC/Grafen (hibrit) takviyeli alüminyum 
matrisli kompozitler üretilmiştir. Üretilen bu kompozitlere sertlik, çekme, basma testleri, X-ışınları 
kırınım (XRD) ve taramalı elektron mikroskobu (SEM) analizleri yapılmıştır.  

Elde edilen sonuçlara göre SiC takviyesiyle birlikte sertlik değeri 70,1HV’den 89,90HV’ye, çekme 
mukavemeti 151.01MPa’dan 193.47MPa’a, basma dayanımı 620,35MPa’dan 763,69MPa yükselmiştir. 
Grafen takviyesiyle birlikte en yüksek sertlik değeri Grf0,05 için 78,84HV, çekme mukavemeti Grf0,45 
için 223,84MPa’a, basma dayanımı ise Grf0,05 için 756,04MPa yükselmiştir. Hibrit kompozitlerde ise 
sertlik, çekme değerlerinin daha da arttığı ve basma değerlerinin düştüğü görülmüştür. SEM analizlerine 
göre SiC ve grafen partikülleri matris içinde homojen bir şekilde dağıldığı gözlenmiştir.  
 
Anahtar Kelimeler: grafen, SiC, alüminyum, sertlik, çekme ve basma dayanımı, SEM 
 
Fabrication of new generation compozites using waste beverage cans 
 
Aluminum is widely used in sectors such as automotive, aerospace and defense industry due to its light 
weight, easy process ability, high strength and oxidation resistance in case of alloy or composites. 
Generally, aluminum matrix composites are produced by powder metallurgy or liquid phase methods. 
Stir casting method, which is one of the liquid phase methods, is both simpler and lower cost compared 
to powder metallurgy. Aluminum waste beverage cans are recycled over 80% of traditional products in 
developed countries but are not used in advanced technology applications. For this reason, SiC, graphene 
and graphene-SiC reinforced new generation composites were produced by using waste beverage cans 
in this study. In this study, SiC (wt.%1%, 3%, 5%, 7%, 9%), Graphene (wt.% 0,05%, 0,15%, 0,3%, 
0,45%, 0,6%) , 0.75% and SiC / Graphene (hybrid) reinforced aluminum matrix composites were 
produced. Hardness, tensile/compression strength, X-ray diffraction (XRD) and scanning electron 
microscopy (SEM) analyzes was performed on these composites. According to the results obtained; 
With the SiC reinforcement, the hardness increased from 70,1HV to 89,90HV, the tensile strength 
increased from 151.01MPa to 193.47MPa and the compressive strength increased from 620,35MPa to 
763,69MPa. With the addition of graphene, the highest hardness value was 78,84HV for Grf0,05, the 
tensile strength increased to 223,84MPa for Grf0,45, and the compressive strength increased to 
756,04MPa for Grf0,05. In the hybrid composites, hardness and tensile strength were increased but the 
compressive strength decreased. According to SEM analysis, SiC and graphene particles were 
homogeneously distributed within the matrix.  
 
Key Words: graphene, SiC, aluminum, hardness, tensile and compressive strength, SEM 
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SB-06 Benzenin sıçan testis dokusu üzerindeki toksik etkilerinin histolojik teknikler ile 
incelenmesi 
 
Eda Yıldızhan1, Leyla Canpolat Koyutürk2, Murat Akkuş1, Ebru Gökalp Özkorkmaz1 

 
1Dicle Üniversitesi, Tıp Fakültesi, Histoloji ve Embriyoloji Anabilim Dalı, Diyarbakır, Türkiye. 
2Fırat Üniversitesi Tıp Fakültesi Histoloji ve Embriyoloji Anabilim Dalı, Elazığ, Türkiye. 
blgc_eda@hotmail.com 
 
Giriş ve Amaç: Benzen aromatik bir hidrokarbon olup, önemli bir endüstriyel çözücüdür. Plastik, 
deterjan, pestisid ve diğer kimyasalların üretiminde kullanılır ve çevre kirliliğine sebep olur. Benzenin 
en çok bulunduğu yerler; mineral yağlar, doğal gaz ve sigara dumanıdır. Etil benzen, toluen, ksilen gibi 
hidrokarbonlara boya, cila, yapıştırıcı benzeri maddeler içinde bulunan aromatik çözücülere 
mesleklerinde maruz kalanlarda sperm üretiminde ciddi bozulmalar görülür. Bu çalışmanın amcaı 
benzenin testis dokusunda meydana getirdiği etkileri incelenmektir.  

Gereç ve Yöntemler: Çalışmada, ortalama 8-10 haftalık ve 250-300 gram ağırlığında 18 adet Wistar 
Albino erkek sıçan kullanıldı. Sıçanlar 3 gruba ayrıldı. Kontrol grubuna(n:6) uygulama yapılmadı. Grup 
2’ye (n:6) 1 ml/kg benzen 9 gün, Grup 3’e (n:6) ise 1,5 ml/ kg benzen 5gün gastrik sonda aracılığıyla 
verildi. Deney sonunda sıçanlar dekapite edilerek testis dokuları çıkarıldı ve rutin histolojik takipler 
yapıldıktan sonra histolojik boyamalar ve TUNEL metodu uygulandı.  

Bulgular: Benzene maruz kalan sıçanların testis dokuları kontrol grubu ile karşılaştırıldığında,seminifer 
tübül epitelinde incelme, sitoplazmik vakuoller, lümende genişlemeler, seminifer tübül bazal 
laminasında ayrılma, seminifer tübül epitelinin lümene dökülmesi ve spermatogenik hücrelerde 
dökülme (deskuamasyon), germ hücrelerinde (spermatogonia) dejeneratif değişiklikler, dejeneratif 
tübül yapıları, seminifer tübüller arasında mononükleer hücre infiltrasyonu, hemoraji, atrofi, dev 
hücreler, ödem, ara bağ dokuda düzensizleşme, epitel bütünlüğünün olmayışı, Leydig hücrelerinde 
piknoz, seminifer tübül epitelinde boşluklu alanlar izlendi. TUNEL boyamada, benzen verilen grupta 
seminifer tübüllerdeki apoptotik hücrelerde belirgin bir artış olduğu gözlendi.  

Tartışma ve Sonuç: Sonuç olarak, çeşitli nedenlerle benzen maruziyetinin testis dokusunda 
dejenerasyon ve apoptotik hücre sayısında artışa sebep olduğu gözlendi. 
 
Anahtar Kelimeler: benzen, testis, TUNEL, histoloji, sıçan 
 
 
Toxic effects of benzene on testicular tissues in rats; a histological study 
 
Introduction: Benzene is an aromatic hydrocarbon used in the production of plastics, pesticides, and 
etc. Serious deterioration is seen in sperm production in people who are exposed to aromatic solvents 
such as ethyl benzene in their professions. The aim of the study was to examine the effects of benzene 
on testicular tissues.  

Materials and Methods: In this study, 18 Wistar male rats of 250-300 gr at the age of 8-10 weeks were 
used. Rats were divided into 3; control with no application, second group was given 1 ml/kg benzene 
for 9 days and the third group 1.5 ml/kg benzene was given for 5 days via gastric method. At the end of 
the experiment, rats were decapitated and their testicular tissues were removed. After routine follow up, 
histological staining and TUNEL methods were performed.  

Results: Testicular tissues of rats exposed to benzene showed thinning in seminiferous tubule epithelia, 
cytoplasmic vacuoles, dilatation in lumen, separation in seminiferous tubules basal lamina, degenerative 
changes in germ cells, degenerative tubule structures, mononuclear cell infiltration between 
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seminiferous tubules, hemorrhage, atrophy, giant cells, edema, irregular intermediate tissues, absence 
of epithelial integrity, pyknosis in Leydig cells, were observed. Rats exposed to benzene revealed a 
significant increase in apoptotic cells in the seminiferous tubules with TUNEL staining.  

Conclusion: As a result, it was observed that being exposed to benzene resulted in degeneration in the 
testicle tissues and an increase in the number of apoptotic cells. 
 
Key Words: Benzene, testis, TUNEL, histology, rat 
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S7- Asthenosperminin sistematik incelenmesi ve patognomonik TEM bulguları 
 
Elif Kervancıoğlu Demirci1, Seyhun Solakoğlu1, Mehmet Ertan Kervancıoğlu2 

 
1İstanbul Üniversitesi, İstanbul Tıp Fakültesi, Histoloji ve Embriyoloji Anabilim Dalı, İstanbul, Türkiye.  
2İstanbul Üniversitesi, Cerrahpaşa Tıp Fakültesi, Kadın Hastalıkları ve Doğum Anabilim Dalı, ÜYTE 
Merkezi, İstanbul, Türkiye. 
drelifkervancioglu@gmail.com 
 
Giriş ve Amaç: Gelişmiş ülkelerde %5’lere varan üremeye yardımcı tedavi (ÜYTE) yöntemleri ile 
çocuk sahibi olan çiftlerdeki infertilitenin ana nedenlerinden birisi sperm hareket bozukluklarıdır. 
Hareketli sperm oranının %40’ın altında olması, asthenospermi olarak sınıflanırken, bu oranın %10’un 
altında olması ciddi asthenospermi olarak sınıflamaktadir. Asthenospermik olguların klinik yönetiminde 
en önemli veriyi semeninin detaylı incelenmesi sağlamaktadır. Bu sunuda İstanbul Üniversitesi 
Cerrahpaşa Tıp Fakültesi ÜYTE merkezi ile İstanbul Üniversitesi İstanbul Tıp Fakültesi Histoloji ve 
Embriyoloji Anabilim Dalının ortaklaşa yürüttükleri ileri derecede asthenospermisi olan vakalarda 
uyguladıkları laboratuvar inceleme akış şeması ve tanı koydurucu veriler (patognomonik bulgular) 
sunulacaktır.  

Gereç ve Yöntemler: Likeifikasyonu takiben 37 derecede lam lamel arası faz kontrast mikroskopu ile 
yapılan incelemede % 15 az hareketli spermatozoon gözlenen örnekler inceleme kapsamına alındı. İlk 
olarak nekrospermi ile immotil spermi ayırıcı tanısı için 0.15M fosfat tampon içinde 5g/L of eosin Y ile 
canlılık değerlendildi. Nekrospermik vakalarda sperm veriş şekli, toksikasyon ve obstruksiyon gibi 
etkiler araştıldı. İmmotil sperm vakalarında ise mitokondriyal kabaca aktivitenin tayini için JC1 ile 
boyanıp floresan mikroskopu ile incelendi. Mitokondriyal aktivite bozukluğu saptanan vakalar klinisyen 
konsültasyonuna yönlendirildikten sonra kalanlar geçirimli elektron mikroskopu (TEM) ile incelemeye 
alındılar.  

Bulgular:  TEM ile yapılan incelenmede klinik açıdan önemli nokta anomalinin neredeyse tüm 
spermatozoonlarda gözlenmiş olmasıdır. Bu anomalilerden en sık rastlananı dynein kollarına ait 
bozukluklardır. Daha nadir olarak mikrotübül anomalileri gözlenmektedir. Bu ise merkezi mikrotübül 
yokluğu ve periferik miktübül düzensizlikleri olarak iki gruba ayrılmaktadır. Mitokondriyal yapı 
anomalileri sık olarak rastlanmasına rağmen tüm spermatozoonları kapsayacak şekilde bir anomaliye 
rastlanmamıştır.  

Tartışma ve Sonuç: Yaygın olarak kullanılan ÜYTE yöntemlerinden ICSI ile hareketsiz spermlerin 
canlı olanları kullanılarak çocuk elde edilebilmesine rağmen bu vakalarda hareketsizliğin nedeni tam 
araştırılmadan işlemin yapılması muhtemel genetik sorunun çocuğa geçmesine neden olacaktır. Bu 
genetik bozukların rutin bir genetik araştırma ile saptanamamasından dolayı işlem uygulanmadan önce 
hareketsizliğin nedeninin detaylı olarak araştırılması ve gereğinde bu bozukluğun çocuğa geçme 
ihtimalinin olduğunun hastaya bildirilmesi bir zorunluluktur. 
 
Anahtar kelimeler: Asthenospermi, infertilite, JC1, geçirimli elektron mikroskopi 
 
 
Systematic examination of asthenospermia and its pathognomonic TEM findings 
 
Introduction: Sperm motility disorders are one of the main causes of infertility in couples who have 
children with assisted reproductive technology (ART) methods up to 5% in developed countries.The 
ratio of motile sperm below 40% is classified as asthenospermia and below 10% is classified as severe 
asthenospermia.The most important data in the clinical management of asthenospermia is the detailed 
examination of semen.The pathognomonic laboratory findings of the patients with severe 
asthenospermia and the management flow chart jointly carried out by Istanbul University Cerrahpaşa 
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Medical Faculty, ART center and Istanbul University Faculty of Medicine Department of Histology and 
Embryology will be presented In this presentation.  

Materials and Methods: After liquefication,the samples with lower than 15% motile spermatozoa were 
included to the study and evaluated between slide and coverslip at 37 degrees with a phase contrast 
microscope. Firstly, the viability were evaluated with 5 g/L of eosinY stain in 0.15M phosphate buffer 
for the differential diagnosis of necrospermia and immotile sperm.In the necrospermic cases,the effects 
such as sperm transport,toxicity and obstruction were investigated. In the cases of immotile sperm,the 
spermatozoa were stained with JC1 for fluorescence microscopy to determine in the rough the 
mitochondrial activity. Those who had been diagnosed with mitochondrial activity disorder were 
referred to clinical consultation, and the remained ones were examined with transmission electron 
microscope (TEM).  

Results: The examination of TEM revealed the clinically important abnormality was observed in almost 
all spermatozoa. The most common of these anomalies were disorders of dynein arms. Microtubule 
anomalies were observed more rarely,which has two subgroups as the absence of central microtubule 
and peripheral microtubule disorders. Despite the mitochondrial structure anomalies are common, no 
abnomality has been found to affect all spermatozoa.  

Conclusion: Although it is possible to obtain a child using ICSI,which is one of the most commonly 
used ARTs,by using live ones of immotile sperms,without complete investigation of the cause of 
immotility in these cases will cause the genetic problem to be passed on to the child.That these genetic 
disorders cannot be detected by routine genetic research,it is a must to investigate the cause of immotility 
in detail before the procedure is performed and,if necessary,to inform the patient that it is possible that 
this disorder can pass to the child.  
 
Key Words: Asthenospermia, infertility, JC1, transmission electron microscopy 
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SB-08 Polimerik taşıyıcılar üzerindeki üç-boyutlu implantasyon modellerinde geniş ölçekli gen 
ekspresyon analizi 
 
Kübra Sarı1, Gizem Nur Şahin2, Yağmur Ergün1, Ahmet Kocabay3, Ali Cihan Taşkın3, Deniz Yücel4, 
Serçin Karahüseyinoğlu5 

 
1Koç Üniversitesi, Sağlık Bilimleri Enstitüsü, Üreme Biyolojisi Yüksek Lisans Programı, İstanbul, 
Türkiye. 
2Koç Üniversitesi, Sağlık Bilimleri Enstitüsü, Üreme Tıbbı Doktora Programı, İstanbul, Türkiye. 
3Koç Üniversitesi Translasyonel Tıp Araştırma Merkezi, Deney Hayvanları Laboratuvarı, İstanbul, 
Türkiye. 
4Acıbadem Üniversitesi Tıp Fakültesi, Histoloji ve Embriyoloji Anabilim Dalı , İstanbul, Türkiye. 
5Koç Üniversitesi Tıp Fakültesi, Histoloji ve Embriyoloji Anabilim Dalı, İstanbul, Türkiye. 
kusari@ku.edu.tr 
 
Giriş ve Amaç: Son derece karmaşık bir biyolojik süreç olan implantasyon embriyo ve 
endometriyumun belirli bir zaman diliminde olan karşılıklı etkileşimi ile gerçekleşmektedir. Yardımla 
üreme tekniklerindeki gelişmeye karşın implantasyon oranları %40-60'dır. Bu çalışmanın amacı 
biyoçözünür polimerik film yapıları üzerinde fare endometrial hücreleri veya insan mezenkimal kök 
hücreleriyle oluşturulan üçboyutlu kültürlere yerleştirilen fare blastokistlerinin uzun ve kısa dönemde 
davranışlarını ortaya çıkarmak ve polimerik yapıların uzun vadede implantasyonu arttırmak amacıyla 
embriyo transferi sırasında kullanılma olasılığını incelemektir. Bu çalışma TUBİTAK tarafından 
desteklenmektedir (proje no:116S527). 

Gereç ve Yöntemler: Toplam 492 blastokist (4AA/5AA kalitesinde, CB6F1 fare) rutin IVF kültürü, 
polimerik film üzerinde kültür, polimerik film üzerinde matriks jel içinde oluşturulmuş endometri yal 
ko-kültür (EKK) ve polimerik film üzerine yerleştirilmiş insan göbek kordonu matriksi kaynaklı 
mezenkimal kök hücre (MKH) kültüründe 48 ve 96 saat süresince inkübe edilmiştir. İnkübasyon 
sırasında blastokist, endometriyum epitel, endometriyum stroma ve MKH kaynaklı olabilecek genlerin 
ekspresyon analizi yapılmıştır. Bu amaçla blastokistin adezyon, invazyon, fonksiyonel ve gelişim 
durumunu değerlendirmek için LIF, ErbB1, ErbB2, HBEGF, ER ve PR,HOXA10, HOXA11, Wnt4, 
IHH, MMP9, TIMP3, E-Cadherin, Fibronektin, L-Selektin, Laminin, Entaktin, İntegrin, Trofin, 
Kollajen (I, III, IV, V) seçilmiştir. Blastokistli gruplara ek olarak, blastokist içermeyen gruplar da 
hazırlanmıştır. İmplantasyonla ilgili hücresel, moleküler ve morfolojik parametreleri göstermek için 
SEM, IF / Konfokal/STED görüntüleme, canlı /ölü hücre tayini, qPCR ve Western Blot yöntemleri 
kullanılmıştır. qPCR için üç biyolojik tekrar, her biyolojik tekrar için iki teknik replikat kullanılmıştır. 
Deney grupları implantasyon sürecini gözlemlemek amaçlı 48 ve 96 saat kültüre edilmiş ve istatistiksel 
anlamlılık için “ Wilcoxon’s Signed Rank Test ” uygulanmıştır. Bu test ile gen ekspresyonlarının iki 
zaman arasındaki artış/azalışları değerlendirilmiştir.  

Bulgular: Polimerik üç boyutlu ko-kültür sistemlerinin iki boyutlu kültürlerden daha etkili olduğu 
görülmüştür. MKH kültürü blastokist implantasyonu ile uyumlu olmasına rağmen EKK'nın fonksiyonel, 
yapışma, invazyon ve gelişimsel genlerin ekspresyonu açısından daha etkili olduğu görülmüştür. ER, 
PR, Entaktin, ER, ErbB2, İntegrin, Laminin, MMP9, TIMP3 ve Wnt4 ekspresyonu rutin IVF grubuna 
göre anlamlı seviyede artış gösterirken, E-cadherin ve Fibronektin anlamlı seviyede düşüş göstermiştir 
(p<0.01). E-Cadherin ve Fibronektin seviyesindeki düşüş ile beraber LIF, MMP9, Entaktin 
seviyesindeki artış IF analizi ile gösterilmiştir.  

Tartışma ve Sonuç: EKK grubunun embriyo canlılığını desteklemede daha etkili bulunmuştur. 
Polimerik filmler üç boyutlu kültürleri desteklemiştir. 
 
Anahtar Kelimeler: implantasyon, endometriyal ko-kültür, MKH, polimerik taşı
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Wide range gene expression analysis of three-dimensional implantation models constructed on 
polymeric films 
 
Introduction: Implantation is a very complicated process that occurs between embryo and the 
endometrium during a certain period of time. Despite the advances in assisted reproduction rate of 
implantation remains as 40-60%. The aim of this study is to reveal the behavioral pattern of mouse 
blastocysts in short and long term cultures in gel-matrix based endometrial co-cultures or human 
mesenchymal stem cell supplemented cultures constructed on biodegradable polymeric films. The 
availability of using these polymeric films as embryo transfer aids will also be investigated. This study 
is supported by TUBITAK (Project no: 116S527).  

Materials and Methods: A total of 492 blastocysts (grade 4AA/5AA, CB6F1 mouse) were incubated 
for 48 and 96 hours in routine IVF culture, culture on polymeric film, culture on polymeric film coated 
with gel-matrix holding endometrial co-culture(ECC), culture on polymeric film coated with human 
mesenchymal stem cells (MSC). During incubation gene expressions that can arise from endometrial 
cells, blastocysts, or MSC were examined. To evaluate adhesion, invasion, functional and 
developmental status in cultures LIF, ErbB1, ErbB2, HBEGF, ER ve PR HOXA10, HOXA11, Wnt4, 
IHH, MMP9, TIMP3, E-Cadherin, Fibronectin, L-Selectin, Laminin, Entaktin, Integrin, Trophynin, 
Collagen (I, III, IV, V) were used. Experimental groups without blastocysts were also maintained.To 
reveal implantation related cellular, molecular and morphological parameters SEM, IF / Confocal 
imaging(STED), live /dead cell assay, qPCR and Western Blot were used. For qPCR three biological 
replicates with two technical replicates per each were used. To observe implantation process cultures 
were incubated for 48 and 96 hours. By “ Wilcoxon’s Signed Rank Test”, gene expression differences 
at two time points were evaluated.  

Results: Polymeric 3D co-culture systems were found to be more effective than 2D systems. Although 
MSC cultures were compatible with blastocyst implantation, ECCs were more efficient regarding 
functional, adhesion, invasion and developmental gene expressions. The expressions ER, PR, Entaktin, 
ER, ErbB2, İntegrin, Laminin, MMP9, TIMP3 ve Wnt4 showed significant increase compared to routine 
IVF group, as E-cadherin and fibronectin decreased significantly (p<0.01). The decrease in E -cadherin 
and fibronectin along with increase in LIF, MMP9 and entactin were also shown by IF.  

Conclusion: ECC was also found to be more supportive for embryo viability. Polymeric carriers 
supported 3D cultures.  
 
Key Words: implantation, endometrial co-culture, MSC, polymeric carrier
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SB-09 Streptozotosin (STZ) ile oluşturulan diyabetik sıçanlarda atorvastatin tedavisinin ovaryum 
üzerine etkilerinin ışık ve elektron mikroskobik olarak incelenmesi 
 
Liridona Adili Osmani1, Melda Yardımoglu Yılmaz1, Ayşegül Aytekin1, Feriha Ercan2, Özlem Tuğçe 
Kaya1, Yusufhan Yazır 1 

 
1Kocaeli Üniversitesi Tıp Fakültesi, Histoloji ve Embriyoloji Anabilim Dalı, Kocaeli, Türkiye. 
2Marmara Üniversitesi Tıp Fakültesi Histoloji ve Embriyoloji Anabilim Dalı , İstanbul, Türkiye. 
melda.yardimoglu@gmail.com 
 
Giriş ve Amaç: Diyabetes mellitus (DM) birçok organlarda oluşturduğu komplikasyonlarıyla seyreden 
yaygın metabolik bir bozukluktur. Bu hastalığın tedavi edilmediğinde daha sık olmak üzere farklı, daha 
karmaşık hastalıklara yol açması nedeniyle amacımız, deneysel DM oluşturduğumuz sıçanların 
ovaryumlarında oluşan hasarı ışık ve elektron mikroskobik olarak inceleyerek Atorvastatin (Ato) 
tedavisinin etkilerini değerlendirmekti. 

Gereç ve Yöntemler: Dört aylık erişkin 66 adet 180-200 g ağırlığında Wistar albino dişi sıçanlar 
kullanıldı. Hayvanlar, her grupta 11 sıçan olacak şekilde 6 gruba ayrıldı: 1.Sitrat buffer kontrol, 2. Ato 
(10mg/kg) kontrol, 3.Ato (20mg/kg) kontrol, 4. DM, 5. DM+Ato (10 mg/kg) tedavi, 6. DM+Ato (20 
mg/kg) tedavi grubu. 4., 5., 6. gruplarda diyabet olusturmak için 60 mg/kg streptozotosin (STZ) 
intraperitoneal uygulandı. Kan glukoz seviyesi 250 mg/dl’nin üzerinde olanlar diyabetik olarak kabul 
edildi. Ato-kontrol gruplarına ve DM + Ato tedavi gruplarına Ato 21 gün süreyle 10 ve 20 mg/kg/gün 2 
farklı dozda oral yolla verildi. Deney süresinin sonunda alınan ovaryumlar ışık ve elektron 
mikroskobunda incelenmek üzere parafin blokları ve epon blokları hazırlandı. 4 μm kalınlığında seri 
alınan parafin kesitlere H&E, VEGF, TGF-β ve TUNEL metodu uygulandı ve Leica DM 1000 ışık 
mikroskobunda değerlendirildi. Epon bloklardan ultramikrotom (Leica Ultracut R) ile alınan yarı ince 
kesitlerde uygun bölgeler saptandı ve 60 nm kalınlığındaki ince kesitler bakır gridler üzerine alınarak 
uranil asetat ve kurşun sitrat ile kontrastlandı. İnce kesitler, JEOL 1200 SX II TEM ile 80kV’de incelendi 
ve dijital kamera (Morada Soft Imaging System, Olympus, USA) ile fotomikrografları alındı. 
İstatistiksel değerlendirme, IBM SPSS 20.0 programı ile yapıldı (P<0.05 istatistiksel olarak anlamlılık 
için yeterli kabul edildi). 

Bulgular: En fazla atretik follikül ve apoptotik hücre DM grubundaydı. DM+ Ato(10) grubunda atretik 
folikül ve apoptotik hücre sayısında azalma saptandı (Tablo1 ve fi brotik alanların DM grubuna göre 
daha az olduğu gözlendi. DM ve DM+Ato (20) grubunda fibrotik alanlar, genişlenmiş kan damarları 
gözlendi. TGF-β foliküller arası alanlarda, damarların etrafında ve hilusta daha fazla gözlendi. Kontrol 
grubuna göre diğer gruplarda daha az VEGF ekspresyonu gözlendi (P<0.05). Elektron mikroskobunda, 
DM grubunda granülosa hücre sitoplazmasında yer yer de lipid içeriğinin bozularak lamellar tarzda 
birikimleri gözlendi. DM-Ato (20) grubunda da bazı alanlarda az sayıda lipid vaküolleri lamellar tarzda 
bozulmuş morfolojide gözlendi. 

Tartışma ve Sonuç: DM grubu ile karşılaştırıldığında Atorvastatin’in 10mg/kg/gün dozda doku 
koruyucu etkilere sahip olduğunu söyliyebiliriz. Oysa Ato (20 mg/kg) grubunda ovaryumun normal 
yapısının bozulması toksik doz etkisi olduğunu düşündürdü. Bu çalışma, Türkiye Bilimsel ve Teknolojik 
Araştırma Kurumu (TÜBİTAK) tarafından 216S346 proje numarası ile 1002 Hızlı Destek Programı 
kapsamında desteklenmiştir 
 
Anahtar Kelimeler: diyabet, atorvastatin, ovaryum, sıçan, oksidatif stress, apoptozis, antioksidanlar
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Light and electron microscopic investigation of the effects of atorvastatin treatment on ovary in 
streptozotocin (STZ) - induced diabetic rats 
 
Introduction: DM is a common metabolic disorder with complications of many organs. Because this 
disease leads to different, more complex diseases, which are more frequent when untreated, our aim was 
to evaluate the effects of Atorvastatin(Ato) treatment by examining light and electron microscopic 
examination of the damage to the ovaries of rats in which we have created experimental DM. 

Materials and Methods: Four months old 66 female Wistar albino rats (weighing 180-200 g) were 
used. Animals were divided into 6 groups of 11 rats in each group: 1.Sitrat buffer control, 2. Ato 
(10mg/kg) control, 3.Ato (20mg/kg) control, 4.DM, 5. DM+Ato (10 mg 6kg/kg therapy, 6. DM+Ato (20 
mg/kg) treatment group. In the 4th - 6th groups 60 mg/kg STZ was administered i.p. to produce diabetes. 
Those with blood glucose levels above 250 mg/dl were considered as diabetic. Ato-control groups and 
DM+Ato treatment groups were given orally at 10 different doses of 10 and 20 mg/kg/day for 21 days. 
At the end of the experiment period, paraffin blocks and epon blocks of ovaries were prepared for 
examination in light and electron microscopy. 4 μm thickness paraffin sections were used for H&E, 
VEGF, TGF-β and TUNEL methods and they were evaluated in light microscope. The semi-thin 
sections were taken from the epon blocks with ultrasonicrotome to determine the appropriate regions, 
and the thin sections of 60 nm thickness were contrasted with uranyl acetate and lead citrate on copper 
grids. Thin sections were examined at 80kV with JEOL 1200 SX II TEM and photomicrographs were 
taken with digital camera. Statistical analysis was performed with IBM SPSS 20.0 program (P<0.05). 

Results: The most atretic follicle and apoptotic cells were in DM group. In the DM+Ato (10mg/kg) 
group, atretic follicles and apoptotic cell counts were decreased (Table1), and the fibrotic areas were 
less than the DM group. Fibrotic areas and expanded blood vessels were observed in DM and DM+Ato 
(20mg/kg) group. TGF-β was observed more in the interstitial areas, around the veins and in the hilum. 
Less VEGF expression was observed in the other groups than in the control group (P<0.05). In TEM, 
granulosa cell cytoplasm in the DM group also deteriorated the lipid content in lamellar form. In the 
DM-Ato (20mg/kg) group, a small number of lipid vacuoles were observed in lamellar-degraded 
morphology in some areas (Fig.1-6). 

Conclusion: We can say that atorvastatin has tissue-protective effects at a dose of 10mg/kg compared 
to DM group. However, the deterioration of the normal structure of the ovary in Ato (20 mg/kg) group 
suggested a toxic dose effect. 
 
Key Words: diabetes, atorvastatin, ovarium, rat, oxidative stress, apoptosis, antioxidants 



 

 

EMK 2019 24. ULUSAL ELEKTRON
MİKROSKOPİ KONGRESİ

(ULUSLARARASI KATILIMLI)

24-26 NİSAN 2019

EDİRNE/TÜRKİYE
TRAKYA ÜNİVERSİTESİ BALKAN KONGRE MERKEZİ

http://emk2019.kongreadresi.com/

SB-10 Yüksek yağlı diyetle indüklenmiş obez sıçanların karaciğeri üzerine yüzme egzersizin etkisi 
 
Merve Açıkel Elmas1, Nilsu Atay1, Özlem Bingöl Özakpınar2, Meltem Kolgazi3, Göksel Şener4, Serap 
Arbak1, Feriha Ercan5 
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2Marmara Üniversitesi, Eczacılık Fakültesi, Biyokimya Anabilim Dalı, İstanbul, Türkiye. 
3Acıbadem Mehmet Ali Aydınlar Üniversitesi, Tıp Fakültesi, Fizyoloji Anabilim Dalı, İstanbul, 
Türkiye. 
4Marmara Üniversitesi, Eczacılık Fakültesi, Farmakoloji Anabilim Dalı, İstanbul, Türkiye. 
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Giriş ve Amaç: Dünya Sağlık Örgütü (WHO) obeziteyi sağlığı bozacak ölçüde yağ dokularının 
hiperplazisi ve hipertrofisi olarak tanımlamaktadır. Özellikle yağ içeriği yüksek diyetlerin tüketiminin 
artması gelişmiş ve gelişmekte olan ülkelerde obezite oluşmasında rol alan en önemli etkenlerden biridir. 
Obezite, diyabet ve metabolik sendrom, alkole bağlı olmayan karaciğer hastalığı, siroz ve hepatoselüler 
karsinomun patogenezine neden olan önemli risk faktörüdür. Bu çalışmada, alkole bağlı olmayan yağlı 
karaciğer hastalığı modeli olan yüksek yağlı diyet ile indüklenmiş karaciğer hasarı üzerine yüzme 
egzersizinin koruyucu etkisinin araştırılması amaçlanmıştır. 

Gereç ve Yöntemler: Sprague Dawley cinsi erkek sıçanlar 18 hafta boyunca standart diyet (STD grubu; 
% 6 yağ içeren yem) veya yüksek yağlı diyeti (YYD grubu; % 45 yağ içeren yem) ile beslendi. Bu deney 
gruplarındaki sıçanların yarısı (STD+EGZ ve YYD+EGZ grupları) son 6 hafta boyunca günde 1 saat, 
haftada 5 gün yüzdürüldüler. Deney sonunda anestezi altında sakrifiye edilen sıçanlardan kan ve 
karaciğer dokusu örnekleri toplandı. Kan serumunda total kolesterol ve trigliserid düzeyleri ölçüldü. 
Karaciğer örnekleri, ışık, geçirimli elektron mikroskobik ve biyokimyasal değerlendirmeler için 
hazırlandı. Parafin kesitlere hematoksilen ve eosin, Masson’un trikrom boyası ve periyodik asit Schiff 
(PAS) reaksiyonu uygulandı. Tüm kesitler histopatolojik olarak değerlendirildi. Dokudaki oksidan 
hasarı belirlemek için malondialdehit (MDA) ve glutatyon (GSH) seviyeleri biyokimyasal olarak 
ölçüldü. Gruplar arasındaki farklılıklar istatistiksel olarak değerlendirildi. 

Bulgular: STD grubuyla karşılaştırıldığında, YYD grubunda kilo artışı, total kolesterol ve trigliserid 
seviyesinde artış görülürken YYD+EGZ grubunda ise düşüş gözlendi. STD ve STD+EGZ gruplarında 
düzenli morfolojide hepatosit ve sinüzoid yapısı gözlenirken, YYD grubunda steatoz, balonlaşmış 
hepatosit hasarı, hafif düzeyde inflamatuvar hücre infiltrasyonu ve fibroz gözlendi. YYD+EGZ 
grubunda ise, tüm histopatolojik bulgularda gerileme gözlendi. YYD grubunda MDA seviyesinin 
anlamlı derecede arttığı GSH seviyesinin ise azaldığı görülürken, YYD+EGZ grubunda ise MDA 
seviyesinin azaldığı, GSH seviyesinin ise yükseldiği görüldü. 

Tartışma ve Sonuç: Yüksek yağlı diyet ile indüklenmiş obez sıçanlarda, karaciğerde histopatolojik ve 
oksidan hasar artışı gözlenmiştir, orta derecede yüzme egzersizinin tüm parametrelerde 
oksidan/antioksidan dengeyi düzenleyerek karaciğer hasarının azaltılmasında etkili olabileceği 
düşünülmektedir. 
 
Anahtar Kelimeler: yüksek yağlı diyet, egzersiz, karaciğer, sıçan 
 
 
The effect of swimming exercise on the liver of high fat diet-induced obese rats 
 
Introduction: The World Health Organization (WHO) defines obesity as hyperplasia and hypertrophy 
of adipose tissues which affects health. Especially the increase in consumption of diets with high fat 
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content is one of the most important factors in the development of obesity in developed and developing 
countries. Obesity, diabetes and metabolic syndrome are the major risk factors for non-alcoholic liver 
disease, cirrhosis and hepatocellular carcinoma. The aim of this study was to investigate the protective 
effect of swimming exercise on high-fat diet induced liver tissue degeneration, which simulates 
nonalcoholic fatty liver disease. 

Materials and Methods: Sprague Dawley male rats were fed with standard diet (STD group; 6% fat 
containing feed) or high-fat diet (HFD group; 45% fat containing feed) for 18 weeks. Half of these 
animals (STD + EXC and HFD + EXC groups) trained swimming for 1 hour, 5 days a week during the 
last 6 weeks of the experiment. At the end of the experiment, animals sacrificed under anesthesia then 
blood and liver tissue samples were collected from rats. Total cholesterol and triglyceride levels from 
blood serum were measured. Liver samples were prepared for light and electron microscopic and 
biochemical evaluations. Paraffin sections were stained with haematoxylin and eosin, Masson’s 
trichrome and periodic acid Schiff reaction. All sections were evaluated histopathologically. For 
evaluation of tissue oxidant damage malondialdehyde (MDA) and glutathione (GSH) levels were 
measured with biochemical methods. Differences of all parameters between the groups were analysed 
statistically. 

Results: Body weight, total cholesterol and tryglyceride levels were increased in HFD group compared 
to STD group. Normal hepatocyte and sinusoidal morphology were observed in STD and STD+EXC 
groups while steatosis and ballooning degenerated hepatocytes, mild inflamamtory cell infiltr ation and 
fibrosis were observed in HFD group. All of these histopathological parameters were decresed in 
HFD+EXC group. Significantly increase of MDA level and decrease of GSH level were observed in 
HFD group. However, decrease of MDA level and increase of GSH level were observed in HFD+EXC 
group. 

Conclusion: Increase of histopathological and oxidant damage is observed in the liver of high fat diet-
induced obese rats, while moderate swimming exercise is thought to be effective in decreasing liver 
damage by regulating oxidant / antioxidant balance in all parameters. 
 
Key Words: high fat diet, excercise, liver, rat 
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SB-11 Subkronik ve kronik kadmiyum maruziyetinin fare karaciğer dokusundaki etkileri 
 
Melike Sapmaz Metin1, Oktay Kaya2 

 
1Trakya Üniversitesi, Tıp Fakültesi, Histoloji ve Embriyoloji Anabilim Dalı, Edirne, Türkiye. 
2Trakya Üniversitesi, Tıp Fakültesi, Fizyoloji Anabilim Dalı, Edirne, Türkiye.  
oktay680@hotmail.com 
 
Giriş ve Amaç: Kadmiyum (Cd) sitotoksik, mutajenik ve kanserojen bir ağır metaldir. Karaciğer için 
son derece toksik olan bir çevresel kirleticidir. Cd maruziyeti, böbrek yetmezliği, anemi, kanser ve 
kemik kırılganlığı gibi riskleri artırarak insan sağlığı üzerinde zararlı etki gösterir. İnsanlarda ve 
kemirgenlerde karaciğer kanseri ile Cd maruziyeti arasında bir ilişki olduğuna dair kanıtlar rapor 
edilmiştir. Cd maruziyetinin olumsuz etkilerinin altında yatan mekanizmalar oldukça karmaşıktır ve 
henüz tam olarak açıklanamamıştır. Oksidatif stres, Cd kaynaklı hepatotoksisiteye katkıda bulunan 
önemli bir faktördür. Diğer etki mekanizmalarına ek olarak Cd, özellikle östrojen hedef organlarda, 
östrojenik aktivite sergileyebilir ve bu yüzden bir ksenoöstrojen olarak kabul edilir. Oksidatif stres, 
Cd'nin karaciğer üzerindeki toksik etki mekanizmalarından biridir, ancak Cd'nin bir östrojen hedef 
organı olan karaciğer üzerindeki etkilerinin moleküler çalışmaları büyük ölçüde eksiktir. Bu çalışmanın 
amacı, 30 ve 60 günlük Cd maruziyetinin fare karaciğeri üzerinde oksidatif veya östrojenik etkilerini 
morfolojik ve moleküler parametreler ile araştırmaktır. 

Gereç ve Yöntemler: Her grupta 6’şar denek olacak şekilde erişkin dişi farelerden üç grup oluşturuldu. 
Grup 1 (kontrol), günlük içme suyu alırken, Grup 2, 30 gün boyunca(subkronik), Grup 3 ise 60 gün 
boyunca (kronik) içme suları içinde her gün 200 ppm CdCl2 (Fluka, Taufkirchen, Almanya) aldı. 
Çalışmamızda karaciğerde Cd’un neden olduğu histopatolojik değişimler ve glikojen miktarındaki 
değişimler sırasıyla, hematoksilen+eozin ve periyodik asit shiff boyamaları ile değerlendirildi. Ayrıca 
fare karaciğer dokularında hücresel antioksidan yanıtı değerlendirmek için nükleer faktör 
(erythroidderived 2)-2(Nrf-2, Novus, 1/500 dilüsyonda), östrojenik etkiyi değerlendirmek için ise 
prolifere hücre nükleer antijeni (PCNA, Novus, 1/2000) immünboyamaları yapıldı. 

Bulgular: Kadmiyuma maruz kalan gruplarda, karaciğer dokusunda; hepatosit kordonlarında 
düzensizlik sitoplazmik vakuolizasyon, binükleer hücre sayısında artış, hücrelerde şişme ve yer yer 
hepatik steatoz gibi histopatolojik değişikliklerin gözlenmesi, Cd kaynaklı hepatotoksisite modelinin 
oluştuğunu doğruladı. PAS boyaması ile karaciğer glikojen miktarı, 30 ve 60 gün Cd’a maruz kalan 
gruplarda kontrol grubuna kıyasla, anlamlı derecede düşük gözlendi. Nrf-2 immünoreaktivitesi santral 
ven çevresinde belirgin bir şekilde gözlendi, Nrf-2 pozitif hücrelerin sayısı, 30 ve 60 gün Cd 
maruziyetindeki gruplarda kademeli olarak arttı. Bununla birlikte, her iki Cd grubunda, PCNA pozitif 
hepatosit sayısında bir artış tespit edildi. 

Tartışma ve Sonuç: Bulgularımız subkronik ve kronik Cd maruziyetinin, karaciğer dokusunda hem 
oksidatif hem de proliferatif değişikliklere yol açtığını göstermektedir. 
 
Anahtar Kelimeler: kadmiyum, histopatoloji, karaciğer, nükleer faktör (erythroid-derived 2) 2, 
proliferasyon 
 
 
The effects of subchronic and chronic cadmium exposure on mice liver tissue 
 
Introduction: Cadmium (Cd) is a cytotoxic, mutagenic, and carcinogenic heavy metal. It is a 
ubiquitously distributed environmental pollutant that is highly toxic to liver. Cd exposure has increased 
the risk of harmful effects on human health, which may cause conditions such as renal failure, anemia, 
cancer, and bone fragility. There is evidence of a relationship between liver cancer in humans and 
rodents and Cd exposure. The exact underlying mechanisms of the adverse effects of Cd exposure are 
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rather complex and have not yet been fully elucidated. Oxidative stress is an important factor 
contributing to Cd-induced hepatotoxicity. In addition to other mechanisms of action, Cd may exhibit 
estrogenic activity especially estrogen target organs, also known as a xenoestrogen. Oxidative stress 
might be among the mechanisms for the toxic effects of Cd on the liver however, molecular studies of 
the effects of Cd on the liver, an estrogen target organ, are largely lacking. The aim of this study to 
investigate the morphologic and molecular parameters to assesed oxidative or xenoestrogenic effects of 
Cd for 30 and 60 days exposure on the liver of mice. 

Materials and Methods: Animals were divided into three groups of six mice. Group 1, control, was 
given only tap water daily. Group 2, was given 200 ppm CdCl2 in drinking water each day for 30 days 
(subchronic). Group 3 was given 200 ppm CdCl2 in drinking water for 60 days (chronic). We assessed 
Cd-induced histopathological alterations in liver tissue and glikogen content by hematoxylin+eosin and 
periodic acis shiff stainings, respectively. To investigate cellular antioxidant response; nuclear factor 
(erythroid-derived 2)-like 2 (Nrf-2), to test estrogenik effects of Cd; proliferating cell nuclear antigen 
immunostainings were done. 

Results: Cd caused histopathological alterations in liver tissue such as irregular hepatic cords 
arrangement, cytoplasmic vacuolation, ballooning degeneration, and hepatic steatosis, confirming 
establishment of Cd-induced hepatotoxicity model both in the 30 and 60 days group. As a result of 30 
and 60 days Cd exposure, liver glikogen amount was dramatically lower than control group. Nrf-2 
immunoreactivity markedly seen around of the central vein and the number of the Nrf-2 positive cells 
was gradually inreased in the 30 and 60 days Cd exposed groups. However, Cd induced an increase in 
the number of PCNA positive hepatocyte nuclei in both of the Cd exposed groups. 

Conclusion: Our findings suggest that subchronic and chronic Cd exposure led to both oxidative and 
proliferative alterations in liver tissue. 
 
Key Words: cadmium, histopathology, liver, nuclear factor (erythroid-derived 2)-like 2, proliferation 



 

 

EMK 2019 24. ULUSAL ELEKTRON
MİKROSKOPİ KONGRESİ

(ULUSLARARASI KATILIMLI)

24-26 NİSAN 2019

EDİRNE/TÜRKİYE
TRAKYA ÜNİVERSİTESİ BALKAN KONGRE MERKEZİ

http://emk2019.kongreadresi.com/

SB-12 Koroner arter ligasyonu ile oluşturulan hepatik iskemide eritropoetinin etkisi 
 
Meltem İçkin Gülen1, Aysel Güven Bağla1, Özlem Tuğçe Kaya2, Feriha Ercan2 

 
1Çanakkale Onsekiz Mart Üniversitesi, Tıp Fakültesi, Histoloji ve Embriyoloji Anabilim Dalı, 
Çanakkale, Türkiye. 
2Marmara Üniversitesi, Tıp Fakültesi, Histoloji ve Embriyoloji Anabilim Dalı, İstanbul, Türkiye. 
meltemickin@hotmail.com 
 
Giriş ve Amaç: İskemik kardiyomiyopatide görülebilen iskemik hepatit, akut hipoperfüzyon sonucunda 
meydana gelmektedir. Bir glikoproteinolan Eritropoetin’in (EPO) iskemiye karşı nöroprotektif ve 
kardiyoprotektif etkileri vardır ve immün cevapta rol alır. Hepatik akut faz proteinlerinin ana 
indükleyicisi IL-6'dır. IL-6'nın karaciğer üzerinde olumlu ve olumsuz etkileri bulunmaktadır. Bu 
nedenle karaciğerin farklı hücre tipleri üzerindeki IL-6'nın etkilerinin daha ayrıntılı incelenmesi 
gerektiği düşünülmektedir. Bu çalışmada, koroner arter ligasyonu (KL) ile miyokard infarktüsü (MI) 
oluşturulan sıçanların karaciğer dokularında oluşan histopatolojik değişikliklerin ve EPO’nun bu 
değişiklikler üzerine etkisi ile birlikte IL-6 immün boyanma yoğunluğunda oluşan değişikliklerin 
incelenmesi amaçlanmıştır. 

Gereç ve Yöntemler: Wistar sıçanlar beş gruba ayrıldı. Kontrol grubunun göğüs kafesi açılıp kapatıldı 
(s=3). Diğer gruplarda sol KL ile MI oluşturuldu ve KL’dan h emen sonra, sırasıyla serum fizyolojik 
(s=7), 5.000U/kg EPO (s=9), 10.000U/kg EPO (s=9) intraperitoneal enjeksiyonla verilerek 6 saat sonra 
sakrifiye edildiler. Son gruptaki sıçanlar herhangi bir madde verilmeden, KL’dan 1 saat sonra sakrifiye 
edildiler (s=8). Karaciğer dokuları ışık ve elektron mikroskopik olarak incelendi, IL-6 için 
immünohistokimyasal boyama yapıldı. 

Bulgular: IM: Kontrol grubunda nadir vakuoller ve sadece bir sıçanda fokal nötrofil infiltrasyonu 
gözlendi. KL sonrası serum fizyolojik uygulanan grupta, vena centralis çevresinde yoğunlaşan ağır 
derecede vakuolizasyon ve piknotik nükleuslar içeren hepatositler, hepatosit kordonlarında düzensizlik, 
fokal nötrofil infiltrasyonu, Kuppfer hücrelerinde büyüme gözlendi. KL sonrası EPO verilen grup larda, 
hepatositlerde gözlenen vakuolizasyon ve piknoz, serum fizyolojik verilen gruba göre daha az olarak 
gözlendi, nötrofil infiltrasyonunda ise kontrol gruba göre artış gözlendi. İki EPO grubu arasında fark 
yoktu. KL’dan 1 saat sonra sakrifiye edilen gruptaki sıçanlarda vakuol oluşumu kontrol gruptan farklı 
değildi. İmmünohistokimya: Tüm gruplarda IL-6 ile Kuppfer hücrelerinde boyanma gözlendi. KL 
sonrası serum fizyolojik enjekte edilen grupta diğer gruplara göre boyanma yoğunluğu daha fazla oldu. 
EM: Kontrol grubunda karaciğer parankiminde düzenli hepatositler ve sinüzoidler gözlendi. KL sonrası 
serum fizyolojik enjekte edilen grupta, vakuol oluşumu ve piknotik çekirdekler içeren dejenere 
hepatositlerde ciddi artış ve aktive Kuppfer hücreleri gözlendi. Bu dejenere hepatositler ve aktive 
Kupffer hücreleri, KL sonrası EPO enjekte edilen sıçanlarda azalmış olarak gözlendi. KL’dan sonra 
herhangi bir madde verilmeyen sıçanlarda vakuol oluşumu ile dejenere olmuş hepatositlerde ve aktive 
Kuppfer hücrelerinde kontrol gruba göre hafif artış gözlendi. 

Tartışma ve Sonuç: Sonuç olarak, deneysel MI sonucu karaciğer dokusunun etkilendiğini ve dozdan 
bağımsız olarak EPO tedavisi ile bu dokudaki hasarın daha az oluştuğunu gözlemledik. Kuppfer 
hücrelerinde aktivasyon ve IL-6 boyanma yoğunluğunun artışı, yüksek mortalite oranı görülen kalp 
hastalıklarında karaciğer dokusunun farklı mediyatörler açısından değerlendirilmesi gerektiğini 
düşündürmektedir. 
 
Anahtar Kelimeler: karaciğer, iskemi, eritropoetin, miyokard infarktüsü, interlökin-6 
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Effect of erythropoietin in hepatic ischemia induced by coronary artery ligation 
 
Introduction: Ischemic hepatitis, which may be observed in ischemic cardiomyopathy, occurs as a 
result of acute hypoperfusion. Erythropoietin (EPO), a glycoprotein, has neuroprotective and 
cardioprotective effects against ischemia and plays a role in immune response. The main inducer of 
hepatic acute phase proteins is IL-6. IL-6 has both positive and negative effects on the liver. Therefore, 
it is suggested that the effects of IL-6 on different cell types of the liver should be examined in detail. 
This study aimed to investigate the histopathological changes in liver tissues of rats with myocardial 
infarction (MI) induced by coronary artery ligation (CL) and and the effect of EPO on these changes as 
well as the changes in IL-6 immunostaining intensity. 

Materials and Methods: Wistar rats were divided into five groups. Control group was sham operated 
(n=3). In the other groups, MI was created by left CL and immediately after CL, saline (n = 7), 
5.000U/kg EPO (n = 9) and 10.000U/kg EPO (n = 9) were injected intraperitoneally, respectively and 
sacrificed 6 h after CL. Rats in the last group were untreated and sacrificed 1 h after CL (n = 8). Liver 
tissues were examined by light and electron microscopy. Immunohistochemical staining was performed 
for IL-6. 

Results: IM: Rare vacuolization was observed in the control group and focal neutrophil infiltration was 
observed in only one rat. Severe vacuolization and pycnotic nuclei-containing hepatocytes, irregular 
liver parenchyme, focal neutrophil infiltration, and Kuppfer cells growth were observed in rats a single 
saline injected (ip) after CL . In rats EPO injected (ip) after CL, vacuolization and pyknosis were 
observed to be less compared to saline group, neutrophil infiltration increased compared to the control 
group. There was no difference between the two EPO groups. Vacuol formation in untreated rats 
sacrificed 1h after CL was not different from the control group. Immunohistochemistry: Kuppfer cells 
were immunostained with IL-6 and in all groups. Staining intensity increased in saline injected group 
compared to other groups. EM: Regular liver parenchyme with hepatocytes and sinusoids were observed 
in control group. Severe increase in degenerated hepatocytes with vacuole formation and picnotic nuclei 
and activated Kuppfer cells were observed in rats a single saline injected (ip) immediately after CL and 
sacrificed 6 h afer surgery. These degenerated hepatocytes and activated Kupffer cells were decreased 
in rats EPO injected (ip) immediately after CL group. A few number of increase in degenerated 
hepatocytes with vacuole formation and activated Kuppfer cells were observed in untreated rats 
sacrificed 1h after CL. 

Conclusion: As a result, we observed that liver tissue is affected by experimental MI and less damage 
is seen with EPO treatment. Activation of Kuppfer cells and increased IL-6 staining intensity suggest 
that liver tissue should be evaluated in terms of different mediators in patients with high mortality. 
 
Key Words: liver, ischemia, erythropoietin, myocardial infarction, interleukin-6 
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SB-13 Cisplatin kaynaklı nefrotoksisite: Opuntia ficus indica meyvelerinin etkisinin 
değerlendirilmesi 
 
Mehmet Evren Okur1, Şule Ayla2, Ayşe Esra Karadağ3, Derya Çiçek Polat4, Sibel Demirci5, İsmail 
Seçkin5 
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Nefrotoksisite, çeşitli malignitelerin tedavisinde kullanılan güçlü bir kemoterapötik ajan olan 
Sisplatin’in en önemli komplikasyonlarından biridir. Böbrekler, böbreklerdeki yüksek miktarda sisplatin 
birikimi ve sisplatin için spesifik böbrek taşıma sistemleri nedeniyle özellikle Sisplatin’den etkilenir. 
Böbreklerde Sisplatin ile reaktif oksijen türlerinin (ROS) üretilmesi nefrotoksisitenin progresyonunda 
önemli bir etkendir. Dikenli armut kaktüsü (Opuntia ficus-indica (L.) Miller) (OFI), Cactaceae 
familyasına aittir, Türkiye'de “kaynanadili, firenkinciri, hintinciri” olarak bilinir. Oksidatif hasara karşı 
koruyucu olabilecek doğal bir antioksidan olması nedeniyle önemli bir besin kaynağıdır. Bu çalışma 
Opuntia'nın Sisplatin kaynaklı nefrotoksisite üzerindeki potansiyel koruyucu etkilerini belirlemeyi 
amaçlamaktadır.  

OFI meyve örnekleri toplandı. Metanol ekstreleri hazırlandı ve antioksidan aktivite; DPPH ve ABTS 
analizleri ile hesaplandı. Fareler rastgele dört gruba ayrıldı (n=10). (Kontrol, Sisplatin, OFI meyve 
grubu, OFI meyve + Sisplatin grubu). Hayvanlarda BUN ve kreatinin düzeyleri belirlendi ve dokularda 
histopatolojik analiz yapıldı (Işık ve elektron mikroskobu). 

Bu çalışma, OFI ile yapılan tedavinin, böbrek dokularını, Sisplatin kaynaklı nefrotoksisiteye karşı 
koruduğunu gösterdi. OFI'nin böbrek lezyonları üzerindeki önleyici etkileri, antioksidan ve 
antiinflamatuar etkisi ile olabileceği düşünüldü. 
 
Anahtar Kelimeler: sisplatin, nefrotoksisite, opuntia, ekstre 
 
 
Cisplatin-induced nephrotoxicity: evaluation of the effects of opuntia ficus indica fruits  
 
Nephrotoxicity is one of the most important complications of cisplatin, a potent chemotherapeutic agent 
used in the treatment of various malignancies. Kidneys are particularly affected by cisplatin due to high 
amount of cisplatin accumulation in the kidneys and the specific renal transport systems for cisplatin. 
Production of reactive oxygen species (ROS) by cisplatin in kidney is crucial to the progression of 
nephrotoxicity. The prickly pear cactus (Opuntia ficus-indica (L.) Miller) belongs to the Cactaceae 
family, is known as “kaynanadili, firenkinciri, hintinciri” in Turkey. Natural antioxidants which are may 
be protective against oxidative damage. This study aims to determine the potential protective effects of 
opuntia against cisplatin-induced nephrotoxicity. 

OFI fruit samples were collected. Preparation of methanol extracts. The antioxidant activity was 
calculated by DPPH and ABTS free radical scavenging assays. The mice were randomly divided into 
four groups (n=10). Determination of BUN and creatinine and tissue sample was analayzed 
(Histopathology Examination with light and electron microscopy)
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This study revealed that treatment with OFI protected renal tissues against Cisplatin-induced 
nephrotoxicity. Preventive effects of OFI on these renal lesions may be via its antioxidant and 
antiinflammatory action. 
 
Key Words: cisplatin, nephrotoxicity, opuntia, extract
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SB-14 Ishikawa ve HEK231 hücre kültürlerinde üropatojen E. coli infeksiyonunun ve çeşitli 
hormonların etkileri 
 
Gül İpek Gündoğan1 

 
1İstanbul Yeni Yüzyıl Üniversitesi, Tıp Fakültesi, Histoloji ve Embriyoloji Anabilim Dalı, İstanbul, 
Türkiye. 
gulipekgundogan@gmail.com 
 
Giriş ve Amaç: İnsan embriyonik böbrek (HEK293) ve Ishikawa hücre hatlarında üropatojen E. coli 
(UPEC) suşu ile oluşturulan infeksiyon modelinin insülin (In), norepinefrin (NE) ve östradiol (Öst) 
hormonu varlığında hücre canlılığı ve apoptoz/nekroz süreci üzerine etkisinin araştırılması 
amaçlanmıştır.  

Gereç ve Yöntemler:  İnsan embriyonik böbrek hücre hattı ve insan endometrial adenokarsinom hücre 
hatlarının tek tabaka hücre kültürleri 96 kuyucuklu plaklarda tam DMEM (Dulbecco's modified Eagle's 
medium) ile hazırlanmıştır. Taze UPEC kültüründen 10^8 CFU/mL süspansiyon hazırlanmıştır. 
Hormonların iki farklı konsantrasyonu (20 ve 200 μU insülin; 0,0017 ve 0,04 μg/mL norepinefrin; 0,1 
ve 0,4 ng/mL östradiol) normal fizyolojik seviyelerine göre kullanılmıştır. Bakteri ve hormonlar hücre 
kültürüne eklendikten sonra üç saat inkübe edilmiştir. Hücrelerin canlılık düzeylerindeki farklılıkları 
saptamak için WST-1 yöntemi kullanılmıştır. Canlı, apoptotik ve nekrotik hücrelerin belirlenmesi ve 
floresan mikroskopta görüntülenmesi için akridin turuncusu (AO)/etidyum bromür (EtBr) boyaması 
yapılmıştır. Çalışmadaki istatistiksel analiz, tek yönlü ANOVA ve Tukey çoklu karşılaştırma testi ile 
yapılmıştır.  

