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OZET

Calismamizda, sicanlarda dstrojen uygulamasinin normal bébrek morfolojisi-
ne ve deneysel tek tarafli E. Coli Piyelonefriti olusumuna etkisi arastirildi. Bu amag-
la 110 adet sigcan kullanild: ve dstrojen, hayvanlara degigik siirelerle uyguland:. So-
nug olarak Ostrojenin, bobrek dokusunda bir nevi ''non-spesifik nefropati'’ meyda-
na getirdigini veya en azindan piyelonefrit olusumunu kolaylastirici bir seri degisik-
liklere zemin hazirladigint ve bu bulgularin éstrojen uygulama siiresi ile orantili ola-
rak arttigi gézlendi.

SUMMARY

Effects of Estrogen on Normal Kidney Morphology and on
The Experimental Pyelonephritis in Rats

Effects of estrogen application on the kidney morphology and its predispo-
sing action on the experimental unilateral E. Coli pyelonephritis were searched in
rats. 110 rats were used for this purpose and estrogen was applicated in different
periods of time to rats. As conclusion, we observed that estrogen yielded a ''non-
spesific nephropaty' or at least a serial morphological changes in normal kidney
tissue which can be accepted as a predisposing factor in the pathogenesis of pyelo-
nephritis. In addition, this finding correlates well with the estrogen application
period.

* L Ulusal Dializ ve Transplantasyon Kongresinde teblig edilmigtir. 4-6 Haziran
1980 Bursa
**  U.U. Tip Fakiiltesi I¢ Hastaliklart Anabilim Dal Ogretim Uyesi

Bu ¢aligmada histo-patolojik degerlendirme I.U. Tip Fak. Prof. Dr. Miinevver Ye-
nerman tarafindan yapilmistir.
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Gebelikte piyelonefrit insidensinin arttigi bilinen bir gercektir®-'?-!3.17.

19,20,21,25,26,29,32.37.38  Bijyiimiig olan uterusun yaptig mekanik etki sonu-
cunda olusan bobrek pelvis ve iireterlerindeki dilatasyon ve atoni’+®+>®+>® bunun
yaninda iireterlerin peristaltizminde azalma ve Longitudinal kaslardaki hipertrofiye
sebep olan hormonal bir faktoriin rolii®®+*® ve bu morfolojik degisiklikler disinda
gebelige bagh asiri kusmalar ve 6demler nedeniyle kullamlan kaliiiretik diiiretiklerin
etkisiyle olan potasyum eksikligi’®, gebelikte ortaya ¢ikabilen glikoziiri*$ piyelo-
nefrit insidensindeki artigin sebebi olarak gosterilmistir.

Fainstat'n " +® dort bacakh gebe hayvanlarda basi olmamasina ragmen alt iiri-
ner sistemde morfolojik degisiklikleri gostermesi, Kass'n?' gebelerde, daha anato-
mik degisiklikler olugsmadan da anlaml bakteriiirinin ortaya ¢ikabilecegini belirt-
mesi ile bobreklerde infeksiyona kars: hormonal kaynakh kolaylastiric: faktorler ol-
dugu kanisi yayginlasmaya baglamistir.

ilk kez Andriole ve Cohn', bu morfolojik degisikliklere ve piyelonefrit insi-
densindeki artisa gebelerdeki serum Ostrojen konsantrasyonundaki artigin sebep
olabilecegini ileri siirdiiler.

Sonradan baz aragtiricilar sicanlarda oOstrojene bagh olarak virulansi yiiksek
olan organizmalara kars1 duyarhhgin arttig fikrini savundular®+* .

Corriere ve ark.® da Ostrojen uygulanan sicanlarda piyelonefrit olusumundaki
artisa, assandan piyelografi ile ortaya koyduklar, dstrojen etkisi ile olusan iireterek-
tazis, hidroireter ve hidronefroz nedeni ile infeksiyonlarn assandan olarak bobrek-
lere ulasmasini neden olarak gostermislerdir.

