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Özet

Amaç: Tubal sterilizasyon, günümüzde aile planlamas› yöntemleri aras›nda s›kl›kla kullan›lan ve uygulanan tekni¤e göre
komplikasyonlar› de¤iflen bir sterilizasyon yöntemidir. Bu çal›flmada, Pomeroy tekni¤i ve bipolar koterizasyonun over ve
endometriyum doku atrofisine etkisi ve apoptozisin rolünün bu iki farkl› tekni¤in karfl›laflt›r›lmas›yla de¤erlendirilmesi amaçland›.
Materyal ve Metot: Otuz Wistar albino difli matür s›çan, her biri 10 s›çan olmak üzere 3 gruba ayr›ld›. Birinci gruptaki
s›çanlara Pomeroy usulü ve 2. gruptaki s›çanlara bilateral bipolar koterizasyonla tubal sterilizasyon yap›ld›. Kontrol grubun-
daki s›çanlara ise sadece laparotomi yap›ld›. ‹ki ay sonra laparotomi ile bütün s›çanlar›n bilateral over ve endometriyum
dokular› ç›kart›ld› ve genomik DNA izolasyonu yap›ld›. DNA örnekleri belirteç eflli¤inde agaroz jelde yürütüldü ve DNA
profilleri Scion Image tekni¤i ile doku degredasyonlar› aç›s›ndan karfl›laflt›r›ld›.
Sonuçlar: Agaroz jel elektroforezi ve Scion Image tekni¤i ile Pomeroy, koter ve kontrol gruplar›ndaki over ve endomet-
riyum dokular›n›n hiçbirinde apoptozis saptanmad›. Pomeroy grubunda nekrozis ve intakt DNA saptan›rken koter grubun-
da sadece nekrozis vard›.
Tart›flma: Çal›flmam›zda difli ratlarda Pomeroy ve bipolar koterizasyon tekni¤i ile tubal sterilizasyon sonras› over ve endomet-
riyum dokular›nda apoptozis gösterilemedi. Bununla birlikte bipolar koterizasyon ile karfl›laflt›r›ld›¤›nda Pomeroy tekni¤i son-
ras› dokuda daha fazla sa¤lam doku tespit edildi. Bu çal›flma, tubal sterilizasyon sonras› over ve endometriyum dokusunda
apoptotik de¤iflikliklerin araflt›r›ld›¤› literatürdeki ilk çal›flma olup bu konuda daha genifl kapsaml›, kontrollü çal›flmalar›n ya-
p›lmas› gerekmektedir.
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Abstract

The Evaluation of Atrophy and Apoptosis in the Ovarian and Endometrial Tissue After
Tubal Sterilization by Pomeroy Technique or Bilateral Electrocauterization

Objective: Tubal sterilization, is a common birth control method which the complication rates change according to the
performed technique and methods. The aim of this study was to evaluate the effects of tubal sterilization techniques,
Pomeroy and bilateral bipolar cautherization, on the apoptosis in the ovarian and endometrial tissue atrophy in rats.
Materials and Methods: Thirty female Wistar Albino rats were enrolled in the study and divided into three groups (n=10).
In the first group, rats underwent bilateral uterine horn ligation with Pomeroy method, in the second group, bilateral bipolar
cauterization was applied, and only laparotomy was performed in the control group. Two months later, uterine horns and
ovaries of the rats in all groups were excised. After genomic DNA isolation, DNA samples were run in agarose gel and the
Scion Images were compared with the DNA marker and control.
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Girifl
Tubal sterilizasyon, günümüzde aile planlamas› yöntemle-
ri aras›nda s›kl›kla (%10-40) kullan›lan bir sterilizasyon
yöntemidir (1). Teknolojideki geliflmeler sonucu güvenilir,
etkin ve uzun dönemde maliyet aç›s›ndan ucuz bir yöntem
haline gelmifltir. Bununla birlikte, tubal sterilizasyonun k›-
sa ve uzun dönemde riskleri bildirilmifltir (2). Etiyolojisi
ve fizyopatolojisi henüz bilinmemekle birlikte tubal steri-
lizasyon sonras› hormonal de¤ifliklikler (3), endometri-
yumda histolojik de¤ifliklikler (4), menstrüel kanama bo-
zukluklar› (5) ve utero-ovaryen kan ak›m› anormallikleri
(6) gibi de¤ifliklikler saptanm›flt›r. Literatürde tubal sterili-
zasyon sonras› endometriyum ve over histopatolojisini in-
celeyen ve bu dokulardaki etkileri gösteren az say›da çal›fl-
ma vard›r (7-10).