Bulgular: Her iki hücrenin de canlılık düzeyinin UPEC varlığında önemli ölçüde azaldığı tespit 
edilmiştir (p <0,05). HEK293 hücrelerinin yüksek düzeyde In varlığında canlılığı önemli ölçüde azalmış 
(p <0,05), düşük düzeyde Öst varlığında ise canlı hücrelerin daha fazla olduğu gösterilmiştir (p <0,05). 
İnfekte edilmiş hücrelerin hormon içeren ortamda farklı şekillerde etkilendiği görülmüştür. HEK293 
hücrelerinde yüksek düzeylerdeki hormonların ve bakterinin varlığında, Ishikawa hücrelerinde ise 
yüksek düzey östradiol ve düşük düzeydeki üç hormonun varlığında metabolik aktivite düzeyinin 
kontrole göre daha fazla olduğu gösterilmiştir (p <0,05). AO/EB boyaması ile canlı hücreler düzgün 
şekilli ve yeşil renkte görüntülenmiştir. Erken evredeki apoptotik hücreler, hücrelerin bir tarafında hilal 
şekilli sarımsı-yeşil nukleuslarıyla görüntülenmiştir. Geç evredeki apoptotik hücreler ise kırmızı-
turuncu renkli ve asimetrik (parçalı) nukleusları ile ayırt edilebilmektedir. Nekrotik hücrelerde hacimsel 
genişleme ve periferde düzensiz turuncu-kırmızı boyanma göstermektedir.  

Tartışma ve Sonuç: Böbrek ve endometrium kanseri hücrelerinde üropatojen bir bakteri ile infeksiyon 
oluştuğunda, metabolik aktivitelerin azaldığı görülmüştür. Bu hücreler, UPEC suşunun yerleşmesi için 
uygun konak koşullarını sağlamıştır. Sadece hormonların varlığında hücreler hormon ve konsantrasyona 
bağlı olarak farklı şekillerde etkilenmişler; infeksiyon varlığına rağmen, canlılık düzeyleri artış 
göstermiştir.  
 
Anahtar Kelimeler: infeksiyon modeli, HEK, Ishikawa, hormon 
 
 
The effects of uropathogenic E. coli infection and various hormones in Ishikawa and HEK293 cell 
cultures 
 
Introduction: The aim of this study was to investigate the effects of a uropathogenic E. coli (UPEC) 
infection model with the coexistence of insulin (In), norepinephrine (NE) and estradiol (Est) in the 
human embryonic kidney (HEK293) and Ishikawa cell lines on cell viability and apoptosis/necrosis.  
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Materials and Methods: HEK 293 and Ishikawa cell monolayers were cultivated in 96-well plates with 
complete Dulbecco's modified Eagle's medium (DMEM). 10^8 CFU/mL overnight culture of UPEC 
was also prepared. Two different concentrations of each hormones were determined (20 and 200 μU 
insulin; 0.0017 and 0.04 μg/mL norepinephrine; 0.1 and 0.4 ng/mL estradiol) according to their 
physiological levels. After seeding the inoculations of bacterium and hormones, the plate was incubated 
for 3 hours. WST-1 assay was used to determine the differences in viability of the cells. Acridine 
orange/ethidium bromide (AO/EB) staining was used to determine and visualize under a fluorescence 
microscope the viable cells, necrosis, and apoptosis. Statistical analysis was determined by one-way 
ANOVA followed by Tukey's multiple-comparisons test.  

Results: Viabilities of both HEK and Ishikawa cell lines were shown to be reduced significantly in the 
presence of UPEC (p<0.05). The viability of HEK293 was shown to be decreased in the presence of 
high level In, but low level Est increased the viability of HEK293 (p<0.05). Cell lines affected 
differently if the cell cultures are infected with UPEC in the presence of hormones. The viability of 
HEK293 was shown to be enhanced significantly with the coexistence of UPEC and high concentrations 
of all three hormones tested (p<0.05). Similar results were shown on the Ishikawa cell line (p<0.05). By 
AO/EB staining, live cells appeared uniformly green. Early apoptotic cells’ nuclei showed yellow-green 
fluorescence and concentrated into a crescent. Nuclei of late apoptotic cells showed orange fluorescence 
and often fragmented. Necrotic cells showed uneven orange-red fluorescence and an unapparent outline.  

Conclusion: It has been determined that the viabilities of kidney and endometrium ca cells were both 
reduced significantly during infection occurs with UPEC. The effects of hormones on viabilities of two 
different cell lines were found to be dependable on the hormones and their concentrations as well, and 
hormones are shown to be increased the viabilities of cells when an infection occurs.  

Key Words: infection model, HEK, Ishikawa, hormone
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SB-15 Apoptotik gelişimde kaspaz-3 proteininin önemli rolü; tip 1 diyabetik hastaların kan 
hücreleri üzerinde immünohistokimyasal bir çalışma 
 
Günsel Kirman1, Seval Kaya1, Fırat Aşır1, Ebru Gökalp Özkorkmaz1, Engin Deveci1 

 
1Dicle Üniversitesi, Tıp Fakültesi, Histoloji ve Embriyoloji Anabilim Dalı, Diyarbakır, Türkiye. 
gkirman21@gmail.com 
 
Giriş ve Amaç: Tip 1 Diabetes mellitus (T1DM), insüline bağlı olarak kan şekeri düzeylerinin artması 
(hiperglisemi) ile karakterize kronik bir otoimmün hastalık olarak tanımlanır. Hiperglisemi, 
iltihaplanma, sitokin salgılanması, hücre ölümü ve sonuç olarak diyabetik komplikasyonlara yol açan 
birçok metabolik sinyal yolunu tetikler. Hiperglisemi, reaktif oksijen türlerinin üretimi, oksidatif stres 
ve hücresel ölüm nedeniyle diyabetik komplikasyonlarda önemli bir role sahiptir. Kaspaz proteinleri, 
apoptozisin aktivasyonu için gerekli, sistein proteaz enzimleridir. Bunlar arasında, kaspaz-3, sıklıkla 
aktive olan ve birçok önemli hücresel proteinin spesifik yıkımını katalize eden bir hücre ölümü 
proteazıdır. Kaspaz-3, tüm hücre tiplerinde, apoptotik kromatin yoğunlaşması ve DNA fragmantasyonu 
için vazgeçilmezdir. Bu nedenle kaspaz-3, hücrenin parçalanması ve apoptotik cisimlerin oluşumunda 
önemlidir ve ayrıca hücre canlılığını kaybedeceği zaman, programlı hücre ölümünde işlev görür. Bu 
çalışmanın amacı, Kaspaz-3 proteininin Tip 1 diyabetik hastaların kan hücrelerinde meydana gelen 
apoptotik değişikliklerdeki efektör görevinin incelenmesidir.  

Gereç ve Yöntemler: Çalışmamızda 15 Tip 1 diyabet teşhisi konulmuş hastalarından periferik kan 
örnekleri alındı ve santrifüjlendi. Kontrol grubu olarak 15 sağlıklı bireylerden periferik kan örnekleri 
alındı. Süpernatan kısmı atılan örnekler %10’luk formaldehit çözeltisine alındı. Rutin histolojik takip 
sonrası parafin bloklardan, mikrotom ile 4-5 μm kesitleri alındı, immünohistokimyasal analizi için 
primer antikor olarak Kaspaz-3 uygulandı ve ışık mikroskobunda incelenerek fotoğraflandı.  

Bulgular: Tip 1 diyabetik bireylere ait, periferik kan örneklerinde monositlerde ve bazı nötrofil 
sitoplazmalarında ve nükleuslarında kaspaz-3 pozitif ekspresyon gösterdi. Özellikle nötrofil kromatin 
köprülerinde kırılma ve nükleuslarda belirgin dağılmalar ile piknotik bir görünüm mevcuttu.  

Tartışma ve Sonuç: Tip 1 diyabetik hastalarda kaspaz-3 aktivitesinin özellikle inflamatuvar hücreler 
ile polimorf nükleuslu efektör rolü nedeniyle diyabet sonucunda oluşan hasara bağlı olarak iyileşmeyi 
geciktirdiği ve inflamasyonu arttırıldığı sanılmaktadır. Kaspaz-3’ün meydana gelen hasardaki rolü 
değerlendirilerek Tip 1 diyabette iyileşmeyi hızlandırıcı yöntemler geliştirilebilir. 
 
Anahtar Kelimeler: tip 1 diyabet, kaspaz-3, apopitoz, immünohistokimya 
 
 
The pivotal role of caspase-3 protein in apoptotic development; an immunohistochemical study 
on the blood cells of type 1 diabetic patients 
 
Introduction: Type 1 Diabetes mellitus (T1DM) is defined as a chronic autoimmune disease 
characterized by hyperglycemia. Hyperglycemia triggers several metabolic signaling pathways that lead 
to inflammation, cytokines secretion, cell death, and, consequently to diabetic complications. 
Hyperglycemia has a significant role in diabetic complications due to the production of reactive oxygen 
species, oxidative stress, and cellular death. Caspase proteins, are cysteine protease enzymes necessary 
for the activation of apoptosis. Among them, caspase-3 is a frequently activated death protease, 
catalyzing the specific cleavage of many key cellular proteins. Caspase-3 is indispensable for apoptotic 
chromatin condensation and DNA fragmentation in all cell types. Thus, caspase-3 is essential for the 
break down of he cell and the formation of apoptotic bodies, and also function when the cell viability 
would be loss. The aim of the study was to investigate the effector role of caspase-3 protein during 
apoptotic changes that occur in the blood cells of Type 1 diabetic patients. 
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Materials and Methods: In our study, peripheric blood samples were taken from 15 type 1 diabetic 
patients were subjected to high speed centrifugation. The supernatant was discarded and pellet was fixed 
in 10% neutral formalin. Routine histopathologic protocol was followed and 4-5 μm sections were 
prepared. Sections were cut with a microtome and primary antibody caspase-3 were applied, expression 
of the protein was evaluated under light microscope.  

Results: In the peripheral blood samples of Type 1 diabetic patients, caspase-3 showed positive 
expression in monocytes and some neutrophil cytoplasms and nuclei. Especially, cleavage in the 
neutrophil chromatin bridges, diffraction of nuclei and a pycnotic appearance were seen. The caspase-3 
activity in Type 1 diabetic patients is thought to induce apoptosis mainly in inflammatory cells and 
polymorphic nucleus structures and stimulate inhibition in cells.  

Conclusion: It is suggested that caspase-3 has delayed healing and increased inflammation due to the 
damage caused by Type 1 diabetes with its effector role. Methods to promote healing processes can be 
developed by evaluating the role of caspase-3 in the damage occured in Type 1 diabetes.  
 
Key Words: type 1 diabetes, caspase-3, apoptosis, immunohistochemistry
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SB-16 Honokiol tedavisi, deneysel intestinal iskemi-reperfüzyon hasarı modelinde koruyucu bir 
etkiye sahiptir ve apoptoziste rol oynamaktadır 
 
Ebru Gökalp Özkorkmaz1, Engin Deveci1 

 
1Dicle Üniversitesi, Tıp Fakültesi, Histoloji ve Embriyoloji Anabilim Dalı, Diyarbakır, Türkiye. 
ebrug76@gmail.com 
 
Giriş ve Amaç: Bağırsak iskemi-reperfüzyon (İ/R) hasarının sonucu, ağır bağırsak hasarıdır. Ödem, 
inflamasyon, mukozal ve submukozal kanama bağırsak hasarına eşlik eder. Barsak villuslarında lamina 
propria içinde erozyon, nekroz ve interstisyel tıkanıklık da belirtilmiştir. Honokiol, alternatif tıpta 
antioksidan, anti-proliferatif, anti-bakteriyel ve anti-gastrik özellikleri nedeniyle kullanılan bitkisel bir 
bileşiktir. Bu çalışmanın amacı, immünohistokimyasal teknikler kullanılarak, Honokiol’ün, ratlarda 
deneysel olarak oluşturulan iskemi-reperfüzyon hasarında apoptotik gelişimde oynamak suretiyle, 
koruyucu bir etkisinin olup olmadığını tespit etmektir.  

Gereç ve Yöntemler: Deney hayvanları (n: 40) dört gruba ayrıldı; kontrol grubu, 1 saatlik iskemi 
periyodu uygulanmış grup, 1 saatlik iskemi periyodu, ardından 2 saatlik reperfüzyon uygulanmış grup, 
1 saatlik iskemi periyodu ve 1 saatlik iskemi periyodunun ardından ip yoldan Honokiol (5 mg/kg; 
dimethyl sulfoxide içerisinde çözülmüş) ile muamele edilmiş ve 2 saatlik reperfüzyon uygulanmış grup, 
uygulamalardan hemen sonra jejenum inceleme için çıkarılmıştır. Bağırsak İ/R yaralanma modeli şu 
şekilde yapıldı; superior mezenterik arter (SMA) travmaya neden olmadan klemp ile 60 dk bloke edildi 
ve sonrasında klemp çıkarılarak mezenterik arter serbest bırakıldı ve 120 dakika sonra reperfüzyon 
uygulandı. Dokular disekte edildikten sonra formaldehit solüsyonunda tespit edildi ve rutin histolojik 
takibin ardından parafine gömüldü ve yarı-ince kesitler elde etmek için mikrotomla kesit alındı. 
Kesitlere VEGF, ADAMs-15 and Caspase-3 primer antikorları uygulandı ve ışık mikroskobunda 
incelendi.  

Bulgular: Histopatolojik inceleme sonucunda, kontrol grubunda intestinal villuslar ve epitel hücreleri 
düzenli olduğu, intestinal bezlerin normal şekilde olduğu izlendi. Lamina propriadaki kan damarları ve 
bağ dokusu hücreleri tek tek ve düzgün dağılım göstermekteydi. İskemi grubunda, bağ dokusu 
hücrelerinde, epitel hücrelerinde ve lamina propria'da dejenerasyon ve apoptotik değişiklikler gözlendi. 
Kan damarları dışında iltihaplanma ve bağırsak bezlerinde dejeneratif değişiklikler gözlendi. İskemi- 
Repefüzyon grubunda, dilate kan damarlarında ve submukozal alanda, lüminal yüzey yakınlarındaki 
bezlerin arasında buluna inflamatuvar hücrelerde, hiperplastik endotelyal hücrelerde VEGF 
ekspresyonu pozitif gözlendi. Dejenere olmuş hücrelerde caspase-3 ekspresyonu pozitifti. Ekstraselüler 
matriks bölgesinde, kan damarları etrafındaki kollagen liflerde ADAMs-15 ekspresyonu pozitifti. 
Ischemia-Referfusion ve Honokiol ile tedavi edilen grupta, villusun apikal bölümlerinde, endotel 
hücrelerinde, kan damarlarında ve enflamatuar hücrelerde VEGFpozitif ekspresyon gözlendi. Az sayıda 
hücrede apoptotik değişiklikler vardı ve kaspaz-3 ekspresyonu pozitifti. Kan damarlarının etrafındaki 
kollajen liflerinde ADAMs -15 ekspresyonunda artış görülmüştür.  

Tartışma ve Sonuç: Yazarlar, honokiolün, anjiyogenezi desteklediğini, iskemi reperfüzyonun neden 
olduğu hücre dışı matriks hasarını iyileştirdiğini ve son olarak apoptotik gelişimi inhibe ettiğini öne 
sürmüşlerdir.  
 
Anahtar Kelimeler: barsak, iskemi- reperfüzyon, VEGF, ADAMTs -15, kaspaz-3, apopitoz 
 
Honokiol treatment has a protective effect on intestinal ischemia-reperfusion injury rat model and 
acts in apoptosis 
 
Introduction: The outcome of intestinal ischemia-reperfusion (I/R) injury is severe intestinal damage. 
Edema, inflammation, mucosal and submucosal hemorrhage contribute to intestinal injury. Honokiol is 
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a herbal compound used in folk medicine with its antioxidant, anti-proliferative, anti-bacterial, and anti- 
gastric properties. Vascular Endothelial Growth Factor (VEGF)is an endothelial cell-spesific mitogen 
and angiogenic marker; caspase- 3 is marker of apoptosis; and ADAMTS-15 is a metalloprotease 
involved in cell adhesion, proliferation and angiogenesis. The aim of the present study was to find out 
if honokiol has a protective effect on intestinal ischemia-reperfusion injury.  

Materials and Methods: Experimental animals(n:40) were divided into four groups; control, 1-h period 
of ischemia, 1-h period of ischemia followed by a 2-hrs reperfusion, 1-h period of ischemia and treated 
with Honokiol (5 mg/kg; dissolved in dimethyl sulfoxide) administered i.p. after 1 h of reperfusion. 
After 2 hrs of reperfusion, jejenum were removed for examination. To create Intestinal IR injury model, 
superior mesenteric artery was blocked with a nontraumatic microvascular clamp for 60 minutes. 120 
minutes of reperfusion was performed. Tissues were dissected and fixed in formalin solution and after 
routine histological follow –up, embedded in paraffin and cut with a microtome. Primary antibodies 
VEGF, ADAMTS -15 and Caspase-3 were applied to sections and examined under light microscope.  

Results: Control group intestine villi, glands, and epithelial cells were regular in shape. In the ischemia 
group; degeneration and apoptotic changes were observed in connective tissue cells and epithelial cells. 
Inflammation outside the blood vessels and degenerative changes in the intestinal glands were observed. 
In Ischemia-Reperfusion group, VEGF expression was positive in hyperplasic endothelial cells in 
dilated blood vessels and caspase-3 expression was positive in degenerated cells. The collagen fibers 
around the blood vessels showed positive ADAMS-15 expression in the extracellular matrix region. In 
Ischemia-Referfusion and Honokiol treated group, VEGF-positive expression was observed in a few 
cells in the apical sections of the villi, endothelial cells, blood vessels and in a few inflammatory cells. 
A low number of cells showed apoptotic changes and caspase-3 expression was positive. An increased 
ADAMs-15 expression in collagen fibers around the blood vessels were seen.  

Conclusion: Authors suggested that honokiol promoted angiogenesis, improved extracellular matrix 
development injury caused by ischemia reperfusion and lastly inhibited apoptotic changes. 
 
Key Words: intestine, ischemia - reperfusion, VEGF, ADAMTs-15, caspase-3, apoptosis
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SB-17 Akrep hemolenfin’in kanser hücrelerindeki antipoliferatif ve morfolojik etkileri  
 
Arzu İşcan1, Figen Çalışkan2, Mehtap Kutlu3 

 
1Anadolu Üniversitesi, Bitki İlaç ve Bilimsel Araştırmalar Merkezi, Eskişehir, Türkiye. 
2Eskişehir Osmangazi Üniversitesi, Fen Fakültesi, Biyoloji Bölümü, Eskişehir, Türkiye. 
3Eskişehir Teknik Üniversitesi, Fen Fakültesi, Biyoloji Bölümü, Eskişehir, Türkiye. 
arzuiscan26@gmail.com 
 
Giriş ve Amaç: Buthidae familyasından Anadolu sarı akrebi Mesabuthus gibbosus (Brullé) insan sağlığı 
açısından tehlikeli bir türdür. Türkiye'deki dağılışı Ege, Akdeniz ve İç Anadolu bölgesinden Doğu 
Anadolu Bölgesine kadar oldukça geniş bir alanda yayılım gösteren ve sık rastlanan bir akrep türüdür. 
Akrepler yaklaşık 400 milyon yıl her türlü tehlikeye ve olumsuz koşullara karşı direnerek günümüze 
kadar gelebilmiş canlılardır. Bu dirençliliklerinin sırrının kanından kaynaklanabileceğini 
düşünmekteyiz. Akrep kanı ile yapılan çalışmaların azlığı bu konuya olan ilgiyi arttırmıştır. İmmün 
savaşçısı hemolenflerle yapılan çalışmalarda anti-kanser, anti-bakteriyal ve anti-viral gibi etkiler 
bildirilmiştir. Akrep hemolenfi ile yapılan bir çalışma olmaması nedeni ile literatür  boşluğunu 
doldurmayı hedefledik. 

Gereç ve Yöntemler: Çalışma konusu olan akrebimiz Mesobuthus gibbosus (Brullé)'un yoğun olarak 
bulunduğu Bilecik iline 64 km, İnhisar ilçesine 8 km uzaklıktaki çay köyünden toplanmıştır. Komşu il 
olan Eskişehir'e 45 Km uzaklıktadır.8 Adet akrepten elde ettiğimiz hemolenf ile A549 ve Beas-
2Bhücreleri 24 saat muamele edilmiştir.24 saat sonunda sitotoksisite testlerinden MTT ile uygulanarak 
IC50 dozu tespit edilmiştir. Morfolojik çalışmalar için 24 saat IC50 dozu uygulanan A549 ve Beas-2B 
hücreler TEM VE Konfokal mikroskop da hücresel görünümleri değerlendirilmiştir. 

Bulgular: MTT sonuçları, hemolenf’in A549 ve Beas-2B hücre çoğalmasının inhibe ettiğini 
göstermiştir. A549 hücrelerinde serum konsantrasyonuna bağlı olarak sitotoksisitesi artmıştır. Bu 
çalışmamızda Akrep hemolenfinin A549 akciğer kanser hücreleri ve Beas-2B normal akciğer epitel 
hücreleri üzerinde sitotoksik, antiproliferatif ve apoptotik etkilerini 24 saat sonunda IC50 değerine bağlı 
olarak değerlendirilmiştir. Hücrelerde ki yapısal ve ultrastrüktürel değişikliklerin tümü apoptozu 
karakterize etmektedir. Sitoplazmik küçülme, kromatin yoğunlaşması, plazma zarı kabarcıklanması ve 
DNA fragmantasyonu gibi etkiler gözlemlenmiştir. Hücre organellerin de mitokondri kristalarında ince 
yapı deformasyonları tespit edilmiştir . 

Tartışma ve Sonuç: Elde ettiğimiz sonuçlar Kanser tedavisinde ihtiyaç duyduğumuz tümör gelişimini 
durdurucu veya yavaşlatıcı, var olan tedavilere yardımcı ilaç potansiyeli olabilecek moleküllerin 
hemolenf içerisinde olabileceği düşüncemizi güçlendirmiştir. 
 
Anahtar Kelimeler: hemolenf, kanser, akrep 
 
 
Antipoliferative and Morphological Effects of Scorpion Hemolymph in Cancer Cells 
 
Introduction: The Anatolian yellow scorpion Mesabuthus gibbosus (Brullé) from the Buthidae family 
is a dangerous species for human health. distribution in Turkey, Aegean, Mediterranean and has spread 
over a wide area to the Eastern Anatolia Region and the Central Anatolia region is a common species of 
scorpions. Scorpions have been able to survive until today, resisting against any danger and negative 
conditions for about 400 million years. The scarcity of studies with scorpion blood increased the interest 
in this subject. Effects of anti-cancer, anti-bacterial and anti-viral have been reported in studies with 
immunostaining hemolymphs. We aimed to fill the literature gap due to the lack of a study with scorpion 
hemolenf.
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Materials and Methods: The subject of the study, Mesobuthus gibbosus (Brullé) is located intensively 
64 km from Bilecik and 8 km away from the village of Inhisar çay village was collected. A549 and 
Beas-2B cells were treated with hemolymph for 24 hours. After 24 hours, the dose of IC50 was 
determined from cytotoxicity tests by MTT. A549 and Beas-2B cells applied with the IC50 dose for 24 
hours for morphological studies were evaluated under TEM and Confocal microscope. 

Results: The MTT results indicated that hemolymph inhibited A549 and Beas-2B cell proliferation. In 
this study, the cytotoxic, antiproliferative and apoptotic effects of scorpion hemolymph on A549 lung 
cancer cells and Beas-2B normal lung epithelial cells were evaluated according to the IC50 value at the 
end of 24 hours. 

Conclusion: All structural and ultrastructural changes in cells characterize apoptosis. Effects such as 
cytoplasmic shrinkage, chromatin condensation, plasma membrane bubbling and DNA fragmentation 
were observed. Our results have strengthened the idea that the molecules that may inhibit or slow down 
the tumor growth . 
 
Key Words: hemolymph, cancer, scorpion
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SB-18 Mezenkimal kök hücreler ile testis kokültürünün spermatogonyal kök hücre 
mikroçevresine koruyucu etkisi 
 
Selin Önen1, Sevil Köse2, Petek Korkusuz3 

 
1Hacettepe Üniversitesi, Kök Hücre Bilimleri Anabilim Dalı, Ankara, Türkiye. 
2Atılım Üniversitesi, Tıp Fakültesi, Tıbbi Biyoloji Anabilim Dalı, Ankara, Türkiye . 
3Hacettepe Üniversitesi, Tıp Fakültesi, Histoloji ve Embriyoloji Anabilim Dalı, Ankara, Türkiye. 
onenselin@gmail.com 
 
Giriş ve Amaç: Çocukluk çağı kanserlerinde kullanılan kemo ve radyoterapi gibi tedaviler testislerde 
germ hücresi hasarı sonucu erkek hastalarda %46 oranında infertilitenin ortaya çıkmasına neden 
olmaktadır. Erkeklerde spermatogenez puberte ile birlikte başladığından, çocukluk çağındaki 
hastalardan tedavi öncesi sperm eldesi mümkün değildir. Fertilitenin devamlılığının sağlanması 
amacıyla bu hastaların testis biyopsilerinden spermatogonyal kök hücrelerin(SKH) elde edilmesi ve dış 
ortamda bu kök hücrelerin canlılığının korunması gerekmektedir. SKH’lerin, testisten izolasyonu 
sonrası in vitro koşullarda uzun süreli kültürü klasik yöntemlerle mümkün olmamaktadır. Multipotent, 
erişkin, somatik mezenkimal kök hücreler(MKH), salgıladıkları moleküller ile immün-düzenleyici, 
proliferatif ve antiapoptotik etkiler göstererek birçok farklı mikroçevre için destek sunmaktadır[4].Aynı 
zamanda MKH’ler, testis mikroçevresinde fiziksel ve kimyasal destek görevi gören Sertoli Hücreleri ile 
aynı yerden köken almaktadır. Bu nedenle, Sertoli hücrelerine destek olacak MKH salgılarının in vitro 
koşulda seminifer tübül devamlılığını sağlayarak SKH mikroçevresinin korunmasına katkıda bulunacağı 
varsayılmaktadır.  

Gereç ve Yöntemler: Bu varsayımı test etmek amacıyla, etik kurul izni alındıktan sonra (52338575-
96) kemik iliğinden izole edilen fare MKH’leri morfolojik yapıları, adipojenik/osteojenik farklılaşma 
kapasiteleri ve yüzey belirteçlerinin test edilmesi ile karakterize edilmiştir. Karakterize edilen hücreler, 
1, 2, 4 ve 6 hafta boyunca yeni doğan farelerden izole edilen testisler ile kokültüre edilmiştir. Kontrol 
grubu olarak , aynı süreler boyunca aynı koşullarda izole edilip MKH’ler olmadan kültüre edilen yeni 
doğan fare testisleri kullanılmıştır. Kültür süresini tamamlayan testisler, Bouin fiksatifi ve %4 
paraformaldehit içinde fikse edilmiş ve bu testislerden sırasıyla donuk ve parafin bloklar hazırlanmıştır. 
Hazırlanan bloklardan alınan kesitler, HE, MT, PAS ve TUNEL yöntemleri ile boyanıp, ışık 
mikroskobunda yapılan tübül çapı ölçümü ve canlı/ölü hücre sayımı ile histomorfometrik olarak 
değerlendirilmiştir. 

Bulgular: Fare kemik iliğinden izole edilen hücrelerin, morfolojik karakter ve farklılaşma kapasitesi 
bakımından MKH özelliklerini taşıdıkları görülmüştür. HE, MT ve PAS boyamalarında, kontrol 
grubuyla kıyaslandığında 1, 2, 4 ve 6 hafta boyunca MKH’ler ile kokültür ortamında kültüre edilen 
testislerde seminifer tübül devamlılığının daha iyi bir şekilde korunduğu görülmüştür. Yapılan TUNEL 
incelemesinde kokültür grubunda apoptotik hücre indeksinin kontrol grubuna göre daha düşük olduğu 
gözlemlenmiştir.  

Tartışma ve Sonuç: Böylece, kemik iliği kaynaklı MKH’ler ile kokültürün, ex vivo olarak kültüre 
edilen testisteki SKH mikroçevresinin korunumuna katkı sağladığı sonucuna varılmıştır. Bu çalışmadan 
elde edilen çıktılar; dış ortamda sayılarının korunması önemli olan SKH’lerin devamlılığı ile MKH’lerin 
olası ilişkisini aydınlatmak için asal veri niteliğindedir.  
Bu çalışma, Hacettepe Üniversitesi Bilimsel Araştırma Projeleri Koordinasyon Birimi kapsamında 
(Proje No:TYL-2018-17531) desteklenmiştir. 
 
Anahtar Kelimeler: mezenkimal kök hücre, spermatogonyal kök hücre, testis, kokültür
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The protective effect of mesenchymal stem cell and testis coculture on spermatogonial stem cell 
microenvironment 
 
Introduction: In childhood cancers, 46% infertility rate is seen in male patients because of the damage 
in germ cells during the chemotherapy and radiotherapy. In males, because the spermatogenesis starts 
with puberty, it is not possible to obtain sperm from the children before those traitments. To be able to 
provide the sustainability of the fertility, it is needed to obtain the spermatogonial stem cells (SSC) from 
the testes of the patients and to protect the viability of the cells in vitro conditions. It could not be 
achieved to protect the viability of the SSCs for long time intervals. Multipotent, adult and somatic 
mesenchymal stem cells (MSC) support several microenvironments due to their immun regulator, 
proliferative and anti-apoptotic charactheristic. Moreover, MSCs coming from the same origin with the 
Sertoli Cells which are the cells giving chemical and physical support to the testis microenvironment. 
Therefore, it is hypothesized that MSC secretions ensure the sustainability of SSC microenvironment 
by supporting the Sertoli Cells.  

Materials and Methods: On order to test this hypothesis, following ethical permission (52338575-96) 
the MSCs isolated from bone marrow of the mice cultured until the passage 3, and the cells were 
characterized according to their morphologic structure, adipogenic/osteogenic differentiation potential 
and cell surface markers. After the characterization, the cells were cocultured with the testes isolated 
from new-born mice for 1, 2, 4 and 6 weeks time periods. As control group, the newborn mice testes 
were cultured alone are used. After the end of time periods, the testes were fixed with Bouin’s fixative 
and %4 paraformaldehyde at +4°C. Then, the paraffin and frozen blocks were prepared from those 
tissues. The sections were taken from those blocks and they were stained by HE, MT, PAS and TUNEL 
methods. Then, the sections were observed under the light microscope and histomorphometric 
examination was done by measuring the tubule diameter and counting living/death cells.  

Results: The cells isolated from the mouse bone marrow showed the MSC characteristics (spindle 
shaped and adherent to the culture plate) morphologically. Also, they showed the adipogenic and 
osteogenic differentiation capacity. By HE, MT and PAS staining it is observed that the integrity of the 
seminifeious tubules in cocultured testis group showed a better sustainability in comparison to the 
control group. A decrease in the number of the apoptotic index in cocultured testes compared to the 
control group according to TUNEL assay.  

Conclusion: Thus, it is concluded that the coculture with bone marrow derived MSCs contribute the 
protection of the microenvironment of SSCs during the ex vivo elucidating the relation between MSCs 
and the continuity of SSC in vitro. This study were supported 
by Hacettepe University Scientific Research Projects Coordination Unit (#TYL-2018-17531) 
 
Key Words: mesenchymal stem cell, spermatogonial stem cell, testis, coculture
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SB-19 Mezenkimal kök hücrelerin kimyasal olarak indüklenmiş endometrial yaşlanma modeli 
üzerine etkisi 
 
Muhammed Yusuf Pekmezci 1 

 
1Manisa Celal Bayar Üniversitesi, Manisa, Türkiye 
myusufpekmezci@gmail.com 
 
Giriş ve Amaç: Endometriyal problemler yaşla birlikte artan infertilitenin önemli sebeplerinden biridir. 
Endometriyumda bulunan mezenkimal kök hücrelerin endometriyum epiteli üzerindeki etkileri tam 
olarak bilinmemektedir. Hücresel yaşlanma sürecinde p16 (Ink4a) yolağı aktivitesi artar, Lamin-B1 
yolağı baskılanır ve ß-galaktosidaz ifadesinde anlamlı bir artış olurken hücre kalıcı olarak proliferasyonu 
durdurur. Bu çalışmada insan mezenkimal kök hücrelerinin (iMKH) endometriyum epitelindeki 
hücresel yaşlanma üzerindeki etkileri incelenmesi amaçlanmıştır. Hidroksiüre (HU) ribonükleotid 
redüktaz enzimine bağlanma aracılığıyla DNA sentezini inhibe eden bilinen bir yaşlandırma ajanıdır.  

Gereç ve Yöntemler: Çalışmamızda in vitro kimyasal yaşlanma modeli için RL95-2 hücreleri 7 gün 
boyunca 400 μM HU 7 gün boyunca uygulanmıştır HU uygulama yapılan ve yapılmayan RL95-2 
hücreleri ayrı ayrı kültüre edilmişler, aynı zamanda bu hücreler transwell membran üzerine ekilen 
iMKH’ler ile 7 gün boyunca ko-kültür yapılmıştır. İnkübasyon sonrasında RL95-2 hücreleri %4 
paraformaldehit ile tespit edildikten sonra ß-galaktosidaz aktivitesi X-gal boyası, p16Ink4a ve Lamin-
B1 dağılımları indirekt immnositokimya yöntemi ile değerlendirilmiştir. Boyanma yoğunlukları 
HSCORE analiz yöntemi ile yapılmış, tek yönlü varyans analizi ile istatistiki olarak değerlendirilmiştir.  

Bulgular: X-gal boyaması sonucunda yaşlanma ilişkili ß-galaktosidaz ifadesi HU uygulaması sonrası 
yapılan RL95-2 hücrelerde anlamlı bir artış göstermiş olup, HU uygulamasını takip eden iMKH ko-
kültürü neticesinde anlamlı bir azalma olduğu saptanmıştır (p<0.001). RL95-2 HU uygulanmayan 
hücreler ile HU uygulanmayıp fakat iMKH hücreleri ile ko-kültür yapılan RL95-2 hücrelerinde X-gal 
pozitif hücre sayısı benzer bulunmuştur. İmmünositokimya boyaması sonucunda HU uygulanan RL95-
2 hücrelerinde p16Ink4a immunoreaktivitesi artmış, Lamin-B1 immunoreaktivitesi azalmış iken, HU 
uygulaması sonrası iMKH ile ko-kültür yapılan RL-95 hücrelerinde azalmış p16Ink4a 
immunoreaktivitesi gözlenmiş, Lamin-B1 immunoreaktivitesinin arttığı görülmüştür(p<0.001). HU 
uygulanmamış RL95-2 hücrelerinin iMKH ile ko-kültür sonucunda p16Ink4a immunoreaktivitesi hiçbir 
uygulama yapılmayan RL95-2 hücrelerine oranla azaldığı, Lamin-B1 immunoreaktivitesinin 
değişmediği saptanmıştır. 

Tartışma ve Sonuç: Bu sonuçlar doğrultusunda in vitro ortamda iMKH’lerinin endometriyal epitelyal 
hücreleri üzerinde yaşlanma etkilerini tersine çevirebileceği görülmesi üzerine mezenkimal kök hücre 
uygulamasıyla gözlenen olumlu etkilerin ileri yaş implantasyon problemlerinde yeni yaklaşımlar 
getirebileceğini düşündürmüştür.  
 
Anahtar Kelimeler: endometriyal epitel, yaşlanma, mezenkimal kök hücre 
 
 
The effect of mesenchymal stem cells on chemically induced endometrial senescence model 
 
Introduction: Endometrial problems are one of the important reasons of infertility that increase with 
age. It is not known that the effects of the mesenchymal stem cells residing on endometrium on the 
endometrial epithelial cells. During cellular senescence p16 (Ink4a) signal pathway activity is increased, 
Lamin- B1 pathway activity is suppressed and ß-galactosidase expression is significantly increased with 
the arrest of proliferation. On this study it was aimed to evaluate the effects of human mesenchymal 
stem cells(hMSC) on the cellular senescence model of endometrial epithelium. Hydroxyurea (HU) is a 
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well known senescent inducer that acts by binding the ribonucleotid reductase enzyme thus inhibiting 
DNA synthesis.  

Materials and Methods: In our study, RL95-2 endometrial epithelial cell line was subjected to 400 μM 
HU for 7 days and after that HU treated and non-treated RL95-2 cells were co-cultured seperately with 
hMSC that were planted on transwell membrane for 7 days. Following the incubation cells were fixed 
with 4% paraformaldehyde, then ß-galactosidase activity was detected via X-gal stain, p16Ink4a and 
Lamin-B1 activity was detected via indirect immunocytochemistry. Staining densities of the samples 
were analysed by HSCORE and the data were evaluated with one-way ANOVA.  

Results: According to X-gal staining results; senescence associated ß-galactosidase activity was 
significantly elevated following the HU treatment, and reduced again after the hMSC co-
culture(p<0.001). HU non-treated, but hMSC co-cultured RL95-2 cells and non-treated RL95-2 cells 
showed similar X-gal positivity. According to immunocytochemistry staining results; HU treated RL95-
2 cells showed elevated immunoreactivty to p16(Ink4a) and reduced immunoreactivity to Lamin-B1. 
Cells treated with HU and the co-cultured with hMSC showed lesser p16(Ink4a) immunoreactivty while 
Lamin-B1 immnoreactivty was observed to be elevated back again(p<0.001). HU non-treated but hMSC 
coculture RL95-2 cells showed less immunoreactivty to p16(Ink4a) and similar immunoreactivity to 
Lamin-B1 then non-treated, non-co-cultured RL95-2 cells.  

Conclusion: In the light of these results; hMSC are thought to reverse the effects of senescence in vitro 
on endometrial epithelial cells and might be of use for novel approaches to implantation problems that 
increase with age.  
 
Key Words: endometrial epithelium, senescence, mesenchymal stem cells
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SB-20 İntrauterin dönemde valproik aside maruz kalan dişi farelerin beyninde östrojen reseptör 
alfa’nın dağılımı ve davranışsal değişiklikler 
 
Ruhan Deniz Topuz1, Melike Sapmaz Metin2, Zekiye Gülfem Yurtgezen2, Kübra Duvan Aydemir 1 

 
1Trakya Üniversitesi, Tıp Fakültesi, Tıbbi Farmakoloji Anabilim Dalı, Edirne, Türkiye. 
2Trakya Üniversitesi, Tıp Fakültesi, Histoloji ve Embriyoloji Anabilim Dalı, Edirne, Türkiye. 
inzgy@hotmail.com 
 
Giriş ve Amaç: Otizm spektrum bozukluğu (OSB); bozulmuş sosyal etkileşim, azalmış ilgi ve etkinlik, 
tekrar edici davranışlar ile karakterize olmuş nörogelişimsel bir hastalıktır. Erkek çocuklardaki sıklığı 
kızlara göre beş kat fazladır. Ancak otizmin neden kız çocuklarında daha az görüldüğü henüz 
aydınlatılmamıştır. Östrojen; nöroprotektiftir, emosyonel cevapların düzenlenmesinde ve bilişsel 
süreçlerde önemli rol oynar. Östrojen reseptör alfa (Erα)’nın, dopamin, serotonin (5-HT) ve 
norepinefrinin düzeylerini etkileyerek nöropsikiyatrik bozukluklarla ilişkili olduğu bildirilmiştir. 
Yapılan çalışmalarda, intrauterin dönemde VPA’ya maruz kalan, özellikle erkek yavrularda, otizm 
benzeri davranışlar tespit edilmiştir. Bu çalışmada amacımız, intraüterin dönemde valproik asite maruz 
kalan dişi farelerdeki davranış değişikliklerini ve beyinlerindeki ERα dağılımınında bir farklılık olup 
olmadığını ortaya koymaktır. 

Gereç ve Yöntemler: Çalışmamızda intrauterin 12,5. günde, tek doz 600 mg/kg valproik asit 
enjeksiyonu (VPA grubu) ya da serum fizyolojik enjeksiyonu (Kontrol grubu) yapılan annelerden doğan 
Balb/c türü dişi fareler kullanılarak iki grup oluşturuldu (n=10). Dişi yavrular erişkin döneme 
ulaştıklarında (yaklaşık 4 aylık) davranış deneyleri yapıldı. Deneklerin sosyal etkileşimi ve otizm 
benzeri davranışlarını değerlendirmek için “üç odalı sosyallik ve sosyal yenilik testi”, anksiyete ve 
araştırıcı davranışları için “açık alan” ve “yükseltilmiş artı labirent testleri” uygulandı. Lokomotor 
aktivitenin değerlendirilmesi içinde rota rod testi kullanıldı. Davranış analizleri EthoVision XT-11.5, 
Noldus, Hollanda kullanılarak yapıldı. Davranış deneyleri tamamlanan farelere servikal dislokasyon ile 
ötenazi uygulandı ve elde edilen beyin dokuları %10’luk nötral formaldehite alınıp, rutin histolojik takip 
basamaklarından geçirilerek, parafin bloklar elde edildi. Alınan kesitler üzerinde, immunohistokimyasal 
yöntem kullanılarak, anti ERα immunoreaktivitesi değerlendirildi. 

Bulgular: Otizm benzeri davranışların değerlendirildiği üç odalı sosyallik ve sosyal yenilik testinde, 
yeni/ tanıdık hayvanların yanında geçirilen süre ya da koklama süreleri açısından gruplar arasında 
anlamlı bir fark görülmedi. Ancak, açık alan testinde, anksiyeteyi değerlendirmek için kullanılan merkez 
alanda geçirilen süre ve araştırma davranışının göstergesi olan şahlanma (rearing) sayısı ise VPA ya 
maruz kalan hayvanlarda kontrol grubuna kıyasla anlamlı derecede azaldı. Bununla birlikte, yükseltilmiş 
artı labirent testinde açık kollarda geçirilen süre ve toplam gezilen mesafe açısından gruplar arasında bir 
fark görülmedi. Deneklerin beyin dokularında hipokampüs (CA1-CA2) ERα immunoreaktivitesi 
açısından değerlendirildi. ER alfa pozitif hücre sayısı VPA grubunda kontrole kıyasla belirgin derecede 
az gözlendi. 

Tartışma ve Sonuç: Otizmin neden kız çocuklarda daha az görüldüğünü ya da östrojenin koruyucu olup 
olmadığının anlaşılabilmesi için hem erkek hem dişi denekler üzerinde yapılacak daha fazla sayıda 
çalışmaya ihtiyaç olduğu düşünmekteyiz. 
 
Anahtar Kelimeler: otizm, östrojen reseptör, fare, beyin 
 
Distribution of estrogen receptor alpha and behavioral changes in brain of female mice exposed 
to valproic acid in intrauterine period 
 
Introduction: Autism spectrum disorder (ASD) is a neurodevelopmental disease that ischaracterized 
by impaired social interaction, decreased interest and efficacy and repetitive behaviors. The frequency 
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in boys is 5 times higher than that of girls. Why autism is less common in girls is not clear today. 
Estrogen is neuroprotective and plays an important role in the regulation of emotional responses and 
cognitive processes. Estrogen receptor α (Erα) is commanly expressed in amygdala, hippocampus and 
periamygdaloid cortex. Researches indicate that when VPA administered in pregnancy, especially male  
offsprings were shown to exhibit autism-like behaviors. we aimed to investigate the behavioral changes 
in female mice exposed to VPA in the intrauterine period and their brains ERα distribution 

Materials and methods: In this study, female, balb / c offsprings whose mothers received that 600 mg 
/ kg VPA (VPA group) or saline (control group) at 12,5th day of their pregnancy were used (n=10). 
When female mice reached adulthood (about 4 months) behavior tests were performed. Three-Chamber 
Sociability and Social Novelty Test was used assess social interaction and autismlike behaviors. Open 
field and elevated plus maze tests were applied to evaluate anxiety and explorative behaviors. 
Locomotor activity was determined using a rota rod aparatus. Behavioral tests were analyzed with 
EthoVision XT-11.5, Noldus, The Netherlands. After behavior experiments, euthanasia was performed 
by cervical dislocation, and the brain tissues were put into neutral formaldehyde 10% and passed through 
the routine histological follow-up steps to obtain paraffin blocks. Anti-ERα immunoreactivity was 
determined. 

Results: In three-chamber sociability and social Novelty Test, in which autism-like behaviors are 
evaluated, there were no significant differences in times spent with unfamiliar / familiar animals and 
sniffing times. However in the open field test the time spent in the central area anxiety and the number 
of rearing, which are indicative of explorative behavior, were significantly reduced in VPA group . No 
difference was observed in total distances moved and times spent in open arms in the elevated plus 
labyrinth test. ERα immunoreactivity was observed in hippocampus (CA1-CA2). The number of ERα 
positive cell was lesser in the VPA group.  

Conclusion: In order to understand why autism is less common in girls or whether estrogen is protective 
or not, more detailed researhes on both male and female subjects are needed. 
 
Key Words: autism, estrogen receptor, brain, mice.
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SB-21 Subaraknoid kanama sonrası çevresel koşulların serebral dokular üzerine ultrayapısal 
etkileri 
 
İlknur Dağ1, Didem Turgut Coşan2, Fulya Büge Ergen3, Turan Kandemir3, Tevfik Erhan Coşan3 

 
1Eskişehir Osmangazi Üniversitesi, Merkezi Araştırma Laboratuvarı Uygulama ve Araştırma Merkezi, 
Eskişehir, Türkiye. 
2Eskişehir Osmangazi Üniversitesi, Tıp Fakültesi, Tıbbi Biyoloji Anabilim Dalı, Eskişehir, Türkiye. 
3Eskişehir Osmangazi Üniversitesi, Tıp Fakültesi, Beyin ve Sinir Cerrahisi Anabilim Dalı, Eskişehir, 
Türkiye. 
idag280@gmail.com 
 
Giriş ve Amaç: Subaraknoid kanama (SAK), merkezi sinir sistemindeki arterlerin ya da nadiren kapiller 
ve venlerin kanaması sonucu oluşan nörolojik bir felç tipidir. Çeşitli deneysel çalışmalar farklı çevresel 
koşulların beyin fonksiyonlarını etkilediğini göstermektedir.  

Gereç ve Yöntemler: Bu çalışmada ratlarda öncelikle çift injeksiyon yöntemi ile SAK modeli 
oluşturulmuş ve farklı çevresel koşullar altında tutulan deney hayvanlarından frontal lob ve hipokampus 
örnekleri toplanmıştır. Örnekler geçirimli elektron mikroskopi için hazırlanmış ve incelenmiştir.  

Bulgular: SAK sonrası tüm hipokampus örneklerinde izole ortam bulguları çok daha dejeneratif 
bulunmuştur. Kısa dönem ve zenginleştirilmiş ortam koşullarına bırakılan hayvanlarda hipokampus 
morfolojisi oldukça düzenli olarak görülmüştür.  

Tartışma ve Sonuç: Frontal lob örneklerinde ise kısa dönemdeki ultrayapısal bulgular uzun döneme 
doğru daha olumlu olarak gözlenmiştir. 
 
Anahtar kelimeler: subaraknoid kanama, farklı ortam koşulları, TEM 
 
 
Ultrastructural effects on cerebral tissues of environmental conditions after subarachnoid 
hemorrhage 
 
Introduction: Subarachnoid hemorrhage (SAH) is one of the type of the neurological stroke caused by 
bleeding of the arteries and rarely veins and capilleries in central nervous system. Variety experimental 
studies have demonstrated that different environmental conditions effect brain functions.  

Materials and Methods: In this study, firstly subarachnoid hemorrhage model was formed through 
double injection model and frontal lobe and hippocampus samples were collected after keeping the rats 
in different environmental conditions. Samples were prepared and investigated ultrastructurally by 
transmission electron microscope.  

Results: After SAH, isolated media findings were more degenerated in all hippocampus samples. 
Regular hippocampus morphology was seen in rats kept in an enriched environment for short term.  

Conclusion: In frontal lobe samples, ultrastructural findings in short term were more positive than long 
term. 
 
Key Words: subarachnoid bleeding, different environmental conditions, TEM
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SB-22 Biyouyumlu ve biyobozunur polimer yapılarda odaklanmış iyon demeti (FIB) prosesleri ile 
yan-kesit analizi 
 
Büşra Tuğba Çamiç1 

 
1Sabancı Üniversitesi, Araştırma ve Uygulama Merkezi, İstanbul, Türkiye. 
tcamic@sabanciuniv.edu 
 
Giriş ve Amaç: Biyouyumlu ve biyobozunur polimerler; iskelet, ilaç ve paketleme gibi biyomedikal ve 
plastik uygulamaları nedeniyle son yıllarda büyük ilgi görmektedir. Polilaktik asit (PLA); mükemmel 
termal ve mekanik özellikleri, yüksek saydamlığı ve düşük toksitisesi nedeniyle yaygın olarak 
kullanılmaktadır. Polikaprolakton (PCL); karakteristik mekanik özellikleri, diğer polimerlerle 
karışabilirliği ve biyo-bozunabilirliği açısından kapsamlı bir şekilde araştırılmıştır. Özellikle PCL'nin 
mekanik özellikleri; ilaç taşıma sistemleri, yara pansuman malzemesi ve dişçilik gibi tıbbi uygulamalar 
için malzemeyi uygun hale getirmiştir. Diğer bir malzeme kitosanın biyolojik özellikleri onu özellikle 
tarımsal, gıda ve çevre mühendisliği kullanımlarına ilişkin uygulamalar için ideal hale getirmiştir. 

Gereç ve Yöntemler: Literatürde, bu polimerlerin yüzey morfolojisi Taramalı Elektron Mikroskobu 
(SEM) ve Atomik Kuvvet Mikroskobu (AFM) gibi yaygın tekniklerle kapsamlı bir şekilde karakterize 
edilmektedir. Bununla birlikte, bu görüntüleme teknikleri yüzeyin altındaki morfolojik ve kimyasal 
özellikleri belirlemek için yeterli değildir. Bu nedenle, numunelerin aynı anda mikro/nano işlenmesini 
ve analizini yapabilen Odaklanmış İyon Demeti (FIB) gibi daha ileri mikroskopi tekniklerine ihtiyaç 
duyulur. HR-SEM ve FIB kolonundan oluşan çift demet platformlar, yan kesitlenmiş materyallerden 
SEM görüntüleri ve EDS haritalarının alınmasıyla seri kesitleme ve görüntülemeye olanak sağlar. Sonuç 
olarak, tüm bu işlemler aynı anda elementer, kimyasal ve morfolojik dağılımın belirlenmesini 
gerçekleştirir. Aslında, FIB mikroskopi tekniği, polimerlerin orijinal yapısını büyük ölçüde 
değiştirebileceği için polimer malzemeler için tercih edilmez. Bununla birlikte, bu çalışmada iyon işleme 
ve elektron görüntüleme için tüm enstrümantal parametreler, polimerik numunelerdeki bozunma 
etkilerini en aza indirmek için titiz bir şekilde optimize edilmiştir. 

Bulgular: Yapılan çalışmada, PLA / Gümüş Nanotel (AgNW) kompozit, PCL ve Kitosan bazlı 
solüsyonlar; döndürülerek kaplama yöntemi kullanılarak silikon alt katman üzerine kaplanmıştır. FIB 
seri kesitleme ve görüntüleme işlemlerinden önce, hazırlanan filmlerin yüzeyleri gaz enjeksiyon sistemi 
(GIS) ile lokal olarak karbon ile kaplandı. Daha sonra, 30 keV iyon enerjisinde galyum kaynağı ve 1 ila 
10 nA aralığında değişen iyon akımları kullanılarak yan kesitler elde edildi. Daha sonra, iyon işleme 
sırasında, numunelerin kesitsel HR-SEM görüntüleri aynı anda alındı ve her bir morfolojinin görüntüleri 
birbiriyle karşılaştırıldı. 

Tartışma ve Sonuç: Bu çalışma biyouyumlu ve biyobozunur polimerik malzemelerin yapısal 
özelliklerini, karakteristik morfolojisini ve ayrıca temel, kimyasal analizlerini karakterize etmek için 
uygun yöntemler sunmaktadır. 
 
Anahtar Kelimeler: odaklamalı iyon demeti, polilaktik asit, polikaprolakton, kitosan 
 
 
Cross-sectional analysis of biocompatible and biodegradable polymer structures using focused ion 
beam (FIB) processing 
 
Introduction: In recent years, biocompatible and biodegradable polymers has attracted considerable 
attention due to biomedical and plastics applications such as scaffolds, medicine and packing. Polylactic 
acid (PLA) is a widely used because of its excellent thermal and mechanical properties, superior 
transparency and low toxicity. Polycaprolactone (PCL) has been extensively researched for its 
characteristic mechanical properties, miscibility with other polymers and biodegradability. Particularly, 
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the mechanical properties of PCL make it suitable for medical applications such as drug delivery 
systems, wound dressing and dentistry. The biological properties of chitosan make it particularly 
suitable for applications related with agricultural, food, and environmental engineering uses. 

Materials and Methods: In the literature, the surface morphology of these polymers have been 
extensively characterized by common techniques such as SEM and AFM. However, these imaging 
techniques are not sufficient for determining the morphological and chemical characteristics underneath 
the surface. Therefore, more advanced microscopy techniques are needed such as Focused Ion Beam 
(FIB), which enable micro/nano-processing and analysis of the samples at the same time. Dual beam 
platforms consist of an HR-SEM and an FIB column allow for serial slicing and imaging, through which 
SEM images and EDS maps are acquired from cross-sectioned materials. As a result, all these processes 
open ways for determination of elemental, chemical and morphological distribution simultaneously. 
Actually, FIB microscopy technique is not preferred for polymers as it may drastically change the 
original structure of the polymers. However, in this study all instrumental parameters for ion-patterning 
and electron-imaging were carefully optimized in order to minimize the degradation effects in the 
polymeric samples resulting in cross-sectional information from the soft materials. 

Results: In this work, PLA/Silver Nanowires (AgNWs) composite, PCL and Chitosan based films were 
prepared on silicon wafer using spin coating method. Prior to the FIB serial slicing and imaging 
experiments, the surfaces of the samples were first locally carbon deposited via gas injection systems 
(GIS). Then the cross-sections were ion milled using gallium source at 30 keV ion energy and ion 
currents ranging from 1 to 10 nA. Then, while ion processing, the cross-sectional HR-SEM images of 
samples were taken simultaneously and compared for each morphology. 

Conclusion: This work provides convenient methods to characterize structural features, characteristic 
morphology as well as elemental, chemical analysis of biocompatible and biodegradable polymeric 
materials. 
 
Key Words: focused ion beam, polylactic acid, polycaprolactone, chitosan
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SB-23 Nadir görülen immotil silia ve yuvarlak başlı spermatozoon olgusunun beraber olduğu 
vakanın sistematik incelenmesi 
 
Elif Kervancıoğlu Demirci1, Mehmet Ertan Kervancıoğlu2 

 
1İstanbul Üniversitesi, İstanbul Tıp Fakültesi, Histoloji ve Embriyoloji Anabilim Dalı, İstanbul, Türkiye. 
2İstanbul Üniversitesi, Cerrahpaşa Tıp Fakültesi, Kadın Hastalıkları ve Doğum Anabilim Dalı, ÜYTE 
Merkezi, İstanbul, Türkiye. 
drelifkervancioglu@gmail.com 
 
Giriş ve Amaç: İmmotil silia; sık solunum yolları enfeksiyonu ile seyreden ve infertilitenin eşlik ettiği 
nadir bir hastalıktır. Globozoospermi ise akrozomun olmadığı bir diğer nadir hastalıktır. Çocuk istemi 
ile başvuran bu iki nadir durumun beraber olduğu düşünülen hastanın laboratuar incelemesi, kesin tanı 
konulması ve planlaması amaçlanmıştır.  

Gereç ve Yöntem: Likeifikasyonu takiben 37 derecede lam lamel arası faz kontrast mikroskopu ile 
yapılan incelmede hareketli spermatozoon oranı belirlendi. Morfolojik değerlendirme için Papanicolaou 
boyası uygulanarak ışık mikroskobu ile WHO 2010’a göre anomali tayini yapıldı. Nükleer maturitenin 
tayini için anilin mavisi ile boyandı. DNA’nın direncini tayin için ise akridin oranj boyaması uygulandı. 
Nekrospermi ile immotil spermi ayırıcı tanısı için 0.15 M fosfat tampolu 5 g/L eosin ile canlılık 
değerlendiriidi. Mitokondriyal aktivitenin tayini için JC1 ile boyanıp floresan mikroskopu ile incelendi. 
Akrozom yapısının değerlendirimesi için (Pisum sativum agglutinin floresan konjuge, FITC PSA)İle 
boyanarak akrozom değerlendirildi. Oosit aktivasyonu değerlendirmesi için sperm spesifik fosfolipaz C 
zeta (PLCZ) antikoru ve mitokondri membran proteinlerinin incelenmesi için JC1 ile immunfloresan 
işaretlenen preparatlar floresan mikroskopta incelendi. Spermin ince yapısının değerlendirmesi için ise 
geçirimli elektron mikroskopu (TEM) ile incelemeye alındılar.  

Bulgular: Hastanın tekrarlayan semen incelemesinde, hareketli sperm oranı %2-5 arasında iken canlı 
sperm oranı %15-25 arasında bulundu. Papanicolaou ile yapılan morfolojik incelemede spermlarin 
tamamının yuvarlak başlı olduğu saptandı. Anilin mavisi ile yapılan incelemede % 85 spermatozoanın 
nükleer materyalininin matür olmadığı gözlendi. İmmünfloresan akrozom incelemesinde spermlerin 
akrozomal kepinin olmadığı görüldü, ancak %7’lik bir kısmında nokta şeklinde boyanma gözlendi. 
Sperme ait oosit aktivasyon faktörü PLCZ’nın anormal boyanma karakteristiği gösterdi. 
Spermatozoanın mitokondri membran proteinlerinin araştırılmasında çok az bir sayıda spermde 
normalin altında sayıda mitokondri olduğu görüldü. Elektron mikroskop incelemesinde ise spermlerde 
akrozomun olmadığı, nükleer materyalin kondense olmadığı, mitokondrilerin düzensiz ve az miktarda 
olduğu spermatozoonların ¾’ünde mikrotübül yapısının anormal olduğu saptandı.  

Tartışma ve Sonuç: İki nadir hastalığın bir arada olduğu vakaya tedavi açısından bir şey önerilemedi. 
Patolojilerin genetik kökeni olduğu ancak bunların rutin araştırmalar ile saptanamadığı ileri araştırmalar 
gerektiği ve mikroenjeksiyon ile çocuk sahibi olabileceği fakat patolojilerin kalıtımının nasıl olacağının 
bilinmediği anlatıldı. İmmotil siliya ve globozoospermi gibi nadir görülen hastalıkların 
değerlendirilmesinde spermiyogram yetersiz kaldığı, kesin tanı ve tedavi yaklaşımını belirlemek, varsa 
sperme ait ek patolojileri araştırmak için ışık, floresan ve elektron mikroskopları ile ileri değerlendirme 
yapmanın önemi bu vaka ile bir kez daha görüldü.  
 