Freisleben”+ ' ise, bu morfolojik degisikliklerden baska strojenin Iokositle-

rin mobilizasyonlarini bozarak infeksiyvonun bébreklerde yerlegmesinin kolaylagabi-
lecei goriisiinii ortaya atmigtir.

Harle ve ark.'®, erkek ve disi sicanlarda damar yolu ile 6zellikle bébrek affini-
tesi olan Escherichia Coli suglar verildigi zaman bébreklerde meydana gelen piyelo-
nefritik degisikliklerin, 8strojen uygulanmas: ile siddetlendigini ve bunun dstrojen
uygulama siiresi ve dozu ile de yakindan ilgili oldugunu ileri siirmiiglerdir.

Goriildigii gibi gebelikle piyelonefrit insidensindeki artisin mekanizmas: tim
ayrintilari ile heniiz tam olarak aciklanabilmis degildir. Konunun onemi dikkate
ahndiginda literatiir verilerinin ¢ok siirh olusu ve mevcut caligmalarda Ostrojenin
bobrek pelvisi ve iireterlerdeki anatomik degisiklikler diginda pyelonefrit olugumu-
nu kolaylagtirici etkilerinin objektif olarak ortaya konamamis olmasi, yine aym gart-
lardaki ayni bireyde Ostrojen verildikten sonra akut piyelonefrit olusan bobrek ile
saglam bobregin karsilagtirma olanaginin yaratilmamis olmasi, bizde takdim edece-
gimiz caligmanin yapilmas fikrini dogurmustur.

Bu cahsmada sican béobregine direkt olarak Escherichia Coli inokule etmek
sureti ile akut tek tarafli piyelonefrit olusturmayn, kas ici ve degisik siirelerle uygu-

lanan dstrojenin bunun olusumuna ve normal bébrek morfolojisine etkisini aragtir-
may: amacladik.

GEREC VE YONTEM

Cahgmamizda agirhklan 290-350 gram arasinda degisen 110 adet albino tipi
erkek sican kullamlmistir.
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Sicanlar & gruba ayrilmis olup, 1. gruba sadece bakteri verilerek; piyelonefrit
olusumu arasgtirilmistir. Bu amagla bobrek affinitesi olan Escherichia Coli sugundan
0.01 mi'de 3-4 x 10" bakteri inokulasyonundan iic hafta dnce baslanarak, haftada
bir olmak iizere 3 kez, 3. gruba da bakteri inokulasyonundan bir giin once sadece bir
kez Ostrojen uygulanmistir. Boylece Ostrojenin kisa ve uzun siireli uygulamalarinin
akut piyelonefrit olusumuna etkileri arastiriimak istenmistir. 4. grubda, sadece Ost-
rojenin bobrek morfolojisi iizerine etkisini arastirabilmek amac ile, bu hayvanlara
bakteri inokulasyonu yapilmadan haftada bir olmak iizere, toplam 3 kez dstrojen
uygulanmistir.

Gebe sicanlardaki fizyolojik sartlardaki dstrojen konsantrasyonunu temin et-
mek amaciyla Ostrojen, ostradiol valerate olarak Progynon Depot ''Schering'' 7,5
mgr/kg/hafta hesabi ile ve kas ici injeksiyonu seklinde uygulanmigtir'*. (Resim 1:
Ostrojenin kas i¢i uygulanigi). 5. grubdaki hayvanlara Ostrojen injeksiyonu ve bak-
teri inokulasyonu yerine plasebo olarak fizyolojik serum uygulanmistir.

Resim: 1
Ostrojenin kas i¢i uygulanisi

1. ve 4. gruplarda 20 ger, 2. ve 3. gruplarda 30'ar, 5. grupda da 10 sican mev-
cuttu.

Digilerde mevcut diger hormonlarm etkilerini ve yine digilerdeki siklusa bagh
ostrojen konsantrasyon farkhihklarini ihmal edebilmek amaciyla hayvanlar erkek se-
cilmistir.