Apoptozis, normal geliflimin fizyolojik ve patolojik süreçle-
rinin zorunlu komponentidir, hasarl› ve gere¤inden fazla
hücrelerin eliminasyonu ile doku yap›m ve y›k›m›n›n denge-
lenmesini sa¤lar (11,12). Belirgin hücre morfolojisi de¤iflik-
li¤i yan›nda, apoptotik hücrelerdeki en s›k karakteristik yap›
DNA fragmantasyonudur (6,13). Bu, apoptozisin nekrozdan
ay›r›m›nda en faydal› bulgulardan biridir (14). Literatürde,
tubal sterilizasyonun over ve endometriyum dokusunda
apoptozise etkisini gösteren bir çal›flma yoktur. 

Bu çal›flmada, en s›k kullan›lan tubal sterilizasyon teknikle-
rinden Pomeroy tekni¤i ve bilateral bipolar koterizasyonun
over ve endometriyum doku atrofisine etkisi ve apoptozisin
bu olaydaki rolünün, bu iki farkl› tekni¤in karfl›laflt›r›larak
incelenmesi amaçland›.

Materyal ve Metot
Hayvanlar
Bu çal›flma, üniversitemizin Hayvan Etik Kurulu’nun onay›
ve üniversitemizin deney hayvanlar› araflt›rma ve laboratuva-
r›nda gerçeklefltirildi. Üniversitemizin Hayvan Etik Kuru-
lu’nun önerileri do¤rultusunda, s›çanlar›n 22°C’de standart
diyet ve su eklenerek ve ortama adaptasyonu amac›yla bir
hafta laboratuvarda tutulmas›ndan sonra, her s›çan numara-
land›r›larak çal›flmaya al›nd›. Üniversitemiz laboratuvar›n-
dan temin edilen a¤›rl›klar› 180-230 gram aras›nda de¤iflen
30 difli matür Wistar albino (Rattus norvegicus) s›çan kulla-
n›ld›. Toplam 30 s›çan randomize olarak 3 gruba ayr›ld›: 1.
grup Pomeroy grubu (n=10), 2. grup koterizasyon grubu
(n=10), 3. grup kontrol grubu (n=10).

Tüm s›çanlara 40 mg/kg intraperitoneal ketamin HCl (Keta-
lar® 50 mg/ml, Eczac›bafl› ‹laç Pazarlama A.fi., Lüleburgaz,
‹stanbul, Türkiye) ve 1 mg/kg ksilazin hidroklorür (Rom-
pun®, Abdi ‹brahim ‹laç Pazarlama A.fi., ‹stanbul, Türkiye)
verilerek anestezi sa¤land›. S›çanlar›n bat›nlar› eksternal
üretral orifisin hemen üzerinden bafllanarak 3 cm’lik orta hat
insizyonla aç›ld›. S›çan uterusu, medyan korpus ve buradan
laterale uzanan sa¤ ve sol uterin hornlardan oluflmaktad›r ve
bu yap›lar›n daha distalinde overler yerleflmifltir. Birinci
gruptaki s›çanlarda (Pomeroy grubu) sa¤ ve sol uterin horn-
lar 1 cm distalden tutularak kesildi ve 2/0 katgüt ile ba¤lan-
d›. ‹kinci gruptaki s›çanlarda (Koter grubu) ise, sa¤ ve sol
uterin hornlar 1 cm distalden bipolar koter ucu ile tutuldu, sa-
bit bir enerji kullan›larak elektrokoterizasyon (30 watt) ile
koterize edildi. Kontrol grubundaki s›çanlara ise, sadece la-
parotomi yap›ld›. Takipte, s›çanlarda kay›p olmad›. ‹ki ay sü-
reyle s›çanlara deney hayvanlar› laboratuvar›nda bak›ld›. Bu
sürenin sonunda bütün s›çanlar›n ayn› insizyon yerinden la-
parotomi ile tekrar bat›na girilerek bilateral over ve endomet-
riyum dokular› ç›kar›ld›. Elde edilen dokular DNA analizi
için –20°C’de sakland›.