Anahtar Kelimeler: immotil siliya, globozoospermi, yuvarlak başlı sperm, geçirimli elektron 
mikroskop
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A systematic examination of a 2 rare condition together: immotil cilia with round headed 
spermatozoon 
 
Introduction: Immotil cilia is a rare disease accompanied by recurrent respiratory tract infections 
accompanied by infertility. Sperms without acrosome called as globozoospermia is another rare disease 
also accompanied by infertility.The aim of this study was to present a definitive diagnosis.  

Materials and Methods: After liquefication, the rate of motile spermatozoon was determined at 37 
degrees between slide and coverslip with phase contrast microscope. Papanicolaou stain was applied for 
morphological evaluation and anomaly rate was determined according to WHO 2010 by light 
microscope. Aniline blue stain was used to determine the nuclear maturation. To determine the 
resistance of DNA, acridine orange staining was applied. For the differential diagnosis of necrospermia 
and immotile sperm, viability was assessed with 5g/L Eosin in 0.15M phosphate buffer. For evaluation 
of acrosomal structure, Pisum sativum agglutinin fluorescent conjugate stain was used. For the 
evaluation of oocyte activation, sperm-specific phospholipase C zeta (PLCZ) antibody and to examine 
mitochondrial membrane, immunofluorescence-labeled preparations with JC1 were evaluated under 
fluorescence microscope proteins. In order to evaluate the fine structure of the sperm, the sample was 
examined by a transmission electron microscope (TEM).  

Results: In the patient's repeating semen examination, the motile sperm rate was between 2% and 5% 
and the live sperm ratio was between 15-25%. Morphological examination of Papanicolaou revealed 
that all of the sperms were round-headed. Aniline blue examination showed that 85% of the spermatozoa 
had no mature nuclear material. The sperms had no acrosomal cap in the immunofluorescence acrosomal 
examination, but a dot-like staining was observed in a percentage of 7%. The oocyte activation factor 
of sperm showed abnormal staining characteristics of PLCZ. In the study of mitochondrial membrane 
proteins of spermatozoa, mitochondria count were found to be less than normal in very few sperms. In 
the electron microscope examination, it was found that the amount of microtubules were abnormal in ¾ 
of spermatozoa, there was no acrosome of the sperm, the nuclear material was not condensed and the 
mitochondria were irregular.  

Conclusion: In this case of two rare diseases are in the one person, a treatment was not recommended. 
It has been explained that these pathologies have genetic origin, but routine genetic investigations are 
not insufficient, and if he wants to have a child, ICSI may help, but genetical inheritance are not known. 
In the evaluation of rare diseases such as immotile cilia and globozoospermia, spermiogram was 
insufficient, and the importance of the advanced diagnosis with light and electron microscopy for 
treatment approach was seen over again with this case. 
 
Key Words: immotile cilia, globozoospermia, round headed spermatozoon, transmission electron 
microscopy
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SB-24 Taze ya da dondurulmuş embriyo transferi insan plasentasındaki imprint gen ifadesini 
etkiler mi? 
 
Aslı Özmen1, Dijle Kipmen-Korgun1, Bekir Sıtkı İsenlik2, Münire Erman3, Murat Berkkanoglu4, Kemal 
Özgür4, Emin Türkay Korgun1 

 
1Akdeniz Üniversitesi, Tıp Fakültesi, Histoloji ve Embriyoloji Anabilim Dalı, Antalya, Türkiye. 
2Antalya Eğitim ve Araştırma Hastanesi, Kadın Hastalıkları ve Doğum Kliniği, Antalya, Türkiye. 
3Akdeniz Üniversitesi, Tıp Fakültesi, Kadın Hastalıkları ve Doğum, Antalya, Türkiye.  
4Antalya IVF, Antalya , Türkiye. 
korgun@akdeniz.edu.tr 
 
Giriş ve Amaç: Üreme teknolojileri, özellikle in vitro fertilizasyon (IVF), dünya çapında infertilite 
tedavisi için büyük umutlar sağlamıştır. Her ne kadar geleneksel taze Embriyo Transferi (ET) hala 
varsayılan strateji olarak kalsa da, dondurulmuş ET'nin daha iyi anne ve perinatal sonuçlar verebileceği 
konusunda artan bir görüş var. Bazı çalışmalar, taze IVF döngülerinde, bebeklerin donmuş IVF 
döngülerinden sonra gebe kalan bebeklere göre daha düşük doğum ağırlığı ve / veya erken doğum riski 
olduğunu düşünmüşlerdir. Çalışmamızın amacı, IVF hastalarının plasentalarındaki epigenetik 
değişiklikleri, spontan gebeliklerin plasentalarındaki ile karşılaştırmaktır. Diğer taraftan, plasenta 
gelişimi üzerindeki epigenetik değişikliklerin olası sonuçlarını görmek için proliferasyon 
belirteçlerinden (PCNA, Ki67) ve glikoz taşıyıcı proteinlerinden (GLUT1, GLUT3) ekspresyon 
seviyeleri kontrol ve IVF plasentalarında tespit etmektir. 

Gereç ve Yöntemler: Kontrol grup plasentaları spontan gebeliklerden elde edildi (n=16). IVF 
plasentaları ise Taze (n=16) ve Dondurulmuş (n=16) embriyo transferi yapılan plasentalarından elde 
edildi. Bazı maternal ve paternal imprint genler (H19, IGF2, IGF2R, PHLDA2, PLAGL1, MASH2, 
GRB10, PEG1, PEG3, PEG10) qRT-PCR ile tespit edildi. Ek olarak PCNA, Ki67, GLUT1 ve GLUT3 
proteinleri immunohistokimyasal ve Western Blot metotlarıyla belirlendi. 

Bulgular: Kontrol grubuna göre taze embriyo transferi gebeliklerinden elde plasentalarda paternal 
genlerden PEG1 ve PEG10 gen ekspresyonlarında artış tespit edildi. Kontrol grubuna göre dondurulmuş 
embriyo transferi gebeliklerinden elde plasenta grubunda PEG1 ve IGF2R genlerinde upregülasyon 
belirlendi. Tersine H19 ve IGF2 paternal genlerinde ise kontrol grubuna göre dondurulmuş embriyo 
transferi gebeliklerinden elde plasenta grubunda down regülasyon tespit edildi. Diğer taraftan GLUT3 
ve PCNA ekspresyonu kontrol grubuna göre dondurulmuş embriyo transferi gebeliklerinden elde 
plasenta grubunda artış gösterdi. 

Tartışma ve Sonuç: Plasental PEG1, PEG10, PEG1, IGFR2, H19 ve IGF2 imprinted genlerin 
ekspresyonlarında IVF teknikleri etkilidir. Imprint genler Taze ve Dondurulmuş embriyo transferi 
sonunda oluşan plasentalarda farklı ekspre olmaktadırlar. Bu imprint genlerin down ve up regülasyonu, 
ekspresyonu, Dondurulmuş embriyo transferi sonunda oluşan plasentalarda plasental gelişimde önemli 
olan GLUT3 ve PCNA proteinlerini artışında etkili olabilir. Bu çalışma Tübitak tarafından 115S181 
nolu proje olarak desteklenmiştir. 
 
Anahtar Kelimeler: IVF, epigenetik, plasental gelişim 
 
 
Does fresh or frozen embryo transfer effect imprinted gene expression in human placenta?
 
Introduction: Reproductive technologies, particularly in vitro fertilization (IVF), have provided great 
hope for infertility treatment worldwide. Although conventional fresh Embryo Transfer (ET) still 
remains as the default strategy, there is a growing opinion that frozen ET could yield better maternal 
and perinatal outcomes. Several studies reported that in fresh IVF cycles, infants conceived a higher risk 
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of low birth weight and/or preterm delivery than infants conceived after frozen IVF cycles. Our research 
aimed to investigate the epigenetic alterations in placentas of IVF patients compared with placentas of 
spontaneous pregnancies. On the other side, the expression levels of proliferation markers (PCNA, Ki67) 
and glucose transporter proteins (GLUT1, GLUT3) were detected in control and IVF placentas in order 
to see the possible consequences of epigenetic alterations on placental development. 

Materials and Methods: Control group placentas obtained from spontaneous pregnancies of heathy 
women (n=16). IVF placentas obtained from Fresh (n=16) and frozen (n=16) embryo transfer 
pregnancies. Some maternal and paternal imprint genes (H19, IGF2, IGF2R, PHLDA2, PLAGL1, 
MASH2, GRB10, PEG1, PEG3, and PEG10) were detected by Real Time PCR. In additionally, PCNA, 
Ki67, GLUT1 and GLUT3 protein were determined by immunohistochemistry and western blot. 

Results: In the fresh embryo transfer placenta group (fETP) paternal PEG1 and PEG10 genes expression 
was upregulated compare with control group. Increases in paternal PEG1 and maternal IGFR2 genes 
expression was detected in the frozen embryo transfer placenta group (FET) compared with the control 
group. Conversely, H19 and IGF2 paternally genes expression was downregulated in the FET group. 
On the other hand GLUT3 and PCNA expression was increased in FET group placentas. 

Conclusion: IVF techniques affect placental PEG1, PEG10, PEG1, IGFR2, H19 and IGF2 imprinted 
genes expressions. Imprinted genes are differently expressed in Fresh ET placentas versus frozen ET 
placentas. Expression of up and down regulation of these imprints genes may be effect in the FET group 
placentas increases GLUT3 and PCNA proteins, which are important for proper placental development.

Key Words: IVF, epigenetic, placental development 
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SB-25 TGF-α aktivasyonunun farelerde folikül gelişimi üzerindeki etkisinin gösterilmesi 

Tuğçe Önel1, Ecem Yıldırım1, Hatice Parlaktaş1, Soner Doğan2, Aylin Yaba Uçar1 

1Yeditepe Üniversitesi, Tıp Fakültesi, Histoloji ve Embriyoloji Anabilim Dalı , İstanbul, Türkiye. 
2Yeditepe Üniversitesi Tıp Fakültesi Tıbbi Biyoloji Anabilim Dalı, İstanbul, Türkiye. 
tugceonel2010@hotmail.com 

Giriş ve amaç: Epidermal Growth Factor (EGF) ailesi üyelerinden biri olan Transforming Growth 
Factor-α (TGF-α) hücre çoğalması, farklılaşması ve gelişimini düzenleyen bir transkripsiyon faktörüdür. 
Ayrıca TGF-α folikül gelişimi, canlılığı gibi süreçlerde rol alan önemli büyüme faktörlerinden biridir. 
Yapılan çalışmalarda TGF-α’nın ovaryumda; primer foliküllerin granuloza hücreleri ile pre-antral, 
antral ve pre-ovulatuvar foliküllerin teka hücrelerinde lokalize olduğu ve oositin çekirdek ve 
sitoplazmasının maturasyonunu uyardığı gösterilmiştir. Çalışmamızda, TGF-α’nın fare ovaryumunda 
foliküler gelişim sürecindeki rolünü ortaya koymak amacıyla, TGF-α’yı yüksek düzeyde eksprese eden 
MMTV-TGF-α farelerin ovaryum dokularındaki proliferasyon ve apoptozu yaşa bağlı olarak analiz 
etmeyi amaçladık. 

Gereç ve yöntemler: Çalışmada 10, 18, 50 ve 82 haftalık MMTV-TGF-α farelerin ovaryumları diseke 
edildi ve sağ ovaryum dokuları %4’lük paraformaldehitte fikse edildikten sonra parafin doku takibi 
yapıldı. Bloklardan alınan 5 um’lik kesitlere morfolojik değerlendirme yapmak ve seri kesitlerde folikül 
saymak üzere hematoksilen ve eozin boyaması yapıldı. Alınan sol ovaryum dokuları PCNA ve Caspase 
3 protein analizi için western blot deneylerinde kullanıldı. 

Bulgular: Folikül sayımı sonuçlarına göre; 10 haftalık MMTV-TGF-α fare ovaryumlarında foliküler 
gelişimin tüm aşamaları izlenmiştir. Ancak gelişen foliküllerin bazılarında geç evre senkronizasyon 
bozukluğu görülmüştür. 18 haftalık fare ovaryumlarında azalan primordiyal folikül sayısıyla birlikte, 
korpus luteum sayısı ve luteal hücre alanlarında artış olduğu belirlenmiştir. 50 haftalık fare 
ovaryumlarında önceki haftalara kıyasla primordiyal folikül sayısı az sayıda gözlenmiş ve atretik folikül 
sayısı ise anlamlı olarak artmıştır (p<0.0001). 82 haftalık fare ovaryumlarında ise genel olarak tüm 
evrelerdeki folikül sayısı azalmış ve yaşa bağlı artan hemorajik alanlar görülmüştür. PCNA ekspresyon 
seviyeleri kontrole kıyasla 10, 18 ve 82. haftalarda anlamlı olarak azalmıştır. 50. haftada PCNA protein 
ekspresyonunun en düşük seviyede olduğu gösterilmiştir. Caspase 3 ekspresyonu, 10. haftaya kıyasla 
18, 50 ve 82. haftalarda anlamlı ölçüde artış göstermiştir. Tartışma: Çalışmamızda TGF-α’nın yüksek 
düzeyde ekspresyonunun, fare ovaryumunda primordiyal folikül sayısının azalmasıyla birlikte oosit 
rezervini olumsuz etkilediğini ileri sürmekteyiz. MMTVTGF- α fare ovaryumlarında tüm deney 
gruplarında proliferasyon ve apoptozun kontrole göre genel olarak azaldığı söylenebilir. 

Tartışma ve sonuç: Çalışmamızda elde edilen verilere dayanarak TGF-α’nın folikül gelişiminin çeşitli 
aşamalarındaki oosit-granuloza hücresi arasındaki ilişkiyi ve sağlıklı bir foliküler gelişimi düzenleyen 
faktörlerden biri olabileceğini düşünmekteyiz. Elde ettiğimiz sonuçların, folikül gelişimi ve oosit rezervi 
yönünden (in)fertilite üzerine yapılacak çalışmalara katkı sağlayacağını düşünmekteyiz. 

Anahtar Kelimeler: TGF-α, ovariyal yaşlanma, proliferasyon, apoptoz 

Effect of TGF-α activation on follicle development in mice 

Introduction: Transforming Growth Factor-α (TGF-α), a member of the Epidermal Growth Factor 
(EGF) family, is a transcription factor that regulates cell proliferation, differentiation and development. 
TGF-α is an important growth factor involved in processes such as follicle development and viability. 
It has been shown that, TGF-α has been localized in granulosa cells of primary follicles, and theca cells 
of pre-antral, antral and pre-ovulatory follicles in ovaries and stimulate maturation of the nucleus and 
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cytoplasm of the oocyte. We aimed to analyze the proliferation and apoptosis in ovarian tissues of 
MMTV-TGF-α mice over-expressing TGF-α in order to demonstrate the role of TGF-α in the follicular 
development process in mouse ovaries. 

Materials and methods: Ovaries of 10, 18, 50 and 82-weeks old MMTV-TGF-α mice were dissected 
and followed by paraffin tissue processing. Morphological analysis, hematoxylin and eosin staining 
were performed to count follicles in serial sections. Ovarian tissues were used for western blot 
experiments for PCNA and Caspase-3 protein analysis. 

Results: According to the results of follicle counting; all stages of follicular development were observed 
in 10- week MMTV-TGF-α mouse ovaries. However, some of the developing follicles were in a late 
stage synchronization. In the 18-week old mouse ovaries, the number of corpus luteum and luteal cell 
areas increased with decreasing primordial follicle numbers. The number of primordial follicles were 
decreased in the ovaries of 50-weeks compared to the other weeks and the number of atretic follicles 
were increased significantly. In the 82-week old mouse ovaries, the number of follicles in all stages was 
decreased and the age-related hemorrhagic areas were observed. PCNA expression levels were 
significantly decreased at 10, 18 and 82 weeks compared to control. Caspase-3 expression levels were 
significantly increased at 18, 50 and 82-weeks compared to 10- week ovaries. 

Conclusion: We suggest that over-expression of TGF-α negatively affects oocyte reserve by decreasing 
primordial follicle number in mouse ovary. In MMTV-TGF-α mouse ovaries, it may be said that 
proliferation and apoptosis are generally decreased in all experimental groups. Based on the data of our 
study, we believe that TGF-α may be one of the factors that regulate the relationship between oocyte 
and granulosa cells at various stages of a healthy follicular development and these results may contribute 
to studies on fertility in terms of follicle development and oocyte reserve.

Key Words: TGF-α, ovarial aging, proliferation, apoptosis
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SB-26 Farede kisspeptin aktivasyonu ile ovaryumlarda foliküler gelişimin, mTOR ve p-mTOR
seviyelerinin değerlendirilmesi 
 
Ecem Yıldırım1, Özge Başer2, Tuğçe Önel1, Hatice Kübra Parlaktaş1, Yavuz Yavuz2, Nilsu Talaş1, 
Bayram Yılmaz2, Aylin Yaba Uçar 1 

 
1Yeditepe Üniversitesi, Tıp Fakültesi, Histoloji ve Embriyoloji Anabilim Dalı , İstanbul, Türkiye.
2Yeditepe Üniversitesi, Tıp Fakültesi, Fizyoloji Anabilim Dalı, İstanbul, Türkiye. 
ecemmyildirimm@gmail.com 
 
Giriş ve Amaç: Dişi üreme yeteneğinin kazanılması ve korunması, hipotalamo-hipofizyal-gonadal 
eksenin farklı basamaklarında rol alan çok sayıda düzenleyici sinyalin etkileşimini gerektirir. 
Gonadotropin salgılatıcı hormon (GnRH), gonadotropin salınımını düzenler ve bu süreç birçok sinyalin 
kontrolü altında gerçekleşir. Pulsatil GnRH salgılanmasının düzenlenmesinde rol alan kisspeptin bir 
nöropeptid faktördür ve GnRH salınımını uyararak foliküllerin sağlıklı gelişimi ve düzenlenmesi, oosit 
maturasyonu ve ovulasyon için oldukça önemlidir. Rapamisinin memeli hedefi (mTOR), hücre 
çoğalması, büyümesi ve metabolizması dahil olmak üzere, temel hücresel fonksiyonların kontrolüne 
katılan büyüme faktörleri, besinler ve hormonlar tarafından düzenlenen bir serin/treonin kinazdır. 
Önceki çalışmalarda Rapamisine duyarlı olan hipotalamik mTORC1'in ergenlikte gonadotropik aksın 
aktivasyonunu düzenlediği gösterilmiştir. Buradan yola çıkarak Kisspeptinin hipotalamik olarak aktive 
edilmesi, gonadotropin salgılanmasında rol aldığı bilinen mTOR’un düzenlenmesinde rol alabilir ve 
ovaryumlarda foliküler gelişim ve oosit kalitesini belirleyerek over rezervini etkileyebileceğini 
düşünmekteyiz. 

Gereç ve Yöntemler: Çalışmamızda kisspeptinin kemogenetik ve optogenetik manipülasyonlar ile 
aktivasyonu sonucu foliküler gelişimde mTOR’un, Kiss1 ekspresyonuna bağlı olarak kontrol edildiğini 
göstermeyi amaçlamaktayız. Çalışmamızda Kisspeptin nöronlarının seçici olarak uyarıldığı 11 aylık 
Kiss-Cre transgenik fareler kullanıldı. Kronik aktivasyon uygulaması için hM3D Gq protein reseptörü 
bulunan hayvanlara 1 ay boyunca 3 mg/kg CNO intraperitoneal olarak enjekte edilerek aktivasyon 
gerçekleştirildi. Akut optogenetik uyarım için ise hayvanlara ışıkla uyarılabilen ChR2 virüsü, beyin 
içerisine enjekte edildi. Ardından enjeksiyon merkezinin 0,5 um yukarısına 6 gün boyunca hergün 4 dk 
lazer uyarımı uygulandı. Aktivasyonların gerçekleştirilmesinin ardından ovaryumlar izole edildi. 
Morfolojik değerlendirme için hematoksilen-eozin ve PAS boyama ile folikül sayımı yapıldı. Western 
blott yöntemi ile mTOR ve P-mTOR ekspresyonu belirlendi. 

Bulgular: Morfolojik değerlendirmede kisspeptin aktivasyonu uygulanan farelerin ovaryumlarında 
oosit kalitesinin ve foliküler morfolojinin bozulduğu görülmüştür. Buna ek olarak atretik foliküllerin 
sayısının anlamlı olarak arttığı (p<0.05) belirlenmiştir. Western blott bulgularımız ile mTOR seviyesinin 
akut lazer aktivasyon grubunda anlamlı olarak yükseldiği belirlenmiştir (p<0.05). 

Tartışma ve Sonuç: Çalışmamızda kisspeptinin mTOR’u uyararak ovaryumda foliküler gelişimi 
düzenlediğini ve kisspeptin aktivasyonunun ovaryumdaki foliküllerin dejenere olmasına neden olarak 
folikül rezervinin hızlı bir şekilde tükenmesinde rol alabileceğini ileri sürmekteyiz. Bu proje TUBİTAK 
tarafından desteklenmiştir #115S327. 
 
Anahtar Kelimeler: kisspeptin, mTOR, over rezervi, fare. 
 
 
Investigation of follicular development, mTOR and p-mTOR levels in ovaries with kisspeptin 
activation in mouse 
 
Introduction: The acquisition and protection of female reproductive ability requires the interaction of 
a large number of regulatory signals involved in different stages of the hypothalamo-hypophysial-
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gonadal axis. The gonadotropin-releasing hormone (GnRH) regulates the release of gonadotropin, which 
occurs under the control of many signals. Kisspeptin is a neuropeptide factor in the regulation of 
pulsatile GnRH secretion and stimulates the release of GnRH by promoting healthy development and 
regulation of follicles, oocyte maturation and ovulation. The mammalian target of rapamycin (mTOR) 
is a serine/threonine kinase regulated by nutrients and hormones and it is involved in the control of 
essential cellular functions, including cell proliferation, growth and metabolism. Previous studies have 
shown that hypothalamic mTORC1, which is susceptible to Rapamycin, regulates the activation of the 
gonadotropic axis in adolescence. Based on these data, the hypothalamic activation of kisspeptin may 
be involved in regulation of mTOR, which is known to play a role in the secretion of gonadotropin and 
may affect the ovarian reserve by determining follicular development and oocyte quality in ovaries. 

Materials and Methods: In our study, we aimed to show that mTOR is controlled by Kiss1 expression 
in follicular development as a result of activation of kisspeptin with chemogenetic and optogenetic 
manipulations. In our study, Kiss-Cre transgenic mice were used to selectively stimulate Kisspeptin 
neurons. For chronic activation, animals with hM3D Gq protein receptor were injected with 
intraperitoneal injection of 3mg/kg CNO for 1 month. For acute optogenetic stimulation, light excitable 
ChR2 virus was injected into the brain. Next, laser stimulation was applied 4 min every day for 6 days 
to 0.5 μm above the injection center. After activation, ovaries were isolated. Hematoxylin-eosin and 
PAS staining were performed for morphological evaluation. Expression of mTOR and P -mTOR was 
determined by Western blott method.  

Results: Morphological evaluation revealed that oocyte quality and follicular morphology were 
impaired in the ovaries of kisspeptin-activated mice. In addition, the number of atretic follicles increased 
significantly. Western blott findings showed that mTOR level was significantly incre ased in the acute 
laser activation group (p <0.05). 

Conclusion: In our study, we suggest that kisspeptin regulates follicular development in the ovary by 
stimulating mTOR and kisspeptin activation may cause degeneration of the follicles in ovary and play 
a role in the rapid depletion of follicle reserve. This study was supported by TUBITAK Project 
#115S327.  

Key Words: kisspeptin, mTOR, ovarian reserve, mouse.
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SB-27 Normotensif ve preeklamptik plasentalarda kaspaz-12 ‘nin ekspresyon düzeyleri üzerine 
immunohistokimyasal bir çalışma 

Gamze Erdoğan1, Seval Kaya1, Günsel Kirman1, Fırat Şahin1, Uğur Şeker1, Ebru Gökalp Özkorkmaz1, 
Engin Deveci1 

1Dicle Üniversitesi, Tıp Fakültesi, Histoloji ve Embriyoloji Anabilim Dalı, Diyarbakır, Türkiye. 
gkirman21@gmail.com 

İnsana özgü bir hastalık olan preeklampsi, hipertansiyon ve proteinüri ile karakterize bir multisistem 
hastalığı olup, gebelerin %2-8’ni etkilemektedir. Kaspazlar, sisteinproteazlar olup aspartik asitten 
sonraki peptid bağını kırarlar ve hücrede inaktif halde bulunmaktadırlar. Kaspaz-12’nin preeklempside 
arttığı ve endoplazmik retikulumda artmış strese bağlı olarak meydana gelen apoptoziste kaspaz-12’nin 
sürece dahil olduğu, bu durumun preeklampsinin patofizyolojisinde rol oynadığı gösterilmiştir. Bu 
çalışmadaki amacımız; normotensif ve preeklamptik plasentalarda kaspaz-12 protein ekspresyonunu 
immunohistokimyasal yöntemlerle göstermektir. 

Çalışmamızda, 10 adet normotansif ve 10 adet preeklamptik hastalardan elde edilen toplam 20 
plasentada çalışıldı. Plesentalardan 1x1x1 cm 3 cm kalınlığında doku parçaları alınarak %10’luk 
nötralformalinde fikse edildikten sonra immünohistokimyasal inceleme için rutin parafin takibine alındı. 
Elde edilen parafin bloklardan 4 μm kalınlığında seri kesitler alındı. Elde edilen kesitler kaspaz-12 
primer antikoru ile immünohistokimyasal boyaması yapıldı ve preparatlar ışık mikroskobunda 
değerlendirilerek mikrografları çekildi. 

Kontrol grubu kesitlerde, maternal bölgede, poligonal şekilli desidua hücrelerin çekirdekleri 
kromatinden zengin olarak izlendi. Kök villüslarında sinsisyal hücreler uzun, ve fusiform şekilde villus 
içindeki bağ doku hücreleri ve kan damarları düzenli olarak izlendi. Preeklamsi grubu kesitlerinde 
maternal bölgede desidua hücrelerinin birçoğunda kaspaz-12 ekspresyonu pozitif olarak izlendi. 
Maternal bölgedeki damarların kas hücrelerinde kaspaz-12 pozitif ekspresyonu izlendi. Kök 
villuslarında sinsityal düğüm bölgelerinde ve sinsityal köprülerde kaspaz-12 ekspresyonu pozitif olarak 
izlendi. Preeklamside; desidua hücrelerinde, sinsityal düğümlerde ve sinsityal köprülerde kaspaz-12’nin 
apoptotik değişimleri indüklediği tespit edildi. 
 
Anahtar Kelimeler: preeklempsi, plasenta, kaspaz-12, immunohistokimya 
 
 
An immunohistochemical study on expression levels of caspase-12 protein in normotensive and 
preeclamptic placentas 
 
Preeclampsia,a human disease, is multisystem disease characterized by hypertension and protein 
uriathataffects 2-8% of pregnant women (1). Caspases are cysteine proteases foundin active in the 
cellandtheycleave the peptide bond after as particacid(2).It was showed that Caspase-12 expression 
levels are increased in preeclampsia and caspase-12 processing occurs during ER-stress induced 
apoptosis that may play a role in the pathophysiological processes of preeclampsia (3,4).Our aim in this 
study was to demonstrate the protein expression of caspase-12 in normotensive and preeclamptic 
placentas with immunohistochemical methods. 

A total of 20 placentas from pregnant women, 10 normotensive and 10 preeclamptic were obtained. 
1x1x1 cm3 cm thick tissue pieces were taken from the placentas and fixed in 10% neutral formalin and 
followed by routine paraffin protocol for immunohistochemical examination. Serial sections of 4 μm 
thickness were cut from the paraffin blocks. Immunohistochemical staining was performed using 
caspase-12 primary antibody to the sections and micrographs were taken using light microscopy.
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In control group sections, nuclei of polygonal shaped decidua cells in maternal region were found to be 
rich in chromatin. Syncytial cells were long and fusiform shaped in appearence in the root villi, and 
connective tissue cells and blood vessels were in regular appearence in the villus. In the sections of 
preeclampsia group; in the maternal area, most of the desidua cells showed positive caspase-12 reaction. 
Also, in muscle cells in the maternal region caspase-12 reaction was positive. Syncytial nodes and 
syncytial bridges in the root villi caspase-12 positive reaction was observed positive. We suggested that 
in preeclampsia, in desidua cells, syncytial nodes and syncytial bridges, caspase-12 induced apoptotic 
development. 
 
Key Words: preeclampsia, placenta, caspase-12, immunohistochemistry
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SB-28 İskelet kasının lokal anestezik ile hasarında Sca-1, Pax7, Myf5 ekspresyonu 

Özge Koçkara1, Duygu Aydın Haklı2, Sinan Yürüker3, Figen Kaymaz1 

1Hacettepe Üniversitesi, Tıp Fakültesi, Histoloji ve Embriyoloji Anabilim Dalı, Ankara, Türkiye.  
2Hacettepe Üniversitesi, Tıp Fakültesi, Biyoistatistik Anabilim Dalı, Ankara, Türkiye. 
3Uşak Üniversitesi, Tıp Fakültesi, Histoloji ve Embriyoloji Anabilim Dalı, Uşak, Türkiye. 
oozzggee@gmail.com 

Bupivakain uzun etkili lokal anesteziklerdendir. Klinik pratikte miyofasiyel ağrı sendromlu hastaların 
ağrılı tetik noktalarına tedavi amacıyla yapılmaktadır. Bupivakainin iskelet kasında hasar oluşturduğu 
gösterilmiş olup kas kök hücreleri üzerine etkisi bilinmemektedir. Çalışmanın amacı sıçan iskelet 
kasına, kas içi bupivakain enjeksiyonunun iskelet kasında yaptığı hasarı, hasar sonrasında kasın iyileşme 
sürecini zamana bağlı olarak; kas kökenli mezenkimal kök hücre (Sca-1+), satellit hücre (Pax7+) ve 
erken myoblast hücre (Myf5+) sayılarındaki ve dağılımlarındaki değişiklikleri, biyokimyasal ve 
fonksiyonel parametreleri değerlendirmektir. 

42 sıçanın sağ arka-bacak ekstansör digitorum longus (EDL) ve soleus kaslarına 1ml %0,5 bupivakain; 
sol arka-bacaklarına 1ml %0,9 salin enjekte edildi. Enjeksiyondan 2,7,14,21,28 ve 42 gün sonra 
hayvanların fonksiyonel(video çekimi ile görsel yürüme analizi, yürüme süresi, adım mesafesi, düşme 
süresi, kas gücü ve kruris çap ölçümü), biyokimyasal (kreatin kinaz[CK], miyoglobin, laktat 
dehidrogenaz [LDH]), histolojik, immünohistokimyasal (Sca-1,Pax7,Myf5) ve istatistiksel 
değerlendirmeleri yapıldı. 

Fonksiyonel değerlendirmede; enjeksiyondan sonraki 2. günde başlangıç değerlerine göre adım 
mesafesi istatistiksel anlamlı olarak kısalmış (p=0,010) olup zamana bağlı olarak adım mesafesi 
artmıştır. Düşme süresi açısından zamana göre gruplar arasında istatistiksel anlamlı farklılık vardır. 
Grupların kas gücü ölçüm sonuçları arasında istatistiksel anlamlı farklılık yoktur. Bupivakainenjekte 
edilen grupta normal salin uygulanan gruba göre istatistiksel anlamlı olarak kruris çapı 
azalmıştır(p=0,015). Biyokimyasal değerlendirmede; CK ve LDH düzeyleri açısından gruplar arasında 
istatistiksel anlamlı farklılık vardır(p=0,000, p=0,015). Grupların miyoglobin düzeyleri arasında 
istatistiksel anlamlı farklılık yoktur (p=0,608). İmmünohistokimyasal değerlendirmede; Hızlı kasılan 
kas hücrelerinden zengin EDL’nin hasara kök hücre cevabı(Sca-1 ekspresyonu) 2. günde başlamaktadır. 
Yavaş kasılan kas hücrelerinden zengin soleus kasında ise hasara karşı kök hücre cevabı 7. günde en 
fazladır. 42. günde iyileşme tamamlandığı için Sca-1’in her iki kasta ekspresyonu en alt seviyededir. 
Soleus ve EDL kaslarında bupivakain ile yapılan kas hasarının ardından 2. günde satellit hücre belirteci 
Pax7 ekspresyonu en yüksek düzeydedir. Takip eden haftalarda ekspresyonu azalmaktadır. Erken 
myoblast hücre belirteci Myf5 ekspresyonu EDL ve soleus kasında hasardan 3 hafta sonra en yüksek 
düzeyindedir. 28. günden sonra düzeyi azalmaktadır. Sca-1 ve Pax 7 ekspresyonu hasarın erken 
döneminde yükselmekte iken Myf5 ekspresyonu hasarın geç döneminde artmaktadır. Sca-1 ekspresyonu 
hızlı kasılan kas hücrelerinden zengin EDL kasında soleus kasına göre daha erken başlamakta olup Pax7 
ve Myf5 ekspresyon profili her iki kasta benzerdir. Maddi Destek Hacettepe Üniversitesi Bilimsel 
Araştırma Projeleri Koordinasyon Birimi,Proje No:TSA-2017-15924, Kapsamlı Araştırma Projesi. 

Anahtar Kelimeler: iskelet kası, bupivakain, kök hücre, satellit hücre, myoblast, rejenerasyon 

Sca-1, Pax7, Myf5 expression in skeletal muscle injured by local anesthetic 

Bupivacaine is long-acting local anesthetics. In clinical practice it's injected to painful trigger points 
which patients suffered from myofascial pain syndrome for therapeutic purpose. Although the myotoxic 
effects of bupivacaine is shown(1), its effect on muscle stem cells(2) is unclear. The aim is to show the 



 

 

EMK 2019 24. ULUSAL ELEKTRON
MİKROSKOPİ KONGRESİ

(ULUSLARARASI KATILIMLI)

24-26 NİSAN 2019

EDİRNE/TÜRKİYE
TRAKYA ÜNİVERSİTESİ BALKAN KONGRE MERKEZİ

http://emk2019.kongreadresi.com/

muscle injury made by the injection of bupivacaine in rats, time-dependent regeneration after injury by 
evaluation of muscle-derived stem cell(Sca-1+), satellite cell(Pax7+) and early myoblast cell(Myf5+) 
according to the changes in number and distribution and to assess the functional and biochemical 
parameters. 

Extansor digitorum longus(EDL) and soleus muscles of right and left hind-legs of 42 rats are injected 
by 1 ml %0,5 bupivacaine and 1ml %0,9 saline respectively. Rats and their muscles are evaluated by 
functional(visual gait analysis,walking time,step distance,falling time, muscle strength, cruris diameter), 
biochemical(creatine kinase[CK],myoglobin, lactate dehydrogenase[LDH]), histological, 
immunohistochemical(Sca-1, Pax7, Myf5) and tdata are analyzed statistically. 

In functional evaluation; initial step distance values statistically significantly shortened on day 2  
(p=0,010) and increased depending on the time. There was a statistically significant difference between 
the groups in terms of time of fall compared to time, but this difference was not detected in muscle 
strength. The diameter of the cruris decreased significantly compared to the normal saline group 
(p=0,015). In biochemical evaluation; there were statistically significant differences between the groups 
in terms of CK, LDH levels (p=0,000,p=0,015), but there was no statistically significant difference 
between myoglobin levels(p=0,608). In immunohistochemical evaluation; the stem cell response(Sca-1 
expression) of EDL began on day 2. In soleus muscle rich in slow-contracting cells, it was the highest 
on the 7th day. Since recovery was complete on day 42, expression of Sca-1 in both muscles was at the 
lowest level. Pax7 expression was highest on day 2 in soleus and EDL muscles. Pax7 expression was 
decreased in the following weeks. Myf5 expression was highest at 3 weeks after injury in both muscles 
and expression level was decreasing on day 28(Figure1-2). Expression of Sca-1 and Pax7 increased 
early in the damage period, while Myf5 expression increased in the late period. Expression of Sca-1 
begins earlier in the EDL muscle rich in fastcontracting cells than in soleus muscle. Pax7 and Myf5 
expression profile is similar in both muscles. Financial Support Hacettepe University Coordinatorship 
of Scientific Research Projects, Project Number: TSA-2017-15924, Comprehensive Research Project.
 
Key Words: skeletal muscle, bupivacaine, stem cell, satellite cell, myoblast, regeneration
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SB-29 Antibiyotik kullanım zamanının gingivadaki histolojik değişiklikler üzerine rolü 

Pınar Köroğlu1, Begüm Alkan2 

1Haliç Üniversitesi, Tıp Fakültesi, Histoloji Embriyoloji Anabilim Dalı, İstanbul, Türkiye.  
2İstanbul Medipol Üniversitesi, Diş Hekimliği Fakültesi, Periodontoloji Anabilim Dalı, İstanbul, 
Türkiye. 
pinarkoroglu@halic.edu.tr 

Giriş ve Amaç: Antibiyotikler, bakteriyel enfeksiyon hastalıklarının tedavisinde tercih edilen ve doğru 
kullanıldıklarında hayat kurtaran ilaçlardır. Düzensiz ve gereksiz kullanımları zararlı etkilere yol 
açacağından antibiyotiklerin ne zaman ve ne şekilde kullanılması gerektiğini bilmek çok önemlidir. Bu 
çalışmanın amacı, sistemik olarak sağlıklı bireylerde farklı zaman periyotlarında, ağız enfeksiyonları 
haricinde tüketilen penisilin türevi sistemik antibiyotiklerin sağlıklı periodonsiyumda herhangi bir 
histolojik farklılığa sebep olup olmadığını değerlendirmektir.  

Gereç ve Yöntemler: Bu çalışmaya estetik sebeplerle gülme hattında gingivektomi operasyonuna 
ihtiyaç duyan, hiçbir sistemik ve periodontal hastalığı bulunmayan, gönüllü olur formunu imzalamayı 
kabul eden yetişkin bireyler dahil edilmiştir. Çalışma üç gruba ayrılmaktadır. Grup 1: Son 6 ay içerisinde 
hiç antibiyotik kullanmayanlar (n=19), Grup 2: Son 3 ayda hiç antibiyotik kullanmayanlar (n=13), Grup 
3: Son 1 ay içerisinde 1 kutu antibiyotik kullananlar (n=13) olmak üzere üçe ayrılmıştır. İlgili dişlerin 
klinik periodontal parametreleri kaydedilmiştir. Doku örnekleri üst anterior dişlerden gingivektomi 
operasyonuyla alınmıştır. Numuneler nötral tamponlu formalinle fikse edilmiş, rutin doku takip 
işlemlerinden sonra 5 μm kalınlığında alınan kesitlere, Hematoksilen Eosin boyası uygulanmıştır. 
Gingival doku hasarı için hücresel bileşenler, vaskularizasyon, mononüklear hücre infiltrasyonu, 
piknotik nukleus, fibrozis ve ülserasyon gibi parametreler literatür doğrultusunda modifiye edilerek yarı 
kantitatif olarak histolojik değerlendirme ile saptanmıştır . Tüm bulgular SPSS programı kullanılarak 
analiz edilmiştir.  

Bulgular: Gruplara göre histopatolojik hasar skoru ölçümleri arasında istatistiksel olarak anlamlı 
farklılık saptanmamıştır (p>0,05). Periodontal indeksler ile histolojik hasar skoru arasındaki korelasyon 
sonuçlarında anlamlı farklılık saptanmamıştır (p>0,05). Gruplara göre cinsiyet dağılımları, yaş 
ortalamaları, eğitim seviyeleri, stres düzeyleri ve diş eti sağlığı gibi sosyodemografik determinat lar 
arasında istatistiksel olarak anlamlı farklılık saptanmamıştır (p>0,05). Literatürde bu konuyla ilgili 
çalışma sayısı yetersiz ve mevcut çalışmalardaki dahil edilme kriterleri tutarsızdır.  

Tartışma ve Sonuç: Antibiyotik kullanım süresi ile ilgili bu çalışmamızın histolojik ve periodontal 
çalışmalarda antibiyotik kullanım kıstaslarını belirlemeye katkı sağlayacağını düşünmekteyiz. Sonuç 
olarak elde edilen bulgular ışığında herhangi bir enfeksiyon nedeniyle kullanılan sistemik antibiyotik, 
tüketim zamanına bağlı olmaksızın sağlıklı periodonsiyumun histolojik yapısında anlamlı bir farklılık 
meydana getirmemektedir.  

Anahtar Kelimeler: antibiyotik, gingival epitel, histopatoloji, periodontal indeks, zaman aralığı 

The role of time of antibiotic exposure on histologic evaluation in gingiva 

Introduction: Antibiotics are life-saving drugs that are preferred in the treatment of bacterial infectious 
diseases when used correctly. It is important to know when and how antibiotics should be used because 
their irregular and unnecessary use will cause harmful effects . The aim of this study is to evaluate 
whether systemic antibiotics consumed outside of oral infections in systemic healthy individuals at 
different time periods cause any histological differences in healthy periodontium. 
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Materials and Methods: Adult patients who needed routine gingivectomy and tooth extraction 
treatments, who had no systemic and periodontal disease, and who agreed to sign the form of voluntary 
consent were included in this study. The groups follow as: Group 1: Subjects who did not use antibiotics 
for the last 6 months (n=19), Group 2: Subjects who did not use antibiotics for the last 3 months (n=13), 
Group 3: Subjects who use one box of antibiotics within a months (n=13). All clinical periodontal 
parameters of tooth obtained from biopsy were recorded. Tissue samples were taken during 
gingivectomy operation from upper anterior teeth. Gingival biopsy samples were fixed with neutral 
buffered formalin. After tissue processed routinely, 5 μm sections were stained with Hematoxylen and 
Eosin. The semi-quantitative histological assessment (gingival tissue damage, cellular components, 
vascularization, mononuclear cell infiltration, pycnotic nucleus, fibrosis and ulceration) of gingival 
damage was done using modified histological criteria described. All results were analyzed by using 
statistical program among the groups and the data were evaluated.  

Results: There was no statistically significant difference between the groups according to the 
histopathological damage score. There was no significant difference between the periodontal index and 
histological damage score. There was no significant difference between sociodemographic determinants 
such as gender distributions, age averages, education levels, stress levels and gingival health according 
to groups (p> 0.05). In the literature, the number of studies on this subject is insufficient and the criteria 
in the current studies are inconsistent.  

Conclusion: We think that this study on the duration of antibiotic use will contribute to the 
determination of antibiotic use criteria in histological and periodontal studies. In the light of the results 
obtained, we can say that the use of antibiotic for any infection due to time period does not have a 
significant effect on the histopathological and periodontal structure of the gingival epithelium.  
 
Key Words: antibiotic, gingival epithelial, histopathology, periodontal index, time duration
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SB-30 Kemik hücrelerine bor içeren nano-hidroksiapatit kompozitlerin moleküler etki 
mekanizması 
 
Merve Gizer1, Sevil Köse2, Beren Karaosmanoğlu3, Ekim Z. Taşkıran3, Aysel Berkkan4, Muharrem 
Timuçin5, Feza Korkusuz6, Petek Korkusuz7 

1Hacettepe Üniversitesi, Fen Bilimleri Enstitüsü, Biyomühendislik Anabilim Dalı, Ankara, Türkiye. 
2Atılım Üniversitesi, Tıp Fakültesi, Tıbbi Biyoloji Anabilim Dalı, Ankara, Türkiye. 
3Hacettepe Üniversitesi, Tıp Fakültesi, Tıbbi Genetik Anabilim Dalı, Ankara, Türkiye. 
4Gazi Üniversitesi, Eczacılık Fakültesi, Analitik Kimya Anabilim Dalı , Ankara, Türkiye. 
5Orta Doğu Teknik Üniversitesi, Mühendislik Fakültesi, Metalurji ve Malzeme Mühendisliği Bölümü, 
Emekli Öğretim Üyesi, Ankara, Türkiye. 
6Hacettepe Üniversitesi Tıp Fakültesi, Spor Hekimliği Anabilim Dalı, Ankara, Türkiye. 
7Hacettepe Üniversitesi Tıp Fakültesi, Histoloji ve Embriyoloji Anabilim Dalı, Ankara, Türkiye. 
gizermerve@gmail.com 

Giriş ve Amaç: Metabolik veya travmatik kemik hasarlarının neden olduğu morbidite ve mortalitenin 
önlenmesi için kemiğin yapısını destekleyen sentetik biyoseramik uygulamalar önemlidir. 
Hidroksiapatit (HAp), sentetik olarak üretimi gerçekleştirilen biyoseramik tipi ve kemiğin ekstraselüler 
matriksinin inorganik bileşenidir. Bor (B), kemikte bulunan iz elementlerden biridir ve grubumuzun 
dahil olduğu birçok araştırmacı tarafından kemik yapısına etkileri bildirilmiştir. Grubumuzca B içeren 
nanometre boyutundaki HAp (B-nHAp) kompozitlerin olumlu etkileri bildirilmiş fakat bu etkilerin ilgili 
moleküler mekanizması saptanmamıştır. Ürünün güvenle kliniğe aktarılabilmesi için hücresel 
yolaklarının aydınlatılması gerekmektedir. Çalışmanın amacı, B-nHAp kompozitlerin kemik 
hücrelerinde gösterdiği etkinin moleküler mekanizmasının araştırılmasıdır.  

Gereç ve Yöntemler: B-nHAp kompozitlerden salınan B miktarı, inductively coupled plasma 
spectrometry yöntemiyle kompozitin 0,9μg/ml dozunda değerlendirilmiştir. Kompozitin kemik 
hücrelerinde proliferasyona etkisi 0,9μg/ml B-nHAp, nHAp kompozit ve 0,006μg/ml borik asit ile insan 
osteoblast SaOS-2 hücrelerinde 1,3 ve 5. günlerde WST-1 analizi ile araştırılmıştır. B-nHAp 
kompozitlerin kemik hücrelerindeki moleküler etkisi SaOS-2 hücrelerinde transkriptom analizi ile 
değerlendirilmiştir. Transkriptom analizi için 0,9μg/ml B-nHAp, nHAp kompozit ve 0,006μg/ml borik 
asit osteoblastlara özgü besiyerinde hazırlanmıştır. Hazırlanan biyomalzemeler osteoblastlara 
uygulanmış ve 1 gün inkübe edilmiştir. İnkübasyon sonrası hücrelerden RNA izole edilmiş ve saflığı 
spektrofotometre ile değerlendirilmiştir. Komplementer DNA sentezlenerek kütüphaneler 
oluşturulmuştur. Kontrol grubuna göre kat artışları ile veriler elde edilmiştir. Veriler, PANTHER aracı 
kullanılarak etki ettikleri sinyal yolaklarına, biyolojik süreçlere ve moleküler fonksiyonlara göre 
sınıflandırılmıştır. Gerçekleştirilen salım çalışması ve WST-1 proliferasyon analizi en az üç tekrarlı 
yapılmıştır. Salım çalışması sonucu elde edilen veriler Friedmann yöntemi, proliferasyon analizi 
sonucunda elde edilen veriler üç yönlü varyans analiziyle test edilmiştir.  

Bulgular: Yapılan salım çalışmasında B-nHAp kompozitten B’un 15 dakika ile 1 saat arasında ani 
salındığı(p=0.043) ve salımın 1 saat ile 5 gün zaman aralığında sabitlendiği saptanmıştır. Kompozitin 
SaOS-2 hücrelerinin proliferasyonunu kompozit uygulanmayan kontrol grubuna göre 1 ve 3. günlerde 
etkilemediği, 5. günde azalttığı gözlenmiştir(p<0.001).  

Tartışma ve Sonuç: Moleküler etkisi değerlendirilen BnHAp kompozitin, nHAp kompozit ve borik asit 
ile karşılaştırıldığında Wnt, TGF-β sinyal yolaklarında ve hücrede strese karşı rol oynayan genlerin 
ekspresyon seviyelerini etkilediği gösterilmiştir. Borun CCND2 ekspresyon seviyesini arttırarak hücre 
siklusunda G1/S geçişinde rol alması nedeniyle olumlu etkiye yol açabileceği, Smad7 inhibisyonu 
aracılığıyla hücrede Wnt, TGF-β üzerinden kemikleşmeyi arttırıcı etkiye yol açabileceği sonucuna 
varılmıştır. Bu sonuçlar B-nHAp kompozitlerin klinikte kemik metabolizmasnı desteklemek üzere lokal 
olarak kullanımında hazırlanacak formülasyonlarda göz önünde bulundurulmalıdır. Bu çalışma 
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numaralı projeyle desteklenmiştir. 

Anahtar Kelimeler: kemik, nanometre boyutunda hidroksiapatit, bor, osteoblast, Wnt sinyal yolağı, 
TGF-β sinyal yolağı
 
 
The molecular mechanism of boron containing nano-hydroxyapatite on bone cells 
 
Introduction: Metabolic and traumatic bone damage can cause high mortality and morbidity. Thus, 
bioceramics to support the bone structure are important to prevent these problems. Hydroxyapatite 
(HAp) is the inorganic component of bone and can be synthetically produced. Boron (B) is a trace 
element of bone and its effects on bone structure was reported by many researchers. Also, our group 
reported that B containing nanometer sized HAp (B-nHAp) have positive effects. However, the 
molecular mechanism of these effects has not been examined. It is necessary to clarify the cellular 
pathways in order to transfer the B-nHAp safely to clinic. In this study, we aimed to assess molecular 
mechanism of the B-nHAp composite in bone cells. 

Materials and Method: The B release from B-nHAp composites was evaluated by inductively coupled 
plasma spectrometry at 0.9μg/ml dose. The effect of B-nHAp composites on human osteoblast SaOS-2 
cell line was determined with 0.9 μg/ml B-nHAp, nHAp and 0.006 μg/ml boric acid with WST-1 
analyses on day 1,3 and 5. The molecular effects of B-nHAp composites in osteoblasts was evaluated 
by transcriptome analysis. For this, 0.9 μg/ml B-nHAp, nHAp composite and 0.006 μg/ml boric acid 
were prepared in the medium specific for osteoblasts. Osteoblasts were incubated with prepared 
biomaterials for 1 day. After incubation, RNA isolation was conducted and the purity was determined 
with spectrophotometer. Complementary DNAs were synthesized and libraries were constructed. The 
data were classified using the PANTHER tool and accordin g to the biological processes, signal pathways 
and molecular functions. The releasing and proliferation studies were done with least 3 repeated. The 
releasing and proliferation study data were analyzed with Friedmann and Three-Way ANOVA test, 
respectively.

Results: The B release from 0.9 μg/ml B-nHAp composite at 15 minutes-1 hour (p=0.043) and kept its 
releasing profile to 5 day. The osteoblasts treated with B-nHAp composites did not affected proliferation 
on day 1 and 3. On day 5, the B-nHAp composites significantly reduced proliferation rate compared to 
untreated osteoblasts (p<0.001). The B-nHAp composites altered gene expressions of Wnt, TGF-β and 
stress signaling pathway compared to control groups. 

Conclusion:The B-nHAp composites increased CCND2 expression levels so B-nHAp composite may 
have good effect on bone cells with regulated G1/S transmission in cell cycle. Additionally, B-nHAp 
composite may induced ossification with its inductive effect on Smad7 expression and altered gene 
expression in Wnt and TGF-β signaling pathway. These results should be considered in order to B-
nHAp composites are used locally to support bone structure in the clinic. This study was supported by 
Hacettepe University Scientific Research Project Coordination Unit with project number TBB-2017-13-
312. 

Key Words: bone, nanohydroxyapatite, boron, osteoblast, Wnt signalling pathway, TGF-β signalling 
pathway 
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SB-31 Melatonin yüklenmiş polikaprolakton mikrokürecikleri kemik büyümesini in vivo ve in 
vitro olarak uyarır
 
Esra Bihter Gürler1, Merve Erginer Hasköylü2

 
1Serbest diş hekimi, İstanbul, Türkiye 
2Marmara Üniversitesi, Mühendislik Fakültesi, Biyomühendislik Bölümü, İstanbul, Türkiye 
ebgurler@gmail.com 
 
Giriş ve Amaç: Melatonin yüklenmiş polikaprolaton (PKL) mikroküreciklerinin kemik yapım/yıkımına 
etkisi in vitro ve in vivo olarak araştırılmıştır.

Gereç ve Yöntemler: İnsan osteoblastik hücre dizisi (HOB) üzerinde PKL ve PKL+ melatonin
(PKL+MEL) gruplarının proliferasyon ve canlılığı WST-1 1 (4-[3-(4-iyodofenil)-2-(4-nitrofenil)-2H-5- 
tetrazolyum]-1,3-benzendisülfonat) kullanılarak florasans ve taramalı elektron mikroskopu (SEM) ile 
24. ve 72. saatlerde incelenmiştir. Ardından ketamin ve klorpromazin anestezisi altında dişi Sprague 
Dawley sıçanların kalvaryalarında 3 mm’lik defekt açılmıştır. Açılan defektler boş bırakılmış (Kontrol 
grubu; n=8) ya da PKL+MEL (n=8) ile doldurulmuştur. Cerrahiden 4 hafta sonra kemikler mikro-BT 
ile taranmış ve histomorfometrik olarak incelenmiştir. Bulgular çift yönlü ANOVA’yı takip eden Tukey 
ya da Student t-testi takip eden Mann-Whitney U testleri ile değerlendirilmiştir.

Bulgular: 24. saatin sonunda PKL+MEL örneklerinde anlamlı bir değişiklik izlenmemiştir (p > 0.05). 
72. saatte ise PKL grubuna göre PKL+ MEL grubunda anlamlı bir  yükselme görülmüştür (p <0.05). 
Kemik hacminde PKL+MEL grubunda anlamlı bir artış mevcuttur (p <0.05). Benzer olarak kemik yüzey 
alanı/toplam yüzey alanı oranında da PKL+ MEL grubunda anlamlı bir yükseliş olmuştur (p<0.05).

Tartışma ve Sonuç: Çalışmamız melatonin yüklenmiş polikaprolakton mikroküreciklerinin kemik 
büyümesini uyaran greft materyali olarak kullanılması açısından umut vericidir. 
 
Anahtar Kelimeler: melatonin, polikaprolaton, mikro bilgisayarlı tomografi, elektron mikroskopi 
 
Melatonin-loaded polycaprolactone microspheres promote bone growth in vitro and in vivo 
 
Melatonin-loaded polycaprolactone (PCL) microspheres on bone remodelling was investigated in vitro 
and in vivo. HOB (human osteoblast cell line) cells were investigated in PCL and PCL+Melatonin 
(PCL+MEL) groups by florescence microscopy and scanning electron microscopy (SEM) for their 
proliferation and cell viability by using WST-1 (4-[3-(4-iodophenyl)-2-(4-nitrophenyl)-2H-5- 
tetrazolio]-1,3-benzenedisulfonate) at 24 and 72 hours. Under ketamine and chlorpromazine 
anaesthesia, a 3 mm defect was bilaterally created on the calvaria of female Sprague Dawley rats. Then 
the defects were either left empty (Control group; n=8) or filled with PCL+MEL (n=8). On the 4th week 
following surgery, the bones were scanned with micro-CT and evaluated histomorphometrically. Two-
way ANOVA was followed by post hoc Tukey or unpaired Student’s ttest was followed by Mann- 
Whitney U test. 

PLC+MEL samples had indicated no significance at the 24th hour (p > 0.05). while a significant increase 
was shown at 72th hour for those PCL and PCL+MEL (p <0.05). The bone volume of PCL+MEL group 
was significantly (p <0.05) elevated. Also, bone surface area /total surface area ratio was greater in 
PCL+MEL group (p<0.05). This study reveals that melatonin-loaded polycaprolactone microspheres 
are promising to be used as graft materials for the acceleration of bone growth. 

Key Words: melatonin, polycaprolactone, micro computed tomography, electron microscopy 
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S32- Endometriyum kanserinde araşidonilsiklopropilamid (ACPA)’ in kannabinoid 1 reseptörü 
aracılı antiproliferatif etkisinin gösterilmesi
 
Elif Bilgiç1, Özge Boyacıoğlu2, Beren Karaosmanoğlu3, Ekim Taşkıran3, Petek Korkusuz1 

 
1Hacettepe Üniversitesi, Tıp Fakültesi, Histoloji ve Embriyoloji Anabilim Dalı, Ankara, Türkiye 
2Hacettepe Üniversitesi, Fen Bilimleri Enstitüsü, Biyomühendislik Anabilim Dalı, Ankara, Türkiye -  
3Hacettepe Üniversitesi, Tıp Fakültesi, Tıbbi Genetik Anabilim Dalı, Ankara, Türkiye
ozgeboyacioglu16@gmail.com 
 
Giriş ve Amaç: Endometriyum kanseri tedaviye dirençli, mortalite ve morbidite oranı yüksek 
jinekolojik kanserlerdir. Endokannabinoidler yağ yapılı, endojen esrar ligandlarıdır. Kannabinoid 
agonistlerinin, endometriyum kanseri hücreleri üzerinde antiproliferatif etkisi olduğu bilinmektedir. 
Sentetik kannabinoid agonisti Araşidonilsiklopropilamid (ACPA)’in kannabinoid 1 (CB1) reseptörü 
aracılı olarak epitel hücresi kökenli tümörlerde etki gösterdiği bildirilmiştir. ACPA, endometriyum 
kanserinde doz bağımlı antiproliferatif etki gösterebilir ve bu tür kanserler için potansiyel bir ilaç adayı 
olabilir. Bu çalışmada ACPA’nın in vitro koşullarda endometriyum adenokarsinom hatlarında CB1 
reseptörü aracılı olarak proliferasyona olan etkisinin araştırılması hedeflenmiştir.