Piyelonefrit olusumu icin hayvanlar uyutulup, gerekli steril sartlar temin edil-
dikten sonra sol kostolomber bdlgelerinden yapilan insizyon ile sol bobrege ulagila-
rak, 6nceden hazirlanmis ve bobrek affinitesi olan Escherichia Coli siispansiyonun-
dan 0.01 ml, alt kutbuna ve 1-2 mm derine inokule edildi (Resim: 2). Sonunda
adale tabakasi cat-cut ile kapatilip, cilde agraf tatbik edilmistir.
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& Resim: 2
Oritaya konan bobrege hazirlanan bakteri sispansiyonunun inokiilasyonu

Piyelonefrit olusumu ve Ostrojenin bobrek morfolojisine etkisi su kriterlere
gore degerlendirildi.

1- Histo-patolojik inceleme.

2- Abselerden alinan materyelin bakteriolojik incelenmesi,

3- Idrar kiiltiirii,

4- Maksimal renal konsantrasyon testi (Max U osm.)

Max U osm. piyelonefritte erken bozulan ve oldukca giivenilir bir bobrek
fonksiyon testidir. Calismanin baginda ve sonunda ikiser kez, 24 saat susuzluktan
sonraki sekiz saatlik idrar usuliine uygun olarak alinarak hi¢ bekletilmeden Adwan-
ced-D-3 osmometer ile osmolalite tayinleri yapildy®-'"+!8.22.30

Bakteri inokulasyonundan 8 giin sonra, intra-peritoneal sodyum pentobarbu-
tal injeksiyonu ile uyutulup, penisleri (dolayisiyla uretralar1) klampe edilen sicanla-
rin median insizyon ile karin bogluklarina girildi.

Steril pasteur pipeti ile mesaneden idrar Ornegi alimp uygun vasata kiiltiir ve
koloni sayimi i¢in ekim yapildi. Bundan sonra hayvanlarin bobrekleri yerinde ince-
lenerek, piyelonefritik abse olusumlannin makroskopik degerlendirilmeleri yapil-
di (Resim: 3).

Piyelonefritik abse olugumlan asagida goriildiigii gibi degerlendirildi.

0 puan: Bobreklerde hic¢ lezyon yok.

1 puan: Bobreklerde mikroskopik inflamasyon.

2 puan: Bobreklerde gozle goriilebilen 1-2 abse.

3 puan: Bobreklerde ikiden fazla kiiciik abse.

4 puan: Abselerde kiimelenme.

Piyelonefritik abselerdeki patojen ajanin tayini amaciyla steril sartlarda lez-
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yonlardan ekiivion ile materyal alinarak kiiltiir ve tip tayini yapildi. Bobrekler, yerin-
de incelenip abse degerlendirilmeleri yapildiktan sonra c¢ikartilarak, histo-patolojik
tetkik yapilmak iizere % 10'luk formalin icinde muhafaza edildi.

Sonunda si¢anlar toraks bosluklarina kanatilarak dldiiriildiiler.

Veriler arasindaki istatistiki degerlendirme Student "t" testi ile yapildi.

. Resim: 3
Bobrekler yerinde incelenerek pyelonefritik abse olugumlarinin makroskopik
degerlendirilmeleri yapild:.

BULGULAR

Deneysel tek tarafli akut Escherichia Coli piyelonefriti olusturmak amaciyla
bobreklerine direkt bakteri inokiile edilen 1., 2. ve 3. gruplardaki sicanlarin tiimiin-
de akut piyelonefrit meydana gelmistir (% 100).

Caligmanin basinda ve sonunda tartilan hayvanlarin agirhiklar: arasinda: 1., 3.,
4. ve 5. gruplarda istatistiki yonden anlamh bir fark saptanmamstir. 2. gruptaki hay-
vanlarda ise caligma basinda 343 gram olan ortalama agirhginin, caligmanin sonun-
da 263 grama diistiigii goriilmiis ve aradaki fark istatistiki olarak anlamh bulunmus-
tur (p <0.001).

Caligmanin baginda yapilan her grubun max U osm. degerlerinin birbirleri ile
istatistiki yonden karsilagtinlmasinda anlamh fark saptanmamsgtir (p > 0.05).