DNA izolasyonu
Çal›flma sonunda, çal›flma gruplar›na tek kör araflt›rmac› ta-
raf›ndan kontrol ve deney grubuna ait s›çanlardan al›nan do-
kulardan modifiye alkol-proteinaz K yöntemi kullan›larak
genomik DNA izolasyonlar› yap›ld› (15). Yaklafl›k 0.5-
1 graml›k over ve endometriyum dokular›na 45 

 

µl sodyum
klorür-tris-EDTA tamponu eklendi. Üzerine 8 µl %10’luk
sodyum dodesil sülfat ve 5 µl 10 mg/ml proteinaz K ilave
edildi. Kar›fl›m, etüvde 55°C’de 2 saat inkübe edilip belirli
aral›klarla kar›flt›r›ld›. Dokular›n enzim taraf›ndan sindirimi
tamamland›ktan sonra, tüp ortam›na 58 µl fenol-kloroform-
izoamilalkol eklenerek kar›flt›r›ld› ve 8000 rpm’de 10 dakika
santrifüj edildi. Üst berrak tabaka bir mikropipet yard›m›yla
al›nd› ve baflka bir tüpe aktar›larak –20°C so¤utulmufl olan
1 ml saf etanol ilave edildi ve 8000 rpm’de 10 dakika santri-
füj edilerek ortamda bulunan DNA’n›n çökmesi sa¤land›.
Pellet 100 µl distile su ilave edilerek yeniden çözülmesi
sa¤land›. DNA miktar› spektrofotometrede 260 nm’de absor-
bans okunarak hesapland›.

Agaroz jel elektroforezi ve görüntüleme
Deney ve kontrol grubunun over ve endometriyum dokula-
r›ndan elde edilen genomik DNA %1.5’lik agaroz jel elektro-
forezde (Midicell EC330, Prisma, 100 V/45 dakika) 1xTAE
tamponunda DNA belirteç (Gene Rule 100bp DNA ladder)

Results: There was no apoptosis in the ovarian and endometrial tissues in all groups detected by agarose gel electrophoresis
and Scion Image technique. In Pomeroy group, there were both necrosis and intact DNA in ovarian and endometrial
tissues, while in cauterization group, there were only necrosis.
Discussion: In our study, there was no role of apoptosis in the atrophy of ovarian and endometrial tissues after tubal
ligation by Pomeroy technique or bipolar cauterization in female rats. In Pomeroy technique, however, higher proportion of
intact tissue was detected compared with bipolar cauterization. Further randomized controlled studies are needed to study the
expression of atrophy and apoptosis.

Keywords: tubal sterilization, ovary, endometrium, apoptosis, rat
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eflli¤inde yürütülerek karfl›laflt›r›ld›. Daha sonra jeller, UV
alt›nda jel görüntüleme sisteminde de¤erlendirildi. Kontrol
ve deney grubuna ait agaroz jel genomik DNA profilleri Scion
Image (Scion Image Beta 4.0.2, Scion Corporation, Frede-
rick, MD, USA) tekni¤i ile de¤erlendirildi. Doku degredas-
yonlar› sonucu meydana gelen genomik DNA fragmantleri
karfl›laflt›r›ld›.

Veriler SPSS (version 13, Chicago, IL, USA) program›na
yüklenerek analiz edildi. Denek a¤›rl›¤› Kruskal-Wallis
testi, kategorik veriler ise χ2 veya Fisher’s exact testi ile kar-
fl›laflt›r›ld›. P<0.05 de¤eri istatistiksel olarak anlaml› olarak
kabul edildi.

Sonuçlar
S›çanlar›n a¤›rl›klar› Pomeroy, koter ve kontrol gruplar›nda
s›ras›yla 208±10 gram, 212±8 gram ve 204±18 gram idi.
Agaroz jel elektroforezi ile Pomeroy, koter ve kontrol gru-
bundaki s›çanlar›n over ve endometriyum dokusunun hiçbi-
rinde apoptozise rastlanmad›.