Gereç ve Yöntemler: Ticari ECC-1(CRL 2923, ATCC, ABD), Ishikawa(99040201, Sigma, Almanya), 
HEC-1A(HTB-112, ATCC, ABD), HEC-1B(HTB113, ATCC, ABD) ve AN3 CA(HTB 111, ATCC, 
ABD) endometriyum adenokarsinom hatları in vitro koşullarda ekspanse edilmiştir. ECC-1 hücreleri, 
RPMI-1640; Ishikawa hücreleri DMEM-F12; HEC-1A hücreleri McCoy’s 5A; HEC-1B ve AN3 CA 
hücreleri EMEM besiyerlerine ek olarak %10 FBS, %2 L-glutamin ve %1 penisilin-streptomisin ile %5 
CO2 ve 37 °C’de inkübe edilmiştir. Hücre hatlarında kannabinoid reseptör varlığını göstermek amacı 
ile immünositokimya ve gerçek zamanlı polimeraz zincir reaksiyonu (RT-PCR) yöntemiyle CB1 ve 
CB2 reseptör gen ifade analizi yapılmıştır. CB1 reseptör ekspresyonu en yüksek bulunan hücre 
hatlarında ACPA’nın doz bağımlı etkisi sırası ile WST-1 (1, 2 ve 3. günlerde) ve gerçek zamanlı 
impedans temelli proliferasyon analizi ile belirlenmiştir.

Bulgular: Endometriyum adenokarsinom hücre hatlarında RT-PCR yöntemiyle CNR1 (CB1 reseptör 
geni) ve CNR2 (CB2 reseptör geni) ekspresyon seviyesi rölatif mRNA artışı olarak saptanmıştır. Buna 
göre en yüksek CNR1 ifadesine sahip hatlar, ECC-1 ve Ishikawa olarak belirlenmiştir. Endometriyum 
hücre hatlarında immünositokimyasal olarak da CB1 ve CB2 reseptör işaretlenmesi gözlenmiştir. 
Antiproliferatif etkinin saptanması için ECC-1 ve Ishikawa hücrelerine, 10-12-10-6 M doz aralığında 
ACPA uygulanmıştır. Ishikawa hücrelerinde 1. günde ACPA 10 -12 ve 10-11M dozlarında proliferasyonu 
kontrole göre istatistiksel olarak anlamlı biçimde azaltmıştır (*p<0.05). İkinci günde ACPA uygulanan 
tüm dozlarda antiproliferatif etki göstermekle birlikte 10-12, 10-11, 10-10 ve 10-6 M dozlarda antiproliferatif 
etki kontrole göre istatistiksel anlamlı olarak saptanmıştır (*p<0.05). ACPA’nın Ishikawa 
hücrelerindeki en güçlü antiproliferatif etkisi 10-12 M doz ile gözlenmiştir. Gerçek zamanlı impedans 
temelli proliferasyon analizinde ACPA bu dozlarda (10 -9, 10-10, 10-11 ve 10-12 M) uygulanmıştır. 
ACPA’nın ECC-1 hücrelerindeki antiproliferatif IC50 değeri 1.01x10-12 M olarak hesaplanmıştır. 
ACPA’nın Ishikawa hücrelerindeki antiproliferatif IC50 değeri  ise 1.53x10-11 M olarak hesaplanmıştır. 

Tartışma ve Sonuç: Selektif CB1 agonisti ACPA’nın endometriyum adenokarsinom hücre hatları 
ECC-1 ve Ishikawa üzerinde doz ve zaman bağımlı antiproliferatif etkisi saptanmıştır. Bu çalışma, 
Hacettepe Üniversitesi Bilimsel Araştırma Projeleri Koordinasyon Birimi (TSA-2018-17032) tarafından 
desteklenmiştir.
 
Anahtar Kelimeler: endokannabinoid, araşidonilsiklopropilamid (ACPA), kanser, endometriyum, 
proliferasyon
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Introduction: Endometrium cancer is a gynaecological disease that is resistant to treatment with a high 
mortality and morbidity rate. Endocannabinoids are lipid-based endogenous cannabis ligands. 
Cannabinoid agonists are known to have an antiproliferative effect on endometrial cancers. It has been 
reported that synthetic cannabinoid agonist Arachydonoylcyclopropilamide (ACPA) has a cannabinoid 
1 (CB1) receptor-mediated effect on epithelial cell-derived tumours. ACPA may have a dose-dependent 
antiproliferative effect on endometrium cancer and it may be a potential drug candidate for the treatment 
of these types of cancers. In this study, evaluation of CB1 receptor-mediated antiproliferative effect of 
ACPA in endometrium adenocarcinoma cell lines in vitro was aimed. 

Material and Method: Commercial ECC-1 (CRL 2923, ATCC, USA), Ishikawa (99040201, Sigma, 
Germany), HEC-1A (HTB-112, ATCC, USA), HEC-1B (HTB113, ATCC, USA) and AN3 CA (HTB 
111, ATCC, USA) endometrium adenocarcinoma cell lines were expanded in vitro. ECC-1, Ishikawa, 
HEC-1A, HEC-1B and AN3 CA cell lines were cultured in RPMI-1640, DMEM-F12, McCoy’s 5A and 
EMEM medium respectively, under 5% CO2 and 37 °C. The media were supplemented with %10 FBS, 
%2 L-glutamine and %1 penicillin-streptomycin. In order to demonstrate the presence of cannabinoid 
receptors in cell lines, CB1 and CB2 receptor gene expression analysis was done via 
immunocytochemistry and real-time polymerase chain reaction (RT-PCR). The dose-dependent effect 
of ACPA on cell lines with the highest CB1 receptor expression was determined with WST -1 (1, 2 and 
3. days) and real time impedance-based proliferation assay.  

Results: CNR1 (CB1 receptor gene) and CNR2 (CB2 receptor gene) expression levels were detected in 
terms of relative mRNA fold change in endometrium adenocarcinoma cell lines using RT-PCR. 
Accordingly, ECC-1 and Ishikawa cell lines were indicated having the highest CNR1 gene expression. 
CB1 and CB2 receptor labelling was also observed in endometrium cell lines immunocytochemically. 
In order to determine the antiproliferative effect, 10-12-10-6  M dose range of ACPA was administered to 
ECC-1 and Ishikawa cells. In Ishikawa cells, on the first day, ACP A significantly reduced proliferation 
in doses of 10-12 and 10-11M compared to control group (*p<0.05). On the second day, although 
antiproliferative effect was observed in all doses administered with ACPA, the antiproliferative effect 
in 10-12, 10-11, 10-10 and 10-6 M doses were found to be statistically significant compared to control 
(*p<0.05). The strongest antiproliferative effect of ACPA on Ishikawa cells was observed in 10-12M 
dose. In real time impedance-based proliferation assay, ACPA was administered with these doses (10-9, 
10-10, 10-11 and 10-12 M). The antiproliferative IC50 value of ACPA in ECC-1 cells was calculated as 
1.01x10-12 M. The antiproliferative IC50 value of ACPA in Ishikawa cells was calculated as 1.53x10-11 

M.  

Conclusion: The dose and time-dependent antiproliferative effect of selective CB1 agonist ACPA on 
ECC-1 and Ishikawa endometrium adenocarcinoma cell lines was determined. This study was supported 
by Hacettepe University Scientific Research Projects Coordination Unit (TSA-2018-17032).

Key Words: endocannabinoid, arachydonoylcyclopropilamide (ACPA), cancer, endometrium, 
proliferation 

Evaluation  of  cannabinoid  receptor 1-mediated  antiproliferative  effect  of 
arachydonoylcyclopropilamide (ACPA) in endometrium cancer
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S33- Triple negatif meme kanseri tedavisinde kurkumin ve homolog rekombinasyon mekanizması
 
Gamze Güney Eskiler1, Elvan Şahin2, Asuman Deveci Özkan1, Özlem Tuğçe Kaya3 

 
1Sakarya Üniversitesi, Tıp Fakültesi, Tıbbi Biyoloji Anabilim Dalı, Sakarya, Türkiye -  
2Sakarya Üniversitesi, Tıp Fakültesi, Histoloji ve Embriyoloji Anabilim Dalı, Sakarya, Türkiye 
3Marmara Üniversitesi, Tıp Fakültesi, Histoloji ve Embriyoloji Anabilim Dalı, İstanbul, Türkiye
gamzeguney@sakarya.edu.tr
 
Giriş ve Amaç: Kurkumin, zerdeçal (Curcuma longa) bitkisinin rizomlarından elde edilen doğal sarı 
pigment içeren bir polifenol bileşendir. Kurkuminin farklı kanser tiplerinde (meme, akciğer, prostat, 
melanoma vb.) hücre proliferasyonunu baskıladığı ve hücrelerde apoptoz ve otofaji gibi ölüm 
yolaklarında potansiyel etkisi in vitro ve in vivo çalışmalarda gösterilmiştir. Ayrıca, kurkuminin meme 
kanseri hücrelerinde DNA hasarına neden olduğu belirlenmiştir. Ancak, DNA’da çift zincir kırıklarının 
tamirinde rol alan homolog rekombinasyon (HR) mekanizmasında etkisinin belirlenmesine yönelik bir 
çalışma mevcut değildir. Bu kapsamda, mevcut çalışmada kurkuminin HCC1937 (BRCA1 mutant) ve 
MDA-MB-231 (BRCA1 normal) triple negatif meme kanseri hücrelerinde HR mekanizmasında 
terapötik etkisinin belirlenmesi amaçlanmıştır.

Gereç ve Yöntemler: Kurkuminin HCC1937 ve MDA-MB-231 hücrelerinde sitotoksik ve apoptotik 
etkisi WST-1 ve Annexin V analizi ile tespit edilmiştir. Kurkuminin HR mekanizmasında etkisinin 
belirlenmesi için, BRCA1 ve RAD51 genlerinin ekspresyon seviyesinde değişimler RT-PCR ve 
proteinlerin hücre içi lokalizasyonları ve nükleusları immünofloresans boyama ile analiz edilmiştir. 
Ayrıca, kurkuminin DNA’da neden olduğu hasar, H2AX ve PARP genleri ve bu genlerin protein 
ekspresyon seviyelerinde değişimlerin belirlenmesi ile analiz edilmiştir. Son olarak, kurkuminin 
hücrelerde neden olduğu yapısal değişimler elektron mikroskobik yarı-ince kesitlerde görüntülenmiştir.

Bulgular: HCC1937 ve MDA-MB-231 hücrelerinde canlılık oranlarının, kurkuminin uygulama dozu 
(1, 2.5 ve 5 μM) ve zamanı (24 ve 48 saat) arttıkça anlamlı bir şekilde azaldığı belirlenmiştir (p<0.05). 
48 saat boyunca 5 μM kurkumin uygulanan HCC1937 ve MDA-MB-231 hücrelerinde toplam apoptotik 
(erken ve geç) ölümün sırasıyla %30.10 ve %21.60’a arttığı analiz edilmiştir (p<0.01). 5 μM kurkumin 
uygulanan HCC1937 hücrelerinde BRCA1, RAD51, H2AX ve PARP ekspresyon seviyelerinde sırasıyla 
1.3-, 8.1-, 11.7- ve 3.3- kat artış analiz edilmesine rağmen, MDA-MB-231 hücrelerinde sırasıyla 1.6-, 
2.8-, 5.9- ve 1.8-kat artış belirlenmiştir (p<0.05). Ayrıca, 5 μM kurkumin uygulanan HCC1937 ve 
MDA-MB-231 hücrelerinde nüklear RAD51, fosforile H2AX (γH2AX) ve PARP ekspresyonunda artış 
görüntülenmiştir. Elektron mikroskobik takip ile hazırlanan yarı-ince kesitlerde, 5 μM kurkumin 
uygulanan HCC1937 hücrelerinde sitoplazmik vakuoler hasar, MDA-MB-231 hücrelerinde ise kromatin 
yoğunlaşması, karyoreksis ve apoptotik cisimler saptanmıştır. Sonuç olarak, mevcut çalışmada ilk kez 
kurkuminin triple negatif meme kanserinde BRCA1-temelli HR mekanizmasında etkisi belirlenmiştir.

Tartışma ve Sonuç: Elde edilen bulgular doğrultusunda, kurkuminin farklı genetik profillerinden 
dolayı HCC1937 hücrelerinde MDA-MB-231 hücrelerine göre daha fazla etkin olduğu analiz edilmiştir.
 
Anahtar Kelimeler: triple negatif meme kanseri, kurkumin, homolog rekombinasyon, BRCA1
 
 
Curcumin and homologous recombination mechanism in the treatment of triple negative breast 
cancer

Introduction: Curcumin is a polyphenol component obtained from rhizomes of Curcuma (Curcuma 
longa). Curcumin inhibits the proliferation of cell proliferation in different types (breast, lung, prostate, 
melanoma, etc.) of cancer and is a potential effect on death pathways, in vitro and in vivo studies. 
Additionally, curcumin induces DNA damage in breast cancer cells. However, there is no study to 
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determine the effect of curcumin on homologous recombination (HR) mechanism of dsDNA repair. In 
this context, we aimed to determine the therapeutic effect of curcumin on HR mechanism in HCC1937 
(BRCA1 mutant) and MDA-MB-231 (BRCA1 wild-type) triple negative breast cancer cells.

Materials and Methods: The cytotoxic and apoptotic effects of curcumin on HCC1937 and MDA-MB-
231 cells were revealed by WST-1 and Annexin V analysis. To determine the effect of curcumin on the 
HR mechanism, changes in the expression level of BRCA1 and RAD51 genes were analyzed by RT-
PCR and the intracellular localization of the proteins and nucleus were observed by immunofluorescence 
staining. DNA damage caused by curcumin was analyzed by changes in the expression levels of H2AX 
and PARP genes and proteins. Electron microscopic procedures were used to observe structural changes 
of curcumin-treated cells.

Results: The viability rates of HCC1937 and MDA-MB-231 cells were significantly decreased (p 
<0.05) as the dose (1, 2.5 and 5 μM) and time (24 and 48 hours) increased. The total apoptotic (early 
and late) rate of HCC1937 and MDA-MB-231 cells significantly increased by 30.10% and 21.60%, 
respectively at 5 μM curcumin for 48 hours (p <0.01). We analyzed that treatment with 5 μM curcumin 
resulted in a 1.3-, 8.1-, 11.7- and 3.3-fold increase in BRCA1, RAD51, H2AX and PARP gene 
expression, respectively in HCC1937 cells, whereas these mRNA expression levels increased 1.6-, 2.8-
, 5.9- and 1.8- fold in MDA-MB-231 cells (p <0.05). Furthermore, an increase in nuclear RAD51 and 
phosphorylated H2AX (γH2AX) foci and PARP expression was observed in HCC1937 and MDAMB - 
231 cells at 5 μM curcumin. In the semi-thin sections, the cytoplasmic vacuolar damages were observed 
in HCC1937 cells, whereas chromatin condensation, karyorrhexis and apoptotic bodies were detected 
in MDA-MB-231 cells at 5 μM curcumin.

Conclusion: In conclusion, the present study demonstrates for the first time that the effect of curcumin 
on the BRCA1-mediated HR mechanism in triple negative breast cancer. According to the findings, 
curcumin is more effective in HCC1937 cells than MDA-MB-231 cells due to distinct genetic profiles.
 
Key Words: triple negative breast cancer, curcumin, homologous recombination, BRCA1.
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PB-01 Farklı epon solventlerinin yarı ince kesitlerde boyanma üzerine etkisi
 
Ayşe Akbaş1, Senem Esin Yavaş1, Semiha Ersoy1 

1Uludağ Üniversitesi, Tıp Fakültesi, Histoloji ve Embriyoloji Anabilim Dalı, Bursa, Türkiye.
ayseakbas7@hotmail.com 

Giriş ve Amaç: Plastik gömme materyali olan epon, boya ajanlarının dokulara geçişini 
sınırlandırmaktadır. Bu çalışmada; yarı ince kesitlerde doku bileşenlerinin ışık mikroskobik düzeyde 
daha iyi identifikasyonunu sağlamak amacıyla üç farklı solvent ile epon etching işlemi sonrası 
boyanmaların değerlendirilmesi amaçlanmıştır.  

Gereç ve Yöntemler: 1000nm kalınlıktaki epon kesitlerin bir grubuna; I- bazik karakterde sature 
sodyum hidroksit solüsyonu, II- asit karakterde peryodik asit solüsyonu ve, III- aseton olmak üzere üç 
farklı epon solventi ile etching uygulandı. Etching uygulanan ve uygulanmayan tüm kesitlere toluidine 
blue (katyonik boya), eozin (anyonik boya), toluidine blue+eozin ikili boyaması uygulandı ve ışık 
mikroskobunda değerlendirildi.  

Bulgular: Toluidine blue boyamalarında aseton ile etching uygulanan grupta en iyi boyanma ve detaylar 
izlendi. Sadece eozin boyamalarında hiçbir grupta histolojik detay ayıredilemedi. Toluidine blue+eozin 
ikili boyaması uygulanan kesitlerde asidofilik ve bazofilik doku bileşenlerinin oluşturduğu kontrast 
sayesinde sadece toluidine blue ile ve sadece eozin ile boyanan kesitlere göre daha ileri identifikasyon 
sağlandı. Toluidine blue+eozin ikili boyamalarında uygulanan üç solventten peryodik asit solüsyonu ve 
asetonun eponu daha iyi uzaklaştırdığı ve kesitlerin sature sodyum hidroksit solüsyonu uygulananlara 
göre daha kaliteli ve detaylı görüntüler sağladığı, solvent uygulanmayanlar ile de eşit kalitede olduğu 
belirlendi.  

Tartışma ve Sonuç: Sonuç olarak, rutin protokollerde yer almamakla birlikte yarı ince kesitlerin ışık 
mikroskopisinde boyama öncesinde peryodik asit veya aseton ile etching uygulamasının 
kullanılabileceği düşünüldü. 

Anahtar Kelimeler: yarı ince kesit, epon, etching, boyama 

The effect of different epon solvents on staining of semithin sections 

Introduction: One of the plastic embedding medium-epon- restricts penetration of staining agents into 
the tissue. In order to achieve a much better tissue component identification on semithin sections at the 
light microscopic level, in this study staining activity is intended to be evaluated after epon etching 
process utilizing three different solvents.  

Materials and Methods: For this purpose, etching has been applied to the certain parts of 1000nm 
thickness epon sections by using three different epon solvents as followings: I- Alkaline: Saturated 
Sodium Hydroxide Solution II- Acidic: Periodic Acid Solution III- Acetone For both of the sections 
which etching process has been applied and not applied, toluidine blue (cationic dye), eosin (anionic 
dye) and toluidine blue+eosin double staining have been implemented. Afterwards, all sections are 
examined under light microscope.  

Results: The most effective staining quality and histological details are obtained from the sections where 
acetone etching process and toluidine blue staining applied. On the other hand, no any histological 
details are observed in all groups by only eosin staining sections. With toluidine blue+eosin double 
staining application, acidophilic and basophilic tissue components constitute a contrast. So that the 
identification of tissue components is made more easier than using only toluidine blue or eosin. By using 
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periodic acid solution or acetone, much better epon removal results and higher qualifieddetailed 
histological images are obtained rather than saturated sodium hydroxide applications with toluidine 
blue+eosin double staining sections and even if solvent is not applied to those sections, equal quality 
has been achieved which is same with periodic acid solution or acetone. 

Conclusion: Consequently, even if etching applications are not specified at routine protocols, periodic 
acid or acetone shall be considered prior to the staining on semithin sections at the light microscopic 
level.

Key Words: semithin section, epon, etching, staining
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PB-02 Parafindeki beyin korteksinde otofloresanın soldurulması  
 
Süleyman Erol1, Selim Zırh1, Sevda Müftüoğlu1 

1Hacettepe Üniversitesi, Tıp Fakültesi, Histoloji ve Embriyoloji Anabilim Dalı, Ankara, Türkiye. 
drsuleymanerol@gmail.com 

Beyin araştırmalarında immunohistokimya (IHK) uygulamaları için otofloresans güçlükler 
yarattığından ışıkla soldurma ve sodyum borohidritle soldurmanın otofloresansa etkinliklerini 
karşılaştırmak amacıyla bu çalışma planlanmıştır. 

Fare beyinleri, %10 tamponlu formalaldehit ile 48 saat fikse edilip rutin ışık mikroskobu takibine 
alınmıştır. Parafine gömülmüş beyinlerden 3 μm kalınlığında mikrotom ile kesit alınıp deparafinize 
edilmeden önce , edildikten sonra, farklı soldurma işlemleri uygulandıktan sonra floresan mikroskopta 
incelenmiş ve fotoğraflanmıştır (Leica DM6 B microscope, DFC7000 T Leica camera). Farklı soldurma 
yöntemleri için 1521 lümen, 100 watt , led beyaz, anında %100 ışık veren ampul (PHILIPS 14W E27 
220-240V) ve sodium borohydride powder ≥98.0% (452882-25G, Lot # STBH4868, SIGMA-
ALDRICH) kullanılmıştır. Farklı iki yöntemin floresan soldurmaya yönelik etkinliklerini 
karşılaştırabilmek için 4 grup oluşturuldu. Bunlar; Grup 1, kontrol grubu: Preparatlara herhangi bir 
soldurma yöntemi uygulanmamış sadece deparafinize edilip kapatıldıktan sonra görüntülenmiştir. Grup 
2, ışıkla soldurma grubu: Deparafinize edildikten sonra 100 watt 1521 lumen led beyaz ışıkta 10 cm 
uzaklıktan +4 0C de 72 saat inkübe edildi. Tampon solüsyon olarak 0,05 % sodyum azid-TBS tamponu 
kullanıldı. Daha sonra kapatılıp floresan görüntüleme yapıldı. Grup 3, NaBH4 grubu: Deparafinize 
edildikten sonra 0,15% NaBH4 çözeltisi PBS ile hazırlanıp 5 dakika inkübe edildi. Sonra kapatma 
yapılıp floresan görüntüleme yapıldı. Grup 4, NaBH4 ve ışıkla soldurma grubu: Deparafinize edildikten 
sonra 100 watt 1521 lumen led beyaz ışıkta 10 cm uzaklıktan +4 0C de 72 saat ışıkla soldurulan dokular 
ardından 0,15% NaBH4 çözeltisi PBS ile hazırlanıp 5 dakika inkübe edilerek kapatıldı ve floresan 
görüntüleme yapıldı.

Beyin immunohistokimyasında güçlükler yaratan önemli sorunlardan biri olan otofloresansın kısa 
sürede başarılı soldurması için farklı yöntemlerin birbirine avantajları incelendi. LED beyaz ışık 
uygulaması daha önce makalelerde önerilmiş ancak preparatla temas edecek kadar yakın mesafe 
uygulanmıştır bizim çalışmamızda preparatta kurumaya yol açarak olumsuz etkisi olabilen yakın 
mesafe/ temas yerine 10cm uzaklıktan uygulama yapılarak preparatın kuruması önlendi ancak soldurma 
işlemi 72 saatte gerçekleştirilebildi. Halbuki 0,15% NaBH4 çözeltisi PBS ile hazırlanıp 5 dakika inkübe 
edildiğinde 4 saat gibi kısa bir sürede başarılı olarak beyin dokusunda otofloresansın soldurulması 
başarıldı.
 
Anahtar Kelimeler: ışıkla soldurma ,beyin, otofloresans, soldurma, sodyum borohidrit 
 
 
Bleaching methods for autofluorescence of paraffin embedding brain cortex
 
This study was planned to compare the efficacy of autofluorescence bleaching by LED light and sodium 
borohydride in order to decrease the challenges for immunohistochemistry (IHC) applications in brain 
research.

Mouse brains were fixed for 10 hours with 10% buffered formaldehyde and followed by routine light 
microscopy procedure. Then paraffin-embedded brains were sectioned with a microtome with a 
thickness of 3 micrometers and deparaffinized, they were examined and photographed using a 
fluorescent microscope after different fading procedures (Leica DM6 Bfluorescein microscope, 
DFC7000 T Leica camera).We used 1521 lumens, 100 watts, led white, instant light bulb (PHILIPS 
14W E27 220-240V) and sodium borohydride powder ≥98.0% (452882-25G, Lot # STBH4868, 
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SIGMA-ALDRICH) were used for different bleaching methods. Four groups were performed to 
compare the efficacy of two different methods for fluorescent bleaching. The group are as follows; 
Group 1, control group: The preparations were not applied by an effective method and were visualized 
only after deparaffinization and mounting. Group 2, Light bleaching group: After deparaffinization , 100 
watts were incubated for 15 hours at 1521 lumens led white light and 10 cm at +4 0C. 0.05% sodium 
azide-TBS buffer was used as buffer solution. Subsequently, fluorescence imaging was performed. 
Group 3, NaBH4 bleaching group: After deparaffinization, 0.15% NaBH4 solution was prepared with 
PBS and incubated for 5 minutes. Fluorescent imaging was performed after mounting. Group 4, NaBH4 
and light bleaching group: After deparaffinization, 100 watt 1521 lumens led white light at a distance 
of 10 cm at +4 0C for 72 hours with light faded tissues, then 0.15% NaBH4 solution was prepared with 
PBS and incubated for 5 minutes.

The advantages of different methods were investigated for the successful bleaching of autofluorescence 
for paraffin embedded brain, which is one of the major problems of brain immunohistochemistry. The 
application of LED white light has been suggested in earlier articles but has been applied very close 
enough, to contact with the preparation. In our study, drying of the preparation was prevented by 
applying 10 cm away from the close distance / contact which could have negative effect by causing 
drying in the preparation but this process could be performed in 72 hours. However, when 0.15% NaBH4 
solution incubated for 5 minutes, bleaching autofluorescence was successfully achieved in brain tissue 
in a short period of 4 hours.

Key Words: photobleaching, brain, autofloreiscence, bleaching, sodium borohydride
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PB-03 Gebelikte rat böbreküstü bezinin elektron mikroskobik incelenmesi 
 
Özgür Eroğlu1  Serdar Yüksel2 

1 SBÜ, Van Bölge Eğitim ve Araştırma Hastanesi, İş Sağlığı ve Güvenliği Birimi, Van, Türkiye.
2Milli Eğitim Bakanlığı, Kiraz Mesleki ve Teknik Anadolu Lisesi, İzmir, Türkiye .
ozgur27051978@hotmail.com

Artmış östrojen seviyeleri, suprarenal bez korteksini etkileyerek, gebelikte adrenokortikotropik 
hormonu (ACTH) yükseltmektedir. Bu çalışmada, suprarenal bez korteksinde gebelikte hormonal 
dalgalanmalara bağlı olarak yapısal değişiklikler meydana geldiği bilinmektedir. Bu nedenle, bu 
değişimleri ultrastrüktürel olarak ortaya koyabilmek için, 6 günlük, 12 günlük ve 18 günlük gebe ratların 
suprarenal bezleri çıkartılarak doku preparatlarının ve elektron mikroskobik bulguları kontrol grubuyla 
karşılaştırılması amaçlanmıştır. Çalışmada elde edilen bulgulara göre rat suprarenal bezi zona 
fasciculata hücrelerinde, gebeliğin 6. ve 12. Günlerinde, kontrol grubuna kıyaslanıca lipid damlacıkları 
gözlendiği, mitokondrilerin sayısının arttığı, hacminin büyüdüğü ve aktif Golgi bölgelerinde atışların 
olduğu gözlenmiştir. 18. Gebelik gününde lipid damlacıklarının azaldığı ve elektron mikroskobik 
görünümünün kontrol grubuyla benzer özellikler gösterdiği bulunmuştur.

Sonuç olarak, gebelikte artan östrojen hormonu ile birlikte, suprarenal bezlerden, hipofiz ve plasentadan 
salgılanan hormonların karşılıklı etkileşime bağlı olarak, suprarenal bezlerin korteksinde çeşitli yapısal 
değişiklikler gözlenmektedir.  
 
Anahtar Kelimeler: gebelik, suprarenal bez korteks, zona fasciculata, ultrayapı 
 
 
Electron microscopic examination of rat adrenal gland in pregnancy 

Increased estrogen levels affect the suprarenal gland cortex, thus raising the adrenocorticotropic 
hormone (ACTH) during pregnancy. This study aimed to examine possible structural changes in the 
suprarenal gland cortex in relation to the hormonal fluctuations during pregnancy. The suprarenal glands 
of 6-day, 12-day and 18-day pregnant rats were removed and compared with those of the control group 
under electron microscope. Lipid droplets in zona fasciculata cells were observed to increase 
significantly in number and volume, enlarged mitochondria, active Golgi region in comparison to the 
control groups on 6th and 12th days of pregnancy. On day 18 were observed to lipid droplets were seen 
to decrease and similar characteristics with the control group. 

In conclusion, with the increased estrogen hormone of pregnancy, various structural changes were 
observed in the cortex of suprarenal glands as related to mutual interaction among secreted hormones 
from the suprarenal glands, hypophysis and placenta.

Key Words: pregnancy, suprarenal gland cortex, zona fasciculata, ultrastructure
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PB-04 Elektron mikroskobu çalışmalarında doku kültürü yöntemi
 
Özgür Eroğlu1  Serdar Yüksel2 

 
1SBÜ, Van Bölge Eğitim ve Araştırma Hastanesi, İş Sağlığı ve Güvenliği Birimi, Van, Türkiye.
2Milli Eğitim Bakanlığı, Kiraz Mesleki ve Teknik Anadolu Lisesi, İzmir, Türkiye .
ozgur27051978@hotmail.com
 
Prenatal genetik tanıda en çok koryon villus ve fibroblast hücre örnekleri kullanılmaktadır. Koryon 
villus ve fibroblast doku kültürü yöntemleri birbirinin aynıdır. Bu yöntem özetlenecek olursa; en başta 
en az 5 mg çok iyi arındırılmış villus dokusu gerekmektedir. İlk aşamada serumsuz RPMI 1640 besi 
ortamı içinde bulunan villuslar 37°C'de ısıtılmış 3 ml Tripsin-EDTA solüsyonu içeren steril petri 
kutusuna pens yardımı ile konur. Süre sonunda villuslar Kollagenez V (final konsantrasyon 1 mg/1 mi) 
içeren 3 ml serumsuz besi ortamına alınır, mekanik olarak bisturi veya enjektör iğnesi yardımıyla küçük 
parçalara ayrılır. 3-4 saat 37°C etüve bırakılır. Steril pastör pipeti ile santrifüj tüpüne aktarılır. 1000 
rpm'de 10 dakika santrifüj edilir. Çökelti atılır. Çökelti üzerine arındırılmış villus ağırlığına göre 5 mg 
doku için 4 mi olacak şekilde Ham's F10 veya Chang besi ortamı ilave edilir. Karıştırılır. 25 cm2'lik 
plastik doku kültürü şişelerine 4'er ml ilave edilir. Kapakları gevşek bırakılarak 37°C'de CO2'li etüve 
bırakılır. Doku kültürü sonunda petri kabı üzerinde tek katlı düzgün sıralanmış fibroblast hücreleri elde 
edilir. Bu aşamadan sonra elektron mikroskobik çalışmalar için uygun material elde edilmiş olur. 
 
Anahtar Kelimeler: elektron mikroskobu, doku kültürü, fibroblast

Tissue culture method in electron microscope studies

Chorionic villus and fibroblast cell samples are mostly used in prenatal genetic diagnosis. Chorionic 
villus and fibroblast tissue culture methods are identical. If this method is summarized; at least 5 mg of 
highly purified villus tissue is required. In the first stage, the villus contained in serum -free RPMI 1640 
medium were placed in a sterile petri dish containing 3 ml of a Trypsin-EDTA solution heated at 37 ° C 
with the aid of forceps. At the end of the period, villi are placed in 3 ml serum-free medium containing 
collagenase V (final concentration 1 mg / 1 ml), mechanically separated into small pieces by means of 
scalpel or syringe needle. Allow to stand at 37 ° C for 3-4 hours. The sterile pasteur is transferred to the 
centrifuge tube by pipette. Centrifuge at 1000 rpm for 10 minutes. The precipitate is discarded. Add 
Ham's F10 or Chang medium to 5 ml of tissue for 5 mg of tissue on the precipitate. Mixed. Add 4 ml 
each to 25 cm2 plastic tissue culture flasks. CO2 is left at 37 ° C with loosened caps. At the end of tissue 
culture, single-layer uniformly sorted fibroblast cells are obtained on the petri dish. After this stage, 
appropriate material is obtained for electron microscopic studies. 
 
Key Words: electron microscope, tissue culture, fibroblast
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PB-05 Deneysel PKOS modelinde resveratrol ve metforminin ovaryum üzerindeki etkilerinin 
immünohistokimyasal, biyokimyasal ve ultrastrüktürel incelenmesi
 
Selenay Furat Rençber1, Sema Kurnaz Özbek1, Ceyla Eraldemir2, Zehra Sezer3, Tuğba Kum2, Süreyya 
Ceylan1, Elif Güzel Meydanlı3

1Kocaeli Üniversitesi, Tıp Fakültesi, Histoloji ve Embriyoloji Anabilim Dalı, Kocaeli, Türkiye. 
2Kocaeli Üniversitesi, Tıp Fakültesi, Biyokimya Anabilim Dalı, Kocaeli, Türkiye. 
3İstanbul Üniversitesi, Cerrahpaşa Tıp Fakültesi, Histoloji ve Embriyoloji Anabilim Dalı, İstanbul, 
Türkiye. 
selenay.furat@hotmail.com

Giriş ve Amaç: PKOS (Polikistik Over Sendromu), üreme çağındaki kadınlarda en yaygın görülen 
endokrin ve metabolik bozukluklardan biridir ve sıklıkla insülin direnci, hiperandrojenizm, kronik 
inflamasyon ve oksidatif stresle ilişkilendirilmiştir. Resveratrol, antioksidant ve antiinflamatuvar 
özellikleri bulunan doğal bir polifenoldür. Metformin ise Tip II diyabet tedavisinin yanı sıra son 
dönemlerde PKOS tedavisinde kullanılan bir ilaçtır. Bu çalışmanın amacı PKOS tedavisinde 
resveratrolün tek başına ve metforminle birlikte ovaryum üzerindeki etkisini biyokimyasal, ışık ve 
elektron mikroskobik açılardan incelemektir. 

Gereç ve Yöntemler: 63 adet Wistar albino ırkı dişi sıçan(21 günlük, 35-40 gr) kontrol (n=9) ve deney 
grubu (n=54) olmak üzere ikiye ayrıldı. PKOS modeli oluşturulan deney grubu daha sonra randomize 6 
gruba ayrıldı: Grup 1 (20 mg/kg/gün resveratrol i.p), Grup 2 (300 mg/kg/gün metformin o.g), Grup 3 
(resveratrol+metformin), Grup 4 (resveratrol çözücüsü %5 etanol i.p), Grup 5 (metformin çözücüsü salin 
o.g). Deney süresinin sonunda ovaryum ve vücüt ağırlıkları ölçüldü. Kalpten alınan kan örneklerinde 
FSH, LH, AMH, Testosteron, MDA ve TNF-α seviyeleri ölçüldü. Ovaryumlar ışık ve elektron 
mikroskobik olarak incelendi. Histolojik kesitlerde ovaryum histopatolojisi ve folikül sayımı 
değerlendirildi. SIRT1 ve AMPK immünreaktivitesi skorlandı ve apoptotik indeks hesaplandı. Elde 
edilen veriler SPSS programı ile istatistiksel olarak analiz edildi. 

Bulgular: Vücut ve ovaryum ağırlığı metformin ve kombine tedavi grubunda PKOS grubuna göre 
anlamlı derecede azalmıştır. Serum testosteron seviyesi PKOS grubunda kontrole göre anlamlı artış 
göstermiştir ancak bu artış tedavi gruplarında özellikle resveratrol grubunda azalmıştır. PKOS ile 
indüklenen artmış FSH, LH, LH/FSH, TNF-α ve doku AMH seviyesi tüm tedavi gruplarında 
düşürülmüştür. Ancak metformin PKOS grubunda artan MDA ve plazma AMH seviyesini 
düşürememiştir. Resveratrol ve/veya metformin PKOS grubunda artmış olan sekonder ve atretik folikül 
sayısını azaltmış, Graaf folikül sayısını ise arttırmıştır. Işık ve elektron mikroskobik bulgular da folikül 
sayımını desteklemiştir. PKOS grubunda artmış olan TUNEL (+) granüloza hücre sayısı tüm tedavi 
gruplarında azalmıştır. Resveratrol ve metformin PKOS grubuna kıyasla sırasıyla SIRT1 ve AMPK 
immünreaktivitesini arttırmıştır. 

Tartışma ve Sonuç:  Resveratrol ve metforminin PKOS'ta görülen ağırlık artışı, anormal hormonal 
profil ve bozulan foliküler hücre yapısını SIRT1 ve AMPK aktivasyonuyla, antioksidan ve 
antiinflamatuvar sistemleri indükleyerek iyileştirmiş olabileceğini düşündürmüştür. Elde edilen 
bulgular, önemli infertilite nedenlerinden sayılan bu hastalığın tedavisinde resveratrolün metformine 
alternatif olabileceğine veya metformin dozunun düşürülerek birlikte kullanımın daha etkili 
olabileceğine işaret etmektedir. 

Anahtar Kelimeler: PKOS, metformin, resveratrol
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Effect of resveratrol and metformin on ovarian reserve and ultrastructure in PCOS: an 
experimental study 
 
Introduction: PCOS is a reproductive hormonal abnormality and a metabolic disorder. It is frequently 
associated with insulin resistance, hyperandrogenism, chronic inflammation, and oxidative stress. We 
aim to investigate the potential therapeutic effects of combined therapy of resveratrol and metformin on 
polycystic ovaries via SIRT1 and AMPK activation. 

Materials and Methods: Wistar albino rats were divided into control and experimental (PCOS) groups. 
DHEA-induced PCOS rats were given resveratrol (20 mg/kg/day), metformin (300 mg/kg/day) and 
combined therapy. At the end of the experiment, the body and ovarian weight of rats were measured and 
blood samples were analyzed for FSH, LH, testosterone, AMH, TNF-α and MDA levels. 
Histopathological evaluation of ovaries were carried out by light and electron microscopy. SIRT1 and 
AMPK immunreactivity and TUNEL assay were scored. Data were statistically analyzed by SPSS 
programme. 

Results: Metformin and combined treatment groups reduced the body and ovary weights compared to 
the PCOS group. Serum testosterone levels were significantly higher in the PCOS group than in the 
control group and this was reduced when PCOS was treated with all but especially resveratrol. All the 
treatment groups decreased LH, LH/FSH, TNF-α and tissue AMH levels which were induced in the 
PCOS group, whereas metformin was unable to improve the increased MDA and plasma AMH levels. 
Treatment with resveratrol and/or metformin ameliorated the elevated number of secondary and atretic 
follicles and the decreased number of Graafian follicles in the PCOS group, which indicates the effect 
of the treatments on the maintenance of folliculogenesis. Light and electron microscopic findings 
supported the analysis of follicular count. Increased number of TUNEL (+) granulosa cells in the PCOS 
group were reduced significantly in the treatment groups. 

Conclusion: Resveratrol and metformin increased SIRT1 and AMPK immunreactivity, respectively, 
compared to the PCOS group. The results suggest that combined therapy of metformin and resveratrol 
may improve the weight gain, hormone profile and ovarian follicular cell architecture by inducing 
antioxidant and antiinflammatory systems via SIRT1 and AMPK activation in PCOS. 
 
Key Words: PCOS, metformin, resveratrol
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PB-06 PKOS modelinde resveratrol ve metforminin böbrek dokusu üzerindeki etkilerinin 
incelenmesi 
 
Selenay Furat Rençber1, Sema Kurnaz Özbek1, Süreyya Ceylan1, Elif Güzel Meydanlı2

1Kocaeli Üniversitesi, Tıp Fakültesi, Histoloji ve Embriyoloji Anabilim Dalı, Kocaeli, Türkiye.  
2İstanbul Üniversitesi, Cerrahpaşa Tıp Fakültesi, Histoloji ve Embriyoloji Anabilim Dalı, 2İstanbul, 
Türkiye.  
selenay.furat@hotmail.com

Giriş ve Amaç: PKOS'lu hastalarda metabolik sendrom ve hormonal bozukluklar yaygın olarak 
görülmektedir. Metabolik sendrom; obezite, yüksek tansiyon, yüksek kan şekeri ve insülin seviyeleri 
gibi kardiyovasküler hastalıkları ve tip 2 diyabet riskini yükseltmektedir. Diyabetik hastaların çoğunda 
böbrek bozukluğu görülmektedir. Bu çalışmanın amacı deneysel PKOS modeli oluşturulan sıçanlarda 
resveratrol ve metforminin böbrek dokusu üzerindeki etkilerini histopatolojik ve biyokimyasal olarak 
incelemektir.  

Gereç ve Yöntemler: 63 adet Wistar albino ırkı dişi sıçan(21 günlük, 35-40 gr) kontrol (n=9) ve deney 
grubu (n=54) olmak üzere ikiye ayrıldı. PKOS modeli oluşturulan deney grubu daha sonra randomize 6 
gruba ayrıldı: Grup 1 (20 mg/kg/gün resveratrol i.p), Grup 2 (300 mg/kg/gün metformin o.g), Grup 3 
(resveratrol+metformin), Grup 4 (resveratrol çözücüsü %5 etanol i.p), Grup 5 (metformin çözücüsü salin 
o.g). Deney süresinin sonunda sakrifiye edilen sıçanların bir böbreği biyokimyasal inceleme diğer 
böbreği histolojik inceleme için alınmıştır. Histolojik incelemede H&E ve PAS boyamaları ile aktif 
caspase-3 immunoreaktivitesi değerlendirilmiştir. Biyokimyasal olarak doku MDA seviyesine 
bakılmıştır. Caspase-3 immunreaktivite skoru ve MDA seviyesi SPSS programı ile analiz edilmiştir. 

Bulgular: PKOS'lu sıçanlara ait H&E ve PAS kesitlerinde bazal membranda hafif kalınlaşma ile birlikte 
glomerüler kapillerlerde atrofi, artan Bowman boşluğu (üriner boşluk), vakuolizasyon, hemoraji ve 
tübüler hasar görülmektedir. Tedavi gruplarında bu bulguların iyileştiği ve kontrole yakın seviyelere 
ulaştığı tespit edilmiştir. 

Tartışma ve Sonuç: Caspase-3 immunreaktivitesi de bu bulgulara benzer olarak PKOS Elde edilen 
bulgular sistemik bir hastalık olan PKOS'un börek dokusuna verdiği hasarı göstermekte ve özellikle 
antioksidan ve antiinflamatuvar özellikleri bulunan resveratrolün bu hasarın iyileşmesindeki potansiyel 
etkilerini ortaya koymaktadır. İleriki çalışmalarda PKOS'un böbrek dokusuna verdiği hasar daha detaylı 
parametrelerle incelenmeli ve tedavi için uygun doz çalışmaları yapılmalıdır. 
 
Anahtar Kelimeler: PKOS, resveratrol, metformin, böbrek

Effect of resveratrol and metformin on kidney tissue in PCOS model

Introduction: Metabolic syndrome and hormonal disturbances are prevalent findings among PCOS 
women. Metabolic syndrome is a group of conditions including obesity, high blood pressure, and 
borderline high blood sugar and insulin levels, which together increase chances of cardiovascular disease 
and type 2 diabetes (Lau et al., 2006; Mirzayi and Kazemi, 2007). Most of diabetic patients have kinds 
of kidney disorders (Castro et al., 2009). The aim of this study is to evaluate the histopathologic and 
biochemical effect of resveratrol and metformin on renal tissue in PCOS model-rats. 

Materials and Methods: Wistar albino rats were divided into control and experimental (PCOS) groups. 
DHEA-induced PCOS rats were given resveratrol (20 mg/kg/day), metformin (300 mg/kg/day) and 
combined therapy. At the end of the experiment, one of the kidney is excised for the tissue MDA levels 
and the other is for the histologic examination. H&E and PAS stainings were used for the evaluation of 



 

 

EMK 2019 24. ULUSAL ELEKTRON
MİKROSKOPİ KONGRESİ

(ULUSLARARASI KATILIMLI)

24-26 NİSAN 2019

EDİRNE/TÜRKİYE
TRAKYA ÜNİVERSİTESİ BALKAN KONGRE MERKEZİ

http://emk2019.kongreadresi.com/

renal architecture and active caspase-3 immunreactivity were scored. Data were statistically analyzed 
by SPSS programme. 

Results: In PCOS rats, kidney sections showed mild thickening of the basement membrane, atrophy of 
glomerular capillaries with increased Bowman's space (urinary space), hemorrhagie, vacuolization and 
tubular damage. In treatment groups these findings were improved. In consistent with these results, 
active caspase-3 immunreactivity of the PCOS group were higher than the control group but the 
treatment groups ameliorated the apoptotic effects of the PCO syndrome. 

Conclusion: Based on these results, we suggested that PCOS which is not a local but a systemic disease, 
damage to the renal tissue of rats and the therapy groups ameliorated these effects. Further studies should 
investigate the effect of PCOS on renal tissue in more detail and the dose of therapies should be tried. 
 
Key Words: PCOS, resveratrol, metformin, kidney 
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PB-07 Yüksek yağlı diyetin sıçan ovaryumlarında foliküler gelişim ve mTOR sinyal yolağı 
üzerindeki etkisi

Gizem Bora1, Ecem Yıldırım1, Tuğçe Önel1, Elif Günalan2, Hatice Kübra Parlaktaş1, Nilsu Talaş1, Burcu 
Gemici Başol2, Aylin Yaba Uçar1

1Yeditepe Üniversitesi, Histoloji ve Embriyoloji Anabilim Dalı, İstanbul, Türkiye.
2Yeditepe Üniversitesi, Fizyoloji Anabilim Dalı, İstanbul, Türkiye.
boraa.gizem@gmail.com

Giriş ve Amaç: Yüksek yağlı diyetin bir sonucu olarak ortaya çıkan obezite, üreme çağındaki 
kadınlarda oosit ve embriyo kalitesini olumsuz etkilemekte, gebelik oranlarının azalmasına yol 
açmaktadır. Bu olumsuz etkilerin altında yatan mekanizma henüz tam olarak aydınlatılamamıştır. 
mTOR (The Mammalian Target of Rapamycin); hücrede transkripsiyon, protein sentezi ve ribozom 
biyogenezi gibi işlemlerin kontrolünü sağlayan bir serin/treonin kinazdır. mTOR tarafından aktive 
edilen p70S6 kinaz; protein translasyonu, hücre döngüsünün kontrolü ve hücre hareketliliğinde rol 
almaktadır. Çalışmamızda; yüksek yağlı diyetin, ovaryumda foliküler gelişimi olumsuz 
etkileyebileceğini, bu etkileri mTOR ve p70S6K aracılığıyla gösterebileceğini hipotez ettik. Yüksek 
yağlı beslenmenin ovaryum morfolojisi, mTOR protein seviyesi ve hücre proliferasyonu üzerindeki 
etkisini göstermeyi amaçlandık.

Gereç ve Yöntemler: Çalışmamızda 3 grup oluşturuldu: Standart Grup (S): Gram başına %5 yağ içeren 
yem ile beslendi. Yüksek yağlı diyet grubu (YYD): Gram başına %34 yağ içeren yem ile beslendi. 
Düşük yağlı diyet grubu (DYD): Gram başına %1 yağ içeren yem ile beslendi. Diyetler, gebelik (21 
gün) ve laktasyon (21 gün) dönemi boyunca uygulandı. Postnatal 22. günde sıçanlar diseke edildi. 
Morfolojik değerlendirmeler için, doku takibi ve hematoksilen&eosin boyaması yapıldı. Western blot 
analizi yapılarak gruplardaki mTOR, p-mTOR, p70S6K protein seviyeleri belirlendi. PCNA 
ekspresyonu ile hücre proliferasyonu değerlendirildi.

Bulgular: Morfolojik değerlendirmemizde; YYD grubu ovaryumlarda gelişmekte olan foliküllerin 
standart gruba oranla azaldığı, atreziye giden foliküllerin arttığı belirlendi. YYD grubu ovaryumlarda 
stromal alanlar daha fazla gözlendi ve granuloza hücrelerinin organizasyonunda ve folikül yapısında 
bozulmalar tespit edildi. YYD grubunda mTOR protein seviyelerinin standart ve DYD grubuna göre 
daha az olduğu tespit edildi. P-mTOR (Serin 2448) protein seviyesinin; YYD grubunda, standart ve 
DYD grubuna oranla daha az olduğu belirlendi. p70S6K ekspresyonunun, YYD grubunda standart 
gruba göre azaldığı ve DYD grubuna kıyasla arttığı tespit edildi. PCNA protein seviyeleri 
karşılaştırıldığında, 3 grup arasında anlamlı bir fark tespit edilmedi.

Tartışma ve Sonuç: Günümüze kadar yapılan çalışmalar ile obezitenin, üreme hayatını olumsuz 
etkilediği ve infertiliteye neden olabileceği gösterilmiştir. Çalışmamızda; yüksek yağlı diyetin, ovaryum 
morfolojisi ve folikül gelişimi üzerindeki olumsuz etkilerini mTOR sinyal yolağı aracılığı ile 
gerçekleştirebileceği ileri sürülmüştür. Elde edilen verilerin, obezitenin üreme sistemi üzerindeki 
olumsuz etkilerinde rol alan mekanizmaların açıklanabilmesine katkı sağlayacağı düşünülmektedir.

Anahtar Kelimeler: yüksek yağlı diyet, obezite, mTOR, p70S6K

The effects of high-fat diet on follicular development and mTOR signal pathway in rat ovaries

Introduction: Obesity, as a result of a high-fat diet, negatively affects the quality of oocytes and 
embryos in women of reproductive age, causes a decrease in pregnancy rates. The mechanism 
underlying these adverse effects has not yet been fully understood. mTOR (The Mammalian Target of 
Rapamycin); is a serine/threonine kinase that provides control of processes such as transcription, protein 
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synthesis, and ribosome biogenesis. mTOR-activated p70S6 kinase has a role in protein translation, cell 
cycle control, and cell mobility. We hypothesized that high-fat diet may adversely affect follicular 
development through mTOR and p70S6K. We aimed to demonstrate the effect of high-fat diet on 
ovarian morphology, mTOR protein levels, and cell proliferation.

Materials and Methods: 3 groups were formed: Standard group (S): fed with feed containing 5% fat 
per gram. High-fat diet group (HFD): fed with feed containing 34% fat per gram. Low-fat diet group 
(LFD): fed with feed containing 1% fat per gram. Diets were administered during pregnancy (21 days) 
and lactation (21 days) period. On a postnatal day 22, rats were dissected. To analyze morphological 
evaluation, hematoxylin and eosin staining were performed on ovarian tissues. Western blot analyses 
were performed to determine mTOR, p-mTOR, p70S6K protein levels. Cell proliferation was evaluated 
by PCNA expression.

Results: Our morphological analysis showed that in HFD, the number of developing follicles increased 
and the number of atretic follicles decreased compared to the standard. Stromal areas were more 
frequently in HFD. Disruptions of the organization of granulosa cells and the general structure of 
follicles are observed. mTOR protein levels were lower in the HFD compared to the standard and LFD. 
P-mTOR (Serine 2448) protein levels in the HFD was less than the standard and LFD. p70S6K 
expression decreased in the HFD compared to the standard and increased compared to the LFD. Among 
PCNA protein levels of 3 groups, no significant difference was found. 

Conclusion: It has been shown that obesity may adversely affect reproductive life and cause infertility. 
Our study suggested that HFD may have negative effects on ovarian morphology and follicle growth 
via the mTOR signaling pathway. It is thought that the obtained data will contribute to explain the 
mechanisms involved in the negative effects of obesity on the reproductive system.
 
Key Words: high fat diet, obesity, mTOR, p70S6K
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PB-08 Sıçanlarda implantasyon ve inter-implantasyon alanlarının morfolojik ve eksozom varlığı 
açısından immuno-elektron mikroskopi ile değerlendirilmesi
 
Şeyda Demir1, Filiz Yılmaz1, H. Alper Bağrıyanık2 

1Dokuz Eylül Üniversitesi, Tıp Fakültesi, Histoloji ve Embriyoloji Anabilim Dalı, İzmir, Türkiye. 
2Dokuz Eylül Üniversitesi, Tıp Fakültesi, Histoloji ve Embriyoloji Anabilim Dalı, İzmir Biyotıp ve 
2Genom Merkezi (İBG), İzmir, Türkiye.
drfilizyilmaz@gmail.com 
 
İmplantasyon, embriyo ve endometriyumun aktif olarak eş zamanlı katıldığı dinamik bir süreçtir. 
Eksozomlar, bu süreçte embriyo ve endometriyumun karşılıklı bilgi alışverişine aracılık eder. Böylece, 
endometriyumda implantasyon penceresinin oluşumuna katkıda bulunurlar. Sıçanlarda implantasyon 
penceresi, gebeliğin 5-6. günlerinde oluşurken, implantasyon alanları interimplantasyon alanları ile 
ayrılır. Sıçanlarda embriyo implantasyon ve inter-implantasyon alanlarının morfolojik ve moleküler 
açıdan karşılaştırılması hedeflenmiştir. Şuanki literatür bilgimiz ışığında, bu alanlar daha önce eksozom 
varlığı açısından değerlendirilmemiştir. Morfolojik olarak endometriyum luminal epitel yüzey 
özellikleri, pinopod yapıları ve moleküler olarak eksozomların varlığı, eksozom yüzey belirteci olan 
CD63 proteini yoluyla, immüno nano-gold işaretleme tekniği kullanılarak elektron Mikroskobu ile 
değerlendirilmiştir. 

Çalışmada Wistar albino suşu kullanılmıştır. Katıma alma işlemi sonrası vajinal tıkacın görülmesi ile 
gebe olarak kabul edilen sıçanlar, implantasyon sürecinde izlenen değişiklikleri tespit etmek için 6. 
günde sakrifiye edilmiştir. Sakrifikasyondan hemen önce verilen intravenöz Chicago Blue boyası ile 
implantasyon alanlarının boyanması sağlanarak implantasyon ve inter-implantasyon alanları kolaylıkla 
tespit edilmiştir. Doku takibi sonrası kesitler lizinli lama alınarak nano-gold işaretlemesi yapılmıştır. 
Bunun için anti-CD63 ile tespit edilen ekzozomlar, nano-gold işaretlemesi ile elektron mikroskopta 
görünür hale getirilmiştir. 

Sıçanlarda embriyo implantasyon ve inter-implantasyon alanlarının morfolojik ve ekzozom varlığı 
açısından karşılaştırılması yapılarak farklılıklar ortaya konulmuştur. 
 
Anahtar Kelimeler: eksozom, immüno-EM, implantasyon, inter-implantasyon, nano-gold 
 
 
Evaluation of ımplantation and ınter-ımplantation areas in rats by ımmuno-electron microscopy 
in terms of morphological and presence of exosomes 
 
Implantation is a dynamic process in which the embryo and endometrium are actively involved. In this 
process, exosomes mediate the exchange of information between the embryo and the endometrium. 
Thus, they contribute to the formation of the implantation window in the endometrium. The implantation 
window in rats occurs on days 5-6 of pregnancy and the implantation sites are separated by inter-
implantation sites. Morphological and molecular comparison of embryo implantation and inter-
implantation sites in rats is aimed. The regions have not been previously compared in terms of the 
presence of exosomes. Morphologically, endometrial luminal epithelial surface properties, pinopod 
structures and presence of exosomes were imaged by electron microscopy using immuno nano-gold 
labeling technique via exosome marker CD63. 

Wistar albino strains were used in this study. The rats were considered to be pregnant with vaginal plugs 
after mating. Then the rats were sacrificed on day 6 to detect changes in endometrium. Implantation and 
inter-implantation sites were easily identified by staining the implantation sites with the intravenous 
Chicago Blue dye given immediately prior to the sacrification. After tissue preparation, sections were 
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placed on slides with lisine and nano-gold labelling was carried out. For this purpose, the exosomes 
detected with anti-CD63 were visualized by electron microscopy with nano-gold labeling. 
The differences between embryo implantation and inter-implantation sites in rats were compared in 
terms of morphological and presence of exosomes. 
 
Key Words: exosome, immuno-EM, implantation, inter-implantation, nano-gold 



 

 

EMK 2019 24. ULUSAL ELEKTRON
MİKROSKOPİ KONGRESİ

(ULUSLARARASI KATILIMLI)

24-26 NİSAN 2019

EDİRNE/TÜRKİYE
TRAKYA ÜNİVERSİTESİ BALKAN KONGRE MERKEZİ

http://emk2019.kongreadresi.com/

P-09 Akut ve kronik dönem 2100 MHz elektromanyetik radyasyon uygulamasının rat testisi 
üzerindeki etkisi 
 
Gizem Gamze Taş1, Bikem Soygür1, Hakan Er2, Leyla Satı1 

 
1Akdeniz Üniversitesi, Tıp Fakültesi, Histoloji ve Embriyoloji Anabilim Dalı, Ant alya, Türkiye. 
2Akdeniz Üniversitesi, Tıp Fakültesi, Biyofizik Anabilim Dalı, Antalya, Türkiye . 
gizemgamzetas@gmail.com 
 
Giriş ve Amaç: Cep telefonu kaynaklı EMR’nin, erkeklerde sperm sayısını, motilitesini ve canlılığını 
azaltarak, sperm ve testis yapısında patolojik değişiklikleri indüklediği; sonuç olarak da erkek 
fertilitesini olumsuz yönde etkilediği rapor edilmiştir. Uzun süre cep telefonlarının yaydığı yüksek 
EMR, testiküler organ ağırlığı ile seminifer tübül çapının azalmasına ve Leydig hücrelerinin tahrip 
olmasına neden olmaktadır. Bununla birlikte EMR’nin erkek üreme sistemi üzerindeki etki 
mekanizması halen açık değildir. Bu noktadan hareketle çalışmamızda, akut (1 hafta) ve kronik (10 
hafta) periyotlarda 2100 MHz EMR’ye maruz kalmış Wistar rat testislerinde, hücre ölümü ve 
proliferasyon ilişkisinin araştırılması amaçlanmıştır. 

Gereç ve Yöntemler: Çalışmamızda kullandığımız 2100 MHz radyofrekans değeri, cep telefonu 
haberleşmesinde kullanılan bir frekanstır. Kontrol (sham) grupları 1 hafta ve 10 hafta süreyle 
elektromanyetik alan olmadan, özel yapılmış olan pleksiglas tüpler içerisinde günde 2 saat 
bekletilmiştir. Deney grupları ise 1 hafta ve 10 hafta süreyle yine aynı tüpler içerisinde günde 2 saat 
olmak üzere, 2100 MHz frekansta EMR yayan anten etrafında 10 cm mesafede bekletilmiştir 
(n=6/grup). Deney süreleri tamamlanınca testis örneklerinden biri Bouin fiksatifi ile fiksasyon 
sonrasında, rutin doku takibi işlemlerine tabi tutularak, immünohistokimya için parafin kesitler 
alınmıştır. Aynı hayvana ait diğer testis örneği ise sıvı nitrojene alınarak, sonrasında Western Blot 
analizleri için protein lizatları elde edilmiştir. Apoptoz ve proliferasyon için sırasıyla aktif kaspaz-3 ve 
PCNA (Prolifere olan hücre nüklear antijeni) proteinlerinin ekspresyon ve lokalizasyonları 
immünohistokimya ve Western Blot yöntemleri ile değerlendirilmiştir. Akut ve kronik periyotlara ait 
bulgular, ilgili haftaya ait kontrol grupları ile karşılaştırılmıştır. 