Caligma 6ncesi ve sonrasi maksimal renal konsantrasyon testi sonuglari kargi-
lagtirldiginda: 5. grubda istatistiki yonden herhangi bir anlaml fark olmadig ve fa-
kat difer grublarda istatistiki olarak anlamli farklar oldugu saptanmistir. Bu gruplar
arasinda, 4. gruba gore 1., 2. ve 3. gruplardaki farkin istatistiki bakimdan ¢ok daha
anlamh oldugu dikkati cekmektedir (Tablo: I).
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Tablo: |
Maksim::1 Renal Konsantrasyonu Testi Sonuglari

GRUPLAR
1 N OO N S
De- 1 2 3 4 5
gerler| Gince | Sonra | Unce | Sonra | Once | Sonra |Unce | Sonra |Unce | Sonra

X
= 3041.4| 1951.5| 2927.9 2138.8]

2959.7| 2557.7 |2967.2| 2720.4 | 2987.6| 2890.6

sSD +212.2|+ 346.2|+ 149.6 |+ 320.6|+ 290.7|+ 398.4 ¢ 339 |+ 315.6* 118.1|*117.8
5] p < 0.001 p < 0.001 0.001 <p<0.005 0.025<p<0.05| 0.05<p<0.1

Bakteri inokulasyonu yapilmis olan gruplardaki (1., 2. ve 3. gruplar) hayvanla-
rin bakteri inokule edilen bébreklerinde yapilan makroskopik abse degerlendirme-
sinde: Ostrojen uygulanmamis olan 1. grupdaki abselere verilen ortalama puan 2,3
iken, Ostrojen uygulanmig olan 2. ve 3. gruplardaki puan ortalamalarinin 3,51 ile
2,96 oldugu ve bu gruplardaki (2. ve 3. grup) piyelonefritik lezyonlarin daha agr
seyrettigi gozlenmistir. Bu arada 3. gruba oranla, total Gstrojen dozu daha yiiksek

olan 2. gruptaki piyelonefritik abse olugumunun daha agir oldugu da dikkati gek-
mektedir (Resim: 4).

Resim: 4
2. Gruptaki sican bobreklerindeki pyelonefritik abse olusumlarinin
daha agir ve yaygin oldufu gézlendi.

Ostrojen uygulandiktan sonra piyelonefrit olugturulan 2. ve 3. grup abse de-
gerleri ile Gstrojen uygulanmaksizin piyelonefrit olugturulan 1. grup abse degerleri
arasindaki fark ile kisa ve uzun siire 8strojen uygulanan 2. ve 3. gruplarin abse deger-
leri arasindaki fark istatistiki yonden anlamh bulunmustur (p < 0.05). Akut tek ta-
rafli piyelonefrit olusturulan 1., 2. ve 3. gruplardaki siganlarin bakteri inokulasyonu
yapilmayan bdbreklerinde ve hic bakteri inokule edilmemis olan 4. ve 5. gruplarda-

ki sicanlarin her iki bobreklerinde de makroskopik ve mikroskopik olarak herhangi
bir piyelonefritik abse olusumu saptanmamugtir (Tablo: II).
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Tavlo: il

GRUPLAR
1, 2 3. 4. 5.
-4 — 80 R ] e s
A- Apirhik fark: | 0.05<p<C0.1 | p<0.001 | 0.83<p<<0.4 {0.4<p<0.5 |0.5<p<0.6
B-Ortalama abse 2.3 3.51 2.96 0 0
puanlamasi -
C- Abselerde Es- A 4 A iy |
cherichia Coli 4 4 4
£ 13 18 0 0
D- Tdrar kiiltiirii —_— it —_— — _—
12 12 19 16 8

A- Cahsmanin bagindaki agirhik ortalamalari ile sonundaki agirlik ortalamala-
r1 farkinin gram olarak gosterilmesi ve istatistiki degerleri

B- Her grup hayvan bobreklerindeki abselerin puan ortalamalar

C- Piyelonefrit olugturulan her gruptaki 4 hayvanin, piyelonefritik abselerin-
den alinan materyellerin tiimiinde Escherichia Coli iiretildi.

D- Direkt mesane ponksiyonuyla alinabilen idrar orneklerinden Eschirichia
Coli iiretilenler.