Scion Image tekni¤i ile agaroz jel fragmantasyon profille-
ri 100 baz çifti (bç) DNA belirtecine ait profil (fiekil 1A)
ile karfl›laflt›r›ld›¤›nda; kontrol grubuna ait genomik
DNA’lar›n 22 000 bç bölgesinde bant verdi¤i, dokular›n
intakt ve non-fragmante yap›da oldu¤u saptand›. Kontrol
grubunda over ve endometriyum dokusunda nekroz sap-
tanmad› (fiekil 1B). Pomeroy grubuna ait over ve endomet-
riyum dokular›n›n genomik DNA’lar›n›n fragmantasyo-
nunda nekrotik hücre profili yan› s›ra yaklafl›k 500 bç bü-
yüklü¤ünde intakt DNA fragmantleri tespit edildi (fiekil
1C). Koterizasyon grubundaki over ve endometriyum do-
kular›ndan izole edilen genomik DNA’n›n ileri derecede
fragmantasyon gösterdi¤i, fragmantasyon aral›¤›n›n en s›k
100 bç uzunlu¤u civar›nda oldu¤u izlendi (fiekil 1D). Bu
durum, dokuda ileri derecede DNA degredasyonun oldu-
¤unu, smear genomik DNA profilinin varl›¤› ile karakteri-
ze ileri derecede nekrozis oldu¤unu göstermekte idi. Kes-
kin pik yo¤unlu¤unun olmay›fl›, dokuda tetkik edilebilecek
apoptotik hücrelerin (ladder DNA: merdiven tipi DNA) ol-
mad›¤›n› göstermektedir.

Tart›flma
Çal›flmam›zda, bipolar bilateral koterizasyon tekni¤inin uy-
guland›¤› s›çanlarda tubal sterilizasyon sonras›nda over ve
endometriyum dokular›n›n tamam›n›n atrofik oldu¤u ve sa¤-
l›kl› dokunun saptanmad›¤› tespit edilmifltir. Bu deney tekni-
¤i ile, bu dokulardaki atrofinin nekrozise ba¤l› meydana gel-
di¤i ve apoptozisin rol oynamad›¤› saptanm›flt›r. Pomeroy
usulü tubal sterilizasyonun uyguland›¤› s›çanlarda ise, tubal
sterilizasyon sonras›nda over ve endometriyum dokular›n›n
tamam›n›n atrofiye u¤ramad›¤›, bu dokularda nekrozisin ya-
n› s›ra sa¤l›kl› dokular›n da oldu¤u gösterilmifltir. Dokularda
saptanan bu k›smi doku atrofisinden, büyük ço¤unlukla nek-
rozisin sorumlu oldu¤u tespit edilmifltir. Ayr›ca, yine Pome-
roy tekni¤i sonras› oluflan atrofide apoptozisin etkisi gösteri-
lememifltir.

Bilateral tubal ligasyon, özellikle geliflmifl ülkelerde aile
planlamas› düflünen kad›nlar aras›nda en popüler metot ol-
may› sürdürmektedir (16). Bununla birlikte, literatürde post-
tubal ligasyon sendromu olarak da bilinen tablo menstrüel
anormallikler, dismenore ve hormonal bozukluklarla karak-
terizedir ve bu flikâyetlerden dolay› artm›fl histerektomi oran-
lar› bildirilmifltir (17). Posttubal ligasyon sendromunun olufl
mekanizmas› baz› hipotezlerle aç›klanmaya çal›fl›lm›flt›r. Bu
hipotezlerden en önemlisi, fallop tüpüne yap›lan destrüksi-
yonun mezosalpinksteki uteroovaryen kan ak›m›n› azaltmas›
ve bunun overlerde doku hasar› oluflturmas›, foliküler gelifli-
min oluflmamas› ve ovaryen fonksiyonlar›n erken bozulma-
s›d›r (18). Tubal sterilizasyon kad›nlarda menstrüel siklus
de¤ifliklikleri ile birlikte klimakterik flikâyetlere de yol aça-
bilir. Bu de¤ifliklikleri, overin vasküler ve nöral beslenmesi-
ni bozarak, doku kanlanma bozuklu¤u sonras› overin meta-
bolizmas›n› etkileyerek yapabilir (19). Bununla birlikte, en-
dometriyuma etkisinin hangi mekanizma ile oldu¤u henüz
bilinmemektedir.