Bulgular: İmmünohistokimyasal değerlendirmelerde, aktif kaspaz-3’ün, postmayotik üreme 
hücrelerinde, özellikle de yuvarlak spermatidlerde varlığı dikkat çekmiştir. Kontrol gruplarına göre, akut 
ya da kronik deney grupları arasında aktif kaspaz-3’ün bu lokalizasyon paterni açısından herhangi bir 
farklılık gözlenmemiştir. Bununla birlikte Western Blot yönteminde aktif kaspaz -3’ün ekspresyon 
miktarı açısından, akut (ve kronik periyotlar arasında herhangi bir fark olmadığı bulunmuştur (sırasıyla, 
p=0,360 ve p=0,111). PCNA lokalizasyon paterni ve ekspresyon miktarı açısından ise kontrol grupları 
ile akut veya kronik gruplar arasında herhangi bir farklılık gözlenmemiştir (sırasıyla, p=0,266 ve 
p=0,125). 

Tartışma ve Sonuç: Elde ettiğimiz bulgularımıza göre, 2100 MHz radyofrekans uygulaması, akut ve 
kronik periyotta, aktif kaspaz-3 ve PCNA açısından hücre ölümü ve proliferasyon durumunu 
etkilememektedir. 
 
Anahtar Kelimeler: apoptoz, elektromanyetik radyasyon, proliferasyon, rat, testis 
 
 
The effect of 2100 Mhz electromagnetic radiation on rat testis in acute and chronic period 
 
Introduction: Mobile phone induced EMR has been shown to induce pathological changes in sperm 
and testis structure by decreasing sperm count, motility and vitality in men; As a result, it has been 
reported that it adversely affects male fertility. The high EMR emitted by mobile phones for a long time 
leads to a decrease in the weight of the testis with the diameter of the seminiferous tubules andthe 
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destruction of Leydig cells . However, the mechanism of action of EMR on the male reproductive system 
is still unclear. Thus, in this study, we aimed to investigate the relationship between cell death and 
proliferation in Wistar rat testes exposed to 2100 MHz EMR in acute (1 week) and chronic (10 weeks) 
periods. 

Materials and Methods: The 2100 MHz radiofrequency value used in our study is a frequency used in 
mobile phone communication. Control groups (sham) were kept in the special plexiglass tubes for 2 
hours a day without electromagnetic field for 1 week and 10 weeks. The experimental groups were kept 
at a distance of 10 cm around the antenna emitting EMR at a frequency of 2100 MHz for a period of 1 
week and 10 weeks in the same tubes (n:6/group). When the test period was completed, one of the testis 
was subjected to routine tissue processing protocol after fixation with Bouin fixative and paraffin 
sections were taken for immunohistochemistry. Other testis of the same animal was taken to liquid 
nitrogen and then, protein lysates were obtained for Western blot analyzes.The expression and 
localization of the active caspase-3 and PCNA (Proliferating cell nuclear antigen) proteins for apoptosis 
and proliferation were evaluated by immunohistochemistry and Western Blot methods. The results of 
acute and chronic periods were compared with the control groups of the related week. 

Results: In immunohistochemical analysis, the presence of active caspase-3 in postmotic reproductive 
cells, particularly in round spermatids, was observed. Compared to the control groups, no difference 
was observed between acute or chronic experimental groups for this localization pattern of active 
caspase-3. However, in terms of the expression level of active caspase-3 by Western Blot method, no 
difference was found between acute and chronic periods) (p = 0.360 and p = 0.11, respectively). For 
PCNA localization pattern and expression, no difference was observed between control versus acute or 
chronic groups (p = 0.266 and p = 0.125, respectively). 

Conclusion: According to our results, 2100 MHz radiofrequency application does not affect cell death 
and proliferation status in terms of active caspase-3 and PCNA in acute and chronic period. 
 
Key Words: apoptosis, electromagnetic radiation, proliferation, rat, testis 
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PB-10 Temporal lob epilepsi modelinde timokinonun testis hasarı üzerindeki iyileştirici etkileri 
 
Fatma Bedia Karakaya1, Melis Yavuz 2, Filiz Onat2, Serap Şirvancı1 

 
1Marmara Üniversitesi, Tıp Fakültesi, Histoloji ve Embriyoloji Anabilim Dalı, İstanbul, Türkiye. 
2Marmara Üniversitesi, Tıbbi Farmakoloji Anabilim Dalı, İstanbul, Türkiye  
f.bedia.k@hotmail.com 
 
Giriş ve Amaç: Epilepsi, dünyada %1 prevalansa sahip olduğu öngörülen ciddi bir nörolojik 
bozukluktur. Temporal lob epilepsisi (TLE) en sık görülen epilepsi tipidir. Cinsel işlev bozukluklarına 
sebep olan nörolojik hastalıklar arasında en bilinenlerinden biri epilepsidir. Timokinon Nigella sativa 
tohumlarının yağında en çok bulunan biyoaktif bileşendir. Bu çalışmada pentilentetrazol (PTZ) ile 
oluşturulan TLE modelinde timokinonun testis hasarı üzerindeki olası iyileştirici etkisinin incelenmesi 
amaçlanmıştır.  

Gereç ve Yöntemler: PTZ grubundaki Wistar albino sıçanlara 5 kez evre 5 nöbet geçirene kadar PTZ 
enjeksiyonu (s.c.) yapıldı. Tedavi grubundaki hayvanlara son evre 5 nöbetten 24 sa. sonra 6 gün boyunca 
10 mg/kg timokinon enjeksiyonu (i.p.) yapıldı. İntrakardiyak perfüzyondan sonra testis dokuları alındı 
ve morfolojik incelemeler için parafin kesitlere hematoksilen-eozin ve periyodik asit-Schiff boyamaları, 
apoptotik hücreleri göstermek için TUNEL ve proliferatif hücreleri göstermek için PCNA 
immünhistokimyası yapıldı.  

Bulgular: Kontrol gruplarında testis dokusu normal morfolojik yapıda izlendi. PTZ grubunda seminifer 
tübüllerde vakuolizasyon, dejenerasyon ve deskuamasyon, tübül lümenindeki sperm miktarında azalma 
ve interstisyel alanda vakuolizasyon gözlendi. PTZ grubunda apoptotik hücre indeksinin kontrol 
gruplarına kıyasla anlamlı ölçüde arttığı, timokinon uygulamasının ise apoptotik indeksi anlamlı ölçüde 
azalttığı gözlendi. Seminifer tübüldeki proliferatif hücre sayısının PTZ grubunda kontrol gruplarına göre 
azaldığı, tedavi grubunda ise PTZ grubuna kıyasla arttığı izlendi.  

Tartışma ve Sonuç: Bu çalışmada PTZ ile oluşturulan epileptik nöbetlerin testis üzerinde hasar 
oluşturduğu ve timokinonun bu hasar üzerinde iyileştirici etkisinin olduğu gözlenmiştir. Çalışmamız 
ileri deneysel çalışmalar için temel oluşturma niteliğindedir. 
 
Anahtar Kelimeler: temporal lob epilepsi, pentilentetrazol, testis, timokinon 
 
 
The ameliorating effect of thymoquinone on testicular ınjury in a temporal lobe epilepsy model 
 
Introduction: Epilepsy is a serious neurological disorder with a prevalence of 1% in the world. 
Temporal lobe epilepsy (TLE) is the most common type of epilepsy. One of the most common 
neurological diseases causing sexual dysfunctions is epilepsy. Thymoquinone is the most abundant 
bioactive component in the Nigella sativa seed oil. The aim of the present study was to investigate the 
possible ameliorating effect of thymoquinone on testicular injury in a TLE model induced by 
pentylenetetrazole (PTZ).  

Materials and Methods: Wistar albino rats in the PTZ group were applied PTZ injections (s.c.) until 
they have 5 times grade 5 seizures. Animals in the treatment group were applied 10 mg/kg thymoquinone 
injection (i.p.) for 6 consecutive days after the last grade 5 seizure. Then, the rats were sacrified by 
intracardiac perfusion and testis samples were obtained. The sections were stained with hematoxylin-
eosin and periodic acid-Schiff for morphological examination. TUNEL method and PCNA 
immunohistochemistry were used for detecting apoptotic cells and proliferative cells, respectively.  
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Results: Testis tissues in the control group were observed in normal morphological structure. In the 
PTZ group, vacuolization, degeneration and desquamation in the seminiferous tubules, decrease in the 
sperm amount in the tubules, and vacuolization in the interstitial area were observed. Apoptotic cell 
index was significantly increased in the PTZ group, compared to the control groups. Apoptotic index in 
the thymoquinone-applied PTZ group was significantly decreased compared to the PTZ only group. It 
was observed that the number of proliferative cells in the seminiferous tubules decreased in the PTZ 
group, compared to the control groups, and increased in the thymoquinone-applied PTZ group compared 
to the PTZ only group.  

Conclusion: In the present study, it was observed that epileptic seizures induced by PTZ caused damage 
in the testis tissue and thymoquinone showed an ameliorating effect on the testicular injury. Our study 
may provide a basis for further experimental studies. 
 
Key Words: temporal lobe epilepsy, pentylenetetrazole, testis, thymoquinone 
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PB-11 Anneden ayrılma stresinin sıçan ovaryumları üzerindeki etkisinin mTOR yolağı üzerinden 
değerlendirilmesi 
 
Hatice Kübra Parlaktaş1, Ecem Yıldırım1, Tuğçe Önel1, Hacer Zortul2, Feyza Arıcıoğlu2, Aylin Yaba 
Uçar1 

 
1Yeditepe Üniversitesi, Tıp Fakültesi, Histoloji ve Embriyoloji Anabilim Dalı, İstanbul, Türkiye.  
2Marmara Üniversitesi, Eczacılık Fakültesi, Farmakoloji Anabilim Dalı, İstanbul, Türkiye 
parlakdashatice@gmail.com 
 
Giriş ve amaç: Anneden ayrılma stresi (Maternal Separation, MS) hayvanların davranışlarında uzun 
süreli etkilere neden olan erken yaşam stresi için geçerli bir deney modelidir ve ovaryum dokusu 
üzerinde negatif etkileri olabileceği öne sürülmüştür. Ovaryumdaki primordiyal foliküllerin aktivasyonu 
genetik sebepler, ilaç kullanımı veya zararlı maddelere maruz kalma gibi birçok nedenden dolayı erken 
gerçekleşebilir. Bu durum ovaryumdaki oosit rezervinin hızlı bir şekilde tükenmesine neden olabilir. 
Çalışmamızda anneden ayrılma stresinin üreme hayatının erken dönemlerinde folikül rezervinin 
tükenmesine neden olabileceğini hipotez ettik. Buradan yola çıkarak sıçanlarda anneden ayrılma ile 
oluşturulan depresyon modelinde, uygulanan farklı ilaç tedavilerinin ovaryumdaki folikül rezervi ve 
gelişimi üzerindeki etkisini göstermeyi amaçladık. 

Gereç ve yöntemler: Çalışmada toplam 28 adet Wistar albino türü dişi sıçan kullanıldı ve 4 deney grubu 
oluşturuldu (n=7). Kontrol grubuna hiçbir işlem uygulanmazken depresyon grubunda yavrular postnatal 
2. günden itibaren 15 gün boyunca her gün anneden 4 saat ayrılarak depresyon modeli (MS) oluşturuldu. 
45 gün hiçbir tedavi uygulanmayan sıçanlarda ilaç gruplarına, 60. gün itibari ile 15 gün boyunca bir 
gruba Agmatin (40 mg/kg/gün i.p) diğer gruba İmipramin (30 mg/kg/gün i.p) tedavisi uygulandı. Deney 
sonucunda diseke edilen ovaryumlara parafin doku takibi yapılarak alınan kesitlere morfolojik analiz ve 
folikül sayımı için hematoksilen ve eozin boyaması yapıldı. mTOR, P-mTOR, p70S6K ve P-p70S6K 
protein seviyeleri Western blot yöntemi ile analiz edildi.  

Bulgular: Folikül sayımı sonuçlarına göre MS grubunda primordiyal folikül sayısı azalırken atretik 
folikül sayısı artmıştır. İmipramin tedavisi uygulanan grupta primordiyal folikül sayısının agmatin 
grubundan daha yüksek olduğu belirlenmiştir. mTOR ve P-mTOR ekspresyonunun MS grubunda arttığı, 
imipramin grubunda MS grubuna göre azaldığı, agmatin grubunda ise arttığı gösterilmiştir. p70S6K ve 
P-p70S6K sonuçları incelendiğinde ise MS grubunda bu iki proteinin ekspresyonunun azaldığı 
belirlendi. İmipramin ve agmatin gruplarında ise p70S6K ve P-p70S6K ekspresyonlarının MS grubuna 
göre azaldığı gösterilmiştir. 

Tartışma ve sonuç: Çalışmamız sonucunda elde edilen veriler anneden ayrılma stresinin primordiyal 
folikül aktivasyonuna ve folikül rezervinin erken tükenmesine sebep olabileceğini ve mTOR 
ekspresyonunun bu süreçte arttığı göstermiştir ve tedavi amaçlı uygulanan imipramin ve agmatinin 
etkileri karşılaştırıldığında, imipraminin folikül rezervinin korunmasında agmatine göre daha etkili 
olduğu gösterilmiştir. Bu sonuçlar ışığında yapılacak yeni çalışmalar depresyon modeli oluşturulan 
hayvanların ovaryumlarında mTOR sinyal yolağı etkisinive buna ek olarak imipramin ve agmatin 
tedavisi ile ilişkisini, fonksiyonel olarak ortaya koyacaktır. 
 
Anahtar kelimeler: agmatin, depresyon, imipramin, mtor, folikül rezervi 
 
 
Evaluation of the effect maternal separation stress on rat ovaries via mTOR pathway 
 
Introduction: Maternal Separation (MS) is a valid experimental model for early life stress that causes 
long-term effects on animal behavior and has been suggested to have negative effects on ovarian tissue. 
Primordial follicles in ovary can be activated prematurely for many reasons; genetic, drug use or toxic 
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exposure, leading to a rapid depletion of the follicle reserve. In this study, we hypothesized that the 
maternal separation stress (MSS) may cause depletion of the follicle reserve in the early stages of the 
reproductive life. In our study, we aimed to show the effect of different drug therapies on follicle reserve 
and development in rat ovaries subjected to MSS. 

Materials and methods: Total of 28 Wistar albino female rats were used in this study as 4 experimental 
groups (n=7). While no treatment was applied to the control group, the rest of the offspring were 
separated from the mother for 15 days following the postnatal 2nd day for 4 hours. For 45 days, no 
treatment was applied and on the 60th day agmatin (40 mg/ kg/day i.p) was given to a group and the 
other group was given imipramine (30 mg/kg/day i.p) for 15 days. Rat ovaries were dissected, process 
and hematoxylin&eosin staining was performed for follicle counting. mTOR, P-mTOR, p70S6K and 
Pp70S6K protein levels were analyzed by Western blot.  

Results: Based on follicle counting results, primordial follicles decreased in the MS group while atretic 
follicles increased. Primordial follicles in imipramine treatment group was determined higher than 
agmatine treated group. mTOR and P-mTOR expressions increased in MS group and decreased in 
imipramine group compared to MS group while they both increased in agmatine group. p70S6K and P-
p70S6K expression decreased in MS group. In addition, in imipramine and agmatine groups, expressions 
of p70S6K and P-p70S6K were shown to decrease compared to the MS group. 

Conclusion: When our study were evaluated via mTOR pathway, the maternal separation stress can 
cause primordial follicle activation and early depletion of the follicle reserve and when the effects of 
imipramine and agmatine that were administered as treatment, were compared, imipramine was shown 
to be more effective than agmatine in preserving the follicle reserve. Based on these results, new studies 
will demonstrate the effect of the mTOR signaling in maternal separation stress model in the ovary and 
the relationship between imipramine and agmatine treatment. 
 
Key Words: agmatine, depression, imipramine, mtor, follicle reserve 
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PB-12 Yardımcı üreme teknikleri sonucu gerçekleşen gebeliklerin plasentalarında anjiyogenez 
mekanizmasının incelenmesi 
 
Kerem Yanar1, Erhan Cebeci1, Emre Çetindağ1, Emin Türkay Korgun1 

 
1Akdeniz Üniversitesi, Tıp Fakültesi, Histoloji ve Embriyoloji Anabilim Dalı, Antalya, Türkiye.  
keremyanar4@gmail.com 
 
Giriş ve Amaç: Plasenta kompleks bir organ olup yaşam süresi gebelikle sınırlıdır. Embriyonun sağlıklı 
gelişmesi, plasental gelişim ile doğrudan ilişkilidir. Plasentanın materno-fetal dolaşımı sağlayabilmesi 
için vaskülogenez ve anjiyogenez olayları oldukça önemlidir. Bu çalışmanın amacı normal gebelik ve 
yardımcı üreme tekniklerinde (YÜT) kullanılan taze embriyo transferi ile oluşan gebeliklerden elde 
edilen plasentalarda (TETP) ve dondurulmuş embriyo transferi ile oluşan gebeliklerden elde edilen 
plasentalardaki (DETP) anjiyogenez mekanizmasını araştırmaktır.  

Gereç ve Yöntemler: Rutin immunohistokimyasal takip yapıldıktan sonra normal gebelikler ile TETP 
ve DETP plasentalarından 7 μm kalınlığında kesitler alınmıştır. Bu kesitler immunohistokimya için 
gerekli rutin aşamalardan geçirilerek VEGF, VEGFR1, VEGFR2 ve PlGF primer antikorları ve HRP 
polimer sekonder antikoru kullanılarak immünohistokimya metodu uygulanmıştır. Aminoetil Karbizol 
(AEC) kromojeni ile muamele edildikten sonra yıkamalar ve zıt boyama yapıldı. Gerekli kontrol 
boyamaları da gerçekleştirilip sonuçlar ışık mikroskobunda incelenerek fotoğraflanmıştır.  

Bulgular: İmmünohistokimyasal boyamaların sonuçlarına göre; kontrol grubu plasentalar, YÜT 
plasentalarıyla mukayese edildi. YÜT plasentalarındaki VEGF ve VEGFR2 immunohistokimya 
boyanma düzeylerinde kontrol grubuna göre hem villuslarda hem de desidua bazaliste azalma görüldü. 
Bu azalmalar özellikle sitotrofoblast hücrelerinde, endotel hücrelerinde ve desidua bazaliste bulunan 
hücrelerde oldukça belirgindi. Ancak TETP grubu ve DETP grubu plasentalar arasında VEGF boyanma 
düzeyinde anlamlı bir fark tespit edilemedi. Ayrıca TETP grubu plasentalarında VEGFR2 immuno 
boyanmaları, DETP grubu plasentalara göre sitotrofoblast, sinsisyotrofoblast ve endotel hücrelerinde 
daha az immuno reaktivite gösterdiği tespit edildi. Terminal villuslardaki sitotrofoblast hücreleri ve 
sinsisyotrofoblast hücrelerinde, VEGFR1 boyanma düzeyleri diğer villüs tiplerine göre daha yoğundu. 
Diğer taraftan, VEGFR2 boyanma düzeyinde ise azalma tespit edildi. PlGF immünohistokimya 
boyanmalarında, gruplar arasında anlamlı bir fark tespit edilemedi. 

Tartışma ve Sonuç: Normal gebelik ve YÜT sonucu gelişen gebelik plasentalarında anjiogenez ile 
ilişkili proteinlerin immunohistokimyasal dağılımı villüs tiplerinde ve değişik hücrelerde farklılıklar 
gösterebildiği gibi benzer boyanmalarda göstermiştir. Genel olarak incelendiğinde endotel hücresi hariç 
diğer hücrelerde benzer boyanmalar mevcuttur. KP ve YÜT plasentaları arasında endotel hücreleri 
açısından KP grubunda daha fazla immün pozitif reaksiyon göstermesi YÜT sonucu gelişen 
plasentalarda anjiyogenezin kontrole göre daha az gerçekleşebileceği hipotezini ortaya çıkarabilir. 
Yardımcı üreme teknikleri sonucu gelişen plasentalarda anjiogeneze bağlı olarak gerçekleşen 
değişiklikler embriyo gelişiminin üzerinde etkili olabileceğini düşündürmektedir. Bu etkinin anlaşılması 
için yeni çalışmaların yapılması gerekmektedir.  
 
Anahtar Kelimeler: plasenta, anjiyogenez, yardımcı üreme teknikleri (YÜT), villus, desidua, 
immunohistokimya 
 
 
Investigation of angiogenesis mechanism in placentas developed from assisted reproductive 
techniques 
 
Introduction: Placenta is a complex organ and its survival is limited to pregnancy. The healthy 
development of the embryo is directly related to placental development. The vasculogenesis and 
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angiogenesis are very important for the placenta to provide materno-fetal circulation. The aim of this 
study is to investigate the mechanism of placentas obtained from pregnancies formed by fresh embryo 
transfer(FETP) and placentas obtained from pregnancies formed by frozen embryo transfer(FrETP) 
angiogenesis used in normal pregnancy and assisted reproductive techniques (ART).  

Materials and Methods: After routine immunohistochemical tissue tracing, 7 μm thick sections were 
taken from normal pregnancies and FETP and FrETP placentas. Immunohistochemistry was performed 
using VEGF, VEGFR1, VEGFR2 and PlGF primary antibodies and HRP polymer secondary antibody 
by passing through the necessary routine steps for immunohistochemistry. After treatment with 
aminoethyl carbizol (AEC) chromogen, washings and counterstaining were performed. The necessary 
control dyings were performed and the results were examined by light microscopy.  

Results: According to the results of immunohistochemical staining; control group placentas(CP) were 
compared with ART placentas. VEGF and VEGFR2 immunohistochemical staining levels in ART 
placentas were decreased in both villi and decidua basalis compared to the control group. These 
reductions were particularly prominent in cytotrophoblast cells, endothelial cells, and cells in the 
decidua basalis. However, there was no significant difference in VEGF staining level between FETP 
group and FrETP group placentas. In addition, VEGFR2 immunostaining in FETP group placentas 
showed less immuno-reactivity in cytotrophoblasts, syncytiophosphlasts and endothelial cells compared 
to FrETP group placental. Cytotrophoblast cells and syncyxrophoblast cells in terminal villi, VEGFR1 
staining levels were more intense than other villus types. On the other hand, a decrease in VEGFR2 
staining was observed. There was no significant difference between the groups in PlGF 
immunohistochemistry staining. 

Conclusion: Immunohistochemical distribution of angiogenesis-related proteins in pregnancy placentas 
developed from normal pregnancy and ART showed different and similar staining in villus types and 
different cells. In general, there are similar staining in other cells except the endothelial cell. The 
endothelial cells of CP and ART groups were compared. in the CP group has more possitive staining. 
This may reveal the hypothesis that angiogenesis may be less in the placentas that develop fromART. 
Changes in placentas developed from ART due to angiogenesis suggest that it may have an effect on 
embryo development. More studies need to be done to understand this effect.  
 
Key Words: placenta, angiogenesis, assisted reproductive techniques (ART), villus, desidua, 
immunohistochemistry 
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PB-13 Polikistik over sendromu oluşturulmuş sıçanlarda D vitamini ile kombine edilen Aronia 
melanocarpa’nın adrenal bez yapısının histolojik yapısına etkilerinin incelenmesi 
 
Selen Bahçeci1, Meltem Kuruş1, Fatma Şimşek1, Erdi Keselik1, Sinem Kara1, Fahri Emrah Soylu2 

 
1İzmir Katip Çelebi Üniversitesi, Tıp Fakültesi, Histoloji ve Embriyoloji Anabilim Dalı, İzmir, Türkiye. 
2Ege Üniversitesi, Laboratuvar Hayvanları Uygulama ve Araştırma Merkezi, İzmir, Türkiye 
erdikeselik@gmail.com 
 
Polikistik Over Sendromu (PKOS) santral sinir sistemi, hipofiz, overler, adrenal glandlar ve ekstra 
glanduler dokular arasındaki etkileşimlerin bozulmasına bağlı olarak reprodüktif yaşamın herhangi bir 
döneminde ortaya çıkabilen, ovaryum başta olmak üzere adrenal bezlerde de histopatolojik 
değişikliklere neden olan bir hastalıktır. Bu çalışmanın amacı PKOS’tan etkilenen adrenal bezlerin 
histolojik yapısını inceleyerek, aronia melaocarpa ve D vitaminin protektif etkilerinin olup olmadığını 
belirlemektir. 

Çalışmada 8 haftalık, Wistar albino cinsi 250-300 gr dişi sıçanlar kullanıldı. 1.Grup: Kontrol grubu: Bu 
gruptaki deneklere herhangi bir işlem uygulanmadı. 2.Grup: PKOS grubu : 20 gün boyunca deney 
modelini oluşturmak amacıyla subkutan olarak 0.2 ml susam yağında çözülen 6mg/100 DHEA 
(Dehidroepiandrostenedion) verildi. 3.Grup: PKOS + Aronia Melanocarpa grubu: 200 mg / kg Aronia 
melanocarpa tozu suda çözülerek intraperitoneal olarak verildi. 4.Grup: PKOS + Aronia Melanocarpa + 
D vitamini: 200 mg / kg Aronia melanocarpa + 40 mg/kg D vitamini intraperitoneal olarak verildi. 
Sakrifikasyon sonrası elde edilen adrenal bezler parafin doku takibi için %10’luk formaline koyuldu. 
Rutin doku takibi sonrasında parafine gömülen dokulardan 5 μ’luk kesitler alındı, Hematoksilen - Eozin 
boyama ile histopatolojik bulgular değerlendirildi. 

PKOS grubuna ait preparatlar incelendiğinde damarlarda dilatasyon, korteks hücrelerinde 
vakuolizasyon ve hücrelerde hidropik dejenerasyon, pinotik hücre sayısında artış ve nekrotik alanlar 
gözlenmiştir. Aronia melanocarpa ve D vitamini uygulanan tedavi grubunda, PKOS grubu örneklerine 
nazaran vakuolizasyonun ve hücrelerdeki hidropik dejenerasyon miktarında azalma gözlemlenmiştir.  
 
Anahtar Kelimeler: adrenal bez, polikistik over sendromu, aronia melanocarpa, D vitamini 
 
 
Histological investigation of the effects of aronia melanocarpa combined with vitamin D on the 
adrenal gland tissue of policystic over syndrome in rats 
 
Polycystic Ovary Syndrome (PCOS) is a disease that may occur in any period of reproductive life and 
causes histopathological changes in the adrenal glands, especially in the ovary. The aim of this study 
was to investigate the histological structure of the adrenal glands affected by PCOS and to determine 
whether there was a protective effect of Aronia melanocarpa and vitamin D. 

8 weeks old Wistar albino female rats were used in the study (250-300 gr). Group 1: No procedure was 
performed on rats in this group. Group 2: (PCOS group) 6 mg / 100 DHEA 
(Dehydroepiandrostenedione) was dissolved 0.2 ml of sesame oil and injected subcutaneously in for 20 
days to generate the PCOS experimental model. Group 3: (PCOS+Aronia Melanocarpa ) 200 mg / kg 
Aronia melanocarpa powder was dissolved in water and given intraperitoneally. Group 4: 
(PCOS+Aronia Melanocarpa+ D Vit) 200 mg / kg Aronia melanocarpa + 40 mg / kg vitamin D was 
given intraperitoneally. Adrenal glands obtained after sacrification and fixed to 10% formalin for 
paraffin tissue embedding protocol. After routine tissue protocol, 5-cm sections were removed from the 
paraffin-embedded tissues. Histopathological findings were evaluated with hematoxylin - eosin staining. 
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PCOS group preparations showed dilatation of the vessels, vacuolization and hydropic degeneration in 
cortex cells. Also increase in the number of picnotic cells and necrotic areas were observed. In the 
treatment group treated with aronia melanocarpa and vitamin D, vacuolization and decreased amount of 
hydropic degeneration in the cells were observed compared to the PCOS group samples. 
 
Key Words: adrenal glands, polycystic ovary syndrome, aronia melanocarpa, vitamin D 
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PB-14 Fare böbreklerinde obezite takviyesi olarak kullanılan NaB'nin etkilerinin histopatolojik 
olarak incelenmesi 
 
Dilara Baban1, Alev Cumbul1, Hüseyin Abdik2, Ezgi Avşar Abdik2, P. Neslihan Taşlı 2, Ayşegül Doğan2, 
Taha Bartu Hayal2, Oğuz Kaan Kırbaş2, Fikretttin Şahin2 

 
1Yeditepe Üniversitesi, Tıp Fakültesi, Histoloji ve Embriyoloji Anabilim Dalı, İstanbul, Türkiye.  
2Yeditepe Üniversitesi, Mühendislik Fakültesi, Genetik ve Biyomühendislik Anabilim Dalı, İstanbul, 
2Türkiye. 
dilarababan13@gmail.com 
 
Giriş ve Amaç: Obezite birçok önemli sağlık problemlerine sebep olmaktadır. Özellikle gelişmiş 
ülkelerde çeşitli hastalıkların ve bunlardan kaynaklanan ölüm oranının ciddi artışlara sebep olmaktadır. 
Besinlerle alınan Sodium pentaborate pentahydrate (NaB) kilo kaybına sebep olmaktadır. Araştırmanın 
amacı, obezite tedavisinde kullanılması için ciddi bir aday konumuna gelen Bor’un obezite üzerine 
etkilerini araştırmaktır.  

Gereç ve Yöntemler: Çalışmamızda, dişi BALB-c fareleri (n=28) dört grup halinde olacak şekilde 
düzenlenmiştir. Aynı gün farelere high-fat diyet başlatılacaktır (Grup 1 hariç). Grup 2’deki hayvanlara 
gavaj yardımıyla su verildi (Grup 1 hariç). Grup 3 ve 4 ‘e besin takviyesi olarak gavaj yardımıyla 200 
μl içerisinde 0,5 mg/g (Grup 3) ve 1,5 mg/g (Grup 4) NaB verildi. 8. haftanın sonunda hayvanlara 
karbondioksit solutma yöntemi ile ötenazi uygulanarak böbrek dokuları histolopatolojik incelemeler için 
0,1 M pH=7,4 fosfat tamponunda hazırlanmış %10’luk Nötral Formaldehit içine koyulmuştur. Böbrek 
örnekleri daha sonra parafin doku takibine tabii tutulmuştur. Takip sonrası elde edilen parafin blokla rdan 
5 μm kalınlığında kesitler alınarak, Hematoksilen & Eozin (H&E) ve Periyodik Asit Shiff ve 
Hematoksilen (PAS+H) teknikleriyle boyanmıştır. Böbrek kesitleri Leica DM 6000 B mikroskobunda 
ve Leica Application Suite (Leica Microsystems, Wetzlar, Germany)  program yardımıyla, interititsyel 
ödem, epitel değişiklikleri, böbrek tübül bozulmaları, kılcal damarlarda kanama ve lökosit çoğalması 
parametreleri 0’dan 3’e kadar skorlanarak değerlendirilmiştir.  

Bulgular: Histopatolojik değerlendirme toplam skoru, Grup 2’de (sadece yağlı diyet) diğer gruplara 
göre anlamlı derecede arttığı gözlemlenmiştir (sonuçlar sırasıyla 10,20±0,44, 1,80±1,095, 5,40±0,54 
and 3,60±1,14) (p<0.001). Özelllikle, epitel hücrelerinin birbiriyle olan bağlantı kopukluğu, böbrek 
tübüllerindeki patolojik bozulmalar ve kılcal damarlardaki kanlanma H&E ve PAS+H boyamalarında 
belirgindir. Kısmi olarak ise, tübül epitelinin bazal membranından ayrılması ve çizgili kenarın kayıpları 
gözlemlenmiştir.  

Tartışma ve Sonuç: Çalışmamızda NaB uygulanan yüksek yağlı beslenen sıçanlarda böbrek patolojik 
değişikliklerinde önemli bir azalma gösterdiğini düşünmekteyiz. 
 
Anahtar Kelimeler: obezite, böbrek, histopatoloji, fare, NaB 
 
 
Histopathological examination of the effects of NaB used as an obesity supplementation in mouse 
kidney 
 
Introduction: Obesity leads to many important health problems and some of them results in death. In 
recent years, the percentage of obese people is dramatically increased in worldwide. Pentaborate 
pentahydrate (NaB) as nutrition supplement leads to loss of weight. The aim of this experimental study 
is investigate the effects of NaB on kidney in vivo via histological methods.  

Materials and Methods: In our study, female BALB-c mice (n=28) were randomly assigned to four 
experimental groups: On the same day mice was started on a high-fat diet (except for Group 1). Group 
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1 animals did not apply with gavage which called control group. Group 2 animals were given water with 
gavage in two days one. Group 3 and 4 were given 0,5 mg / g (Group 3) and 1,5 mg / g (Group 4) NaB 
in 200 μl as a dietary supplement. At the end of the eight weeks, mice were killed with respiration of 
carbondiokside and kidney tissues were dissected and prepared for histological examination.Tissue 
samples were fixed in 10% neutral formaldehyde in 0.1 M phosphate buffered saline (pH=7.4). They 
dehydrated in alcohol series and embedded in paraffin. Samples were sectioned in 5 μm thickness. 
Sections were stained with Hematoxylene & Eosin (H&E) and stained with periodic acid shiff and 
Hematoxyline (PAS+H). For histologic evaluation, interstitial edema, epithelial changes, tubular 
degeneration, capillary congestion and leukocyte infiltration were measured on sections under the light 
microscope (Leica DM 6000B and Leica Application Suite (Leica Microsystems, Germany). Sections 
were scored from 0 to 3 according to a grading scale.  

Results: As a result of histopathological evaluation of kidney, microscopic scoring of lessions in the 
Group 2 was significantly higher than Group 1, 3 and 4 (respectively, 10,20±0,44, 1,80±1,095, 
5,40±0,54 and 3,60±1,14) (p<0.001). Especially, epithelial chages, tubular degeneration and capillary 
congestion endothelial damage are evident in H&E staining. Particularly, detached basement membrane 
and loss of brush border are clearly visible in the PAS+H staining. 

Conclusion: In our study, we have demonstrated that NaB treatment exhibited significant reduction of 
kidney pathological changes in high fat fed rat. 
 
Key Words: obesity, kidney, histopathology, mouse, NaB 
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PB-15 Melatonin meme kanserinde epitelyal-mezenkimal geçişi önleyerek metastaz sürecine etki 
edebilir mi? 
 
Asiye Kübra Göksu1, Sayra Dilmaç1, Gamze Tanrıöver1, Nuray Erin2 

 
1Akdeniz Üniversitesi, Tıp Fakültesi, Histoloji ve Embriyoloji Anabilim Dalı, Antalya , Türkiye.  
2Akdeniz Üniversitesi, Tıp Fakültesi, Tıbbi Farmakoloji Anabilim Dalı, Antalya, Türkiye . 
asiyegksu@gmail.com 
 
Giriş ve Amaç: Kanser, dünyada giderek artan önemli bir sağlık sorunudur ve meme kanseri ise 
kadınlarda en yaygın görülen kanser tipidir. Malign karaktere sahip meme kanserlerinde metastaz 
önemli bir mortalite sebebidir. Epitelyal-Mezenkimal Geçiş (EMG), hücrelerin farklanma ve uzak 
organlara metastazında rol alan önemli bir olay olup; özellikle metastatik karaktere sahip tümörlerde 
aktif olarak çalışmaktadır. Bu sistemi harekete geçiren mekanizmalar hücresel olabileceği gibi, hücre 
dışından gelen etkilerle de olabilmektedir. Farklanma, EMG’yi uyaran transkripsiyon faktörlerinin 
salınımı ile başlar ve epitelyal hücreler, invazyon, apoptoza direnç ve yayılım kapasitesine sahip 
mezenkimal hücrelere dönüşürler. Melatonin, pineal bezden salınan ve kanser sürecinde anti 
tümörogenik özellik gösterdiği söylenen bir bileşiktir. Melatonin uygulamasının metastatik karaktere 
sahip primer tümörlerde epitelyal karakterden mezenkimal karaktere dönüşümde rol oynayabileceği 
hipotezinden yola çıkarak; epitelyal karakter belirteci olan E-kaderin, mezenkimal karakter belirteci 
olan N-kaderin ve vimentin ekspresyonlarının primer tümör ve karaciğer dokularında gruplarımıza göre 
değerlendirilmesini amaçladık. 

Gereç ve Yöntemler: Çalışmamızda 4 haftalık Balb-C dişi fareler her grupta 10 hayvan olacak şekilde 
6 gruba ayrıldı. İlk grup (M1+Tm), tümör enjeksiyonu yapılmadan 1 ay önce düşük dozda 
(M1:10mg/kg) sabah/akşam olmak üzere günde iki kez melatonin uygulanan gruptur. İkinci grup 
(Ç+Tm), melatoninin içinde çözüldüğü %0,6’lık EtOH’in çözücü olarak kullanıldığı gruptur. Üçüncü 
grup (Tm), sadece tümör enjeksiyonu yapılan gruptur. Dördüncü grup (Tm+M2), tümör sonrası 
fizyolojik dozda (M2:30mg/kg) melatoninin sabah/akşam olmak üzere günde iki kez uygulandığı 
gruptur. Beşinci grup (Tm+Ç), tümör sonrası sadece çözücü uygulanan gruptur. Altıncı grup ise tümör 
enjeksiyonu yapılmayan normal kontrol fareleridir. Tümör (4T1 hücrelerinin karaciğere metastazından 
elde edilen 4TLM hücre hattı) hücrelerinin meme dokusuna enjeksiyonundan 26 gün sonra fareler 
sakrifiye edildi ve primer tümörleri ile karaciğer dokuları çıkartıldı. Primer tümörlerde ve karaciğer 
dokularında EMG belirteçleri olan E-kaderin, vimentin ve N-kaderin antikorları immunohistokimya 
analizleriyle değerlendirildi. 

Bulgular: Primer tümörlerde ve karaciğer dokularında yapılan immünohistokimyasal analizlerde; 
epitelyal karakter belirteci olan E-kaderin ekspresyonunun melatonin enjekte edilen gruplarda 
ekspresyonunun yoğun; mezenkimal karakter belirteci olan vimentin ve N-kaderin ekspresyonunun ise 
daha düşük olması dikkat çekiciydi. 

Tartışma ve Sonuç: Hücrenin epitelyal karakterinden mezenkimal karaktere doğru geçişi, kanserde 
metastaz ve invazyonda önemli bir adım olduğundan; tümörün agresivitesinin değerlendirilmesini 
sağlamaktadır. Bu aşamada kullanılan melatoninin; tümörün agresivitesinde etken olan EMG 
dönüşümünde rol oynayabileceğini akla getirmektedir. Bu klinikte kullanımı yaygınlaşan melatoninin 
tedavideki etki mekanizmalarının anlaşılmasına olanak sağlayacağından ileriye yönelik yeni 
çalışmaların önünü açacağı kanaatindeyiz. 
 
Anahtar Kelimeler: fare meme kanseri, melatonin, epitelyal-mezenkimal geçiş, immünohistokimya 
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Can melatonin effect the metastasis process by preventing epithelial mesenchymal transition in 
breast cancer? 
 
Introduction: Cancer is an important health problem in the world, and breast cancer is the most 
common type of cancer in women. Epithelial-Mesenchymal Transition (EMT) is an important event that 
is involved in the differentiation of cells and metastasis to distant organs. Mechanisms that activate this 
system may be cellular or may have effects from outside the cell. The difference begins with the release 
of transcription factors that stimulate EMT and epithelial cells; invasion is transformed into 
mesenchymal cells with apoptosis resistance and spreading capacity. Melatonin is a compound that is 
released from the pineal gland and has anti-tumorigenic properties in the cancer process. Based on the 
hypothesis that melatonin administration may play a role in the transformation of epithelial character to 
mesenchymal character in primary tumors with metastatic character; we aimed to investigate EMT 
markers (epithelial ; E-cadherin, mesenchymal; N-cadherin and vimentin) expressions according to 
groups in primary tumor and liver tissues. 

Materials and Methods: In our study Melatonin treatments were either given before (M1) or after (M2) 
the injection of metastatic tumor cells into the mammary pad. Vehicle were given to control group in 
compliance with the pre or post melatonin treatment groups (M1 and corresponding vehicle; i.p 10mg/kg 
twice a day for pre-treatment group; M2 and corresponding vehicle; 15mg/kg twice a day for post 
treatment). M1 started a month from the inoculation, M2 started 1 day after injection of tumor cells. The 
mice were sacrificed 26 days after injection of tumor cells (4TLM cell line from 4T1 cells to liver 
metastasis) into breast tissue, and primary tumors and liver tissues were removed. EMT markers were 
evaluated in primary tumors and liver tissues by immunohistochemistry analyzes.  

Results: Immunohistochemical analysis of primary tumors and liver tissues; E-cadherin expression, 
which is the epithelial character marker, was found to be more expressed in melatonin injected groups. 
The expression of vimentin and N-cadherin was lower. 

Conclusion: Since the passage of the cell from the epithelial character to the mesenchymal character is 
an important step in cancer metastasis and invasion; It provides evaluation of the aggressiveness of the 
tumor. Melatonin used at this stage; it suggests that it may play a role in the EMG transformation of the 
tumor. We believe that this will lead to new studies which will lead to an understanding of the 
mechanism of action of melatonin in clinical practice. 
 
Key Words: mouse breast cancer, melatonin, epithelial-mesenchymal transition, 
immunohistochemistry 
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PB-16 Geçici serebral iskemi modelinde, intrakarotid sodyum tiyopentalin etkilerinin 
değerlendirilmesi 
 
Murat Gökten1, Selim Zırh2, Burçak Bilginer1, Anıl Arat3, Fatma İrsel Tezer Firik4, Sevda Müftüoğlu2 

 
1Hacettepe Üniversitesi, Tıp Fakültesi, Nöroşirurji Anabilim Dalı, Ankara, Türkiye. 
2Hacettepe Üniversitesi, Tıp Fakültesi, Histoloji ve Embriyoloji Anabilim Dalı, Ankara, Türkiye . 
3Hacettepe Üniversitesi, Tıp Fakültesi, Radyoloji Anabilim Dalı, Ankara, Türkiye . 
4Hacettepe Üniversitesi, Tıp Fakültesi, Nöroloji Anabilim Dalı, Ankara, Türkiye.  
dr.szirh@gmail.com 
 
Giriş ve Amaç: Çalışmamızda beyin dokusunda oluşturulan geçici iskemi hasarına karşı intrakarotid 
arter yoluyla barbitürat türevi sodyum tiyopentalin uygulanmasının etkilerinin apopitotik hücre indeksi 
ve histopatolojik olarak değerlendirilmesi amaçlanmıştır. 

Gereç ve Yöntemler: 2500 - 3500 gr. arasında, 25 adet erkek Yeni Zelanda tavşanı standart laboratuvar 
koşullarında tutuldu ve ad libitum beslendi. Deney grupları: Grup 1 (Kontrol grubu, n=5), Grup 2 
(iskemi grubu, n=5), Grup 3 (İntrakarotid tiyopental grubu, n=5), Grup 4 (iskemi + intrakarotid 
tiyopental grubu, n=5). Selektif trans-arteryal mikrokateterizasyon yöntemi ile parçalanabilir nişasta 
mikrokürecikleri kullanılarak geçici serebral iskemi modeli oluşturuldu. Deneklere 12,3 mg sodyum 
tiyopental santral kulak arterinden enjekte edildi. İşlem sonrası 24 saat yaşatılan denekler sakrifiye 
edildi. Cerrahi olarak çıkartılan beyinler; korteks, hipokampüs ve beyincik olarak 3 parçaya ayrılıp 48 
saat tamponlu formalinle fikse edildi. Parafin bloklardan seri kesitler alınarak beyin korteks bölgesinde 
apopitotik hücreler, TUNEL yöntemi ile Hücre Ölümü Deteksiyon kiti (Chemicon® ApopTag® 
Peroxidase In Situ Apoptosis Detection Kit) kullanılarak işaretlendi. Her bir korteksden alınan kesitlerde 
40x lik büyütmede rastgele olarak seçilen 5 alanda tüm hücreler sayıldı (Leica DM6 B mikroskop, Leica 
DFC 7000T kamera). Toplam glia ve nöron sayıları içerisinde TUNEL pozitif boyananlar oranlanarak 
apopitotik indeks hesaplandı. Grupların istatistiksel değerlendirilmelerinde Kruskal- 36 Wallis ve Mann 
Whitney U testleri kullanıldı. 

Bulgular: Kontrol grubu iskemiye maruz kalmadığından mikroskobik olarak normal histolojik yapı 
gösteriyordu. Tiyopental verilen grupta da kontrol grubuna benzer iskemik bulgulara rastlanılmadı. 
İskemi grubunda ise apopitotik hücre artışı, ödem saptandı. Nöron çekirdeklerinde piknoz belirgindi. 
İskemi ve tiyopental verilen grupta ise apopitotik hücre sayısı iskemi grubuna oranla anlamlı azalma 
göstermekte idi. Ödem ve piknotik nöronlarda da belirgin azalma izlendi. Histopatolojik 
değerlendirmede 5 alanda yapılan sayımlarda kontrol grubunda nöronlarda ortalama 0.45, glilarda 
ortalama 2.45 apoptotik hücre; tiyopental grubunda nöronlarda ortalama 0.7, glialarda ortalama 1.93 
hücre; iskemi grubunda nöronlarda ortalama 6.8, glialarda ortalama 9.46 apoptotik hücre; iskemi + 
tiyopental grubunda nöronlarda ortalama 2.56, glialarda ortalama 4.66 apoptotik hücre izlendi. 

Tartışma ve Sonuç: Deneysel geçici serebral iskemi modeli oluşturup, intrakarotid tiyopental 
uygulamasının bu modeldeki etkilerini araştırdığımız bu çalışmada tiyopentalin hem glial hücreler hem 
de nöronlar üzerine koruyucu etkisi olduğu sonucuna ulaşılmıştır. Bu sonuca ulaşmada en önemli veri 
ise iskemi ve tiyopentalin birlikte uygulandığı deneklerden elde edilen beyin kesitlerindeki iskemik 
değişikliklerin sadece iskemi uygulanan gruba göre belirgin derecede az olmasıdır. Serebral ödemde 
meydana gelen azalma da bu veriyi destekler niteliktedir. 
 
Anahtar Kelimeler: iskemi, sodyum tiyopental, apopitoz 
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The effects of intracarotide sodium thiopental in temporary cerebral ischemia model 
 
Introduction: The aim of this study was to evaluate the effect of intracarotide artery administrated 
sodium thiopental againts to temporary brain ischemia, by apoptotic cell index and histopathological 
evaluation. 

Materials and Methods: 2500 - 3500 gr. among the 25 male New Zealand rabbits were kept in standard 
laboratory conditions and fed ad libitum. Experimental groups were designed as: Group 1 (Control 
group, n = 5), Group 2 (ischemia group, n = 5), Group 3 (Intracranial thiopental group, n = 5), Group 4 
(ischemia + intracardiac thiopental group, n = 5) . A transient cerebral ischemia model was generated 
by selective trans-arterial microcatheterization using degradable starch microspheres. Subjects were 
injected with 12.3 mg sodium thiopental by central ear artery. The animals who survived for 24 hours 
were sacrificed. Surgically removed brains divided into 3 parts (cortex, hippocampus and cerebellum) 
and fixed for 48 hours with buffered formalin. Serial sections were taken from paraffin blocks and 
apoptotic cells in the cerebral cortex region were marked by TUNEL method using the Cell Death 
Detection Kit (Chemicon® ApopTag® Peroxidase In Situ Apoptosis Detection Kit). In the sections 
from each cortex, all cells were counted in 5 areas randomly selected at 40x magnification (Leica DM6 
B microscope, Leica DFC 7000T camera). Apoptotic index was calculated by proportioning TUNEL 
positive stained cells in total glia and neuron counts. Kruskal-36 Wallis and Mann Whitney U tests were 
used for statistical evaluation of the groups. 

Results: Since the control group was not exposed to ischemia, it showed normal microscopical 
histological structure. There were no ischemic findings in the thiopental group similar to the control 
group. In the ischemia group, apoptotic cell increase and edema were detected. The neuron nuclei were 
picnotic. In the ischemia and thiopental group, the number of apoptotic cells decreased significantly 
compared to the ischemia group. Edema and picnotic neurons were also significantly decreased. 

Conclusion: In this study, which we investigated the effects of intracarotic thiopental administration on 
this model, we found that thiopental has protective effect on both glial cells and neurons. The most 
important data in achieving this result is that ischemic changes in brain sections obtained from subjects 
with ischemia and thiopental together are significantly less than the ischemia group. The decrease in 
cerebral edema also supports this data. 
 
Key Words: ischemia, sodium thiopental apoptosis 
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PB-17 DNA çift sarmal kırık onarım inhibitörü varlığında H.pylori’nin mide adenokanser hücre 
hattı üzerindeki etkilerinin ince yapı değişiklikleri 
 
N. Dilara Zeybek1, Didem Oral2, Kübra Simay Aydın1, Unzile Sur2,3, Belma Koçer Gümüşel4, Yakut 
Akyön5, Pınar Erkekoğlu2 

 
1Hacettepe Üniversitesi, Tıp Fakültesi, Histoloji ve Embriyoloji Anabilim Dalı, Ankara, Türkiye. 
2Hacettepe Üniversitesi, Eczacılık Fakültesi Farmasötik Toksikoloji Anabilim Dalı, Ankara, Türkiye . 
3Atatürk Üniversitesi, Eczacılık Fakültesi Farmasötik Toksikoloji Anabilim Dalı, Erzurum, Türkiye . 
4Lokman Hekim Üniversitesi, Eczacılık Fakültesi Farmasötik Toksikoloji Anabilim Dalı, Ankara, 
Türkiye. 
5Hacettepe Üniversitesi, Tıp Fakültesi, Medikal Mikrobiyoloji Anabilim Dalı, Ankara, Türkiye . 
kubrasimay@hotmail.com 
 
Giriş ve Amaç: Helicobacter pylori (H.pylori), insanda özellikle mide ve duodenuma yerleşen, 
gastrointestinal kanalda inflamasyon, gastrit, ülser ve mide/duodenum karsinomalarına neden olan 
heliks biçimli gram negatif mikroaerofilik bir bakteridir. H. pylori enfeksiyonunun oksidatif strese yol 
açtığı ve DNA hasarını uyardığı gösterilmiştir. Ancak DNA çift sarmal kırıkları oluşumuna neden 
olduğu sınırlı sayıda çalışmada gösterilmiştir. Bu çalışmanın amacı DNA çift sarmal kırık onarım 
inhibitörü Nu7441 varlığında H.plylori’nin insan mide kanser hücre hattında (AGS) ultrastrüktürel 
değişime yol açıp açmadığının belirlenmesidir. 

Gereç ve Yöntemler: Gruplar: 1) Kontrol (Uygulama yapılmayan AGS hücreleri (ATCC 1739)), 2) 
H.pylori (MOİ 30 uygulanan AGS hücreleri) 3) Nu7441 (10 μM Nu 7441 uygulanan AGS hücreleri), 4) 
H.pylori ve Nu7441 (MOİ 30 + 10 μM Nu 7441 uygulanan AGS hücreleri) şeklinde belirlendi. Tripsin-
EDTA ile kaldırılan örnekler PBS ile yıkandı ve %2,5 gluteraldehit ile tespit edildi. 0.1M fosfat tampon 
içinde %1 osmiyum tetroksit ile post-fiksasyon sonrası agara gömüldü. Yükselen derecelerde 
alkollerden geçirilip, propilen oksit ile muamele edilip plastik bloklar hazırlandı. Yarıince kesitler 
metilenmavisi-azur II ile boyandı ve ışık mikroskobunda incelendi. İnce kesitler uranil asetat kurşun 
sitrat ile boyandıktan sonra elektron mikroskobu ile değerlendirildi. 

Bulgular: Kontrol grubunda AGS hücrelerinin küçük mikrovillusları, belirgin çekirdekçik ile girintili 
çekirdekleri, sitoplazmasında granüllü endoplazma retikulumu, mitokondriyonları, glikojen tanecikleri 
izlendi. H.pylori ile inkübe edilen grupta AGS hücrelerinin çevresinde hücre membranına tutunmuş 
çubuk ve coccoid şekilli H.pylori’ler izlendi. AGS hücre sitoplazmasında vakuoller gözlendi. Çok 
sayıda H.pylori ile çevrili olanlarda AGS hücrelerinde çok sayıda vakuol ve karyolizis gözlendi. Nu7441 
uygulanan grupta sağlam hücreler yanısıra sitoplazması vakuoller ile dolu dejenere hücreler izlendi. 
H.pylori ve Nu7441 grubunda hücre sayısının azaldığı ve varolan hücrelerde sitoplazmadaki çok sayıda 
vakuoller ile çekirdeğin kenara itildiği gözlendi. 

Tartışma ve Sonuç: H.pylori Nu7441 vakuol artışı ile daha çok hücresel hasar gözlendi. Bazal DNA 
çift sarmal kırığı yüksek olan kişilerde H.pylori’nin oluşturabileceği hasar çok daha yüksek olup bu 
kişilerde eradikasyon çok daha önemlidir. 
 
Anahtar Kelimeler: H.pylori, Nu7441, elektron mikroskop, AGS hücreleri, mide karsinomu 
 
 
Ultrastructural changes in Helicobacter pylori infection on human gastric cancer cell line in the 
presence of a dna double strand break repair inhibitor 
 
Introduction: Helicobacter pylori (H. pylori), which is a helix-shaped gram-negative microaerophilic 
bacteria, usually colonizes in stomach, duodenum and strongly associated with the development of 
inflammation in the gastrointestinal tract, peptic ulceration and gastric carcinoma. H.pylori has been 
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shown to generate ROS, induce DNA damage. The effects of Helicobacter pylori on single strand and 
double strand DNA breaks (DSBs) were reported in a limited number of studies. In this study, we aimed 
to investigate the ultrastructural changes in Helicobacter pylori infection on human gastric cancer cell 
line (AGS) in the presence of a DSB repair inhibitor (Nu7441). 

Materials and Methods: Groups were determined as 1) Control (AGS cells (ATCC 1739)), 2) H.pylori 
(AGS cells infected with Helicobacter pylori at MOI 30) 3) Nu7441 group (10 μM Nu7441 treated AGS 
cells) 4) H. pylori and Nu7441 (AGS cells treated with Nu7441 and infected with Helicobacter pylori at 
MOI30). The samples were harvested with trypsin/EDTA and after washing with PBS they were fixed 
in 2.5% glutaraldehyde solution. After post-fixation for 1 h in 1% osmium tetroxide in 0.1 M phosphate 
buffer they were embedded in agar. They were dehydrated in a graded series of ethanol to absolute 
ethanol, treated with propylene oxide and embedded in plastic blocks. Semi-thin sections were stained 
with methylene blue-azure II and examined using a light microscope. Ultrathin sections were double-
stained with uranyl acetate and lead citrate. These sections were examined in an electron microscope. 

Results: AGS cells with small microvilli, prominent nucleolus and indented nucleus, rough endoplasm 
reticulum, mitochondria and glycogen granules were observed in the control group. H. pylori with spiral 
or coccoid morphology were attached to the cell membrane of AGS cells in H. pylori group. Vacuoles 
were examined in the cytoplasm of AGS cells. Numerous vacuoles, karyolysis were seen in AGS cells, 
which were surrounded with numerous H.pylori. AGS cells with normal morphology and degenerated 
cells with vacuoles were seen in Nu7441 treated group. The number of AGS cells was decreased and 
numerous vacuoles in the cytoplasm caused eccentric localization of nucleus in H.pylori+Nu 7441 
group. 

Conclusion: Increase in the cytoplasmic vacuoles and severe cell injury was detected in H.pylori+Nu 
7441 group. In people with high basal DNA double strand DNA breaks, damage caused by H.pylori is 
much higher and eradication is more important in these individuals. 
 
Key Words: Helicobacter pylori; Nu7441, electron microscopy, AGS cells; gastric carcinoma 
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PB-18 Apopitoz markırı olan kaspaz-12 proteini ekspresyon düzeyinin tip 2 diyabetik hastalarda 
değerlendirilmesi 
 
Seval Kaya1, Günsel Kirman1, Gamze Erdoğan1, Uğur Şeker1, Fırat Şahin1, Ebru Gökalp Korkmaz1, 
Engin Deveci1 

 
1Dicle Üniversitesi, Tıp Fakültesi, Histoloji ve Embriyoloji Anabilim Dalı, Diyarbakır, Türkiye. 
gkirman21@gmail.com 
 
Tip 2 Diyabet, insülin hormonunun yetersizliği ile birlikte insüline karşı hücresel direnç geliştirmesi 
sonucu oluşan kronik hiperglisemiyle karakterize endokrin ve metabolik bir hastalıktır. Diyabetik 
bireylerde nötrofillerden salınan sitokin, prostaglandinlerin azaldığı, lökositlerde apoptozisin arttığı 
bilinmektedir. Enflamatuvar proteinlerden olan kaspazların reaktif oksijen türlerinin artmasına bağlı 
olarak nötrofil apoptozisinde rol oynadığı bildirilmiştir. Bu çalışmada, tip 2 diyabet hastası ve kontrol 
grubu bireylerin kan örneklerinde apoptotik protein olan Kaspaz-12 ekspresyon düzeylerini 
immünohistokimyasal yöntem ile araştırmayı amaçladık. 

Çalışmamızda, 15 kontrol ve 15 tip 2 diyabetli hastalardan alınan kan örnekleri yüksek hızlı santrifüje 
tabi tutuldu. Supernatant atıldı ve pellet %10 nötral formalin eklenerek fikse edildi. Rutin parafin 
protokolü takip edilip 4-5 μm kesitler hazırlandı. Kesitler mikrotom ile alınıp, boyandı, kaspaz-12 
proteini ekspresyonu immünohistokimyasal yöntemle boyanarak değerlendirildi. 