Bobreklerin, yapilan histo-patolojik incelenmesinde:

Piyelonefrit olugturulan 1., 2. ve 3. gruplardaki bobreklerin abse sahalarinda,
polimorf niiveli l6kosit infiltrasyonu ve bu sahadaki glomeriil ve tubuluslarda dest-
riikksiyon, cevredeki interstisyel dokuda 6dem ve tubulus liimenlerinde de polimorf
niiveli lokositler goriilmiistiir (Resim: 5, 6).

Pyelonefrit olusturulan bobreklerin mikroskopik tetkiki
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Resim: 6
Ostrojen uygulanan grubdaki nonspesifik nefropati bulgulari. Kollektér
tubuluslardaki belirgin geniglemeler

Ostrojen uygulanmaksizin salt piyelonefrit olugturmak amaciyla bobreklerine
bakteri inokulasyonu yapilan 1. gruptaki hayvanlarin piyelonefritik lezyonlarmn
diginda kalan sahalarda ve bobreklerine fizyolojik serum enjekte edilen 5. gruptaki
hayvanlarin bébreklerinde; tubuluslarin, mesangial bolgenin ve glomeriillerin normal
ve yer yer cok dar sahalarda, damar cevrelerinde mononiikleer hiicre infiltrasyonu
oldugu gozlendi. Sadece Gstrojen uygulanan 4. gruptaki hayvanlarin bobreklerinde
ise, glomeriillerde sigme, yer yer bowman kapsiiliine yapisiklik, mesangial sahalarda
genigleme, proksimal tubuluslarda vakuoler dejeneresans ve bazi tubulus limenlerin-
de asidofilik silindirler ile kollektor tubuluslarda geniglemeler oldugu saptand (Re-
sim: 6, 7).

Resim: 7

daki glomeriillerde gigme,

yer yer bowman kapsiilii-

ne yapigiklik, mesangial

sahalarda genisleme, prok-

simal tubuluslarda vakuo-
lar dejeneresans
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Aym siire Sstrojen uygulandiktan sonra piyelonefrit olusturulan 2. gruptaki
hayvanlarm piyelonefritik lezyonlarinin diginda kalan sahalarda da buna paralel
(4. gruptakilere) patolojik bulgular saptadik. Kisa siire 6strojen uygulandiktan sonra
piyelonefrit olusturdugumuz 3. gruptaki hayvanlarin bobreklerinin piyelonefritik
lezyonlar digindaki sahalarda ise, 4. gruptakilere gore daha hafif olmak iizere benzer
bulgulan gozledik. Sadece, uzun siire dstrojen uygulandiktan sonra piyelonefrit olus-
turulan 2. gruptaki hayvanlarin bébreklerinde, piyelonefrit olusturulan diger grup-
larin (1. ve 3. gruplar) histo-patolojik bulgularina ilave olarak, piyelonefritik lezyon-
larinin yakmindaki bazi nefronlarin bowman kapsiilii dig yapraginin gevresinde fib-
roz bir dokunun gelistigi dikkati ¢ekmistir (Tablo: III). -

Tablo: 111
1., 2. ve 3. Gruplarda Abselerin Disindaki 36lgelerile 4. ve 5. Gruplardaki
Zébrek Dokusunun Histo-patolojik Bulgularimin Sematik Degerlendirilmesi

GRUPLAR

PATOLOJIK LEZYONLAR 1. 2 3. 4. 5.

Glomeriillerde gisme () H )

Bowman kapsiiliine yapisiklik (++) +) (+-F)

Tubulus limenlerinde asidofilik
silendirler

(') )
() (=)
Mesangial genisleme =) CHR) sl eh) GER) | =)
(--) +) (+) (+) 2]

Proksismal tubuluslarda vakuoler (—) “+H | (++) =y
dejenerasans

Kollektor tubuluslarda genigleme (=) (+1+) (+) (++) {52)
Bowman kapsiili dis yaprag cevre- ) +) (—) (—) )

sinde fibroz doku gelisimi

(--): Lezyon yok, (+): Lezyon hafif, (++): Lezyon belirgin

Bobreklere direkt bakteri inokulasyonundan sonra, 1. ve 2. gruptan birer hay-
van narkoz komplikasyonu, 2. ve 3. gruplardan birer hayvan ise peritonit nedeniyle
olmiisletdir.