Kontrol grubuna ait kesitlerde eritrositlerde negatif ve lenfosit ve diğer lökositlerde zayıf kaspaz-12 
ekspresyonu görüldü. Tip 2 diyabetik gruba ait kan örneklerinde nötrofillerde kromatin köprüleri 
kırılmış, piknotik görünüm vardı ve pozitif kaspaz-12 reaksiyonu izlendi. Lenfositlerin membran 
periferinde ve monositlerin membranlarında kaspaz-12 pozitif reaksiyon göstermiştir. Tip 2 diyabetik 
hastaların kan hücrelerinde apoptotik değişimlerin olduğu söylenebilir. 
 
Anahtar Kelimeler: tip 2 diyabet, kaspaz-12, apopitoz, immünohistokimya 
 
 
Evaluation of caspase-12 protein expression levels as a marker of apoptosis in type 2 diabetic 
patients  
 
Type 2 Diabetes is an endocrine and metabolic disease characterized by chronic hyperglycemia resulting 
from the development of cellular resistance to insulin along with the insufficiency of insulin hormone. 
It is known that reduced release of cytokines and prostaglandin by neutrophils and increased leukocyte 
apoptosis occur in diabetes. As an Inflammatory group of protein caspase-12 is involved in neutrophil 
apoptosis due to the acceleration of reactive oxygen species. In this study, we aimed to investigate 
caspase-12 expression levels an apoptotic protein, in the blood samples of patients with type 2 diabetes 
by immunohistochemical method.  

In our study, blood samples taken from 15 controls and 15 type 2 diabetic patients were subjected to 
high speed centrifugation. The supernatant was discarded and pellet was fixed in 10% neutral formalin. 
Routine paraffin protocol was followed and 4-5 μm sections were prepared. Sections were cut with a 
microtome and stained, expression of caspase-12 protein was evaluated by immunohistochemical 
staining.  

The sections of control group showed negative caspase-12 expression in erythrocytes and was weakly 
expressed in lymphocytes and other leukocytes. Blood samples of type 2 diabetic group revealed broken 
chromatin bridges in neutrophil cells, pyknotic appearence, positive caspase-12 expression. Caspase-12 
showed positive reaction in membrane periphery of lymphocytes and in membranes of monocytes. It 
can be said that there are apoptotic changes in blood cells of type 2 diabetic patients.  



 

 

EMK 2019 24. ULUSAL ELEKTRON
MİKROSKOPİ KONGRESİ

(ULUSLARARASI KATILIMLI)

24-26 NİSAN 2019

EDİRNE/TÜRKİYE
TRAKYA ÜNİVERSİTESİ BALKAN KONGRE MERKEZİ

http://emk2019.kongreadresi.com/

 
Key Words: type 2 diabetes, caspase-12, apoptosis, immunohistochemistry 
PB-19 Serum D vitamini düzeylerinin in vitro fertilizasyon tedavisine etkilerinin incelenmesi 
 
Ebru Çelik1, Şule Kızıl2, Oya Evirgen1 

 
1Ankara Üniversitesi, Tıp Fakültesi, Histoloji ve Embriyoloji Anabilim Dalı, Ankara, Türkiye.  
2Lokman Hekim Üniversitesi, Tıp Fakültesi, Histoloji ve Embriyoloji Anabilim Dalı, Ankara, Türkiye. 
ebrudoga@hotmail.com 
 
Giriş ve Amaç: Steroid bir hormon olan D vitamini deride UV etkisi ile sentezlendikten sonra önce 
karaciğerde 25 hidroksilaz ile 25 hidroksi vitamin D’ye sonra da böbreklerde 1α-hidroksilaz enzimi ile 
aktif formu olan 1,25-dihidroksi vitamin D’ye dönüştürülür. D vitamini nükleer reseptör süper ailesine 
ait D vitamini reseptörü (VDR) için doğal liganddır. VDR'nin hemen her dokuda bulunduğunun 
gösterilmesinden sonra D vitamininin obezite, kanser, kardiyovasküler hastalıklar, deri hastalıkları, 
immün sistem hastalıkları ve infertilite üzerine etkileri ile ilgili çalışmalar giderek artmıştır. D 
vitamininin dişi üreme sisteminde ovaryumda folikülogenez ve oosit gelişimi, granüloza hücrelerinden 
AMH üretimi, granüloza lütein hücrelerinden steroid sentezi ve endometriyum reseptivitesine etkileri 
sonucunda IVF tedavisinin başarısında önemli rol oynayabileceği bildirilmiştir. Bu çalışmada, IVF 
tedavisine başvuran kadınlarda serum D vitamini düzeylerinin IVF sonuçları (toplanan ve döllenen oosit 
sayısı, embriyo gelişimi ve blastokist gelişimi, gebelik oluşumu) ve granüloza hücrelerinde VDR 
ifadelenmesi üzerine etkilerinin araştırılması amaçlanmıştır. 

Gereç ve Yöntemler: Çalışmamızda Ankara Üniversitesi, Tıp Fakültesi, Kadın Hastalıkları ve Doğum 
Anabilim Dalı Üremeye Yardımcı Tedavi ve Eğitim Merkezi’ne başvuran 18 kadından serum D vitamini 
yetersiz ve yeterli olanların OPU sonrası toplanan follikül sıvısılarından elde edilen granüloza 
hücrelerinde VDR ifadelenmesi, toplanan ve döllenen oosit sayısı, 2. ve 3. gün embriyo gelişimi, 
blastokist gelişimi ve gebelik oranı karşılaştırıldı. OPU günü hastalardan toplanan follikül sıvılarında 
granüloza hücrelerinin varlığı sitospin sonrası Giemza ile boyanan preparatlarda mikroskobik inceleme 
ile belirlendikten sonra folliküler aspirat sıvıları santrifüj edilerek elde edilen pellet sitoblok solüsyonları 
ve formalinle tespit edildi. Elde edilen hücre sitobloğu rutin histolojik takip işlemlerinden geçirilerek 
parafine gömüldü. Kesitler rutin inceleme için H&E ve immümhistokimyasal inceleme için VDR 
antikoru ile boyandı, imagej programı kullanılarak boyanma yoğunluğuna göre HSCORE’ları 
belirlenerek elde edilen değerler sayısallaştırıldı. 

Bulgular: Literatürde serum D vitamini düzeyleri ile IVF başarısı arasında hem olumlu hem de olumsuz 
ilişki olduğunu gösteren çalışmalar vardır. Bu çalışmada IVF sonuçları (toplanan ve döllenen oosit 
sayısı, 2. ve 3. gün embriyo gelişimi , blastokist gelişimi ve gebelik oranları açısından her iki grup 
arasında istatistiksel olarak anlamlı bir fark bulunmadı. Buna karşın D vitamini yetersiz grupta klinik 
gebelik sayısının fazla oluşu D vitamini yeterli gruba göre gelişen blastokist sayısının ve blastokist 
transferinin fazla olması nedeniyle olduğunu düşündürdü. D vitamini yetersiz ve yeterli grup arasında 
granüloza hücrelerinde VDR ifadelenmesinin HSCORE oranları kıyaslandığında istatistiksel olarak 
alamlı fark bulunmadı. 

Tartışma ve Sonuç: Bu sonuçlar literatürde D vitamini düzeyinin IVF sonuçlarına etki etmediğini 
bildiren çalışmalarla uyumluydu. 
 
Anahtar Kelimeler: D vitamini, gebelik, granüloza hücresi, ICSI, IVF.  
 
 
Impact of vitamin D status on in vitro fertilization outcome 
 
Introduction: Vitamin D a steroid hormone is produced in the skin from 7- dehydrocholesterol by UV 
irradiation and further metabolized to 25OHD in liver then to 1,25(OH)2D3 in kidney by the enzyme 
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1α-hydroxylase. Vitamin D is the ligand for the Vitamin D receptor a transcription factor and member 
of the steroid hormone nuclear receptor family. With the vitamin D receptor being found in nearly every 
tissue the investigations on its impact on obesity, cancer, cardiovascular disease, skin disease, immune 
system disease and infertility has accelerated. Vitamin D has important effects on female reproductive 
system as well (oocyte maturation, AMH synthesis, ovarian steroidogenesis, endometrial receptivity) 
and its suggest that it plays an important role on clinical pregnancies after IVF (in vitro fertilization). 

Materials and methods: In this study we compared total oocytes retrieved, number of oocytes 
microinjected, rate of fertilized oocytes, rate of embriyonic development on second and third day, rate 
of blastocyst development, rate of pregnancy, microscopy of granulosa cells and expression of VDR in 
granulosa cells obtained from follicular fluid retrieved during OPU from 18 infertile women that 
insufficient and sufficient serum vitamin D levels undergoing IVF treatment in An kara University 
Faculty Of Medicine Center for Assisted Reproduction, Department of Obstetrics an Gynecology. 
Granulosa cells demonstrated staining with Giemsa after cytospin procedure. Follicular fluid 
centrifugated and the cell consentrate transferred to cytoblock casettes after adding cytoblock solutions 
and fixed with formalin. The cytoblock embedded in paraffin wax following histologic tissue processing 
to obtain paraffin block and sections were taken from those paraffin cell blocks for H&E and 
immunohistochemical staining. 

Results: Some studies have indicated that deficient vitamin D was associated with IVF success rate. In 
contrast, some researchers found no association between vitamin D statues with outcomes after IVF 
cycles. In this study, no statisticly significanat difference was observed between total oocytes retrieved, 
number of oocytes microinjected, rate of fertilized oocytes, rate of embriyonic development on second 
and third day, rate of blastocyst development, rate of pregnancy, microscopy of granulosa cells and 
HSCORE rates of VDR expression in granulosa cells in the vitamin D insufficient and sufficient vitamin 
D groups. 

Conclusion: It’s necessary to conduct more studies with higher number of cases to evaluate further 
vitamin D has effects on IVF success. 
 
Key Words: vitamin D, pregnancy, granulosa cell, ICSI, IVF 
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PB-20 SH-SY5Y insan nöroblastom hücre hattında nu-serum ve FBS içeren besiyerinin hücrelere 
etkisi 
 
Zeynep Bengisu Kaya1, Elif Bilgiç1, Pergin Atilla1 

 
1Hacettepe Üniversitesi, Tıp Fakültesi, Histoloji ve Embriyoloji Anabilim Dalı, Ankara, Türkiye. 
bengisukaya219@gmal.com 
 
Giriş ve Amaç: Serum; hücre kültüründe besiyeri içine eklenen makromoleküller, taşıyıcı proteinler, 
düşük molekül ağırlıklı bileşenler ve büyüme faktörleri içeren bir destekleyicidir. Serumlar bu 
içerikleriyle mitojeniktir ve hücrelerin kültür ortamında hayatta kalmasını, çoğalmasını desteklemeleri 
yönünden büyük öneme sahiptir. Sıklıkla hayvanlardan elde edilen serumlar arasında en yaygın 
kullanılanı sığırdan elde edilen FBS (fetal bovine serum)'dir. Hayvanlardan elde edilen serumlar 
avantajlarının yanı sıra çeşitli miktarlarda ve standardize edilemeyen protein içerikleri sebebiyle bazı 
dezavantajlara sahiptir. Bu nedenle son yıllarda hücre kültürleri için hazırlanan besiyerlerinde serum 
içermeyen besiyeri kullanma veya serum işlevini görecek laboratuvar koşullarında üretilmiş serum 
benzeri sıvılar kullanma eğilimi hızla artmaktadır. Serum içermeyen besiyeri hazırlanması sırasında, 
hücre büyümesi ve çoğalmasını destekleyici büyüme faktörleri, hormonlar ve vitaminler çeşitli 
oranlarda besiyerlerine katılmaktadır. Günümüzde laboratuvar ortamında geliştirilen düşük protein 
içerikli, standardize olarak üretilen ve içeriğindeki katkı maddelerinin miktarları belli ve sabit olan “Nu-
serum büyüme ortamı takviyesi” kullanımı, hayvanlardan elde edilen serumlara alternatif olarak 
yaygınlaşmaktadır. Düşük protein içeriği özellikle protein saflaştırılmasını, virüs üretimini ve 
monoklonal antikor üretimini kolaylaştırmaktadır. Nu-serum; % 25 yenidoğan serumu, büyüme 
faktörleri, insülin, insan transferrin, triiyodotironin, progesteron, 17ß-estradiol, testosteron, 
hidrokortizon, selenöz asit, ofosforiletanolamin, glikoz, amino asitler, vitaminler ve diğer eser 
elementleri içermektedir. Literatürde fibroblast hücreleri, epitel hücreleri, kök hücreler ve çeşitli kanser 
hücre hatlarında Nu- Serum kullanımı ile ilgili çeşitli çalışmalara rastlanmış ancak, sinirbilim 
çalışmalarında insan nöroblastom hücre hatlarında Nu-serum ve FBS içeren besiyeri ile takipte hücre 
büyümesi, çoğalması ve karakterizasyonunu karşılaştıran bir çalışmaya rastlanmamıştır. Çalışmamızın 
amacı, insan nöroblastom hücre hatlarında (SH-SY5Y) Nu-serum ve FBS içeren DMEM-F12 besiyeri 
kullanılarak nöroblastom hücrelerinin büyüme ve çoğalma hızları ile karakterizasyon süreçlerini 
karşılaştırmaktır. 

Gereç ve Yöntemler: SH-SY5Y hücreleri çözülerek T25 flasklara ekildi. Grup 1’de DMEM-F12 ve 
Nu Serum, Grup2’de DMEM-F12 ve FBS içeren besiyerleri kullanıldı. Her 2 gruptaki hücreler eş 
zamanlı olarak, gün aşırı faz kontrast mikroskop altında takip edildi ve flaskın 3 farklı alanında hücre 
sayımı yapılarak, fotoğraflandı. 

Bulgular: SH-SY5Y hücrelerinin büyüme ve çoğalma hızları karşılaştırıldığında, Nu-Serum DMEM-
F12 besiyeri kullanılan nöroblastom hücrelerinin FBS DMEM-F12 besiyeri kullanılanlara göre daha 
hızlı çoğaldıkları, nöron karakteristik özelliklerine daha hızlı ulaştıkları ve pasajlanacak yoğunluğa daha 
kısa sürede eriştikleri gözlendi. 

Tartışma ve Sonuç: Nu-serumun düşük protein içeriğine sahip olması ve içeriğinin standardize olması 
en önemli avantajlarıdır. Nu-serumda büyüme ortamı takviyesi tek ürün halinde bulunduğundan, serum 
içermeyen besiyeri hazırlanması sırasında besiyeri içerisine bileşenlerin tek tek eklenmesi sebebiyle 
oluşan zaman kaybının önüne geçilmektedir. Nu-serum hayvanlardan elde edilmemesiyle, hayvan 
hakları ve hayvan sağlığı açısından da güvenli bir alternatiftir. 
 
Anahtar Kelimeler: Nu-serum, FBS, SH-SY5Y nöroblastom hücre hattı, Hücre kültürü 
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The Effect of Nu-Serum or Fbs Containing Culture Media on SH-SY5Y Human Neuroblastoma 
Cell Line 
 
Introduction: Serum is a supplement contains macromolecules, carrier proteins, low-molecular weight 
components and growth factors which is added into the cell culture media. Serum has a mitogenic effect 
with these ingredients and it’s essential for cell growth and stimulation of cell proliferation. The most 
commonly used serum among different types of serums derived from animals is FBS (fetal bovine 
serum). Serums obtained from animals have some disadvantages like their varying amounts and non-
standardized protein content due to their advantages. Therefore, in recent years, the tendency to use 
serum-like liquids produced in laboratories or serum-free medium usage for cell culture studies are 
increasing rapidly. During the preparation of serum-free medium, growth factors, hormones and 
vitamins that support cell growth and proliferation are added to the media in various ratios. The use of 
“Nu-serum growth medium supplement”, which has a low protein content, is developed in laboratories, 
produced as standardized, has additives with constant and definite amounts, is spreading as an alternative 
to the serums obtained from animals. Low protein content facilitates protein purification, virus 
production and monoclonal antibody production. Nu-serum contains 25% newborn-serum, growth 
factors, insulin, human transferrin, triiodothyronine, progesterone, estradiol-17ß, testosterone, 
hydrocortisone, selenous acid, ophosphorylethanolamine, glucose, amino acids, vitamins, and other 
trace elements. There are several studies related to the usage of Nu-Serum in fibroblast cells, epithelial 
cells, stem cells and various cancer cell lines in literature, however no neuroscience study is detected 
comparing the growth and proliferation and characterization in human neuroblastoma cell lines with 
tracking of culture medium consisting Nu-serum and FBS. The aim of our study is to compare the growth 
and proliferation rates and also characterization processes of neuroblastoma cells by using DMEM-F12 
culture medium containing Nu-serum or FBS in human neuroblastome cell lines (SH-SY5Y). 

Materials and Methods: SH-SY5Y cells were thawed and plated on T25-flasks. In group-1 Nu-
serumcontaining DMEM-F12 and in group-2, FBS-containing DMEM-F12 was used. Both of the 
groups were monitored simultaneously in every two days. Cells were counted and photographed under 
phase contrast microscope. 

Results: When the growth and proliferation rates of SH-SY5Y cells were compared, it was observed 
that neuroblastoma cells followed with Nu-Serum-containing DMEM-F12 proliferated more rapidly 
than FBS-containing DMEM-F12, neuron characteristics appeared more quickly and they reached 
proper passaging density rapidly. 

Conclusion: Resultantly; advantages of Nu-serum are, its’ low-protein and standardized content. Nu-
serum is a single product as supplement, the loss of time while preparing serum-free culture-media is 
avoided. 
 
Key Words: Nu-serum, FBS, SH-SY5Y neuroblastoma cell line, cell culture 
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PB-21 Yardımcı üreme teknikleri kullanılarak gerçekleşen gebeliklerin plasentalarında p57, 
Siklin D3 proteinlerinin immunohistokimyasal dağılımı 
 
Gizem Korkmaz1, Türkan Yanık1, Emin Türkay Korgun1 

 
1Akdeniz Üniversitesi, Histoloji ve Embriyoloji Anabilim Dalı, Antalya, Türkiye. 
korkmazzgizemm@gmail.com  
 
Giriş ve Amaç: Plasenta gelişiminin temelinde, plasentayı oluşturan hücrelerdeki proliferasyon, 
farklılaşma ve invazyon olayları vardır.p57,siklin A, E ve D ile ilişkili siklin bağımlı kinaz'ları inhibe 
ederek G1 / S geçişini ve S-fazının tamamlanmasını düzenler. Siklin D3 ise CDK4 veya CDK 6 ile 
birlikte bir kompleks oluşturur ve böylece hücrenin G1/S fazına geçişinde rol alır. Bu çalışmanın amacı 
Yardımcı üreme teknikleri’nde (YÜT) kullanılan taze embriyo transferi ile oluşan gebeliklerden elde 
edilen plasentalarda (TETP) ve normal gebeliklerden elde edilen plasentalarda (KP) hücre döngüsü ile 
ilişkili p57 ve Siklin D3 proteinlerinin dağılımını immünohistokimyasal olarak araştırmaktır.  

Gereç ve Yöntem: Kontrol plasentaları spontan gebeliklerden (n=16), TETP ise taze embriyo transferi 
yapılmış plasentalardan (n=16) elde edilmiştir. Rutin ışık mikroskopi takibi yapıldıktan sonra parafine 
gömülen, KP ve TETP plasentalarından 7μm kalınlığında kesitler alınmışt ır. Deney ve kontrol 
grubundaki plasentalarda hücre döngüsü ile ilişkili p57 ve Siklin D3proteinlerin lokalizasyonunu 
göstermek amacı ile immünohistokimyasal yöntem uygulanmıştır. Gerekli zıt boyamalar yapılıp, Zeiss 
ışık mikroskobunda fotoğraflanmıştır.  

Bulgular: Kontrol plasenta grubunda p57; sitotrofoblast ve villüs stromal hücrelerinde pozitif 
immünreaktivite gösterirken, endotel hücrelerindeki immün reaksiyon az olup, sinsisyotrofoblast 
hücrelerinde ise immün boyanmaları negatifti. Siklin D3 ise sitotrofoblast ve villüs stromal hücrelerinde 
pozitif boyanmalar mevcut iken sinsisyotrofoblast ve endotel hücrelerinde immün boyanmalar tespit 
edilemedi. TETP grubu plasentalarında, p57, Siklin D3 benzeri boyanmalar gösterip sitotrofoblast, 
villüs stromal hücrelerinde pozitif immün reaktivite gösterirken endotel ve sinsisyotrofoblast 
hücrelerinde ise immun boyanmaları negatifti. Kontrol plasenta grubu TETP grubu ile mukayese 
edildiğinde p57 proteini, villüs sitotrofoblast hücrelerinde kontrol grubunda daha yoğundu. Villüs 
stromal hücrelerindeki p57 immün reaktivitesinde KP ‘ye göre TETP grubunda daha fazla boyanma 
yoğunluğu tespit edildi. Diğer hücrelerde immün boyanma yoğunluğu açısından bir fark tespit 
edilemedi. 

Tartışma ve Sonuç: Plasental gelişimde p57 ve siklin D3 değişik hücrelerde rol almaktadır. KP ve 
TETP grupları arasında anlamlı bir fark tespit edilememiştir.  
 
Anahtar Kelimeler: plasenta, hücre döngüsü, yardımcı üreme teknikleri (YÜT), villus, p57, Siklin D3, 
immünohistokimya 
 
 
Immunohistochemical distribution of p57 and Cyclin D3 proteins in the placentas of pregnancies 
performed with in vitro fertilization techniques 
 
Introduction: On the basis of the development of the placenta, there are proliferation, differentiation 
and invasion events in the cells forming the placenta. p57 regulates the G1 / S transition and completion 
of the Sphase by inhibiting the cyclin-dependent kinases associated with cyclin A, E, and D. Cyclin D3 
plays a role in the cell's transition to G1 / S phase by forming a complex with CDK4 or CDK. The aim 
of this study is to investigate the distribution of p57 and cyclin D3 proteins related to the cell cycle in 
placentas obtained from fresh embryo transfer pregnancies (TETP) and from normal pregnancies (CP) 
by using immunohistochemistry.  
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Materials and Methods: Control placentas were obtained from spontaneous pregnancies (n = 16) and 
TETP from fresh embryo transfer placentas (n = 16). After routine light microscopy processing, 7μm 
thick sections were taken from the placentas of KP and TETP which were embedded in paraffin. 
Immunohistochemical method was used to show the localization of p57 and cyclin D3 proteins 
associated with cell cycle in placentas in the experimental and control groups. The necessary contrasting 
dyeing were made, and they were photographed in the Zeiss microscope.  

Results: In control placenta group, cytotrophoblast, villus stromal cells showed positive 
immunoreactivity for p57, while the reaction in the endothelial cells and the syncytiotrophoblast were 
negative.While Cytotrophoblast and villus stromal cells have positive staining for cyclin D3 , 
Immunostaining was not detected in the syncytiotrophoblast and endothelial cells. In the TETP group 
placentas, p57 immunostaining showed Cyclin D3-like stainings. Cytotrophoblasts and villus stromal 
cells showed positive immunoreactivity. There was not immune reactivity In the endothelial and 
syncytiotrophoblast cells. When the control placenta group was compared with the TETP group, the p57 
protein was more dense in villus cytotrophoblast cells in the control group. In the p57 immunoreactivity 
of villus stromal cells, there was more dense immunostaining in the TETP group than KP. There was no 
difference in the intensity of immunostaining in the other cells. (Table 1. Table 2 .)  

Conclusion: During the placental development, p57 and cyclin D3 are involved in different cells. There 
was no significant difference between CP and TETP groups.  
 
Key Words: placenta, cell cycle, ın vitro fertilization (IVF), villus, p57, Cyclin D3, 
immunohistochemistry 
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PB-22 (4S)-2-(4-Hidroksi-3-Metoksifenil) Tiazolidin-4-Karboksilik asidin zebra balığı testis 
dokusu üzerindeki ince yapısal etkileri 
 
Tuğba Kotil1, Cansu Akbulut2, Mustafa Zengin3, Hayriye Genç3, Nazan Deniz Yön2 

 
1İstanbul Üniversitesi, İstanbul Tıp Fakültesi, Histoloji ve Embriyoloji Anabilim Dalı, İstanbul, Türkiye. 
2Sakarya Üniversitesi, Fen-Edebiyat Fakültesi, Biyoloji Bölümü, Sakarya, Türkiye. 
3Sakarya Üniversitesi, Fen-Edebiyat Fakültesi, Kimya Bölümü, Sakarya, Türkiye. 
tkotil@istanbul.edu.tr 
 
Giriş ve Amaç: Tiazolidinler heterosiklik organik bileşiklerdir ve minimum yan etkileri sebebiyle ilaç 
sektöründe kullanılmaktadırlar. Aldehit veya keton ile tiol’ün kondensasyonu sonucu laboratuvar 
ortamında sentezlenebilirler. Thiazolidinler, suda aldehit ve tiole ayrışmaktadırlar. Ortamda üretilen 
aldehitlerin oksidatif stres sırasında oluşan endojen aldehitler ile etkileşime girerek çeşitli hastalıklara 
sebep olabileceği çeşitli çalışmalarla gösterilmiştir. Thiazolidin türevleri önemli biyolojik ve 
farmakolojik özelliğe sahiplerdir. Çalışmalarda bu maddelerin antifungal, antibakteriyal, antiproliferatif 
etkileri gösterilmiştir. Çalışmamızda (4S)-2-(4-hidroksi-3-metoksifenil) tiazolidin-4-karboksilik asitin 
zebra balığı testis dokusunda Sertoli hücreleri ve spermatogenik seri hücreleri üzerindeki olası ince 
yapısal etkilerinin incelenmesi amaçlanmıştır.  

Gereç ve Yöntemler: Kontrol grubu zebra balıklarına herhangi bir uygulama yapılmazken deney 
gruplarındaki balıklar 5 gün boyunca farklı dozlarda (0,2mM, 0,4mM, 0,6mM) (4S)-2-(4-hidroksi-3- 
metoksifenil) tiazolidin-4-karboksilik asite (TİA) maruz bırakıldı. Deney sonunda elde edilen testis 
dokuları %2,5’lik gluteraldehit ile tespit edildi ve rutin elektron mikroskobi takibi sonrası epon rezine 
gömüldü. Kontrastlanan ince kesitler geçirimli elektron mikroskop ile değerlendirildi.  

Bulgular:  Kontrol grubu Sertoli hücreleri ve spermatogenik seriye ait olan hücrelerin normal ve intakt 
morfoloji sergiledikleri belirlendi. Spermatogenik seri hücrelerine metabolik ve fiziksel destek sağlayan 
Sertoli hücreleri üçgen şekilli nukleusları ve intakt organel yapısı ile sağlıklı morfolojiye sahipti. 
Spermatogenik seriye ait tüm hücrelerde belirgin kristaya sahip mitokondriler ve diğer organellerle 
birlikte normal morfoloji izlendi. Leydig hücreleri tübüler kristalı mitokondri, lipid damlaları ve düz 
yüzlü endoplazma retikulumu (dER) tübülleri ile normal morfolojiye sahipti. Deney gruplarında, Sertoli 
hücrelerinde ve spermatogonyumlarda mitokondride şişme ve yoğun krista kaybına bağlı dejenerasyon 
izlendi. Sertoli hücrelerinde multilamellar cisim oluşumu ve otofajik vakuollere rastlandı. 
Spermatositlerde perinuklear aralıkta açılma, mitokondride şişme ve krista kaybı, dER tübüllerinde 
genişleme izlendi. Spermatidlerde nuklear membranda aşırı invaginasyon ve genetik materyal ile 
nuklear membran arasında açılma mevcuttu. Genetik materyal kondensasyonu düzensizdi. 
Mitokondride şişme, kristada silinme, multilamellar cisim oluşumu ve dER tübüllerinde genişleme 
vardı. Leydig hücrelerinde perinuklear aralıkta genişleme, krista kaybına ve şişmeye bağlı mitokondri 
dejenerasyonu ve dER tübüllerinde genişleme mevcuttu.  

Tartışma ve Sonuç: Akbulut ve arkadaşlarının TİA’nın zebra balığı embryo gelişimi üzerine olası 
toksik etkilerini araştırdığı çalışmada konsantrasyona bağlı olarak perikardiyal ödem ve kuyruk 
oluşumunda malformasyonlarla birlikte apoptotik hızda azalma ve kontrol grubuna göre ölüm oranında 
artış bildirilmiştir. TİA’nın zebra balığı karaciğer dokusunda hem hepatosit hücreleri hem de Kupffer 
hücrelerinde vakuolizasyon ve dejenerasyona ayrıca sinüzoidal kapilerlerde de hasara sebep olduğu 
bildirilmiştir. Elde ettiğimiz bulgular (4S)-2-(4-hidroksi-3-metoksifenil) tiazolidin-4-karboksilik asitin 
zebra balığı testis hücreleri üzerinde dejeneratif etki gösterdiği fikrini vermektedir.  
 
Anahtar Kelimeler: zebra balığı, elektron mikroskobu, (4S)-2-(4-hidroksi-3 metoksifenil) tiazolidin-
4-karboksilik asit, testis 



 

 

EMK 2019 24. ULUSAL ELEKTRON
MİKROSKOPİ KONGRESİ

(ULUSLARARASI KATILIMLI)

24-26 NİSAN 2019

EDİRNE/TÜRKİYE
TRAKYA ÜNİVERSİTESİ BALKAN KONGRE MERKEZİ

http://emk2019.kongreadresi.com/

Ultrastructural effects of (4s)-2-(4-hydroxy-3-methoxyphenyl) thiazolidine-4-carboxylic acid on 
zebrafish testicular tissue 
 
Introduction: Thiazolidinones are the heterocyclic organic compounds and due to their minimum 
adverse effects they are used in the medicine industry. Thiazolidinones can be synthesized by 
condensation of thiol with aldehyde or ketone. Thiazolidinones decompose to aldehyde and thiol in 
water. Studies have shown that aldehydes produced in the environment can cause various diseases by 
interacting with endogenous aldehydes during oxidative stress. Thiazolidinone derivatives have 
important biological and pharmacological properties. Their antifungal, antibacterial and antiproliferative 
effects were shown in various studies. The aim of this study was to investigate the ultrastructural effects 
of (4S)-2-(4-hydroxy-3-methoxyphenyl) thiazolidine-4- carboxylic acid in the testis of Zebrafish.  

Materials and Methods: No treatment applied to the control group. Experimental groups were exposed 
to different doses (0.2mM, 0.4mM, 0.6mM) of (4S) -2- (4-hydroxy-3-methoxyphenyl) thiazolidine-4- 
carboxylic acid (TİA) for 5 days. Testicular tissues fixed with % 2,5 gluteraldehyde and embedded in 
epon resin. Thin sections were evaluated with electron microscope.  

Results: Sertoli cells and spermatogenic cells exhibited normal and intact morphology in control group. 
Sertoli cells showed normal morphology with triangular shaped nuclei and intact organelle structure 
(Figure 1a). Intact morphology was observed in spermatogenic series cells with mitochondria with clear 
cristae and other organelles. Leydig cells had normal morphology with mitochondria, lipid droplets and 
smooth endoplasmic reticulum (sER) tubules. In experimental groups, mitochondrial swelling and 
degeneration due to intense cristae loss were observed in Sertoli cells and spermatogonium. 
Multilamellary body and autophagic vacuoles were seen in Sertoli cells. Dilated perinuclear space, 
mitochondrial swelling, loss of cristae and dilated sER tubules were detected in spermatocytes. 
Spermatids showed seperation between genetic material and nuclear membrane. Condensation of 
genetic material was irregular. Swelling of mitochondria, erosion of cristae, multilamellary body and 
dilatation of sER tubules were detected. Leydig cells showed perinuclear space dilatation, degeneration 
of mitochondria with loss of cristae and swelling and dilatation in sER tubules.  

Conclusion: Akbulut et al., reported toxic effects of TİA on the development of zebrafish embryos with 
pericardial edema, tail malformations, decrease in apoptotic rate and an increase in the rate of death 
versus to the control group. It has been reported that TİA causes degeneration in hepatocytes, Kupffer 
cells and sinusoidal capillaries in the liver. Our findings suggest that (4S) -2- (4-hydroxy-3- 
methoxyphenyl) thiazolidine-4-carboxylic acid has a degenerative effects on zebrafish testis. 
 
Key Words: zebrafish, electron microscopy, (4S) -2- (4-hydroxy-3-methoxyphenyl) thiazolidine-4- 
carboxylic acid, testis 
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PB-23 Parakuat ile oksidatif stres oluşturulan farelerde SRT1720’nin embriyo implantasyonu 
üzerindeki etkisi 
 
Kübra Aksu1, Mutay Aydın Aslan 2, Ezgi Golal1, İsmail Üstünel1, Nuray Acar Aydemir 1 

 
1Akdeniz Üniversitesi, Temel Tıp Bilimleri Histoloji ve Embriyoloji Anabilim Dalı, Antalya, Türkiye.  
2Akdeniz Üniversitesi, Temel Tıp Bilimleri, Biyokimya Anabilim Dalı, Antalya, Türkiye .  
kubraksu7@gmail.com 
 
Giriş ve Amaç: Memelilerde, gebeliğin sağlıklı bir şekilde gerçekleşmesi ve ilerlemesinde birçok faktör 
rol almaktadır. Bu süreçte, pre-implantasyon evresindeki zigotun blastosist evresine erişmesi ve 
uterusun reseptif hale gelmesi olayının senkronize olması kritik öneme sahiptir. Böylece, embriyo 
uterusa başarılı şekilde implante olabilmektedir. İmplantasyon kısaca embriyonun uterusa yerleşme 
sürecidir. Oksidatif stres (OS), reaktif oksijen türleri (ROT) ile antioksidanlar arasında denge olmaması 
ile karakterize bir durumdur. Parakuat yaygın olarak kullanılan bir herbisittir, birçok organizmada 
oksidatif stres oluşturmak amacıyla kullanılmaktadır. SRT120 Sirtuin 1 aktivatörüdür. Çalışmamızda 
SRT1720 uygulamasının parakuat ile oksidatif stres oluşturulan farelerde embriyo implantasyonu 
üzerindeki etkisini değerlendirmek için MnSOD (mangan süperoksit dismutaz) miktarlarını belirlemeyi 
amaçladık. 

Gereç ve Yöntemler: Balb/C ırkı bir erkek ve iki dişi fare gece boyu aynı kafeste tutuldu, ertesi sabah 
vajinal plağı olan dişi fareler gebeliğin birinci gününde kabul edildi. Deney grupları kontrol, çözgen, 
parakuat, SRT1720 ve parakuat + SRT1720 şeklindeydi. İmplantasyonu engellemek için parakuat (30 
mg/kg) gebeliğin 4. günü sabahı intraperitonel olarak uygulandı. SRT1720 (50 mg/kg) gebeliğin 1, 2, 3 
ve 4. günü sabahı intraperitonel olarak uygulandı. Parakuat + SRT1720 grubuna gebeliğin 1, 2, 3 ve 4. 
günü sabahı SRT1720 ve sadece 4. gün sabah parakuat enjeksiyonu yapıldı. Çözgen grubuna SRT1720 
ve parakuatın içerisinde çözüldüğü kimyasallar enjekte edildi. Tüm gruplardaki fareler gebeliğin 5.günü 
sabahı kuyruk veninden yapılan Chicago mavisi enjeksiyonu sonrası sakrifiye edildi ve implantasyon, 
inter-implantasyon bölgeleri ve uterus dokuları toplandı. MnSOD miktarı kit yardımıyla saptandı. 

Bulgular: Parakuat grubunda implantasyon gerçekleşmedi. Bu farenin gebe olmamasından 
kaynaklanabileceği için uterus boynuzlarından biri PBS ile yıkanarak blastosist olup olmadığı gözlendi. 
Blastosist olmayan fareler deneye dahil edilmedi. Kontrol, çözgen ve SRT1720 gruplarındaki 
implantasyon bölge sayısı beklediğimiz şekilde birbirine yakındı. Parakuata ilaveten SRT1720 enjekte 
edilen gruptaki implantasyon bölge sayısı sadece parakuat enjekte edilen gruptakine oranla anlamlı 
derecede artmıştı. MnSOD miktarları kontrol ve çözgen gruplarına oranla parakuat, SRT1720 ve 
SRT1720+parakuat gruplarında anlamlı olarak artmıştı. 

Tartışma ve Sonuç: Gebe farelere parakuat uygulaması oksidatif stres oluşturmuş ve MnSOD miktarını 
arttırmıştır. Parakuata ilaveten SRT1720 uygulanan grupta da MnSOD miktarı artmıştır ve implantasyon 
gerçekleşmiştir. Bu durum SRT1720’nin parakuat ile oluşturulan oksidatif stresin giderilmesinde rolü 
olduğunu düşündürmüştür. SRT1720’nin implantasyondaki rolünün aydınlatılması için daha ileri 
çalışmaların yapılması gerekmektedir. 
 
Anahtar Kelimeler: fare, uterus, implantasyon, SRT1720, MnSOD 
 
 
The effect of SRT1720 on embryo implantation in oxidative stress induced mice with paraquat 
 
Introduction: There are many factors that have roles for successful establishment and progress of 
mammalian pregnancy. In this process it is critically important that the embryo must develop to the 
blastocyst stage and uterus should be receptive synchronously. Thus, embryo can succesfully implantat 
into the uterus. Briefly, implantation is the process of embryo nidation in the uterus. Oxidative stress 
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(OS) is characterized by the absence of balance between reactive oxygen species (ROS) and 
antioxidants. Paraquat is a commonly used herbicide, used in many organisms to produce oxidative 
stress. SRT120 is a Sirtuin 1 activator. In our study, we aimed to determine the amount of MnSOD 
(manganese superoxide dismutase) in order to evaluate the effect of SRT1720 treatment on embryo 
implantation in oxidative stress induced mice with paraquat. 

Materials and Methods: Balb/C strain one male and two female mice were retained together in the 
same cage overnight. Next morning female mice with vaginal plug were accepted on day 1st of 
pregnancy. The experimental groups were control,vehicle,paraquat,SRT1720 and paraquat+SRT1720. 
To hinder implantation, paraquat (30mg/kg) was treated intraperitoneally on the 4th day of pregnancy. 
SRT1720 (50mg/kg) was treated intraperitoneally on the morning of the 1st,2nd,3rd and 4th day of 
pregnancy. Paraquat+SRT1720 group was injected SRT1720 on the 1st,2nd,3rd and 4th day of 
pregnancy and paraquat was injected on the morning of 4th day only. Vehicle group was injected with 
chemicals in which SRT1720 and paraquat were dissolved. Mice in all groups were sacrificed after the 
Chicago blue injection from the tail vein on the 5th day of pregnancy and implantation, inter-
implantation sites and uterine tissues were collected. The amount of MnSOD was determined with the 
use of the kit. 

Results: Implantation didn't occur in the paraquat group. One of the uterine horns was washed with PBS 
to determine whether there was a blastocyst. Non-blastocyst mice weren't included in the experiment. 
The number of implantation sites in the control, vehicle and SRT1720 groups was close to each other as 
expected. The number of implantation sites in the SRT1720+paraquat injected group were significantly 
higher compared to that of the paraquat injected group. MnSOD levels were significantly increased in 
the paraquat, SRT1720 and SRT1720+paraquat groups compared to the control and vehicle groups. 

Conclusion: Paraquat treatment to pregnant mice caused oxidative stress and increased the amount of 
MnSOD. In the paraquat and SRT1720 treated group, the amount of MnSOD was increased and 
implantation was occured. This suggests that SRT1720 has a role in the elimination of oxidative stress 
induced by paraquat. Further investigations are needed to reveal the role of SRT1720 in implantation. 
 
Key Words: mouse, uterus, implantation, SRT1720, MnSOD 
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PB-24 Peri-implantif dönem fare uterus ve implantasyon bölgelerinde hippo sinyal yolağı üyesi 
aktif YAP’ın (yes ilişkili protein) ekspresyonu 
 
Ezgi Golal1, Kübra Aksu1, İsmail Üstünel1, Nuray Acar Aydemir 1 

  
1Akdeniz Üniversitesi, Tıp Fakültesi, Histoloji ve Embriyoloji Anabilim Dalı, Antalya, Türkiye. 
ezgigolal@hotmail.com 
 
Giriş ve Amaç: Memelilerde gebeliğin ilerlemesi için fertilizasyon, embriyo gelişimi ve 
implantasyonun gerçekleşmesi gerekmektedir. İmplantasyon için blastosistin sağlıklı olarak 
gelişmesinin yanı sıra uterusun da reseptif hale senkronize şekilde gelmesi gerekir. Farelerde uterus 
gebeliğin 4. günü gecesinden 5. güne kadar reseptiftir. Hippo sinyal yolağı ilk kez Drosophila 
melanogaster’de organ büyüklüğünü düzenleyen sinyal yolağı olarak keşfedilmiş, daha sonra 
memelilerdeki varlığını koruduğu kanıtlanmıştır. Hippo sinyal yolağı hücre proliferasyonu, apoptozu ve 
farklılaşmasını regüle ederek hücre sayısını düzenler. Hippo yolağının hücre apoptozu ve farklılaşmasını 
tetiklediği ve hücre proliferasyonunu inhibe ettiği gösterilmiştir. Omurgalılarda Hippo yolağının temel 
bileşenleri arasında MST (mammalian Ste (sterile) 20-like /memeli STE (steril) 20-benzeri) 1/2 kinazları 
bulunur. Sav1’i fosforile ederek aktif bir kompleks oluştururlar. MST1/2 daha sonra LATS (large 
tumour suppressor/büyük tümör baskılayıcı) 1/2 kinazları ve koaktivatörleri MOB1’i (Mps one 
binder/Mps 1 bağlayıcı) fosforile eder. LATS1 veya LATS2 daha sonra Hippo yolağının alt hedefi olan 
YAP’ı (Yes associated protein/Yes-ilişkili protein) fosforile eder. Yolağın üstünde bulunan kinazlar 
inaktif olduğunda YAP defosforile olur ve gen ekspresyonu sağlamak için nükleusa transloke olurlar. 
Çalışmamızda gebeliğin farklı günlerinde fare uterus ve implantasyon bölgelerinde Hippo sinyal yolağı 
bileşenlerinden aktif YAP (YAP1)’ın lokalizasyon ve ekspresyon düzeylerini belirledik.  

Gereç ve Yöntemler: Çalışmamızda Balb/C ırkı fareler kullandık. Bir erkek ve iki dişi fare gece boyu 
aynı kafeste tutuldu, ertesi gün vajinal plağı olan dişi fareler gebeliğin birinci gününde kabul edildi. 
Östrus fazındaki gebe olmayan fareler kontrol grubuna dahil edildi. Östrus fazı ve gebeliğin 1, 4, 5, 6 
ve 8. günlerindeki fareler sakrifiye edildiler. Uterus ve implantasyon bölgeleri toplanarak aktif YAP 
ekspresyonu immünohistokimya ve Western blot ile saptandı. 

Bulgular: Western blot sonuçlarımıza göre aktif YAP kontrol grubuna oranla gebeliğin 1. gününde 
implantasyon ve 5. gününde inter-implantasyon bölgelerinde en yüksekti. İmmünohistokimya 
sonuçlarımıza göre aktif YAP gebeliğin 1. gününde stromada lokalizeyken, gebeliğin 5. günü 
interimplantasyon bölgelerinde lümen ve bez epitelinde lokalizeydi. Western blot sonuçlarımıza göre 
gebeliğin 6. ve 8. günlerinde aktif YAP ekspresyonu diğer günlere kıyasla daha düşük düzeydeydi. 
İmmünohistokimya sonuçlarımıza göre aktif YAP ekspresyonu gebeliğin 6. gününde primer desidual 
bölgede, gebeliğin 8. gününde sekonder desidual bölgede lokalize ve ekspresyon şiddeti düşüktü.  

Tartışma ve Sonuç: Hippo sinyal yolağının hücre apoptozunu, proliferasyonunu ve farklılaşmasını 
regüle ederek hücre sayısını düzenlediği bilinmektedir. Yolağın bileşenlerinden biri olan aktif YAP’ın 
gebeliğin 1. gününde ve 5. gün inter-implantasyon alanlarında ekspresyonunun fazla olması ve ilerleyen 
günlerinde bu ekspresyon düzeylerinin değişmesi bize Hippo sinyal yolağının gebelikte rolü 
olabileceğini düşündürmüştür. Hippo sinyal yolunun implantasyon sürecindeki rolünü belirlemek için 
ileri çalışmalar gerekmektedir.  
 
Anahtar Kelimeler: fare, uterus, implantasyon, hippo, aktif YAP 
 
Expression of hippo signaling pathway member active YAP (yes associated protein) in the mouse 
uterus and implantation sites during the periimplantation period 
 
Introduction: In mammals, fertilisation, embryo development, implantation are necessary for the 
progression of pregnancy.For implantation process the blastocyst develop healthy and uterus should be 
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receptive synchronously.In mice, the uterus is receptive from the night of the4.day to the5.day of 
pregnancy. The Hippo signaling pathway was discovered first in Drosophila melanogaster as a signal 
pathway that regulates organ size,then it has been proven to protect its being in mammals.Hippo 
signaling pathway regulates cell proliferation,apoptosis,differentiation.The hippo pathway was shown 
to trigger cell apoptosis and differentiation and to inhibit cell proliferation.The basic components of the 
Hippo pathway in vertebrates include MST(mammalian STE-sterile)kinases.They phosphorylate Sav1 
and constitute an active complex.MST1/2 then phosphorylate the LATS1/2 kinases and coactivators 
MOB1.LATS1 or LATS2 phosphorylates the subtarget YAP of the Hippo pathway.When the kinases at 
the upper of the pathway are inactive,YAP is dephosphorylated and translocated to the nucleus for gene 
expression.Our study,we determined localization and expression levels of active YAP1 the member of 
Hippo signaling pathway in mouse uterus and implantation sites on different days of pregnancy.  

Materials and Methods: We used Balb/C mice in our study.One male and two female mice were kept 
in the same cage during the night,the following day,female mice with vaginal plaque were accepted on 
the first day of pregnancy.Nonpregnant mice in the estrous phase were included in the control group.The 
estrus phase and pregnant mice on days1,4,5,6 and 8 of pregnancy were sacrificed.The uterus and 
implantation sites were collected and the active YAP expression was determined by 
immunohistochemistry and Western blot.  

Results: According to Western blot results,active YAP1 was highest on the 1.day implantation sites and 
5.day interimplantation sites compared to the control group.In immunohistochemical results,active YAP 
was localized in the stroma on the first day of pregnancy and on the 5.day of pregnancy it was localized 
in the lumen and gland epithelium at the interimplantation sites. In Western blot results, expression of 
active YAP during the 6. and 8.days of pregnancy was lower than the other days. In 
immunohistochemistry results, expression of active YAP was in primary decidual zone on day 6 of 
pregnancy, and on secondary decidual zone on the 8th day of pregnancy, and the expression intensity 
was low.  

Conclusion: The hippo signaling pathway is known to regulate the cell number,cell 
apoptosis,proliferation and differentiation. The high expression of the components of the pathway-active 
Yap1 on the 1st day of pregnancy implantation site and 5.day of pregnancy interimplantation site and 
the changes in these levels of expression suggest that Hippo signaling pathway may have a role in 
pregnancy. Further studies are needed to determine the role of the hippo signaling pathway in the 
implantation process.  
 
Key Words: mice, uterus, implantation, hippo, active YAP 
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PB-25 Farede DMBA maruziyeti ile oluşturulan prematüre over yetmezliğinde foliküllerin 
ultrastrüktürel olarak incelenmesi 
 
Aylin Yaba Uçar1, Ecem Yıldırım1, Tuğçe Önel1, Hatice Kübra Parlaktaş1, Necdet Demir2 

 
1Yeditepe Üniversitesi, Tıp Fakültesi, Histoloji ve Embriyoloji Anabilim Dalı, İstanbul, Türkiye. 
aylinyaba@hotmail.com 
2Akdeniz Üniversitesi, Tıp Fakültesi, Histoloji ve Embriyoloji Anabilim Dalı, Antalya, Türkiye.  
 
Giriş ve amaç: Polisiklik aromatik hidrokarbon 7,12-dimethylbenz(a)anthracene (DMBA), fare ve 
sıçanda foliküler gelişimin tüm aşamalarındaki folikülleri tahrip ederek Prematüre Over Yetmezliği 
(POY)’ne yol açmaktadır. DMBA’ya maruziyet; sigara dumanı, kömürleşmiş yiyecekler ve araçların 
egzoz dumanı gibi organik maddelerin yanmasından kaynaklanmaktadır. Bununla birlikte, DMBA’nın 
neden olduğu ovotoksisitenin altında yatan moleküler mekanizmalar halen belirsizliğini korumaktadır. 
Çalışmamızda DMBA’nın oosit ile granuloza hücreleri arasındaki ilişkiyi olumsuz bir şekilde 
etkileyebileceğini hipotez ettik. Bu nedenle DMBA kaynaklı ovotoksisitede oosit ve granuloza 
hücrelerini ultrastrüktürel düzeyde incelemeyi amaçladık. 

Gereç ve yöntemler: Çalışmamızda postnatal 28 günlük toplam 30 adet (her grup için 10 tane hayvan 
toplam 60 adet ovaryum) Balb/C türü dişi fareler kullanılmıştır. Deney gruplarından birinci gruba 
Prematüre Over Yetmezliği modeli için ovotoksisite oluşturmak amacıyla intraperitonel (ip) olarak 14 
gün boyunca susam yağı içerisinde hazırlanmış günlük 1mg/kg dozda DMBA uygulanması yapılmıştır. 
İkinci gruba sadece susam yağı verilirken, üçüncü gruba herhangi bir uygulama yapılmamıştır. Son 
enjeksiyondan 1 hafta sonra ovaryum dokuları diseke edilmiştir. Diseke edilen ovaryumlar transmisyon 
elektron mikroskobi (TEM) tekniği kullanılarak ultrastrüktürel düzeyde oosit ve folikül hücrelerini 
incelemek amacıyla %4’lük gluteraldehite alınmıştır. 

Bulgular: Transzonal uzantılar, oosit ile granuloza hücreleri arasındaki iletişimde, oositin 
maturasyonunu tamamlamasında ve folikülün büyümesinde oldukça önemli bir role sahiptir. Kontrol 
grubunda oosit yüzeyinden kaynaklanan ve zona pellusida boyunca uzanarak granuloza hücrelerinde 
sonlanan çok sayıda transzonal uzantılar belirlendi. Ancak DMBA uygulanan POY grubunda transzonal 
uzantıların sayısının azaldığı ve boylarının kısaldığı belirlendi. Ayrıca DMBA uygulanan POY 
grubunda foliküllerdeki granuloza hücrelerinin mitokondrilerinde hasar olduğu, krista yapısını 
çoğunlukla kaybettikleri belirlendi. DMBA uygulanan POY grubunda foliküllerdeki oositlerin bir 
kısmının profaz 1 aşamasında olmadığı, mayoz bölünmelerine devam ederek metafaz 1 aşamasına 
ulaştıklarını belirledik. Bunun yanı sıra kontrol grubu ile karşılaştırdığımızda DMBA uygulanan POY 
grubundaki foliküllerde daha fazla apoptotik granuloza hücresi olduğunu gözlemledik. TEM ile elde 
edilen bulgular DMBA maruziyeti sonucu oluşan ovotoksisite ile POY’de oositin nükleer 
maturasyonunun bozulduğunu, buna ek olarak oosit ile granuloza hücreleri arasındaki fiziksel iletişimin 
bozulduğunu ve granuloza hücrelerinin mitokondriyel krista hasarına uğradığını göstermektedir. 

Tartışma ve Sonuç: Çalışmamızda ilk defa ovariyal toksisiteye neden olan DMBA’nın oosit ve 
granuloza hücrelerinde ultrastrüktürel düzeyde değişikliklere neden olarak ovaryumda foliküler gelişimi 
olumsuz yönde etkilediği gösterilmiştir. Elde edilen sonuçların DMBA maruziyetinin neden olduğu 
ovotoksisite ve POY sorunlarına ışık tutacağı düşünülmektedir. (Tübitak-215S867). 
 
Anahtar Kelimeler: DMBA, POY, fare, TEM 
 
Ultrastructural Investigation of Follicles in Premature Ovarian Failure with DMBA Exposure in 
Mice 
 
Introduction: Polycyclic aromatic hydrocarbon 7,12-dimethylbenz[a]anthracene (DMBA) causes 
destruction of all follicle types leading to POF in mice and rats. Sources of environmental DMBA 
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exposure come from burning of organic matter, including cigarette smoke, charred foods and car exhaust 
fumes. However, the underlying exact molecular mechanisms behind its ovotoxicity remains obscure. 
In our study, we hypothesized that DMBA may adversely affect the relationship between oocytes and 
granulosa cells. For this reason, we aimed to investigate communication between oocyte and granulosa 
cells in DMBA-induced ovotoxicity. 

Materials and methods: Postnatal day 28 BalbC mice were treated intraperitoneally (i.p.) dosed with 
sesame oil or DMBA (95%; 1mg/kg per day) for 14 days. Mice were euthanized 7 days after the end of 
treatment. Ovary tissues were fixed in 4% gluteraldehyde fixative for examination  of oocyte and 
granulosa cells at ultrastructural level with transmission electron microscopy (TEM). 

Results: The transzonal process play an important role in communication between the oocyte and 
granulosa cells during oocyte maturation and follicle growth. In the control group, a large number of 
transzonal process resulting from the surface of the oocyte and extending along the zona pellucida were 
identified that terminated in granulosa cells. However, it was determined that the number of transzonal 
extensions decreased and their length was shortened in the POI group administered DMBA. In addition, 
it was determined that the mitochondria of granulosa cells in the follicles in the DMBA-treated POI 
group were damaged and structure of crista was mostly lost. We determined that some of the oocytes in 
the follicles in the DMBA-treated POI group were not in the prophase 1 stage, they continued the meiotic 
division and reached the metaphase 1 stage. In addition, we observed that there were more apoptotic 
granulosa cells in follicles treated with DMBA. Our TEM findings indicate that nuclear maturation of 
oocyte is impaired in ovarian toxicity by DMBA exposure, in addition to the deterioration of physical 
communication between oocytes and granulosa cells and damage to mitochondrial cristae in granulosa 
cells. 

Conclusion: In our study, for the first time, DMBA causes ovarian toxicity and adversely affects 
follicular development in ovaries by causing ultrastructural changes in oocyte and granulosa cells. It is 
thought that the results will shed light on the problems of ovotoxicity and POI caused by DMBA 
exposure. (Tübitak-215S867). 
 
Key Words: DMBA, POY, mouse, TEM 
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PB-26 Yüksek yağlı diyet ile beslenen sıçanlarda melatoninin testis dokusunu koruyucu etkisi 
 
Nilsu Atay1, Merve Açıkel Elmas1, Hande Yapışlar2, Özlem Bingöl Özakpınar3, Fikriye Uras3, Serap 
Arbak1 

 
1Acıbadem Mehmet Ali Aydınlar Üniversitesi, Tıp Fakültesi, Histoloji ve Embriyoloji Anabilim Dalı, 
İstanbul, Türkiye. 
2Acıbadem Mehmet Ali Aydınlar Üniversitesi, Tıp Fakültesi, Fizyoloji Anabilim Dalı, İstanbul, 
Türkiye. 
3Marmara Üniversitesi, Eczacılık Fakültesi Biyokimya Anabilim Dalı, İstanbul, Türkiye. 
arbaks@yahoo.com 
 
Giriş ve Amaç: Obezitenin, erkek fertilitesini olumsuz olarak etkilediği bilinmektedir. Diğer yandan, 
antioksidan ajan olarak işlev gören melatoninin ekzojen olarak verildiğinde, obezite kaynaklı 
komplikasyonlar üzerinde koruyucu etkisinin olduğu yapılan çalışmalarda bildirilmektedir. Bu 
çalışmanın amacı, yüksek yağlı diyetle beslenmiş sıçanlarda ekzojen olarak verilen melatoninin testis 
dokusunun morfolojisi ve oksidatif stres belirteçleri üzerine etkisini morfolojik ve biyokimyasal 
yöntemler eşliğinde incelemektir. 

Gereç ve Yöntemler: 32 adet Wistar albino cinsi erkek sıçanlar 13 hafta boyunca standart (STD grubu; 
%6 yağ içeren yem) veya yüksek yağlı yem (YYD grubu; %45 yağ içeren yem) ile beslendi. STD ve 
YYD gruplarını oluşturan deney hayvanlarının yarısının içme sularına melatonin (25μg/ml) eklendi 
(STD+Melatonin ve YYD+Melatonin grupları). On üç haftanın bitiminde derin anestezi altında tüm 
gruplardan alınan testis dokuları ışık mikroskopisi, immünhistokimya ve biyokimyasal analizlere 
yönelik olarak hazırlandı. Hematoksilen-eozin (H&E) ve Periyodik asit- Schiff (PAS) boyamalarını 
takiben histopatolojik skorlama sonrası seminifer tübüller normal, regresif, dejeneratif ve atrofik olarak 
değerlendirildi. Doku örneklerine ayrıca ZO-1 ve TUNEL immünhistokimyası uygulandı. Testis 
dokuları biyokimyasal olarak malondialdehid, glutatyon, interlökin-6 ve tümör nekroz faktör-alfa 
kriterleri bazında incelenirken, kanda testosteron, glukoz, lipid, folikül stimülan hormon, luteinizan 
hormon ve leptin seviyeleri belirlendi. 

Bulgular: Histopatolojik skorlama bazında STD ve STD+Melatonin gruplarında normal seminifer tübül 
morfolojisi gözlenirken, YYD grubunda regresif ve dejeneratif tübül sayısında artış, bazal membranda 
bozulma ve seminifer tübül lümeninde çok fazla döküntü hücresi izlendi. YYD+Melatonin grubunda ise 
normale yakın tübül morfolojisi gözlendi. ZO-1 immünreaktivitesi STD ve STD+Melatonin grubunda 
yüksek pozitif olarak izlenirken, YYD grubunda immün reaksiyon azalmıştı. STD ve STD+Melatonin 
grubunda TUNEL pozitif hücre sayısı YYD grubuna kıyasla daha azdı. Biyokimyasal analizlerin 
sonuçları da mikroskopik bulgular ile paralel olarak bulundu. 

Tartışma ve Sonuç: Sonuç olarak, obezitenin testiste seminifer tübül yapısını bozarken, melatoninin 
ise obezite ile gerçekleşen hasarın azalmasını sağladığı düşünülmektedir.  
Bu çalışma Acıbadem Mehmet Ali Aydınlar Üniv. Bilimsel Araştırma Projeleri Komisyonu (ABAPKO) 
tarafından (Karar no:2017/01/11) desteklenmiştir. 
 
Anahtar kelimeler: obezite, testis, melatonin, mikroskopi. 
 
 
Beneficial effect of melatonin on testis tissue of rats fed with high fat diet 
 
Introduction: Obesity is known to negatively affects the male fertility. There is a strong evidence that 
exogenic supplementation of melatonin has protective effects on obesity-related complications. The aim 
of this study is to investigate the effect of exogenously administered melatonin, on the morphology and 



 

 

EMK 2019 24. ULUSAL ELEKTRON
MİKROSKOPİ KONGRESİ

(ULUSLARARASI KATILIMLI)

24-26 NİSAN 2019

EDİRNE/TÜRKİYE
TRAKYA ÜNİVERSİTESİ BALKAN KONGRE MERKEZİ

http://emk2019.kongreadresi.com/

oxidative stress markers of high fat diet- induced obese rats testicular tissue by means of histochemical, 
immunohistochemical, transmission electron microscopical and biochemical methods. 

Materials and Methods: 32 Wistar albino male rats were fed with standard (STD group; 6% fat 
containing feed) or high fat diet (YYD group; 45% fat containing feed) for 13 weeks. Half of these 
animals were administered melatonin (25 μg/ml) by adding in their drinking water. At the end of the 
experiments, testis tissues were removed under deep anesthesia and prepared for light microscopical 
examination, as well as immunucytochemical and biochemical analysis. Blood samples were also 
processed for biochemical analysis. Following hematoxylin-eosin (H&E) and periodic acid- Schiff 
(PAS) stainings, seminiferous tubules were scored as normal, regressive, degenerative and atrophic. ZO -
1 and TUNEL immunohistochemistry were applied to testis tissue sections. Testis tissues were examined 
biochemically on the basis of malondialdehyde, glutathione, interleukin -6 and tumor necrosis factor-
alpha. Testosterone, glucose, lipid, follicle stimulant hormone, luteinizing hormone and leptin levels 
were determined in the blood samples. 

Results: Based on the histopathological scoring, seminiferous tubule morphology was regular in STD 
and STD + Melatonin groups. Increased number of regressive and degenerative tubules, impairment of 
basement membrane, and significant cell debris in the lumen of the seminiferous tubule were observed 
in the YYD group. In YYD + Melatonin group, seminiferous tubular morphology reflected a normal 
tubular morphology. While ZO-1 immunoreactivity was higher in STD, STD + Melatonin and 
YYD+Melatonin groups, YYD group presented a decreased immunoreactivity. TUNEL positivity was 
less in in all groups except YYD group. Biochemical results for all groups were parallel with 
histopathological findings. 

Conclusion: To conclude; obesity disrupts the seminiferous tubule structure and melatonin has a 
reducing effect on the obesity-related damage.  
This study was supported by Acıbadem Mehmet Ali Aydınlar Univ. ABAPKO. (2017/01/11).  
 
Key Words: obesity, testis, melatonin, microscopy. 
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PB-27 4-Vinilsikloheksen Diepoksit ile oluşturulan primer over yetmezlik modelinde alfa lipoik 
asidin koruyucu etkisi 
 
Feyyaz Özel1, Müge Kiray2, Aslı Göker3, Serap Cilaker Mıçılı1 

 
1Dokuz Eylül Üniversitesi, Tıp Fakültesi, Histoloji ve Embriyoloji Anabilim Dalı, İzmir, Türkiye.   
2Dokuz Eylül Üniversitesi, Tıp Fakültesi, Fizyoloji Anabilim Dalı, İzmir, Türkiye  . 
3Celal Bayar Üniversitesi, Tıp Fakültesi, Kadın Hastalıkları ve Doğum Anabilim Dalı, Manisa, Türkiye. 
serap.cilaker@deu.edu.tr 
 
Giriş ve Amaç: Primer over yetmezliği (POY) 40 yaşından önce normal ovaryum fonksiyonlarının 
kaybı olarak tanımlanır ve infertiliye neden olabilir. Bu çalışmada POY modeli, over yaşlanma 
modellerinde kullanılan 4-vinilsikloheksen diepoksit (VCD) ile oluşturuldu. Alfa lipoik asidin (ALA) 
POY modeli üzerindeki olası tedavi edici etkileri 28 adet Wistar sıçanda çalışıldı.  

Gereç ve Yöntemler: Sıçanlar Kontrol, VCD, VCD+ALA ve ALA olmak üzere 4 gruba ayrıldı (n=7). 
VCD grubuna POY modeli için intraperitoneal olarak 42 gün boyunca 80 mg/gün VCD uygulandı. ALA, 
oral gavajla aynı süre boyunca 100 mg/gün olacak şekilde VCD+ALA ve ALA gruplarına uygulandı. 
42. günün sonunda denekler sakrifiye edildi. Histolojik ve biyokimyasal incelemeler için ovaryum ve 
uterus dokuları alındı.  

Bulgular: VCD+ALA grubunda primordial ve primer folikül sayısında VCD grubuna göre artış 
gözlenirken, korpus luteum ve kistik foliküllerde azalma olduğu gözlendi. Foliküler hücrelerde Aktive-
Kaspaz-3 immünoreaktivitesi VCD+ALA grubunda VCD grubuna göre azalmıştı. VCD grubunda 
eNOS immünoreaktivitesi ve eNOS düzeyleri azalırken, VCD+ALA grubunda arttış gösterdi buna 
karşın VCD grubunda iNOS immünoreaktivitesi ve iNOS düzeyleri artış gösterirken, VCD+ALA 
grubunda azalma olduğu gözlendi. VCD grubunda FSH ve LH hormon düzeyleri artarken VCD+ALA 
grubunda ise azalmıştı. VCD grubunda östradiol düzeyi diğer gruplara göre azalma gösterdi. 
VCD+ALA grubunda, VCD grubuna göre anlamlı derecede yüksek MDA değerleri vardı. Ayrıca 
VCD+ALA grubunda GSH değerlerinin VCD grubuna göre azaldığı gözlendi.  

Tartışma ve Sonuç: VCD ile indüklenmiş POY modelinde, ALA tedavisinin, histolojik, 
immünohistokimyasal, hormonal ve oksidatif stres mekanizması aracılığı ile ovaryum ve uterus hasarını 
azaltmada yararlı bir etkiye sahip olduğu gözlendi. Sonuçlarımız ALA'nın VCD'nin indüklediği POY 
modeli üzerinde olumlu etkisi olduğunu göstermiştir. 
 
Anahtar Kelimeler: uterus, infertilite, primer over yetmezliği, ovaryum, alfa lipoik asit 
 
 
Protective effect of alpha lipoic acid on 4-Vinylcyclohexene Diepoxide induced primary ovarian 
failure in female rats 
 
Introduction: Primary ovarian failure or insufficiency (POF/POI) is defined loss of normal function of 
ovaries before age 40 and this may results in infertility. In this study, POF model is established with 4-
vinylcyclohexene diepoxide (VCD) chemicals used in ovarian aging models. The effects of alpha lipoic 
acid (ALA) and its possible mechanisms in treating POF model was studied with 28 in wistar rats.  

Materials and Methods: Rats were divided into 4 groups (n=7) as Control, VCD, VCD+ALA and 
ALA. POF model was induced by applying VCD intraperitoneally at a dose of 80 mg/day for 42 days. 
ALA was administered for the same duration by oral gavage as 100 mg/day to the VCD+ALA and ALA 
groups. At the end of 42 days, the subjects were sacrificed. Ovarian and uterine tissues were used for 
histological and biochemical examinations.POF model was induced by applying VCD intraperitoneally 
at a dose of 80 mg/day for 42 days. ALA was administered for the same duration by oral gavage as 100 
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mg/day to the VCD+ALA and ALA groups. At the end of 42 days, the female rats were sacrificed. 
Ovarian and uterine tissues were used for histological and biochemical examinations.  

Results: The number of primordial and primary follicles were increased and corpus luteum and cystic 
follicles were decreased in ovarian tissues in VCD+ALA group compared to VCD group. Caspase-3 
immunoreactivity in follicular cells was decreased in VCD+ALA group compared to VCD group. eNOS 
immunoreactivity and eNOS levels were decreased in VCD group and increased in VCD+ALA group 
while iNOS immunoreactivity and iNOS levels were increased in VCD group, decreased in VCD+ALA 
group in ovary and uterine tissue. Plasma FSH and LH hormone levels were increased in the VCD but 
VCD+ALA group were decreased. Estradiol level decreased in the VCD group compared to the other 
groups. They were significantly increased MDA values in the VCD+ALA group compared to VCD 
group. In addition, the levels of GSH values were showed decreased in VCD+ALA group compared to 
VCD group.  

Conclusion: Alpha lipoic acid treatment of rats with VCD-induced POF had a beneficial effect on 
reducing ovarian damage by improving histological, immunohistochemical, hormone level and 
oxidative stress markers. Our results Show that ALA is an effective treatment of VCD-induced POF 
rats.  
 
Key Words: uterus, infertility, primary ovarian insufficiency, ovarium, alpha lipoic acid 



 

 

EMK 2019 24. ULUSAL ELEKTRON
MİKROSKOPİ KONGRESİ

(ULUSLARARASI KATILIMLI)

24-26 NİSAN 2019

EDİRNE/TÜRKİYE
TRAKYA ÜNİVERSİTESİ BALKAN KONGRE MERKEZİ

http://emk2019.kongreadresi.com/

PB-28 Yüksek yağlı diyetle beslenen sıçanlarda Myrtus Communis’in pankreas üzerine etkileri 
 
Gül Sinemcan Özcan1, Büşra Coşkunlu1, İrem Hersek1, Göksel Şener2, Feriha Ercan1, Dilek Akakın1 
 
1Marmara Üniversitesi, Tıp Fakültesi, Histoloji ve Embriyoloji Anabilim Dalı, İstanbul, Türkiye. 
2Marmara Üniversitesi, Eczacılık Fakültesi, Farmakoloji Anabilim Dalı, İstanbul, Türkiye. 
dilekbangir@yahoo.com 
 
Giriş ve Amaç: Son yıllarda yapılan çalışmalar Myrtus Communis L. (MC) ekstraktının antioksidan, 
antiinflamatuar ve antidiyabetik özelliklerini ortaya koymaktadır. Bu çalışmadaki hedefimiz MC 
ekstraktının yüksek yağlı diyet (YYD) ile beslenen sıçanların pankreası üzerinde etkilerini ortaya 
koyabilmektir. 

Gereç ve Yöntemler: Çalışmamızda erkek Wistar Albino sıçanlar 3 deney grubuna ayrıldı. YYD grubu 
(n=8) ve YYD+MC grubuna (n=8) %45 yüksek yağlı sıçan yemi verildi ve YYD+MC grubuna 
orogastrik gavaj ile MC ekstraktı (100mg/kg/gün) uygulandı. YYD ve YYD+MC gruplarında hayvanlar 
4 ay boyunca YYD ile beslendi, YYD+MC grubuna 3. aydan itibaren 1 ay süre ile MC ekstraktı verildi. 
Kontrol grubuna (n=8) ait sıçanlar standart yemle beslendi. Hayvanların ağırlıkları haftalık olarak takip 
edilerek deney sonunda dekapitasyon ile sıçanlar sakrifiye edildikten sonra kan ve pankreas örnekleri 
alındı. Kan serumunda insülin, leptin ve lipid profil düzeylerine bakıldı. Pankreas dokusunda 
miyeloperoksidaz (MPO) and 8-hidroksi-2′-deoksiguanozin (8OHDG) aktiviteleri ile glutatyon ve 
malondialdehit seviyeleri ölçüldü. Doku örnekleri ayrıca, ışık ve elektron mikroskobik değerlendirmeler 
için takip edildi. Histolojik olarak pankreas hasarı ile insülin, NF-κB, α-SMA ve TUNEL 
immünohistokimyası değerlendirildi. 

Bulgular: Kontrol ile karşılaştırıldığında YYD grubunda artan vücut ağırlığı, kan glukoz seviyesi, 
serum total kolesterol, insülin, TG, LDL, VLDL ve leptin seviyeleri, doku MPO ve 8-OHdG aktiviteleri 
ve MDA seviyesi (p<0,001-p<0,05) MC uygulaması ile azalmış (p<0,001-p<0,05) olarak izlendi. YYD 
grubunda, kontrol grubuna göre serum HDL ve doku GSH seviyelerinde gözlenen azalma (p<0,001) 
MC uygulaması ile artmıştı (p<0,05). Işık ve elektron mikroskobik değerlendirmeler ile HFD grubunda 
gözlenen pankreatik asinar hücre hasarının MC ekstraktı verilmesi ile azaldığı gözlendi. Kontrole göre 
YYD grubunda artmış histopatolojik hasar skoru, pankreatik adacık alanı, insülin, TUNEL, NF-κB ve 
α-SMA immünoreaktivitesinin (p<0,001) MC uygulaması ile gerilediği gözlendi (p<0,001-p<0,01). 

Tartışma ve Sonuç: Çalışmamızdan elde ettiğimiz histolojik ve biyokimyasal veriler, MC’in 
antiinflamatuar ve antioksidan mekanizmalar üzerinden obezite tedavisi için potansiyel bir yaklaşım 
sunabileceğini düşündürmekle birlikte ileri deneysel ve klinik çalışmalara ihtiyaç duyulmaktadır. 
 
Anahtar Kelimeler: yüksek yağlı diyet, pankreas, myrtus communis l., insülin, oksidatif stres 
 
 
Effects of Myrtus Communis on pancreas of high fat diet ınduced rats 
 
Introduction: Recent studies show the antioxidant, antiinflammatory and antidiabetic properties of 
Myrtus Communis L. (MC) extract. The aim of this study was to demonstrate the effects of MC extract 
on the pancreas of rats fed with high fat diet (HFD). 

Materials and Methods: Wistar albino male rats were divided into 3 experimental groups. HFD group 
(n=8) and HFD+MC group (n=8) were fed with 45% HFD for 4 months and MC (100mg/kg/day) extract 
was administered by orogastric gavage to the rats in HFD+MC group in the last 4 weeks. Rats in the 
control group (n=8) were fed with standart lab chow. The weights of animals were monitored weekly 
and at the end of the study, blood and pancreas samples were taken from the rats after decapitation. 
Insulin, leptin and lipid profile levels were analysed in blood serum. Myeloperoxidase (MPO) and 8-
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hydroxy-2′-deoxyguanosine (8OHDG) activities, and the levels of glutathione and malondialdehyde 
were measured in pancreatic tissue samples. Pancreatic tissue samples were also processed for light and 
electron microscopical analysis. Pancreas injury, insulin, NF-κB, α-SMA and TUNEL 
immunohistochemistry were evaluated. 

Results: Increased body weight, serum total cholesterol, insülin, TG, LDL, VLDL and leptin levels, 
blood glucose level and tissue MPO and 8-OHdG activities and MDA levels in HFD animals compared 
to controls (p<0,001-p<0,05) were decreased with MC treatment (p<0,001-p<0,05). Decreased serum 
HDL and tissue GSH levels in the HFD group compared to controls (p<0,001) were increased with MC 
treatment (p<0,05). Light and electron microscopic investigations showed pancreatic acinar cell injury 
in the HFD group, which was decreased in MC extract-treated rats. Increased histopathological damage 
score, pancreatic islet area, insülin, TUNEL, NF-κB and α-SMA immunoreactivity in HFD animals 
compared to controls (p<0,001) was reversed with MC treatment (p<0,001-p<0,01). 

Conclusion: The histological and biochemical data from our study suggest that MC may offer a 
potential approach to obesity treatment via antiinflammatory and antioxidant mechanisms while further 
experimental and clinical studies are needed. 
 
Key Words: high fat diet, pancreas, myrtus communis l., ınsulin, oxidative stress 
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PB-29 Erişkin ratlarda formaldehitin oluşturduğu nefrotoksisiteye karşı vitamin-E’nin koruyucu 
rolü  
 
Yusuf Nergiz1, Evren Karaman1, Uğur Şeker1 

 

1Dicle Üniversitesi, Tıp Fakültesi, Histoloji ve Embriyoloji Anabilim Dalı, Diyarbakır, Türkiye. 
yusufnergiz21@gmail.com 
 
Giriş ve Amaç: Günlük yaşamda insanlar sıklıkla formaldehite maruz kalmaktadır.Vitamin E güçlü bir 
antioksidan olup serbest oksijen radikallerini temizlemektedir. Bu çalışmada, formaldehit’in ratlarda 
oluşturduğu nefrotoksisiteye karşı vitamin E’nin koruyucu rolü araştırılmıştır.  

Materyal ve Metot: Çalışmada 21 adet erişkin Sprague Dawley cinsi erkek rat kullanıldı. Ratlar 
yedişerli 3 eşit gruba bölündü. Kontrol grubu ratlara, intraperitoneal yolla serum fizyolojik enjekte 
edildi. Formaldehit grubuna, 15 gün süreyle 10 mg/kg dozunda %37 lik formaldehit solüsyonu 
intraperitoneal yolla enjekte edildi. Vitamin E-Formaldehit grubu ratlara ise, 15 gün süreyle 30 mg/kg 
dozunda vitamin-E ile vitamin-E enjeksiyonundan 1 saat sonra 10 mg /kg dozunda fomaldehit 
intraperitoneal yolla enjekte edildi. Deney bitiminde ratlar sakrifiye edilerek böbrekleri alındı ve Bouin 
solüsyonunda fikse edildi. Histopatolojik inceleme için rutin parafin takibine alınan dokulardan 5 
mikrometrelik kesitler alınarak Hematoksilen-Eozin ve peryodik asit Schiff ile boyandılar. Hazırlanan 
preparatlar ışık mikroskobunda incelenerek mikrografları alındı. Ayrıca glomerül çapı, Bowman 
kapsulü bazal membranı ile proksimal ve distal kıvrımlı tubül hücrelerinin yükseklikleri ölçülerek 
istatistiksel analizleri yapıldı.  

Bulgular: Formaldehit enjekte edilen ratların böbrek korteksinde bariz histolojik değişiklikler izlendi. 
Bazı glomerüller hipersellülersiteye bağlı olarak hipertrofik olmasına karşın, bazıları glomerul kapiller 
konjesyona bağlı lobullü bir yapı göstermekteydi. Tubul epitel hücrelerinde nekorotik ve yapısal 
değişiklikler gözlendi. Kıvrımlı tubullerin epiteli piknotik çekirdekli yassı epitele dönüşmüştü. Bazı 
tubül lumenlerinde anormal derecede dilatatasyon ve epitelyal artıklar içermekteydi. Perivasküler 
alanlarda hemoraji, mononukleer hücre infiltrasyonu ve fibrozis izlend i. Formaldehit grubu PAS ile 
boyanan böbrek kesitlerinde ise renal korpuskül ve tubul bazal membranlarında güçlü PAS pozitif 
reaksiyonu izlenirken, proksimal tubul epitelinde fırçamsı kenarda PAS reaksiyonu izlenmedi. Vitamin 
E-Formaldehit grubu böbrek kesitlerinde, belirgin bir düzelme izlendi. Renal tubulerin çoğu normal bir 
morfolojik yapıda, lumeni döşeyen epitel hücreleri asidofilik ve proksimal tubullerde fırçamsı kenar 
izlendi. İltihabi hücreler, hemoroji ve interstisyel fibrozise rastlanmadı. Morfometrik ölçümler 
sonucunda, glomerül çapı, bazal membran kalınlığı ve tubul epitel yiksekliği formaldehit grubunda 
kontrol grubuna kıyasla anlamlı bir farklılk gösterdiği (p0,05) tespit edildi. 

Tartışma ve Sonuç: Formaldehitin oluşturduğu nefrotoksisiteye karşı vitamin-E’nin önemli bir 
koruyucu role sahip olduğu kanaatine varıldı. 
 
Anahtar Kelimeler: formaldehit, rat, böbrek, vitamin-E 
 
 
The protective role of vitamin E against formaldehyde induced nephrotoxicity in adult rats 
 
Introduction: Most of the people are exposed to formaldehyde. Vitamin E is a strong antioxidant that 
reduces reactive oxygen. The aim of this study was to investigate the potential protective effects of 
vitamin E against formmaldehyde-induced nephrotocity in rats. 

Materials and Methods: 21 adult Sprague-Dawley rats were divided randomly into tree main groups. 
Control group contained 7 rats. Formaldehyde group contained 7 rats, injected intraperitoneally with 
formaldehyde (10 mg/kg /bwt) for 15 days. Formaldehyde -Vitamin E group contained 7 rats, received 
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vitamin E (30 mg/kg /bwt) after one hour formaldehyde for 15 days by same method mentioned before. 
At the end of the experiment, all animals were sacrificed. Kidney specimens were dissected out and 
processed for histopathological examination, embedded in paraffin.Transvers section of 5 micrometer 
were obtained from all specimens, cut and stained with hematoxylin and eosin and PAS stain.The 
sections were examined light microscope and micrographed, also morphometric parameters were 
measured: glomeruli diameters, basement membrane and in the height epithelium of proximal and distal 
convoluted tubules and, statistical analyses were carryed out.  

Results: In formaldehyde group significant histological changes observed in renal cortex. Some 
glomeruli appeared hypertrophied with mesangial hypercellularity, whereas others appeared lobulated 
with marked congested glomerular capillaries. FA cause damage to the architecture of the tubular 
epithelia and necrotic changes. The convoluted tubules were observed in the form of flat cell with 
pyknotic nuclei. Some convoluted tubules were manifested by abnormal marked dilatation of their 
lumens with epithelial remnants. The interstitial tissue, showed marked hemorrhage and infiltration by 
mononuclear inflammatory cells also interstitial tissue fibrosis was also observed Improvement 
observed in FA and vitamin E group. Glomerular capillaries and blood vessel congestion was not seen. 
Most of the renal tubules were similar to normal. The tubules had normal morphology and proximal 
convoluted tubules had regular brush border. Also inflammatory cells and interstitial hemorrhage or 
fibrosis in the peritubular areas were not found. Statistically significant difference in basement membran 
thickness, glomerular diameter, epithelium height between control and formaldehyde group (P0,05).  

Conclusion: We observed vitamine E has a protective potency on formaldehyde induced nephrotoxicity.  
 
Key Words: formaldehyde, rat, kidney, vitamin E 
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PB-30 Diyabetik sıçan modelinde farklı tedavi yöntemlerinin böbrekler üzerine etkilerinin 
histopatolojik ve biyokimyasal olarak incelenmesi 
 
Melda Yardımoglu Yılmaz1, Sezgi Akbal1, Ceyla Eraldemir2, Esra Acar2, Çiğdem Vural3, Umay Kiraz3 

 
1Kocaeli Üniversitesi, Tıp Fakültesi, Histoloji ve Embriyoloji Anabilim Dalı, Kocaeli, Türkiye. 
2Kocaeli Üniversitesi, Tıp Fakültesi, Tıbbi Biyokimya Anabilim Dalı, Kocaeli, Türkiye. 
3Kocaeli Üniversitesi, Tıp Fakültesi, Tıbbi Patoloji Anabilim Dalı, Kocaeli, Türkiye. 
melda.yardimoglu@gmail.com 
 
Giriş ve Amaç: Diabetes mellitus (DM), kronik böbrek bozukluklarının ve son dönem böbrek 
hastalığının en sık nedenidir. Diyabetik nefropatinin tüm dünyada son dönem böbrek hastalığının önde 
gelen nedeni olduğu bilinmektedir. Bu çalışmada Streptozotosin (STZ) ile deneysel diyabet 
oluşturduğumuz sıçanların böbreklerinde gelişen değişimler ve bu değişiklikler üzerinde Atorvastatin 
(Ato) ile Seylan Tarçını (Tar)’nın etkileri histolojik ve biyokimyasal yöntemlerle incelenmesi planlandı.  

Gereç ve Yöntemler: 54 adet erişkin Wistar albino erkek sıçanlar 2 ana gruba ayrıldı: I.Kontrol 
grupları: a.Naive, b.Sitraf Buffer, c.Tar, d.Ato. II.Deney grupları: a.DM, b.DM+Tar, c.DM+Ato, 
d.DM+Ato+Tar (kombine) tedavi grubu. Hayvanların ağırlıkları ve kan şekerleri takip edildi. Oniki 
haftalık çalışma sonunda sıçanlar derin anestezi altında sakrifiye edildi. Sağ böbrekler biyokimyasal 
incelemeye, sol böbrekler histolojik inceleme için Bouin fiksatifine alındı. Sistematik örneklenen 
Hematoksilen-Eosin ile boyanmış kesitlerde histopatolojik incelemeler semi-kantitatif olarak ışık 
mikroskobunda yapıldı. Veriler istatistiksel olarak IBM SPSS istatistik programı ile analiz edildi 
(P<0.05 değeri anlamlı). 

Bulgular: Çalışmanın sonunda; vücut ağırlıkları karşılaştırıldığında DM grubunda belirgin ağırlık kaybı 
belirlendi, ve kontrol grupları hariç, deney gruplarda kan şekerinde anlamlı bir yükselme gözlendi. 
Serum MDA düzeyleri Tar-kontrol grubunda en yüksek düzeydeydi, bunu DM grubu ve Kombine grup 
izledi. Naive kontrol grubuna en yakın serum MDA düzeyleri Atokontrol ve DM+Ato gruplarındaydı. 
DM+Tar grubunda en düşük düzeydeydi. Naive gruba en yakın doku MDA düzeyi ise Kombine tedavi 
grubundaydı. Naive kontrol grubuna en yakın doku GSH düzeyi ise DM, Ato-kontrol ve sitrat buffer 
kontrol gruplarındaydı. Dokuda en düşük GSH düzeyleri DM+Ato ve DM+Tar gruplarındaydı. Kontrol 
grubunda glomeruller ve tübüller normal parenkim morfolojisi gösterirken başta DM grubu olmak üzere 
diğer gruplarında bazı histolojik değişikliklere rastlandı; Naive grup hariç diğer gruplarda hafif derecede 
fibrozis, granülo vakuolar epitel hücre dejenerasyon alanları ve tubul lümenlerinde döküntüler ve 
mononükleer hücre infiltrasyonu gözlendi. En yüksekten düşüğe doğru histopatolojik skorlamaya göre 
DM, sitrat buffer kontrol, Tar-kontrol, DM+Tar, DM+Ato, Kombine gruplar idi. 

Tartışma ve Sonuç: Tedavi gruplarının ağırlık kaybına karşı koruyucu olduğu, kan şekeri yükselmesine 
etkili olmadığı görülmektedir. Diyabetik hayvan modellerinde literatürde değişik STZ dozları (35-60 
mg/kg) kullanılmıştır. Hayvan kayıplarına neden olması nedeniyle doz ayarlaması kritik olup biz de bu 
çalışmamızda 35 mg/kg dozu kullandık. STZ ile uyarılan diyabette glomerular lezyonların 4-6 hafta 
sonra görüldüğü, tubuler dejenerasyon ve belirgin glomerulosklerosis’in 4 ayda gelişmeye başladığı, 
insanlardaki gibi papiller nekroz ve papillitisin gelişmediği bildirilmiştir. Biyokimyasal sonuçlarımız 
dokuda en düşük GSH düzeylerinin DM+Ato ve DM+Tar grubunda olduğunu göstermiştir. 
Histopatolojik sonuçlarımız, diyabetin böbreklerde hasar oluşturduğunu, ve bu hasarın Atorvastatin ile 
azaltılabileceğini gösterdi. 
 
Anahtar Kelimeler: diabetus mellitus, tarçın, atorvastatin, testis 
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Histopathological and biochemical ınvestigation of the effects of different treatment methods on 
kidneys in diabetic rat model 
 
Introduction: DM is the most common cause of chronic kidney disorders and end-stage renal disease. 
Diabetic nephropathy is known to be the leading cause of end-stage renal disease worldwide. In this 
study, the changes in the kidneys of STZ induced experimental diabetic rats and effects of 
Atorvastatin(Ato) and Cinnamon(Cin) examination were planned on these changes with histological and 
biochemical methods. 

Materials and Methods: 54 adult male rats were divided into two main groups: I. Control groups: 
a.Naive, b.Sitraf Buffer, c.Cin, d.Ato. II.Experiment groups: a.DM, b.DM+Cin, c.DM+Ato, 
d.DM+Ato+Cin (combined) treatment group. The body weights and blood sugars of the animals were 
observed. At the end of the 12-week study, rats were sacrificed under the deep anesthesia. Right kidneys 
were taken to biochemical examination and left kidneys were taken to Bouin for histological 
examination. Histopathological examinations were performed semi-quantitatively by light microscopy 
in H&E stained sections. IBM SPSS program was used (P<0.05). 

Results: At the end of the study; when body weights were compared, a significant weight loss in DM 
group and a significant increase in blood glucose in experimental groups groups were determined. Serum 
MDA levels were highest in the Cin-control group, later DM group. The serum MDA levels closest to 
the Naive group were in the Ato-control and DM+Ato groups; DM+Cin group was the lowest. The tissue 
MDA level closest to the Naive group was Combined treatment group. The tissue GSH levels closest to 
the Naive group were DM, Ato-control and citrate buffer control groups. The lowest GSH levels in the 
tissue were DM+Ato and DM+Cin groups . While glomeruli and tubules showed normal parenchymal 
morphology in the naive group, some histological changes were observed in other groups, especially in 
the DM group; except for the naive group, mild fibrosis, granulo-vacuole epithelial cell degeneration 
areas, mononuclear cell infiltration were observed. According to histopathological scoring, DM, citrate 
buffer control, Cincontrol, DM+Cin, DM+Ato, Combined groups were the highest to the lowest. 

Conclusion: It is seen that treatment groups are protective against weight loss and do not affect blood 
sugar elevation. In literature, different doses of STZ (35-60 mg/kg) were used. Dose adjustment is 
critical because it causes animal losses. It has been reported that glomerular lesions occur after 4-6 weeks 
in STZ induced diabetes, and tubular degeneration and prominent glomerulosclerosis begin to develop 
in 4 months. Our biochemical results showed that the lowest GSH levels in the tissue were in DM+Ato 
and DM +Cin group. Histopathological results indicated that DM damaged to the kidneys, and this 
damage can be reduced with Atorvastatin. 
 
Key Words: diabetus mellitus, cinnamon, atorvastatin, testis 
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PB-31 Fare meme kanseri modelinde endoplazmik retikulum stres proteinlerinin rolü 
 
Gamze Tanrıöver1, Sayra Dilmaç1, Asiye Kübra Göksu1, Berat Falay2, Mesude Memioğlu2 

 
1Akdeniz Üniversitesi, Tıp Fakültesi, Histoloji ve Embriyoloji Anabilim Dalı, Antalya,  Türkiye. 
2Akdeniz Üniversitesi, Tıp Fakültesi, Dönem III Öğrencisi, Antalya, Türkiye. 
gamzetanriover@yahoo.com 
 
Giriş ve Amaç: Meme kanseri, kadınlarda en sık görülen kanser tipi olup; metastaza bağlı ölümlerin de 
nedenlerinden biridir. Günümüzde kanserin ortaya çıkışı ve gelişiminde çok sayıda hücresel mekanizma 
yer almaktadır. Bu sebepler arasında, endoplazmik retikulum (ER) stresinin de tümör oluşumunu 
indüklediği söylenmektedir. Hücrelerdeki ER fonksiyonu aslında tam bir koruma mekanizmasına 
sahiptir ancak, bu fonksiyon hasara uğrarsa hücre strese girmektedir. Bu durumda da apoptoz 
mekanizmaları çalışmaya başlamakta ve hücreyi ölüm yolağına doğru itmektedir. Bu bilgiler 
doğrultusunda, tümör hücreleri ER stresinin yarattığı olumsuz etkilerden kaçabiliyor ve kendine yeni 
sağ kalım mekanizmaları belirliyor olabilir. Bu hipotezden yola çıkarak; ER stresinin yarattığı ölüm 
yolağında yer alan pro-apoptotik ATF6, CHOP, Caspase -12 ve anti-apoptotik Bcl-2 proteinlerinin 
metastatik ve non-metastatik karakterli primer tümörlerdeki ekspresyonlarını incelemeyi amaçladık. 

Gereç ve Yöntemler: 4-6 haftalık Balb/C ırkı dişi farelere, metastatik 4TLM (4T1 hücrelerinin 
karaciğere metastazından elde edilen) ve 4THM (4T1 hücrelerinin kalbe metastazından elde edilen) 
hücre hatları (100.000 hücre/fare) ile metastatik olmayan 67NR (1.000.000 hücre/fare) hücre hattı 
ortotopik olarak enjekte edildi. Oluşturulan modelde, enjeksiyondan 26 gün sonra fareler sakrifiye edildi 
ve primer tümör dokuları çıkarılıp immünohistokimyasal olarak pro-apoptotik ve apoptotik ER stres 
proteinlerinin ekspresyonları değerlendirildi. İmmun boyanmaların sonuçları image-J analizi ile 
yorumlanarak gruplar arasındaki farklar istatistiksel olarak yorumlandı. 

Bulgular: Malign karakterli hücrelerin enjekte edildiği primer tümörlerde, apoptotik yolakta yer alan 
ATF-6, CHOP ve Caspase-12 ekspresyonlarının düşük olduğu; buna karşın non-metastatik primer 
tümörde ise bu ekspresyonların yoğun olduğu gözlendi. Anti-apoptotik protein olan Bcl-2 
ekspresyonunun ise malign tümörlerde daha yoğun ekspre oluşu yolağı desteklemekteydi. 

Tartışma ve Sonuç: Sonuçlarımız doğrultusunda; metastatik hücre hatlarına sahip primer tümörlerde 
pro-apoptotik proteinlerin düşük, anti-apoptotik Bcl-2 proteininin yüksek ekspresyon paterni bu 
hücrelerin ER stresine ait ölüm yolağından kaçabildiğini düşündürmektedir. Bu kaçış mekanizmasının 
da metastaz sürecinde etkili olabileceği kanaatindeyiz. Bu mekanizmanın metastaz yolağındaki etkisini 
anlamak üzerine yeni çalışmaların yapılması planlanmaktadır. 
 
Anahtar Kelimeler: fare meme kanseri, ER stresi, pro-apoptotik proteinler, immünohistokimya 
 
 
The role of endoplasmic reticulum stress proteins in mouse breast cancer model 
 
Introduction: Breast cancer is the most common type of cancer in women; one of the causes of deaths 
due to metastasis. There are many factors in the formation of cancer and ER stress is one of the reason 
of tumor formation. Importantly, depending on the stress insult, the ER either supports protective 
strategies or initiates cell death programmes. According to this condition, tumor cells can escape the 
negative effects of ER stress and determine new survival mechanisms. Based on this hypothesis; the aim 
of this study was to investigate the expression of pro-apoptotic ATF6, CHOP, Caspase -12 and anti-
apoptotic Bcl-2 proteins in metastatic and non-metastatic primary tumors. 

Materials and methods: Metastatic cell lines 4TLM (derived from liver metastasis of 4T1 cells) and 
4THM (obtained from heart metastases of 4T1 cells) and also non-metastatic 67NR (1x106cell / mouse) 
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cell lines were injected in 4-6 weeks old Balb/C mice orthotopically. Mice were sacrificed on 26 days 
and primary tumor tissues were removed .The expressions of the pro-apoptotic and apoptotic ER stress 
proteins were evaluated by immunohistochemically. The staining intensity was interpreted by image-J 
analysis and the differences between the groups were statistically evaluated. 

Results: ATF-6, CHOP and caspase-12 expressions were slightly observed in primary tumors injected 
with metastatic cells. Conversely, the expressions were intense in the non-metastatic primary tumors. 
The expression of anti-apoptotic protein, Bcl-2, were increased in malignant tumors. 

Conclusion: According to our results, increased expressions of pro-apoptotic proteins and decreased 
expression of anti-apoptotic protein Bcl-2 suggest that tumor cells may break away from ER death 
pathway in metastatic primary tumors. These results indicate that ER stress proteins could escape from 
the death mechanisms. Further studies are needed to evaluate the specificity of the metastatic pathway 
in metastatic tissues. 
 
Key Words: mouse breast cancer, ER stress, pro-apoptotic proteins, immunohistochemistry 
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PB-32 Hipofiz adenomlarında hücre döngüsü, senesens ve DNA hasarına katılan proteinlerin rolü 
 
Derya Metin Armağan1, Nil Çömünoğlu Üstündağ2, Gülay Bulut3, Pınar Kadıoğlu4, Kameda Hiraku5, 
Nurperi Gazioğlu6, Necmettin Tanrıöver7, Melek Öztürk1 
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Giriş ve Amaç: Hipofiz adenomlarının (HA) gelişiminde genetik ve epigenetik anomaliler, büyüme 
faktör üretim ve salınım bozuklukları rol alır. Hücre döngüsünü kontrolünde ve senesenste etkili, ayrıca 
DNA hasarı kontrolünde ve tamirinde rol alan çeşitli genlerin adenom gelişimine katıldığını ileri süren 
çalışmalar vardır. Erken proliferatif duraksamanın veya senesensin yavaş büyüyen selim tümörlerde ve 
tümörün erken evresinde meydana geldiği, geç evrede ve malign tümörlerde bu duraksamanın olmadığı 
ileri sürülmüştür.  

Gereç ve Yöntemler: Bu çalışmada NFA (fonksiyonel olmayan adenom), akromegali ve Cushing 
sendromlu toplam 67 hastanın arşiv parafine gömülü adenom doku kesitlerine p16, Rb, pRb-S608, 
E2F1, pE2F1-S364, p73, Siklin D1, pChk2-Thr68 ve pATM-S1981 antikorları kullanılarak 
immünhistokimya yöntemi uygulandı. Ayrıca, aynı hasta gruplarına ait -80oC de saklanmış adenom 
dokularında qRT-PCR yöntemi ile mRNA ekspresyonları araştırıldı. Tüm hastaların arşiv dosyalarından 
klinik ve histopatolojik özellikleri ile gen ekspresyon analiz bulguları arasındaki ilişkiler değerlendirildi.  

Bulgular: NFA grubunda Siklin D1, Rb, E2F1 ile pE2F1-S364 protein ekspresyon seviyelerinin yüksek 
saptanırken p16 ekspresyonun düşük olduğu tespit edildi. Cushing hasta grubunda ise CHEK2 ve p16 
düzeyleri yüksek bulunurken E2F1, pE2F1-S364 ve p73 protein ekspresyon düzeylerinin düşük olduğu 
saptandı. Bu çalışma ile ilk kez, Cushing, Akromegali ve NFA hasta gruplarında CHEK2, E2F1, pE2F1-
S364 ve p73 ekspresyonları ile klinik özellikler arasında yakın bir korelasyon saptandı.  

Tartışma ve Sonuç: Sonuç olarak, bu çalışmada hipofiz adenomlarında bazı klinik özelliklerle hücre 
döngüsü kontrolü, senesens ve DNA hasar/tamirinde görevli bazı proteinler arasındaki yakın ilişkilerin 
tespiti ile, HA’nın hücresel ve moleküler patogenezinin bir adımının daha aydınlatılmasına katkıda 
bulunulmuştur. Hipofiz adenomu, hücre döngürüsü, senesens, DNA hasarı, histopatoloji, gen 
ekspresyonu.  
 
Anahtar Kelimeler: hipofiz adenomu, hücre döngürüsü, senesens, DNA hasarı, histopatoloji, gen 
ekspresyonu. 
 
 
The role of proteins involved in cell cycle, senescence and DNA damage in pituitary adenomas 
 
Introduction: Genetic and epigenetic anomalies, growth factor production and secretion disorders are 
involved in the development of pituitary adenomas (HA). There are studies suggesting that various genes 
involved in cell cycle control and senescence, as well as various genes involved in DNA damage repair 
and control, are involved in adenoma development. It has been suggested that early proliferative pause 
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or senescence occurs in slow-growing benign tumors and in the early stage of the tumor, but in the late 
stage and in malignant tumors there is no pause.  

Materials and Methods: In this study, we used p16, Rb, pRb-S608, E2F1, pE2F1-S364, p72, Cyclin 
D1, pChk2-Thr68 and pATM-S1981 antibodies to the paraffin-embedded adenoma tissue sections of 67 
patients with NFA (non-functional adenoma), acromegaly and Cushing syndrome. 
immunohistochemistry method was applied. In addition, mRNA expression was investigated by 
qRTPCR method in adenoma tissues stored at -80oC of the same patient groups. The relationship 
between clinical and histopathological features and gene expression analysis findings of all patients 
were evaluated.  

Results: In the NFA group, the expression levels of p12F1-S364, Siklin D1, Rb, E2F1 were found to be 
high and p16 expression was found to be low. In the Cushing group, CHEK2 and p16 levels were found 
to be high, whereas E2F1, pE2F1-S364 and p73 protein expression levels were found to be low. For the 
first time, a close correlation was found between the expression of CHEK2, E2F1, pE2F1-S364 and p73 
and clinical features in Cushing, Acromegaly and NFA patient groups.  

Conclusion: In conclusion, this study has contributed to the elucidation of a step in the cellular and 
molecular pathogenesis of HA by detecting the close relationship between some of the clinical features 
and some proteins involved the cell cycle control, senescence and in DNA damage/repair in pituitary 
adenomas  
 
Key Words: pituitary adenoma, cell cycle, senescence, DNA damage, histopathology, gene expression 
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PB-33 OVCAR-3 adenokarsinoma over kanseri hücre hattında BMP-7 susturulması sonrası 
BMP-2, ZEB2 ve integrin α5-β1 ifadelerinin değerlendirilmesi 
 
Elham Bahador Zırh1, Özge Burcu Şahan2, Ayşen Günel-Özcan2, N Dilara Zeybek1 

 
1Hacettepe Üniversitesi, Tıp Fakültesi, Histoloji ve Embriyoloji Anabilim Dalı, Ankara, Türkiye .  
2Hacettepe Üniversitesi, Sağlık Bilimleri Enstitüsü, Kök Hücre Bilimleri Anabilim Dalı, Kök Hücre 
2Araştırma ve Uygulama Merkezi, Ankara, Türkiye. 
dilaraz@hacettepe.edu.tr 
 
Giriş ve Amaç: Over kanseri geç dönem tanı konulması ve tanı aldığında metastaz yapmış olması 
nedeniyle klinikte önem taşımaktadır. Kemik Morfojenik Proteinlerin (BMP) düzenlenmesi, kanser 
hücrelerinin transkripsiyon faktörleri ve integrinler üzerinden, epithelial mezenkimal (EMT) dönüşümü 
tetikleyerek göçünü etkilemektedir. Çalışmamızda, over adenokarsinoma hücre hattı olan OVCAR-3 
hücrelerinde, BMP-7 gen ifadesi susturulduktan sonra, BMP-2, ZEB2 ve integrin α5, β1 
ekspresyonlarındeki değişikliklerinin belirlenmesi amaçlanmıştır. 

Gereç ve Yöntemler: Çalışmamızda over adenokarsinoma hücre hattına ait OVCAR-3 hücrelerinde 
BMP-2, BMP-7, ZEB2, α5, β1 integrin immun işaretlemesi gerçekleştirildi. Tüm örneklerde 
immunreaktivite rastgele 5 alanda H-SCORE ile değerlendirildi. OVCAR-3 hücrelerinde siRNABMP- 
7 uygulaması sonrası, BMP-2, ZEB2, α5, β1 integrin gen ekspresiyonları qRT-PCR ve immunfloresan 
yöntemleri kullanılarak saptandı. siRNA-BMP-7 uygulanan hücreler, kontrol grubu ile karşılaştırılarak 
hücre göçü ve lateral hareket değişiklikleri yara iyileşmesi testi ile saptandı. Hücrelerdeki morfolojik 
değişiklikler, rutin elektron mikroskop takibi sonrası, elektron mikroskopu ile değerlendirildi. 

Bulgular: İmmünositokimyasal işaretlenmelerde, BMP-2 ve BMP-7 immunoreaktivitesi OVCAR-3 
hücresinin sitoplazmasında gözlenirken, ZEB2 immunoreaktivitesi hem çekirdek hem sitoplazmada 
gözlendi. İntegrin α5, β1, hücrelerin sitoplazmik uzantılarında, hücre membranında, çekirdek 
membranına yakın alanlarda gözlendi. siRNA-BMP-7 uygulaması sonrası, qRT-PCR yöntemi ile BMP-
7 ekspresyonunun susturulduğu ve bunun sonucunda BMP-2, α5, β1 integrin ekspresiyonlarının arttığı 
gözlendi. ZEB2 ekspresiyonunda anlamlı fark saptanmadı. İmmunfloresan işaretlemelerin bu sonuçları 
desteklediği saptandı. Yara iyileşmesi testinde (lateral hareket) siRNA-BMP-7 uygulanan hücrelerde 
çizginin daha hızlı kapandığı saptandı. 

Tartışma ve Sonuç: Bulgularımız literatürle uyumlu şekilde, BMP-2 ekspresyonunun kanser 
hücrelerinde daha yüksek, BMP-7 ekspresyonunun ise düşük olduğunu göstermektedir, BMP-7 
susturulması sonrası BMP-2, α5, β1 integrin ekspresyonu daha da artarak hücre göçü ve yara 
iyileşmesini hızlandırdığı saptanmıştır. Sonuçlarımız BMP-7 ve BMP-2’nin ters korelasyon içinde 
olduklarını göstermektedir. Bu da BMP-7 artışının BMP-2 yi azaltarak koruyucu mekanizmalarda rol 
aldığı fikrini öne sürmektedir. Çalışmamız Hacettepe Üniversitesi, Bilimsel Araştırmalar Birimi (TSA-
2017-13046) tarafından desteklenmiştir. 
 
Anahtar Kelimeler: over kanseri - EMT - BMP7 - BMP2 - ZEB2 - integrin α5, β1 
 
 
Evaluation of BMP-2, ZEB2 and integrin α5-β1 expressions after BMP-7 silencing on OVCAR-3 
adenocarcinoma ovarian cancer cell line 
 
Introduction: Ovarian cancer is clinically important, because they are diagnosed late and have 
metastasis when they are diagnosed. Bone morphogenetic proteins (BMP), transcription factors and 
integrins are effective in the epithelial-mesenchymal transition process. The aim of this study was to 
determine the changes in BMP-2, ZEB2 and integrin α5, β1 expressions after silencing BMP-7 gene 
expression in OVCAR-3 ovarian cancer adenocarcinoma cell line. 
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Materials and Methods: The immunoreactivities of BMP-2, BMP-7, ZEB2, ITG α5 and ITG β1 were 
determined by immunocytochemistry method in OVCAR-3 cell line. Data was evaluated by H-score 
analysis and the difference between the groups was statistically determined. After administration of 
siRNA-BMP-7 in OVCAR-3 cells, expressions of BMP-2, ZEB2, α5 and β1 integrin were determined 
by qRT-PCR and immunofluorescence methods. Changes in the migration and lateral movement were 
determined by wound healing test in cells treated with siRNA-BMP-7 and data was compared with the 
control group. Morphological changes in the cells were evaluated by electron microscopy after routine 
electron microscopy. 

Results: The immunoreactivity of BMP-2 and BMP-7 were observed in the cytoplasm of the cell, while 
ZEB2 immunoreactivity was observed in both nucleus and cytoplasm. Integrin α5, β1 was observed in 
the cytoplasmic extensions, cell membrane and areas close to the nucleus membrane. After siRNA-
BMP-7 administration, it was shown that the expression of BMP-7 was silenced and expressions of 
BMP-2, α5, β1 integrin were increased by qRT-PCR method. There was no significant difference in 
ZEB2 expression. Immunofluorescence labeling results supported these results. The scratched areas 
were closed faster in siRNA-BMP-7 applied cells in wound healing (lateral movement) test. 

Conclusion: Our findings are consistent with the literature and showed that BMP-2 expression was 
higher and BMP-7 expression was lower in cancer cells. After BMP-7 silencing, expression of BMP-2, 
α5 and β1 integrin was increased and accelerated lateral movement of cells. Our results show that BMP-
7 and BMP-2 are in inverse correlation. This result suggests that increase in the level of BMP-7 
expression may play a role in protective mechanisms by decreasing expression of BMP-2. Our work 
was supported by Hacettepe University Scientific Research Unit (TSA-2017-13046). 
 
Key Words: ovary cancer, EMT, BMP-7, BMP-2, ZEB2, integrin α 5, integrin β1 
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PB-34 Tiroid adenokarsinoma hücrelerinde Bisfenol A’nın hücre yapısı ve apoptoz üzerine 
etkileri 
 
Erhan Tan1, Eylem Baysal2, N. Dilara Zeybek3, Gizem Özkemahlı4, Ünzile Sur1,5, Pınar Erkekoğlu1, 
Belma Koçer Gümüşel6 
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4Erzincan, Türkiye. 
5Atatürk Üniversitesi, Eczacılık Fakültesi, Farmasötik Toksikoloji Anabilim Dalı, Erzurum, Türkiye . 
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Giriş ve Amaç: Bisfenol A (BPA), polikarbonat içeren ürünlerde (yemek kapları, biberonlar, 
yapıştırıcılar, boyalar ve diş dolgularında) ve farklı sektörlerde (otomobil, elektronik eşya, spor 
malzemeleri, CD ve DVD kaplama) kullanılan bir plastizerdir. Östrojenik etkileri nedeniyle “endokrin 
bozucu” olarak değerlendirilmektedir. BPA’nın hücrelerde proliferatif ve apoptotik sinyal yolaklarını 
etkilediği belirtilmektedir. Oksidatif stresi indükleyebileceği ve antioksidan savunma sistemini 
etkileyebileceği gösterilmiştir. Çalışmamızda BPA’nın papiller tiroid adenokarsinoma (B -CPAP) hücre 
hattında hücre yapısına ve apoptoz üzerine etkileri ve selenyum bileşiklerinin olası koruyucu rolünün 
değerlendirilmesi amaçlanmıştır.  

Gereç ve Yöntemler: Çalışmada, 1-Kontrol: B-CPAP tiroid hücre hattı 2 -BPA: inhibitör konsantrasyon 
30 (IC30) BPA dozu (302μM) uygulanan 3-Selenometionin (SM): 30 μM selenometiyonin uygulanan 
4-Sodyum selenit (SS): 20 nM sodium selenit uygulanan 5. BPA+SM: IC30 dozu BPA ve 30 μM SM 
uygulanan 6. BPA+SS: IC30 dozu BPA ve 20 nM SS uygulanan B -CPAP hücre hattı olacak şekilde 6 
çalışma grubu oluşturulmuştur. Selenyum uygulamaları 24 saat preinkübasyon şeklinde 
gerçekleştirilmiştir. Sitotoksisite MTT yöntemi ile belirlenmiş; apoptoz tayini TUNEL yöntemi ile 
yapılmıştır. %2,5 gluteraldehit ile tespit edilen örnekler %1 osmiyum tetroksit ile post-fiksasyon sonrası 
takip edilip plastik bloklar hazırlanmıştır. Yarı ince kesitler metilenmavisi-azur II ile boyanmış ve ışık 
mikroskobunda incelenmiştir.  

Bulgular: MTT analizinde SS’de hücre canlılığının arttığı saptanmıştır. Selenyum bileşiklerinin BPA 
uygulanan hücrelerde hücre canlılığını BPA grubuna göre arttırdığı belirlenmiştir. Işık mikro skobunda 
kontrol grubunda ökromatik çekirdek, belirgin çekirdekçikleri ile B-CPAP hücreleri izlenmiştir. SS ve 
SM uygulanan grupta kontrol grubuna benzer görünümde izlenmiştir. Kontrol, SS ve SM’de mitotik 
figurler gözlenmiştir. BPA uygulanan grupta hücre sayısının azaldığı ve çift çekirdekli hücreler yanısıra 
dejenere olmuş nekrotik hücreler, hücre artıkları izlenmiştir. BPA+SS uygulanan grupta çift çekirdekli 
büyük sitoplazmalı B-CPAP hücreleri, sitoplazmasında vakuoller içeren hücreler ayrıca nekrotik 
hücreler ve kondanse çekirdekli apoptotik hücreler gözlenmiştir. BPA+SM uygulanan grupta kondanse 
çekirdekli hücreler ve dejenere hücreler izlenmiştir. Kontrol grubunda ortalama % 47 TUNEL pozitif 
hücre saptanmıştır. SS uygulanan grupta %38, SM uygulanan grupta %37 TUNEL pozitif hücre 
belirlenmiştir. BPA uygulanan grupta % 76 TUNEL pozitif hücre ile kontrol grubuna göre apoptotik 
hücrelerde yaklaşık 1,5 kat artış saptanmıştır. BPA+SS uygulanan grupta %48, BPA+SM uygulanan 
grupta %37 TUNEL pozitif hücre gözlenmiştir. BPA+SM uygulanan grupta TUNEL pozitif hücre 
yüzdesi BPA uygulanan gruba göre 2 kat daha düşük olarak belirlenmiştir.  

Tartışma ve Sonuç: Seleno-bileşikler, B-CPAP hücrelerinde apoptoza karşı koruyucu bir role sahiptir; 
bunun öneminin, daha ileri deneylerle aydınlatılması gerekir.  
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Çalışmamız Hacettepe Üniversitesi, Bilimsel Araştırmalar Birimi (TSA-2017-12882 ve TYL-2018-
17076) tarafından desteklenmiştir.  
 
Anahtar Kelimeler: bisfenol A, selenyum, tiroid, apoptoz, sitotoksisite 
 
 
The effect of Bisfenol a on cell structure and apoptosis in the thyroid adenocarcinoma cell 
 
Introduction: BisphenolA (BPA) is used as a plasticizer in polycarbonate containing products (food 
containers, baby bottles, adhesives, paints and dental fillings) and in different sectors (automobiles, 
electronic appliances, sporting good). It can be considered as an endocrine disrupter due to its estrogenic 
effect. BPA is reported to affect the proliferative and apoptotic signaling pathways in cells. BPA can 
induce oxidative stress and affect the antioxidant defense system. We aimed to evaluate the effect of 
BPA on cell structure and apoptosis in the papillary thyroid adenocarcinoma cell line (B-CPAP) and the 
possible protective role of selenocompounds.  

Materials and Methods: Six study groups were determined as 1-Control: B-CPAP thyroid cell line, 2- 
BPA: treatment with inhibition concentration 30 (IC30) BPA dose (302 μM), 3 -Selenomethionine (SM): 
treatment with 30 μM SM, 4-Sodium Selenite (SS): treatment with 20 nM SS, 5-BPA+SM: treatment 
with IC30 dose of BPA and 30 μM SM and 6-BPA+SS: treatment with IC30 dose of BPA and 20 nM 
SS. Treatment with Selenium were carried out as 24 hours preincubation. Cytotoxicity was measured 
by MTT and apoptosis was detected by TUNEL assay. Samples were fixed with %2,5 glutaraldehyde 
and post-fixed with %1 osmium tetroxide. Then, plastic blocks were prepared. Semithin sections were 
stained with methylene blue-azure II and examined under the light microscope.  

Results: The cell viability increased in SS group. The cell viability in groups, which were treated with 
BPA and selenocompounds, was higher than BPA. B-CPAP cells were examined with the euchromatic 
nucleus and prominent nucleolus, as well as mitotic figures were observed in the control, SS and SM 
groups. In the BPA group, the number of cells was decreased, the cells with double nuclei, degenerated 
cells and cell debris were determined. In the BPA+SS group, double nucleated cells with large 
cytoplasm, cells with vacuoles, necrotic and apoptotic cells were examined. In BPA+SM group cells 
with a condensed nucleus and degenerated cells were detected. TUNEL(+) cells were 47%, 38%, 37% 
in control, SS, SM groups, respectively. Apoptotic cell percentage was 76% in the BPA group and the 
number of apoptotic cells was increased approximately 1.5 fold compared to control group. TUNEL(+) 
cells were 48%, 37% in BPA+SS and BPA+SM group, respectively. The percentage of TUNEL(+) cells 
was decreased 2-fold in the BPA+SM group compared to BPA group.  

Conclusion: The selenocompounds had a protective role against apoptosis in B-CPAP cells, the 
importance of which needs to be elucidated by further mechanistic experiments.  
Our study was supported by Hacettepe University Scientific Research Unit (TSA-2017-12882 and TYL-
2018-17076).  
 
Key Words: bisphenol A, selenium, thyroid, apoptosis, cytotoxicity 
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PB-35 İnsan mezenkimal kök hücrelerinden eksozomların iki farklı yöntem ile izolasyonu ve 
karşılaştırmalı karakterizasyonu 
 
Eda Çiftci Dede1, Feza Korkusuz2, Petek Korkusuz3 
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2Hacettepe Üniversitesi, Tıp Fakültesi, Spor Hekimliği Anabilim Dalı, Ankara, Türkiye  
3Hacettepe Üniversitesi, Tıp Fakültesi,, Histoloji ve Embriyoloji Anabilim Dalı, Ankara, Türkiye 
petek@hacettepe.edu.tr  
 
Mezenkimal kök hücre (MKH) eksozomları taşıdıkları moleküller sayesinde transkripsiyon 
düzenlenmesi ve gen ifadesinin kontrolünü yapabilen, hedef hücre içine kolaylıkla girebilen, rejeneratif 
etkili moleküllerini içeren, immün yanıt oluşturmayan, hücre içi yerleşimli keseciklerdir. Bu 
keseciklerin elde edilmesi için literatürde farklı yöntemler bulunmaktadır. Ancak manyetik olarak aktif 
hücre sıralaması (MACS) ve ultrasantrifüj yöntemleri kullanılarak MKH kaynaklı eksozomların 
izolasyonu ve bunların karşılaştırmalı karakterizasyonu ile ilgili bir çalışma bulunmamaktadır. 
Mezenkimal kök hücrelerin, manyetik olarak aktif hücre sıralaması ve ultrasantrifüj yöntemleri 
kullanılarak izolasyonu ve karakterizasyon parametrelerinin karşılaştırılması ile MKH kaynaklı 
eksozomlar için amaca yönelik en uygun izolasyon yöntemi tayin edilebilir. Çalışmada MKH eksozom 
izolasyonu için kullanılan yöntemlerin avantaj ve dezavantajlarının belirlenerek amaca yönelik 
yöntemin belirlenmesi amaçlanmıştır.  