TARTISMA

Calismamizda bobreklerine direkt bakteri inokule edilen 1.,2.ve 3. gruplm.--
daki sicanlarin tiimiinde akut tek tarafli piyelonefrit meydana gelmistir.‘ (?lus.an pl_-
yelonefritik lezyonlardan alinan materyellerin tiimiinde Escherichia Coli liretilmesi
ile bu lezyonlarin, bobreklere inokule edilen bakteri ile ilgili oldugu dogrulanmnstu..

Bakteri inokulasyonu yapilmig olan gruplardaki deney hayvanlarinin, bakteri
inokule edilen bibreklerinde olusan abselerinin makroskopik degerlendirilmesinin
gruplar arasinda yapilan karsziastlrmasmda: Ostrojen uygulanmamig olan 1. gruba
oranla, dstrojen uygulanmig olan 2. ve 3. gruplarda daha fazla sayul.a ve daha s‘x_ddet-
li abselerin olugtugu ve buiki gruptaki ortalama abse puan degerlerinin daha yiiksek,
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aradaki farkin da-istatistiki yonden anlamh oldugu saptanmistir. Bu bulgu ostroje-
nin piyelonefrit olusumunu kolaylagtirdigini bildiren literatiir verilerine uygunluk
gostermektedir® -+ %+10.14.15, :

Bu arada uzun siire Gstrojen uygulanan 2. grupda, kisa siire Ostrojen uygula-
nan 3. gruba oranla piyelonefritik lezyonlarm daha siddetli seyrettigi gozlenmig ve
abse degerleri arasindaki farkin istatistiki yonden (2. grupta 3,51, 3. grupta 2,96)
anlaml oldugu saptanmigtir (p < 0.05). Bu gozlemimiz de piyelonefritik degisiklik-
lerin derecesinin, ostrojen uygulanma siiresi ve dozu ile yakindan iligkili oldugunu
bildiren Harle ve Ark. mmn'? gozlemine uymaktadir.

Literatiirde piyelonefrit olugturulmaksizin ostrojenin bobrekler iizerindeki et-
kisini aragtiran cahismalara seyrek de olsa rastlanmaktadir. Nitekim Huang ve Ark.
ile Smith'®-3? overleri gikarilan sicanlarda bobreklerin biiyiime hzinin arttigmi ve
bu hayvanlara yiiksek doz Ostrojen verilmesi halinde bdbreklerinin kiigiiliip, kor-
teksin juxta-mediiller tabakasinda kiste benzer dejeneratif degisikliklerin meydana
geldigini gostermiglerdir. Kovacs ve Ark.?3, 6nceden Ostrojen uygulanan siganlara
vazopressin verilmesine, Lazslo ve Ark.?* da aym sartlardaki hayvanlarda bobrek ar-
terinin klampe edilmesi ile olusturulan hipoksiye, bobrek tubuluslarinin duyarhhgi-
nin arttifini gostermislerdir. Her iki halde de Henle kulpu ve proksimal tubuluslarn
epitel hiicrelerinde dejeneratif degisiklikler ile birlikte fokal kortikal nekroz gozlen-
mistir.

Rohr ve Bertram®' sicanlarda kisa siire ostrojen uygulandiktan sonra elektron
mikroskopik olarak proksimal tubuluslarin terminal kisimlarinda daha belirgin
olmak iizere dejeneratif degigikliklerin ortaya ¢iktigimi gostermislerdir.