Kemik iliği kaynaklı mezenkimal kök hücreler standart kültür (37ºC ve 5% CO2) koşullarında 
çoğaltılmıştır. Bulundukları kaba tutundukları ışık mikroskopunda tespit edilen hücrelerin içerisinde 
bulundukları standart serumlu besiyeri, eksozomları uzaklaştırılmış serum içeren besiyeri ile 
değiştirilerek eksozom kontaminasyonu engellenmiştir. Yeterli yoğunluğa ulaşan hücrelerin eksozom 
izolasyonu için besiyerleri iki günde bir yenileri ile değiştirilmiş, eski besiyerleri sıvı azot ile hızlı 
dondurma yöntemi kullanılarak -80ºC buzdolabında biriktirilmiştir. Biriktirilen eksozomların bir kısmı 
MACS yöntemi kullanılarak, bir kısmı ise seri santrifüj basamaklarını içeren ultrasantrifüj yöntemi 
kullanılarak izole edilmiştir. Eksozomların sulandırıldığı fosfatlı tampon çözeltide bulunan protein 
miktarı BCA kiti kullanılarak mikroplak okuyucu ile tayin edilmiştir. Elde edilen protein yoğunluğuna 
göre eksozomlar lateks boncuklar aracılığı ile eksozomlar için spesifik CD9, CD63 ve CD81 yüzey 
belirteçlerine tutunmuş floresan antikorlar ile boyanaraj akım sitometre cihazı ile okuması yapılmıştır. 
Son olarak eksozomlar uranil asetat ve fosfo-tungustik asit ile boyandıktansonra 200 meş’lik ve formvar 
karbon film kaplı gridler üzerine koyularak geçirimli elektron mikroskopunda görüntülenmiştir. Hem 
ultrasantrifüj hem de MACS yöntemleri kullanılarak eksozom izolasyonu sağlanmıştır. Ultrasantrifüj 
yöntemi ile çok daha büyük miktarlarda eksozom izolasyonu mümkünken, MACS yöntemi ile daha 
düşük miktarda izolasyon sağlanmaktadır.  

Manyetik olarak aktif hücre sıralaması ile eksozomlar spesifik yüzey belirteçleri ile seçilmekte bu 
nedenle eksozom saflığının daha yüksek olduğu düşünülmektedir. Geçirimli elektron mikroskopu 
kullanılarak her iki yöntemle de izole edilen eksozomlar görüntülenmiş, morfolojik olarak farklı 
oldukları tespit edilmemiştir.  

Bu proje Hacettepe Üniversitesi, Bilimsel Araştırmalar Proje Birimi tarafından doktora tez desteği 
(Proje no: TDK-2018-17530) olarak desteklenmektedir. 
 
Anahtar Kelimeler: mezenkimal-kök-hücreler, eksozom, eksozom izolasyonu, eksozom 
karakterizasyonu 
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Isolation and comparative characterization of exosomes from human mesenchymal stem cells by 
two different methods 
 
Mesenchymal stem cell (MSC)-exosomes are intracellular vesicles, which can regulate transcription and 
control gene expression through the molecules they carry, easily enter into the target cell, contain no 
regenerative effect, and do not produce an immune response. There are different methods in the literature 
to obtain these vesicles. However, studies on the isolation of MSC-derivedexosomes and their 
comparative characterization using magnetically active cell sorting (MACS) and ultracentrifugation 
methods are lacking. The most appropriate isolation method for MSC-derivedexosomes can be 
determined by comparing the isolation and characterization parameters of MSCderived- exosomes using 
magnetically-active-cell-sorting and ultracentrifugation methods. The aim of this study was to define 
the advantages and disadvantages of the methods used for determining the purpose-oriented method.  

Bone marrow-derived MSCs were cultured in standard culture (37ºC and 5% CO2). The exosomal 
contamination was prevented by replacing the exudates with the serum containing the exosomes in their 
standard serum medium. For exosome isolation of the cells reaching sufficient density, the media were 
replaced with new ones every two days, the old media were collected in liquid refrigerated with liquid 
nitrogen and stored at -80ºC. Part of the accumulated exosomes was isolated using the MACS method, 
while the other was isolated using the ultracentrifugation method, which included serial centrifugation 
steps. The amount of protein contained in the phosphate buffer solution in which the exosomes were 
reconstituted was determined by microplate reader using the BCA kit. Based on the protein 
concentration obtained, exosomes were read by means of the dye flow cytometer with fluorescent 
antibodies attached to surface markers specific to CD9, CD63, and CD81 specific for exosomes by latex 
beads. Finally, the exosomes were stained with uranyl acetate and phosphotungstic-acid and then placed 
on formvar-carbon film coated grids(200 mesh). Exosomes were isolated using both ultracentrifugation 
and MACS methods. While ultra-large amounts of exosomes can be isolated by ultracentrifugation 
method, MACS method provides a lower amount of isolation.  

Exosomes with MACS are selected with specific surface markers, therefore, exosomal purity is thought 
to be higher. Exosomes which were isolated by both ultracentrifugation and MACS methods were 
monitored by using transmission electron microscopy and they were not found to be morphologically 
different. 

This study supported by Hacettepe University Scientific Research Project Coordination Office (Project 
no: TDK-2018-17530). 
 
Key Words: mesenchymal stem cell, exosome, exosome-isolation, exosome characterization 
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PB-36 MCF-7 meme kanseri hücre kültüründe curcumin’in etkisi 
 
Gül İpek Gündoğan1, Buse Ayyıldız2, Pınar Bakır2 

 
1İstanbul Yeni Yüzyıl Üniversitesi, Tıp Fakültesi, Histoloji ve Embriyoloji Anabilim Dalı, İstanbul, 
Türkiye. 
2İstanbul Yeni Yüzyıl Üniversitesi, Sağlık Bilimleri Enstitüsü, Klinik Embriyoloji Anabilim Dalı, 
İstanbul, Türkiye. 
gulipekgundogan@gmail.com 
 
Giriş ve Amaç: Curcumin’in (1,7-bis (4-hidroksi-3-metoksifenil) -1E, 6E-heptadien-3,5-dion veya 
diferuloil metan) MCF-7 meme kanseri hücre kültüründe olası canlılık, apoptoz / nekroz ve göç hızına 
etkilerinin saptanması amaçlanmıştır.  

Gereç ve Yöntemler: MCF-7 hücre hattının tek tabaka hücre kültürleri 96 kuyucuklu plaklarda tam 
DMEM (Dulbecco's modified Eagle's medium) ile hazırlanmıştır. Curcumin’in altı farklı 
konsantrasyonunun (0 g/ml, 10 g/ml, 25 g/ml, 50 g/ml 100 g/ml, 200 g/ml) 48 saatlik inkübasyonunda 
doza bağımlı araştırması yapılmıştır. Canlı, apoptotik / nekrotik hücrelerin belirlenmesi ve floresan 
mikroskopta görüntülenmesi için akridin turuncusu (AO) / etidyum bromür (EtBr) boyaması yapılmıştır. 
Çalışmada ayrıca meme kanseri hücrelerinin curcumin ile inkübe edilmesi sonucu, curcuminin 
hücrelerin göç hızına olası inhibe etkisi incelenmiştir. Bu amaçla MCF-7 hücrelerinin, çeşitli curcumin 
konsantrasyonları (0, 10, 25, 50,100 ve 200 μg/ml) ile 24 saat inkübasyonundan sonra hücreler göç 
testine tabi tutulmuştur. Hücreler tek tabaka halinde 6 kuyucuklu plağın yüzeyini %90 oranında 
kapladıktan sonra 200μl pipet ucuyla petrinin ortasına düz bir çizik atılmıştır. Konsantrasyonlara bağlı 
olarak çiziğin kapanma hızı 0 ve 24. saatlerde fotoğraflanarak Image-J 1.45 software programında 
kantitatif olarak karşılaştırılmıştır. Çalışmadaki istatistiksel analiz, tek yönlü ANOVA ve Tukey çoklu 
karşılaştırma testi ile yapılmıştır.  

Bulgular: AO/EB boyaması ile canlı hücreler düzgün şekilli ve yeşil renkte görüntülenmiştir. Erken 
evredeki apoptotik hücreler, hücrelerin bir tarafında hilal şekilli sarımsı-yeşil nukleuslarıyla 
görüntülenmiştir. Geç evredeki apoptotik hücreler ise kırmızı-turuncu renkli ve asimetrik (parçalı) 
nukleusları ile ayırt edilebilmektedir. Nekrotik hücrelerde hacimsel genişleme ve periferde düzensiz 
turuncu-kırmızı boyanma göstermektedir. MCF-7 hücrelerinin canlılığı, 48 saat boyunca 
konsantrasyona bağlı olarak Curcumin tarafından önemli ölçüde inhibe edilmiştir (P < 0.01). 48 saatlik 
farklı Curcumin konsantrasyonlarının MCF-7 hücreleri üzerinde farklı apoptotik / nektorik etkilere sahip 
olduğu tespit edilmiştir. MCF-7 hücrelerinin curcumin ile inkübe edilmesi, kontrol ile 
karşılaştırıldığında hücre göçü hızı kapasitesinde konsantrasyona bağlı bir azalma ile sonuçlanmıştır. 

Tartışma ve Sonuç: Curcumin inkübasyonunda MCF-7 hücrelerinin canlılığının anlamlı derecede 
azaldığı tespit edilmiştir. 
 
Anahtar Kelimeler: MCF-7, apoptoz, hücre göçü, curcumin 
 
 
Effects of curcumin on MCF-7 breast cancer cell culture 
 
Introduction: The aim of this study was to investigate the apoptotic effects of curcumin (1,7-bis(4- 
hydroxy-3-methoxyphenyl)-1E,6E-heptadiene-3,5-dione or diferuloyl methane) in MCF-7 human 
breast cancer cell line on viability, apoptosis/necrosis, and migration.  

Materials and Methods: MCF-7 cell monolayers were cultivated in 96-well plates with complete 
Dulbecco's modified Eagle's medium (DMEM). Six different concentrations of curcumin (0 g/ml, 10 
g/ml, 25 g/ml, 50 g/ml 100 g/ml, 200 g/ml) was studied as a dose-response experiment for 48 hours of 
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incubation. Acridine orange/ethidium bromide (AO/EB) staining was used to visualize viable cells, 
necrosis, apoptosis. Cells were viewed under a fluorescence microscope and counted to quantify 
apoptosis. It has been also checked whether curcumin inhibits cell migration in breast cancer cells. For 
this purpose, MCF-7 breast cancer cells were subjected to the cell migration assay after 24 hr treatment 
with various concentrations of curcumin (0, 10, 25, 50,100 and 200 μg/ml). MCF-7 cells grew in 6-well 
plate to 90% confluent and were scratched by a sterile 200 μl pipette tip. The ability of cells to migrate 
into the scratch area was monitored by photographing the same spot with an inverted microscope 
equipped with a digital camera, 0 and 24 hr after a scratch. The gap size was analyzed using Image-J 
1.45 software. Statistical analysis was determined by one-way ANOVA followed by Tukey's multiple-
comparisons test.  

Results: By AO/EB staining live cells appeared uniformly green. Early apoptotic cells’ nuclei showed 
yellow-green fluorescence and concentrated into a crescent. Nuclei of late apoptotic cells showed orange 
fluorescence and often fragmented. Necrotic cells showed uneven orange-red fluorescence and an 
unapparent outline. The viability of MCF-7 cells was significantly inhibited by curcumin in a 
concentration-dependent manner for 48 hours (P < 0.01). Different concentrations of curcumin at 48 
hours had different apoptotic/necrotic effects on MCF-7 cells. Treatment of the cells with curcumin, 
also resulted in a concentration-dependent reduction in the cell migration capacity of MCF-7 cells as 
compared to control.  

Conclusion: It has been determined that the viabilities of MCF-7 cells were reduced significantly during 
curcumin incubation. Dependable concentrations of curcumin can efficiently induce apoptosis and 
migration on MCF-7 cell line.  
 
Key Words: MCF-7, apoptosis, migration, curcumin 



 

 

EMK 2019 24. ULUSAL ELEKTRON
MİKROSKOPİ KONGRESİ

(ULUSLARARASI KATILIMLI)

24-26 NİSAN 2019

EDİRNE/TÜRKİYE
TRAKYA ÜNİVERSİTESİ BALKAN KONGRE MERKEZİ

http://emk2019.kongreadresi.com/

PB-37 Cisplatinin sıçan ince bağırsağında oluşturduğu hasara karşı rosmarinik asitin etkisi 
 
Abdülkadir Kutlu1, Birgül Gür1, Tuğba Arıcı1, Ayşe Firuze Bıyık1, Oğuzhan Keskin1, Ahmet Uğur 
Akman1, Derya Öztürk Okatan1, Engin Yenilmez1      

 
1Karadeniz Teknik Üniversitesi, Tıp Fakültesi, Histoloji ve Embriyoloji Anabilim Dalı, Trabzon, 
Türkiye. 
yenilmez@ktu.edu.tr 
 
Giriş ve Amaç: Cisplatin (Cis) kanser tedavisi için kullanılan en etkili kemoterapötik ve antiproliferatif 
ilaçtır. Cis, klinik uygulamada akut böbrek hasarı, gastrointestinal toksisite ve ototoksisite gibi çeşitli 
ciddi yan etkilere neden olmaktadır. Fenolik asitten türetilen moleküller arasında Rosmarinik asit (RA), 
biberiye, adaçayı, melisa ve kekik gibi pek çok bitkide bulunan doğal bir antioksidandır. Bu çalışmanın 
amacı Cis’in yetişkin sıçanların ince bağırsaklarında oluşturduğu toksisiteye karşı RA’in etkilerinin 
histopatolojik olarak incelenmesidir.  

Gereç ve Yöntemler: Çalışmada ağırlıkları 200-250 gr arasında, Spraque Dawley cinsi 24 adet erişkin 
erkek sıçan kullanıldı. Sıçanlar her grupta 6 tane olacak şekilde rastgele seçilerek 4 gruba ayrıldı. Deney 
süresince (7gün) Cis ve RA dozları literatüre uygun olarak verildi. Kontrol grubuna herhangi bir 
uygulama yapılmadı. Cis ve Cis+RA gruplarına deneyin 3. günü tek doz 7 mg/kg Cis ip. olarak 
uygulandı. RA ve Cis+RA grubuna 50 mg/kg RA 7 gün boyunca gavaj ile verildi. Deney sürecinin 
sonunda sıçanlar anestezi altında sakrifiye edildi. Abdominal bölgenin altından sternuma kadar olan orta 
hat kesilerek ince bağırsak örnekleri çıkarıldı. Rutin doku takip yönteminden sonra hematoksilen-eozin 
boyaması, PAS ve TUNEL teknikleri ile hazırlanan doku örnekleri histopatolojik olarak incelendi. 
Apoptotik indeks (AI), One-Way ANOVA testi ile istatistiksel olarak değerlendirildi ve p< 0.05 anlamlı 
olarak kabul edildi.  

Bulgular:  Hematoksilen-eozin boyamada yüzey epitel hücreleri piknozis, vakuolizasyon ve eozinofili, 
lamina propria ise lenfosit infiltrasyonu açısından değerlendirildi. Bu bulgular Cis grubunda, Cis+RA 
grubuna göre daha belirgin izlendi. RA grubu bulguları kontrol grubuna benzerdi. PAS boyamada, 
mukus miktarı ve fırçamsı kenar kalınlığı, diğer gruplara göre Cis grubunda daha fazlaydı. RA ve 
Cis+RA gruplarında ise kontrole yakın bulgular gözlemlendi. TUNEL ile belirlenen apoptotik indeks 
kontrol grubuna göre Cis grubunda ileri derecede anlamlı olarak arttı (p< 0.01); Cis+RA grubunda ise 
Cis grubuna göre anlamlı olarak azaldığı (p< 0.05) tespit edildi.  

Tartışma ve Sonuç: Bulgularımız, cisplatinin ince bağırsakta histopatolojik bozukluklar oluşturduğunu 
ve rosmarinik asitin bu bozuklukları belli ölçüde düzelttiğini göstermektedir. 
 
Anahtar Kelimeler: ince bağırsak, cisplatin, rosmarinik asit, PAS, mikroskopi  
 
 
Effects of rosmarinic acid against cisplatin damage in rat small intestine 
 
Introduction: Cisplatin (Cis) is the most effective chemotherapeutic and antiproliferative drug used for 
cancer treatment. In clinical practice, Cis causes various serious side effects such as acute kidney 
damage, gastrointestinal toxicity and ototoxicity. Among the molecules derived from phenolic acid, 
rosmarinic acid (RA) is a natural antioxidant found in many plants such as rosemary, sage, lemon balm 
and oregano. The aim of this study was to investigate the effects of RA on the toxicity of Cis in the small 
intestine of adult rats by histopathological examination.  

Materials and Methods: Twenty-four adult male Spraque Dawley rats weighing 200-250 g were used 
in the study. Rats were randomly assigned to 4 groups equally. The doses of Cis and RA were given 
according to the literature during the experiment (7 days). No treatment was performed in the control 
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group. On day 3, single dose of 7 mg / kg Cis applied intraperitoneally to the rats of Cis and Cis+RA 
groups. 50 mg / kg RA was given to the rats of RA and Cis+RA groups by gavage for 7 days. At the end 
of the experiment, rats were sacrificed under anesthesia. Small intestine samples were removed by 
cutting the midline from the abdominal area to the sternum. After routine tissue followup, tissue samples 
were examined histopathologically with hematoxylin-eosin staining, PAS and TUNEL techniques. 
Apoptotic index (AI) was statistically evaluated by One-Way ANOVA test and p <0.05 was considered 
significant.  

Results: By using hematoxylin-eosin staining, surface epithelial cells were evaluated in terms of 
pycnosis, vacuolization and eosinophilia, and lamina propria in terms of lymphocyte infiltration. These 
findings were more pronounced in Cis group than in Cis+RA group. The findings of RA group were 
similar to the control group. In PAS staining, the amount of mucus and the brushed edge thickness were 
higher in the Cis group than in the other groups. The findings in RA and Cis+RA groups were similar 
to the control group. Apoptotic index determined with TUNEL increased significantly in Cis group 
compared to control group (p <0.01); it was significantly decreased in Cis+RA group compared to Cis 
group (p <0.05).  

Conclusion: The results show that cisplatin causes histopathological degenerations in the small intestine 
and rosmarinic acid improves these findings considerably.  
 
Key Words: small intestine, cisplatin, rosmarinic acid, PAS, microscopy 
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PB-38 Sıçan mide mukozasında cisplatin toksisitesine karşı rosmarinik asitin histopatolojik 
etkileri 
 
Birgül Gür1, Abdülkadir Kutlu1, M. Senem Arı1, Tuğba Zengin1, Dilan Çetin Avcı1, Ali Kulaber1, Esin 
Yuluğ1, Yavuz Tekelioğlu1, Engin Yenilmez1 

 
1Karadeniz Teknik Üniversitesi, Tıp Fakültesi, Histoloji ve Embriyoloji Anabilim Dalı, Trabzon, 
Türkiye.  
yenilmez@ktu.edu.tr 
 
Giriş ve Amaç: Cisplatin (Cis) güçlü bir antikanser ilacıdır; önemli rahatsız edici klinik semptomlara 
neden olan oksidatif ve proinflamatuar reaksiyonları başlatır. Rosmarinik asit (RA), gıda 
koruyuculardan kozmetiklere kadar geniş bir uygulama alanına sahip doğal bir fenolik bileşiktir. Çeşitli 
patolojik durumlara karşı iyileştirici etkilerini ortaya koyan, sayıları giderek artan çok sayıda kanıt 
bildirilmiştir. Bu çalışmada, kanser tedavisinde kullanılan Cis’in yetişkin erkek sıçanlara uygulanması 
ile sıçan midelerinde oluşabilecek toksisiteye karşı RA’nın etkilerinin histopatolojik olarak incelenmesi 
amaçlanmıştır.  

Gereç ve Yöntemler: Çalışmada ağırlıkları 200-250 gr arasında, Spraque Dawley cinsi 24 adet erişkin 
erkek sıçan kullanıldı. Sıçanlar her grupta 6 tane olacak şekilde rastgele seçilerek 4 gruba ayrıldı. Deney 
süresince (7gün) Cis ve RA dozları literatüre uygun olarak verildi. Kontrol grubuna herhangi bir 
uygulama yapılmadı. Cis ve Cis+RA gruplarına deneyin 3. günü tek doz 7 mg/kg Cis ip. olarak 
uygulandı. RA ve Cis+RA grubuna 50 mg/kg RA 7 gün boyunca gavaj ile verildi. Deney sürecinin 
sonunda sıçanlar anestezi altında sakrifiye edildi. Abdominal bölgenin altından sternuma kadar olan orta 
hat kesilerek mide örnekleri çıkarıldı. Rutin doku takip yönteminden sonra hematoksilen-eozin 
boyaması, PAS ve TUNEL teknikleri ile hazırlanan doku örnekleri h istopatolojik olarak incelendi. 
Apoptotik indeks (AI), One-Way ANOVA testi ile istatistiksel olarak değerlendirildi ve p< 0.05 anlamlı 
olarak kabul edildi.  

Bulgular: Hematoksilen-eozin boyamada Cis grubunda yüzey epiteli ve bez epitelinde vakuolizasyon 
izlendi. Yüzey epitel hücrelerinde ayrıca dejenerasyon, hipereozinofili, atrofi ve nükleuslarında piknozis 
izlendi. Bez epitelinde özellikle pariyetal hücrelerde vakuolizasyon, hipereozinofili, ve dejenerasyon 
belirgindi. Bu histopatolojik bulgular Cis+RA grubunda daha az tespit edildi. Kontrol grubunda bu 
bulgular normaldi. RA grubunda kontrol grubuna benzer sonuçlar elde edildi. PAS reaksiyonu ile, 
mukus salgı miktarının kontrol grubuna kıyasla Cis grubunda daha fazla olduğu görüldü. TUNEL ile 
değerlendirilen apoptotik indeks değerleri ise Cis grubunda diğer gruplara göre ileri derecede anlamlı 
olarak yüksek bulundu (p<0.01).  

Tartışma ve Sonuç: Sonuçlarımız cisplatinin midede dejeneratif etkiler oluşturduğunu, rozmarinik 
asitin bu bozuklukları nispeten düzelttiğini göstermektedir.  
 
Anahtar Kelimeler: mide, cisplatin, rosmarinik asit, apoptoz, mikroskopi 
 
 
Histopathological effects of rosmarinic acid against cisplatin toxicity in rat gastric mucosa 
 
Introduction: Cisplatin (Cis) is a potent anticancer drug; it initiates oxidative and proinflammatory 
reactions leading to significant disturbing clinical symptoms. Rosmarinic acid (RA) is a natural phenolic 
compound with a wide range of applications from food preservatives to cosmetics. Increasing number 
of numerous evidences have been reported that show healing effects against various pathological 
conditions. In this study, we aimed to investigate histopathologically the effects of RA against the 
toxicity of cisplatin on rat stomach in adult male rats.  
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Materials and Methods: Twenty-four adult male Spraque Dawley rats weighing 200-250 g were used 
in the study. Rats were randomly assigned to 4 groups equally. The doses of Cis and RA were given 
according to the literature during the experiment (7 days). No treatment was performed in the control 
group. On day 3, single dose of 7 mg / kg Cis applied intraperitoneally to the rats of Cis and Cis+RA 
groups. 50 mg / kg RA was given to the rats of RA and Cis+RA groups by gavage for 7 days. At the end 
of the experiment, rats were sacrificed under anesthesia. Gastric samples were removed by cutting the 
midline from the abdominal area to the sternum. After routine tissue follow-up, tissue samples were 
examined histopathologically with hematoxylin-eosin staining, PAS and TUNEL techniques. Apoptotic 
index (AI) was statistically evaluated by One-Way ANOVA test and p <0.05 was considered significant.  

Results: Hematoxylin-eosin staining revealed vacuolization in the surface epithelium and glandular 
epithelium in the Cis group. Surface epithelial cells also showed degeneration, hypereosinophilia, 
atrophy and picnosis in the nucleus. Vacuolization, hypereosinophilia and degeneration were prominent 
in glandular epithelium, especially in parietal cells. These histopathological findings were less in 
Cis+RA group. These findings were normal in the control group. Similar results were obtained in the 
RA group. Mucus secretion was higher in the Cis group than the control group with PAS reaction. 
Apoptotic index values evaluated with TUNEL were significantly higher in Cis group compared to the 
other groups (p <0.01).  

Conclusion: Our results show that cisplatin causes degenerative effects in the stomach and that 
rosmarinic acid improves these disorders relatively.  
 
Key Words: stomach, cisplatin, rosmarinic acid, apoptosis, microscopy 
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PB-39 Prenatal, postnatal sülfit maruziyetinin, ratlarda hipokampus glutamat reseptör 
ekspresyonları üzerindeki etkisinin araştırılması 
 
Leyla Satı1, Gizem Gamze Taş1, Özlem Babacan1, Ceren Kencebay Manas2, Betül Danışman2, Güven 
Akçay2, Narin Derin2 

 
1Akdeniz Üniversitesi, Tıp Fakültesi, Histoloji ve Embriyoloji Anabilim Dalı, Antalya, Türkiye.  
2Akdeniz Üniversitesi, Tıp Fakültesi, Biyofizik Anabilim Dalı, Antalya, Türkiye. 
leylasati@yahoo.com 
 
Giriş ve Amaç: Sülfit bileşikleri yiyecek, içecek ve ilaçların hazırlanmasında antioksidan ve 
antimikrobiyal amaçla kullanılmaktadır. Diyetle alınan sülfitin beyinde özellikle öğrenme üzerinde 
olumsuz etkilerinin olduğu bilinmekle birlikte, bu etkilerin mekanizması halen aydınlatılamamıştır. 
Hipokampustaki nöronların yüksek frekanslı (≥100 Hz) uyarılması sonucu sinaptik iletimde güçlenme 
ve sinaps sayısında uzun süreli artış gözlenmektedir. Bu süreç, öğrenme ve hafızanın temelini 
oluşturmakta ve uzun süreli güçlenme olarak adlandırılmaktadır. Uzun süreli güçlenme, başlıca eksitatör 
nörotransmitter olan glutamat aracılığıyla gerçekleşmektedir. Glutamat reseptörleri, iyonotropik 
glutamat reseptörleri (iGluR) ve metabotropik glutamat reseptörleri (mGluR) olarak ikiye ayrılmaktadır. 
N-metil D-aspartat (NMDA), α-amino-3-hidroksi-5-metilisoksazol- 4-propionik asit (AMPA) ve kainik 
asit reseptörü olmak üzere üç farklı iGluR bulunmaktadır. Bu noktadan hareketle çalışmamızda, NMDA 
reseptör subtipleri (NR1 ve NR2B) ve AMPA reseptör subtipi olan GluR1 ekspresyonları 
değerlendirilerek, prenatal ve postnatal sülfit muamelesinin, öğrenmede önemli rolü olan hipokampus 
üzerindeki olası etkilerin araştırılması amaçlanmıştır. 

Gereç ve Yöntemler: Çalışmamızda prenatal ve postnatal süreçlerde sülfit verilmeyen yavrular 
(Kontrol; S-/- grubu); sadece prenatal dönemde sülfite maruz kalan yavrular (S+/- grubu); sadece 
postnatal dönemde sülfit verilen yavrular (S-/+ grubu); hem prenatal hem de postnatal dönemde sülfit 
alan yavrular (S+/+ grubu) olmak üzere Wistar ratların kullanıldığı dört grup oluşturulmuştur 
(n=6/grup). Sodyum metabisülfit 100mg/kg/gün dozda içme sularına eklenmiştir. Doğum sonrası 60 
günlük deney süresinin sonunda total beyin dokuları, rutin doku takibi işlemlerine tabi tutulmuştur. 
Hipokampus kesitlerinde CA1, CA2 ve CA3 bölgelerinde NR1 ve NR2B ve GluR1’in protein 
lokalizasyonları immünohistokimyasal olarak değerlendirilmiş ve pozitif boyanan hücre yüzdeleri 
hesaplanarak analiz edilmiştir. 

Bulgular: Hipokampuste her üç reseptörün de özellikle piramidal nöronlarda lokalize olduğu 
belirlenmiştir. Bununla birlikte hipokampus bölgeleri arasında reaksiyon şiddeti açısından farklılıklar 
da mevcuttu. Pozitif boyanan hücre sayıları açısından kontrol grubu ile karşılaştırıldığında; NR1 
ekspresyonunun CA1 bölgesinde sadece S(+/-) grubu ile; CA2 bölgesinde ise tüm deney grupları ile; 
CA3 bölgesi açısından ise S(+/-) ve S(+/+) grupları arasında anlamlı farklılıkların olduğu gözlenmiştir 
(p<0.05). NR2B değerlendirildiğinde; CA1 bölgesinde kontrol ile herhangi bir farklılık gözlenmezken 
(p=0.059); CA2 ve CA3 bölgeleri açısından sadece S(-/+) grubu ile istatistiksel olarak anlamlı bir 
farklılık bulunmuştur (p<0.05). GluR1 ekspresyonu, kontrole kıyasla CA1 bölgesinde S(+/-) grubu ile; 
CA2 ve CA3 bölgelerinde ise, S(+/-) ve S(+/+) grupları ile istatistiksel olarak farklı izlenmiştir (p<0.05). 

Tartışma ve Sonuç: Bulgularımız, prenatal ve postnatal dönemde sülfit maruziyetinin, öğrenmede 
önemli olan glutamerjik NMDA ve AMPA reseptör ekspresyonlarının modülasyonunda rol 
oynayabileceğini işaret etmektedir. 
 
Anahtar Kelimeler: sülfit, prenatal, postnatal, hipokampus, NMDA, AMPA  
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Investigation of the effect of prenatal, postnatal sulfite exposure on glutamate receptor expressions 
in the rat hippocampus 
 
Introduction: Sulfite compounds are used for antioxidant and antimicrobial purposes in the preparation 
of foods, beverages and drugs. Although it is known that dietary sulfite has negative effects on learning 
in brain, the mechanism of these effects is still known. As a result of high frequency (≥100 Hz) 
stimulation of neurons in the hippocampus, synaptic conduction strengthening and prolonged increase 
in the number of synapses are observed. This process forms the basis of learning and memory and is 
called long-term empowerment. Prolonged empowerment occurs via glutamate, the major excitatory 
neurotransmitter. Glutamate receptors are divided into ionotropic glutamate receptors (iGluR) and 
metabotropic glutamate receptors (mGluR). N-methyl D-aspartate (NMDA), α-amino-3-hydroxy-5-
methyl-isoxazole-4-propionic acid (AMPA) and the kainic acid receptor are three different iGluRs. 
Thus, in this study, we aimed to investigate the effects of prenatal and postnatal sulfite treatment on the 
hippocampus, which has an important role in learning, by evaluating the NMDA receptor subtypes (NR1 
and NR2B) and AMPA receptor subtype GluR1 expression.  

Materials and Methods: In our study, Wistar rats were studied (n=6/group) as following four groups: 
the pups without sulfite exposure during the prenatal and postnatal periods (Control; S-/- group); pups 
exposed to sulfite only in the prenatal period (S+/- group); pups exposed to sulfite only in the postnatal 
period (S-/+ group); pups exposed to sulfite in both prenatal and postnatal periods (S+/+ group). Sodium 
metabisulfite was added to drinking water at a dose of 100mg/kg/day. At the end of the 60-day 
experimental period, total brain tissues were subjected to routine tissue processing protocols. The protein 
localization of NR1 and NR2B and GluR1 in the CA1, CA2 and CA3 regions of hippocampal sections 
were evaluated immunohistochemically and the percentage of positively stained cells were calculated 
and analyzed. 

Results: It was determined that all three receptors in the hippocampus were localized particularly in 
pyramidal neurons. However, there were differences in the severity of the reaction between the 
hippocampus regions. Compared to the control group in terms of positively stained cell numbers; NR1 
expression in the CA1 region only with the S(+/-) group; in the CA2 region, with all experimental 
groups; in the CA3 region both with S(+/-) and S(+/+) groups were found to be statistically significant 
(p<0.05). When NR2B immunostaining is evaluated; no difference was observed in the CA1 region (p 
= 0.059). in terms of CA2 and CA3 regions, a statistically significant difference was found only with 
S(-/+) group for NR2B (p <0.05). GluR1 expression was statistically different with S (+/-) group in CA1 
region compared to control; in CA2 and CA3 regions, S (+/-) and S (+/+) groups were found to be 
statistically significant (p <0.05). 

Conclusion: Our findings suggest that sulfite exposure during prenatal and postnatal period may play a 
role in the modulation of glutamergic NMDA and AMPA receptor expressions which are important in 
learning. 
 
Key Words: sulfite, prenatal, postnatal, hippocampus, NMDA, AMPA  
 



 

 

EMK 2019 24. ULUSAL ELEKTRON
MİKROSKOPİ KONGRESİ

(ULUSLARARASI KATILIMLI)

24-26 NİSAN 2019

EDİRNE/TÜRKİYE
TRAKYA ÜNİVERSİTESİ BALKAN KONGRE MERKEZİ

http://emk2019.kongreadresi.com/

 
PB-40 nAChR α7 inhibisyonunun sinaptik protein sentezinde rol oynayan Ngdn ve CPEB3 
proteinleri üzerindeki etkilerinin hippokampus organotipik kesit kültürlerinde araştırılması 
 
İrem L. Atasoy1, Selma Yılmazer2, Erdinç Dursun1, Duygu Gezen Ak1 

 
1Cerrahpaşa Tıp Fakültesi, Tıbbi Biyoloji Anabilim Dalı, İstanbul, Türkiye. 
2Altınbaş Üniversitesi, Tıp Fakültesi, Tıbbi Biyoloji Anabilim Dalı, İstanbul, Türkiye. 
drselmayilmazer@gmail.com 
 
Giriş ve Amaç: Asetilkolin öğrenme, bellek ve sinaptik plastisite süreçlerinde rol oynayan bir 
nörotransmitterdir. Sinaptik plastisite için sinaptik lokal protein sentezinin kontrol edilmesi oldukça 
önemlidir.  

Gereç ve Yöntemler: Bu çalışmada, hippokampus organotipik kesit kültürlerine bir nikotinik 
asetilkolin reseptör alfa 7 (nAChR α7) antagonisti olan methyllycaconitine (MLA) uygulaması 
yapılarak, sinaptik plastisite için gerekli olan ve sinaptik protein sentezini kontrol eden sitoplazmik 
poliadenilasyon elementine bağlanan protein (CPEB) ve Neuroguidin (Ngdn) proteinlerinin total ve 
sinaptik alanlardaki seviyeleri, 24 ve 48. saatlerde Western blot yöntemi ile incelendi. Ayrıca söz konusu 
proteinlerin hippokampusdaki dağılımları immünohistokimyasal yöntemle araştırıldı.  

Bulgular: Western blot bulgularımız, kolinerjik aktivitenin nAChR α7 reseptörünün inhibisyonu 
aracılığıyla engellenmesi sonucunda, CPEB3 ve Ngdn total protein seviyelerinin 24 ve 48 saat süreyle 
10 nM MLA uygulanan gruplarda anlamlı derecede artarken (p<0.05), CPEB3 sinaptik protein 
seviyesinde ise 20 nM MLA uygulanan grupta 24. saatte anlamlı bir azalma, uygulamanın 48. saatinde 
ise anlamlı bir artış gözlenmiştir (p<0.05). İmmunohistokimyasal sonuçlarımız, 48 saat MLA 
uygulaması sonrasında Ngdn ve CPEB3’ün hippokampusun dentat gyrus bölgesinde birlikte 
konumlandığını göstermiştir.  

Tartışma ve Sonuç: Sonuç olarak, bu çalışmada hippokampus organotipik kesit kültürlerinde nAChR 
α7 antagonisti MLA uygulanmasının sinaptik plastisite için önemli bir mekanizma olan sinaptik protein 
sentezinin kontrol edilmesinde görevli CPEB3 ve Ngdn proteinlerinin hippokampusdaki total ve 
sinaptik protein seviyelerinde ve dağılımlarında değişikliklere neden olduğu gösterilmiştir. 
 
Anahtar Kelimeler: nAChR a7, organotipik kesit kültürleri, Ngdn, CPEB3 
 
 
nAChR α7 Inhibition effects expression levels of synaptic proteins CPEB3 and Ngdn in 
hippocampal organotypic slice culture 
 
Introduction: Acetylcholine is a neurotransmitter, act as a significant modulator in synaptic plasticity, 
learning and memory. It is important to control local synaptic protein synthesis for synaptic plasticity.  

Materials and Methods: In this study, hippocampal organotypic slice cultures were established. 
Specific nicotinic acetylcholine receptor alpha 7 (nAChR α7) antagonist methyllycaconitine (MLA) was 
applied to the organotypic slices. After 24 and 48 hours of MLA treatment periods both synaptic and 
total protein expression levels of cytoplasmic polyadenilation binding protein (CPEB) and neuroguidin 
(Ngdn) were determined by Western blotting. Localization of CPEB and Ngdn were determined by 
immunohistochemical method.  

Results: Our western blot analysis indicated that cholinergic activity through nAChR α7 receptor could 
have direct or indirect effects on synaptic plasticity by regulating protein expression levels of nAChR 
α7, CPEB3 and Ngdn by a dose and time dependent manner of MLA treatment. Our 
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immunohistochemical results showed that CPEB3 and Ngdn immunoreactivity localized in the dentate 
gyrus after 48 hours of MLA treatment.  

Conclusion: Consequently, our study indicated that the potential effects of cholinergic system through 
nAChR α7 may contribute to the maintenance of synaptic plasticity in the hippocampus since the 
receptor has regulatory effects on the protein expression levels of CPEB3 and Ngdn.  
 
Key Words: nAChR a7, organotypic slice culture, Ngdn, CPEB3 
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PB-41 Tip 2 diyabetik sıçanlarda üç farklı aerobik fiziksel aktivite sıklığının kalp ve böbrek 
dokuları üzerine etkisi 
 
Nuray Alaca1, Serap Uslu2, Gülçin Başdemir3, Güldal Güleç Süyen4, Dilek Özbeyli5, Hızır Kurtel6 
 
1Acıbadem Mehmet Ali Aydınlar Üniversitesi, Sağlık Bilimleri Fakültesi, Fizyoterapi ve Rehabilitasyon 
1Bölümü, İstanbul, Türkiye. 
2İstanbul Medeniyet Üniversitesi, Tıp Fakültesi, Histoloji ve Embriyoloji Anabilim Dalı, İstanbul, 
2Türkiye. 
3Okan Üniversitesi, Tıp Fakültesi, Patoloji Anabilim Dalı, İstanbul, Türkiye. 
4Acıbadem Mehmet Ali Aydınlar Üniversitesi, Tıp Fakültesi, Fizyoloji Anabilim Dalı, İstanbul, 
4Türkiye. 
5Marmara Üniversitesi, Sağlık Meslek Yüksek Okulu, Patoloji Laboratuvar Teknikleri Programı, 
İstanbul, Türkiye. 
6Marmara Üniversitesi, Tıp Fakültesi, Fizyoloji Anabilim Dalı, İstanbul, Türkiye 
musiuslu@gmail.com 
 
Giriş ve Amaç: Tip 2 Diabetes Mellitus'un (T2DM) tedavisinde ve önlenmesinde egzersizin birçok 
faydalı etkisi vardır. Bu çalışmanın amacı, deneysel T2DM modelinde haftalık toplam süre aynı olmak 
şartıyla farklı sıklıklarla yapılan fiziksel aktivitenin kalp ve böbrek dokuları ve vasküler endotel büyüme 
faktörü (VEGF) ifadeleri üzerindeki etkisini değerlendirmektir.  

Gereç ve Yöntem: Sıçanlar (n: 30) sedentar kontrol (SK), sedentar T2DM (SD), T2DM ve devamlı 
egzersiz (DEd, 30 dak/gün, 5 gün/hafta), T2DM ve kısa aralıklı egzersiz (DEka, 3 x 10 dak/gün, 5 
gün/hafta), T2DM ve hafta sonu savaşçıları egzersiz (DEhs, 35 + 40 dak/gün, 2 gün/hafta) olarak 
gruplara ayrıldı. Sıçanlara intraperitoneal olarak streptozosin (65 mg/kg) ve nikotinamid (110 mg/kg) 
uygulandı. 6 haftalık (toplam süre 150 dak/hafta) yüzme egzersizinden sonra oral glukoz tolerans testi, 
insülin duyarlılığı ve sitokinlerin ölçümü için biyokimyasal testler yapıldı. Histopatolojik, 
immünohistokimyasal ve histomorfometrik analizler [hematoksilen&eozin, picrosirious red, periyodik 
asit schiff, vasküler endoteliyal Growth Faktör (VEGF), Transforming growth faktör beta (TGF-β), 
CD31, kapiller yoğunluk, kardiyomiyosit çapı, fibrosis alanları ve bazal membran kalınlıkları] kalp ve 
böbrek dokusu için yapıldı.  

Bulgular: Kan glikoz seviyesi, sitokinler, böbrek dokusundaki VEGF ve kalp ile böbrek dokusundaki 
TGF-β ifadeleri, kalpteki fibrozis ve böbrek bazal membran kalınlığı SD grubunda artarken, insulin 
duyarlılığı, total antioksidan kapasite ve kapiller yoğunluk SK grubuna göre düşmüştü (p<0,05). Ek 
olarak SD grubunda glomerüler mimarinin tamamen bozulduğu, glomerülar kapiller arasındaki 
boşluklarında azalma olduğu, mezangiumun genişlediği, bowman kapsülünde kapsüler alanın 
küçüldüğü, bazal membranların kalınlaştığı görülmüştür. Tüm egzersiz gruplarında; kan glikoz, kalpteki 
fibrozis, böbrek VEGF ile TGF-β seviyelerinde ve renal bazal membran kalınlığında azalma Bildiri 
bilgisi: 22 for Kongre Adresi (Otomatik olarak atandı 27 Mart 2019 15:12) Copyright 2019 Kongre 
Adresi powered by WPAbstracts Pro görülürken, insulin sensivitesi, total antioksidan kapasite (Grup 
DEka hariç), kardiyomiyosit çapı, kardiak VEGF ifadeleri ve kapiller yoğunluğu artmıştı (p<0,05). 
Ayrıca tüm egzersiz gruplarında böbrek dokusunda histopatolojik analizlerde iyileşmeler belirlenmiştir.  

Tartışma ve Sonuç: Bu çalışma, toplam aerobik egzersiz süresinin aynı kalması şartıyla farklı 
sıklıklarda yapılan fiziksel aktivitenin, T2DM'nin kalp ve böbrek dokusu üzerinde zararlı etkilerini 
aralarında anlamlı bir fark olmadan, önemli ölçüde iyileştirebileceğini göstermektedir. 
 
Anahtar Kelimeler: fiziksel aktivite, kısa aralıklı egzersiz, tip 2 diabetes mellitus, vasküler endotel 
büyüme faktörü, haftasonu savaşçısı 
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Effects of three different frequencies of aerobic physical activity on heart and kidney tissues in 
type 2 diabetes-induced rats 
 
Introduction: There are many beneficial effects of exercise in the treatment and prevention of Type 2 
Diabetes Mellitus (T2DM). The aim of this study was to evaluate the effect of physical activity with 
different frequencies but same total durations on the heart and kidney tissues and vascular endothelial 
growth factor (VEGF) expressions in experimental T2DM model.  

Materials and Methods: Rats (n: 30) were divided as sedentary control (SC), sedentary T2DM (SD), 
T2DM and continuous exercise (DEc, 30 min/day, 5 days/week), T2DM and short bouts exercise (DEsb, 
3 x 10 min/day, 5 days/week), T2DM and weekend warrior exercise (DEww, 35 + 40 min/day, 2 
days/week) groups. Rats were administered streptozotocin (65 mg/kg) and nicotinamide (110 mg/kg) 
intrapertionally. After 6-week swimming exercise (total duration 150 min/week), biochemical tests were 
performed to measure oral glucose tolerance test, insulin sensitivity and cytokines. Histopathological 
and immunohistochemical analyses [hematoxylin&eosin, picrosirious red, periyodik asid schiff, 
vascular endoteliyal growth factor (VEGF), transforming growth factor beta (TGF-β), CD31, capillary 
density, cardiomyocyte size, fibrosis area in hearth and thickness of basement membrane in kidney] 
were performed in heart and kidney tissues.  

Results: Blood glucose level, cytokines, VEGF expressions in kidney tissue and TGF-β expressions in 
heart and kidney tissue, cardiac fibrosis and renal basement membrane thickness were found to be 
increased in the SD group, while insulin sensitivity, total antioxidant status and capillary density were 
lower compared to the SC group (p<0,05). In addition, glomerular architecture was completely 
disorganized, spaces between glomerular capillaries were narrowed, the mesangium was expanded, 
capsular area in the Bowman’s capsule was narrowed and basement membranes were thickened in SD 
group. In all exercise groups include reduced levels of blood glucose level, cardiac fibrosis, renal VEGF 
and TGF-β expressions and reduced renal basement membrane thickness and increased insulin 
sensitivity, total antioxidant status (except Group DEsb), cardiomyocyte size, cardiac VEGF expression 
and capillary density (p<0,05). Furthermore, in the kidney tissue, significant improvements were 
observed histopathological analysis in all exercise groups.  

Conclusion: This study shows that physical activity at various frequencies may significantly ameliorate 
harmful effects of T2DM on heart and kidney tissue without significant differences between exercise 
frequencies, provided that the total duration of aerobic exercise remains the same. 
 
Key Words: physical activity, short bouts of exercise, type 2 diabetes mellitus, vascular endothelial 
growth factor, weekend warrior 
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PB-42 Deksametazon tedavisinin civciv embriyolarında nöral krest hücrelerine, primer ve 
sekonder nörulasyona etkileri 
 
Serap Uslu1, Selin Tural Emon2, Nuray Alaca3, Duygu Çalık Kocatürk4, Ayşegül Uysal4 
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Giriş ve Amaç: Bu çalışmanın amacı; nörolasyon döneminde uygulanan Deksametazon (Dex) 
tedavisinin civciv embriyolarında nöral krest hücrelerine, primer ve sekonder nörolasyona etkilerini 
araştırmaktır.  

Gereç ve Yöntemler: Ortalama ağırlıkları 65±2g olan fertilize yumurtalar %60-70 nem ve 
37.2±0.1°C’de kuluçka makinesinde 26 saat inkübe edildi. Hamburger-Hamilton (HH) evre 8’e gelen 
embriyoların kabukları embriyonik kutuptan açılarak, embriyonik diskler belirlendi. Her bir yumurtaya, 
0.1 ml’lik sıvılar; Kontrol grup (n= 18): 0,1 ml serum fizyolojik (SF), Grup 1 (n= 18): 0,1 mg/kg Dex, 
Grup 2 (n= 18): 1 mg/kg Dex, Grup 3 (n= 18): 5 mg/kg Dex, 24-gauge şırınga ile enjeksiyonlar 
embriyonik disk altına yapıldı. Steril adeziv bantlar ile yumurtalar kapatıldı. Yumurtalar HH15, HH18 
ve HH20 evresine kadar inkübe edildi. Her evredeki inkübasyonun sonunda yumurtalar açılarak 
embriyolar disseke edilip, membranlarından temizlendi. Embriyolar makroskobik olarak; ölüm oranları, 
embriyonik membranlar ve damarlanma, mitoz oranları, nöral tüp duvar kalınlıkları, Wnt-1, FGF, N-
cadherin ve fibronektin ekspresyonları immunohistokimyasal olarak değerlendirildi.  

Bulgular: Kuluçkaya konan 96 döllenmiş yumurtadan, SF yapılan 25 yumurtanın 7’sinin (%28) öldüğü, 
0.1 mg Dex yapılan 35 yumurtanın 17’sinin (%48,5) öldüğü, 1 ve 5 mg Dex yapılan toplam 36 
yumurtanın %100’ünün öldüğü tespit edildi. Grup 2 ve 3’te damarsal yapıların gelişmesine rağmen 
embriyonik gelişimin olmadığı tespit edildi. Kontrol grubu ile grup 1 karşılaştırıldığında embriyo 
büyüklükleri arasında ve makroskobik görünümleri arasında, damarsal yapılarda ve embriyonik 
membranlarda fark olmadığı tespit edildi. Nöral tüp kalınlıkları karşılaştırıldığında; HH15 ve HH20’ de 
Dex grubunda nöral tüp kalınlıklarının arttığı (p<0.05). Kontrol grubuna göre her evrede grup 1’in mitoz 
sayılarının azaldığı (p<0.05) tespit edilirken nöral tüp defektine rastlanmadı. Kontrol grubu ile 
karşılaştırıldığında grup 1’de N-cadherin ekspresyonlarının HH20 evresinde arttığı (p<0.05). WNT-1 
ekspresyonlarında HH15 (p<0.05) ve HH18 (p<0.05) belirlendi. FGF ekspresyonlarında sadece 
HH15’de azalma (p<0.01) görüldü. Fibronektin ekspresyonlarında ise HH18’de azalma (p<0.01) 
belirlendi. 

Tartışma ve Sonuç: Deksametason tedavisi nöral tüp kapanma defekti yapmamasına rağmen, mortalite 
oranında artış, nöral tüp duvarında kalınlaşma, mitotik aktivasyonda ve bazı evrelerde WNT-1 ve FGF 
sinyal yolaklarında azalmaya neden olduğu çalışmamızda gösterilmiştir. 

Bu çalışma İstanbul Medeniyet Üniversitesi, Bilimsel Araştırma ve Proje birimi tarafından 
desteklenmiştir (IMU BAP proje ID: 1232). 
 
Anahtar Kelimeler: primer nörolasyon, sekonder nörolasyon, nöral krest, dexamethasone, Wnt, FGF 
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Effects of dexamethazone treatment on neural crest cells and primary and secondary neurulation 
in chick embryos 
 
Introduction: The aim of this study was to evaluate the effects of dexamethazone (Dex) treatment on 
neural crest cells and primary and secondary neurulation in chick embryos.  

Materials and Methods: 60 fertilized eggs with an average weight of 65±2 g were incubated in 60–
70% humidity, at 37.2±0.1°C. After 26 hours of incubation, the eggs were in stage 8 of the Hamburger–
Hamilton (HH) series. The egg shells were opened and 0.1 ml fluid was administered into each 
embryonic disc. The control group (n=12) received 0.1 mg/kg saline, group 1 (n=12) received 0.1 mg/kg 
Dex, group 2 (n=12) received 1 mg/kg Dex, and group 3 (n=12) received 5 mg/kg Dex. The eggs were 
incubated until stages HH15, HH18, and HH20. At the end of incubation period, the embryos were 
dissected and evaluated both macroscopically for mortality rate, embryonic membranes, and vascularity, 
mitosis rates, thickness of neural tube wall, and Wnt1, FGF, N-cadherin, and fibronectin expression via 
immunohistochemistry.  

Results: A total of 143 fertilized eggs were incubated. The mortality rate in the control group was 27%, 
48% in group 1, and 100% in groups 2 and 3. Although vascular structures developed in groups 2 and 
3, there was no embryonic development. There was no difference between the control group and group 
1 in terms of embryo size, macroscopic appearance, embryonic membranes, and vascular structures. The 
neural tube thicknesses increased in group 1 in HH15 and HH20 (p<0.05). The mitosis number of group 
1 decreased in each stage compared to control group (p<0.05), but no neural tube defects were found. 
The expression of N-cadherin was significantly higher in group 1 in HH20 than in the control group 
(p<0.05). WNT-1 expression was significantly lower in group 1 at HH15 (p<0.01) and HH18 (p<0.05). 
FGF expression was significantly lower in the group 1 in HH15 (p<0.01) than in the control group. 
Fibronectin expression decreased in group 1 in HH18 (p<0.01).  

Conclusion: Although dexamethasone treatment did not result in a neural tube closure defect, mortality 
rates and neural tube thicknesses increased, while mitotic activation and Wnt-1 and FGF signal pathways 
were reduced in some stages. 

This study was supported by the Istanbul Medeniyet University Scientific Research Project Commission 
(Project ID.1232)  
 
Key Words: primary neurulation, secondary neurulation, dexamethasone, Wnt, FGF 
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PB-43 L-Arginin tedavisinin sıçan femoral arterinde deneysel vazospazm modeli üzerine etkisinin 
değerlendirilmesi 
 
Ezgi Akar1, Selin Tural Emon1, Serap Uslu2, Hakan Somay1, Metin Orakdöğen1 

 
1Haydarpaşa Eğitim ve Araştırma Hastanesi, Beyin Cerrahisi Kliniği, İstanbul, Türkiye. 
2İstanbul Medeniyet Üniversitesi, Tıp Fakültesi, Histoloji ve Embriyoloji Anabilim Dalı, İstanbul, 
2Türkiye. 
musiuslu@gmail.com 
 
Giriş ve Amaç: Serebral vazospazm (SV), subaraknoid kanama (SAH) sonrası en önemli mortalite ve 
morbidite nedeni olup, kan ürünleri ve kimyasal maddelerin etkisi ile artan basis cranii’nin büyük 
arterlerinin daralmasıdır. Nitrik oksit (NO) beyin kan akımı ve lokal vasküler hemodinamiklerini 
etkileyen bir sinyal molekülüdür. L-arginin NO sentezinde kullanılır. Bu çalışmanın amacı; L-arginin 
tedavisinin sıçan femoral arter vazospazm modeli üzerindeki etkisinin araştırılmasıdır.  

Gereç ve Yöntemler: Bu çalışmada 24 adet erkek Sprague-Dawley sıçan kullanıldı. Kontrol grup (KG, 
n= 8); inguinal bölgeye yapılan insizyon ardından mikrocerrahi teknik ile 10 mm’lik femoral arter 
segmenti diseke edildi ve arter etrafına silastik bir kılıf yerleştirildi. Vazospazm grup (VG, n= 8); aynı 
cerrahi prosedür yapıldıktan sonra, Okada ve arkadaşları tarafından tarif edilen vazospazm modeli 
oluşturuldu. Buna göre; ratların ventral kuyruk arterinden alınan 0.1 ml taze kan direkt olarak femoral 
arter üzerine uygulandı. Vazospazm+L-arjinin grup (VLA, n= 8); vazaspazm modeli uygulandıktan 
sonra sıçanlara 7 gün boyunca 300mg/kg L-arginin intraperitoneal olarak verildi. Sıçan femoral arterleri 
disseke edilerek mikroskobik ve histomorfometrik olarak incelendi. İstatiksel analiz için Kruskal Wallis 
ve Mann Whitney U test kullanıldı. (p<0.05 değerleri istatiksel olarak anlamlı kabul edildi.  

Bulgular: Kontrol grubunda; endotel tabakasının ince ve pürüzsüz olduğu iç elastik laminanın ince ve 
düzenli olduğu, tunika muskularis tabakasında yer alan düz kas hücrelerinin eş merkezli dizilim 
gösterdiği tespit edilmiştir. Vazospasm grubunda; endotel bütünlüğünde bozulma, vasküler duvarda 
kalınlaşma, internal elastik laminada düzensizlikler, kas tabakasında vakuolizasyon, kanamalar ve eş 
merkezli kas hücrelerinin düzensiz yerleşim gösterdiği tespit edildi. Vazospazm+L-arjinin grubunun; 
KG ile benzer histolojik özellikler gösterdiği, endotel tabakasının ince ve düz olduğu, internal elastik 
laminanın düzenli olduğu, düz kas hücrelerinin KG’de ki gibi düzenlendiği tespit edildi. Tunika media 
tabakasında kanama veya vakuolizasyon tespit edilmedi. Ayrıca tunica medyasında bulunan eşmerkezli 
düz kas hücrelerinin düzenli dizilim gösterdiği tespit edildi. Vazospazm+L-arjinin grubunun damar 
duvar kalınlığının, VG grubuna göre düşük olduğu tespit edildi (p<0.01). Vazospasm grubunun ortalama 
duvar kalınlığı KG ve VLA gruplarına göre anlamlı yüksek izlendi (p>0.05). VG grubunun ortalama 
lümen çapı VLA grubuna göre anlamlı düşük değerde izlendi (p<0.05).  

Tartışma ve Sonuç: Bu çalışmanın sonuçları; subaraknoid kanama olgularında L-argininin vazospazm 
tedavisinde rol alabileceğini ve bununla ilgili olarak daha ayrıntılı çalışmalar yapılması gerekliliğini 
bizlere göstermiştir.  
 
Anahtar Kelimeler: serebral vasospazm, subarachnoid hemoroji, vasospazm, L-arginine, nitrik oksit 
 
 
The effect of L-arginine therapy on experimental vasospasm in the rat femoral artery 
 
Introduction: Cerebral vasospasm (CV), one of the main causes of morbidity and mortality following 
subarachnoid hemorrhage (SAH), involves a narrowing of the large arteries of the basis cranii induced 
by blood constituents and other chemical substances. Nitric oxide (NO) is a signaling molecule that has 
an effect on brain blood flow and local vascular hemodynamics. L-arginine is involved in the synthesis 
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of NO. The aim of this study was to evaluate the effects of L-arginine therapy using a rat femoral artery 
vasospasm model.  

Material and Methods: Twenty-four male Sprague–Dawley rats were used in the study. In the control 
group (CG, n=8), a 10 mm segment of femoral artery was exposed using a microsurgical technique in 
the inguinal region, and a silastic sheath was wrapped around the femoral artery. In the vasospasm group 
(VG, n=8), following the surgical procedure, 0.1 ml of fresh blood derived from the ventral tail artery 
was applied directly to the femoral artery, as described by Okada et al. In the vasospasm+L-arginine 
group (VLA, n=8), vasospasm was induced and L-arginine was applied intraperitoneally for seven days 
in daily doses of 300 mg/kg. Samples of rat femoral arteries were examined microscopically for 
histomorphometric analysis. The Kruskal–Wallis test and the Mann–Whitney U-test were used for 
statistical analysis. Significance values p<0.05 was considered statistically significant.  

Results: The femoral artery revealed a smooth, thin endothelium, unfolded internal elastic lamina, and 
smooth muscle cells located concentrically in the tunica media. The lumen was clearly observed in the 
CG. A nonintact endothelium, curling of the internal elastic lamina, luminal narrowing, vacuolization 
and bleeding in the smooth muscle layer were observed in the VG. Vascular structure is similar to the 
control group in the VLA. A smooth, thin endothelium, unfolded internal elastic lamina, and 
concentrically arrayed smooth muscle cells were observed. There was no bleeding or vacuolization in 
the tunica media. The vessel wall thickness of the VLA group was found to be lower than the VG group 
(p<0.01). The mean wall of the VG was significantly thicker than in the CG and VLA group (p>0.05). 
The mean lumen diameter of the VG was significantly lower than the VLA group (p<0.05).  

Conclusion: L-arginine can play a role in the treatment of vasospasm in cases of subarachnoid 
hemorrhage, and need more detailed studies are needed on this important topic.  
 
Key Words: Cerebral vasospasm, subarachnoid hemorrhage, vasospasm, L-arginine, nitric oxide 
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