Bizim, dstrojen uygulanan sicanlardaki histo-patolojik bulgularimiz da bu lite-
ratiir verilerine benzerlik gostermektedir. Literatiirden farkh olarak deney hayvan-
larimizin bébreklerinde, tubuluslardaki dejeneratif degisikliklere ek olarak, glome-
riillerde gigme, yer yer bowman kapsiiline yapisiklik, mesangial sahalarda ve kollek-
tor tubuluslarda genisleme gibi degisiklikler de saptanmigtir. Ayrica ¢aligmamizin
literatiirde ad1 gegen caligmalardan ayricabk gosteren bir yonii de, sicanlarimzin
bobreklerinde, kas ici Ostrojen uygulanmas: diginda, ovariektomi, vazopressin veril-
mesi, bobrek arterinin klampe edilmesi gibi hi¢bir ek faktor olmaksizin yukarida be-
lirtilen histo-patolojik bulgularin saptanmig olmasidir.

Histo-patolojik incelemede saptamig oldugumuz kollektor tubuluslardaki ge-
nigleme, Corriere ve Ark.®'in assandan piyelografi ile ortaya koyduklar ve dstroje-
nin etkisi ile olustugunu ileri siirdiikleri bobregin kaliks, pelvis ve iireterlerindeki
genigleme bulgulariyla iliskili olabilecegini diisiindiirmektedir.

Calismamizda piyelonefrit olugturulan 1., 2. ve 3. grupdaki sicanlarm Maksi-
mal Renal Konsantrasyon Kabiliyeti degerlerinde, kontrol grubuna oranla belirgin
bir diigme saptanmis ve ¢aligma Gncesi ve sonras: degerleri arasindaki fark her ii¢
grupda da istatistiki olarak anlamh bulunmugtur (Tablo: I). Bilindigi gibi Maksimal
Renal Konsantrasyon testi piyelonefritte en erken bozulan ve giivenilir bir test-
tir®+!!.18.22.30.3% Kontrol grubunda sicanlarin (5. grup) calisma oncesi ve son-
rast Max U osm degerleri arasinda istatistiki olarak anlamh bir fark olmamasina kar-
§in, salt dstrojen uygulanan hayvanlarin renal konsantrasyon kabiliyetinde istatisti-
ki olarak anlamh bir diisiisiin olmasi, bu hayvanlarda sadece dstrojen etkisine bagh
olarak bir nefropatinin geligmis olabilecegi izlenimini vermektedir.

1
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Onceden Ostrojen uygulanan sicanlardaki piyelonefritik lezyonlarin; Gstrojen
uygulanmaksizin piyelonefrit olusturulan gruplardakilere oranla daha agir seyretme-
si ve bu gruplardaki (2. ve 3. gruplar) hayvanlarin idrar kiiltiirlerinin, sadece bibrek-
lerine bakteri inokule edilen hayvanlardakine gore daha yiiksek bir oranda miisbet
bulunmas: dstrojenin piyelonefrit olusumunu belirgin bir sekilde siddetlendirdigini
gostermektedir. Ayrica, en agir lezyonlarin goriildiigii uzun siire 6strojen uygulandik-
tan sonra piyelonefrit olusturulan 2. gruba dahil siganlardaki anlamh agirhik kayb:
bir bakima bu grubdaki infeksiyon giddetinin fazlahgma bagh olabilir.

Sadece Ostrojen uygulanan hayvanlarda piyelonefrit olugmamasina karsgin,
bunlarin bdbreklerinin histo-patolojik incelenmesinde nefronun ve 6zellikle glome-
riillerin cesitli yerlerinde goriilen degisiklikler ile 2. ve 3. gruplardaki sicanlarin bob-
reklerinin lezyonsuz bolgelerindeki nefronlarda goriilen degisikliklerin hayret verici
derecede birbirine benzerlik gostermesi, Gstrojenin adeta bir nevi nonspesifik nefro-
patiye yol actig1 veya en azindan infeksiyonun bobreklerde tutunabilmesi icin bir
seri degisikliklere zemin hazirladig) izlenimini 6nemle uyandirmaktadir.

Sonuc olarak, literatiir verilerinin 151ginda, ¢galigmamizda elde ettigimiz bulgu-
lara dayanarak, Ostrojenin sicanlardaki Escherichia Coli'ye bagh akut tek tarafl pi-
yelonefrit olusumunu kolaylastiric1 6nemli bir etkisi oldugu ve bunun dstrojen uy-
gulanma siiresi ile orantili olarak arttig: kanisina varmis bulunuyoruz.
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