Tubal sterilizasyon sonras› düzensiz menstrüel siklus, disme-
nore, prematür menopoz oldu¤u belirtilmektedir (5). Bu
komplikasyonlar, fallop tüpüne yap›lan vasküler hasardan
dolay›, uteroovaryen artere oklüzyon ve uteroovaryen sirkü-
lasyondaki bozukluktan dolay› olabilir. T›rafl ve arkadafllar›
(20) taraf›ndan yap›lan bir çal›flmada, laparoskopik bipolar
koterizasyon ile tubal sterilizasyonun ameliyat öncesi ve
sonras› uteroovaryen kan ak›m›nda istatistiksel olmayan bir
düflüfl ve kan ak›m› direncinde lokal art›fl saptanm›flt›r. Geber
ve Caetano (21), Pomeroy tekni¤i ile tubal sterilizasyon uy-
gulanan hastalarda k›sa süre sonra ovaryen ve uterin arterler-
de kan ak›m› de¤ifliklikleri gözlenmedi¤ini ortaya koymufl-
lard›r.

S›çanlarda yap›lan bir çal›flmada, bir gruba bilateral Pome-
roy usulü tubal sterilizasyon yap›lm›fl ve bir overleri ç›kar›l-
m›fl, di¤er gruba sadece unilateral ooferektomi yap›lm›fl ve
bir overleri yerinde b›rak›lm›flt›r. Bir y›l sonra her iki grubun
kalan overleri ç›kart›larak morfolojik olarak de¤erlendiril-
mifltir. Histolojik de¤erlendirmede, Pomeroy usulü tubal ste-
rilizasyonun overde histolojik de¤iflikliklere neden olmad›¤›
gösterilmifltir (9).

Yine s›çanlarda yap›lan baflka bir çal›flmada, tubal ligasyon
sonras› over ve endometriyum dokusunda histopatolojik de-
¤ifliklikler de¤erlendirilmifltir. Çal›flmada 24 s›çan›n 12’sine
bilateral tubal ligasyon, 12’sine sadece laparatomi yap›lm›fl-
t›r. Bütün s›çanlar›n over ve endometriyum dokular› 6 hafta
sonra ç›kart›lm›flt›r. Gruplar histopatolojik olarak de¤erlen-
dirildi¤inde, overlerde tersiyer folikül ve korpus luteum aç›-
s›ndan Pomeroy tekni¤i ile yap›lan tubal sterilizasyon grubu
ve kontrol grubu aras›nda anlaml› fark bulunmazken, tubal
sterilizasyon grubundaki endometriyum dokusunda kontrol
grubuna göre anlaml› olarak daha yüksek oranda inflamas-
yon bulgular› tespit edilmifltir (7).

Sonuç olarak, difli s›çanlarda Pomeroy tekni¤i ve bilateral bi-
polar koterizasyon teknikleri ile yap›lan tubal sterilizasyon
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sonras›nda over ve endometriyum dokusundaki atrofide
apoptozisin rol oynamad›¤› saptanm›flt›r. Pomeroy grubunda
daha az olmakla birlikte, her iki tubal sterilizasyon sonras›
oluflan atrofinin ço¤unlukla nekrozis ile meydana geldi¤i ve
Pomeroy tekni¤i sonras› over ve endometriyum dokusunda
daha fazla oranda sa¤lam doku kald›¤› gösterilmifltir. Sonuç-
ta her iki tubal sterilizasyon tekni¤inin de, Pomeroy usulü tu-
bal sterilizasyon sonras› daha az doku hasar› saptanmakla
birlikte uteroovaryen kanlanma aç›s›ndan birbirine üstünlü¤ü
gösterilememifltir. Etiyopatogenezde altta yatan mekaniz-
man›n (apoptozis-porgraml› ölüm veya nekroz) bilinmesinin,
tubal sterilizasyon sonras› oluflabilecek hasar›n önlenmesi
konusunda yap›lacak çal›flmalara ›fl›k tutabilece¤i savunul-
maktad›r. Bu çal›flma, tubal sterilizasyon sonras› over ve en-
dometriyum dokusunda apoptotik de¤iflikliklerin araflt›r›ld›¤›

literatürdeki ilk çal›flma olup bu konuda daha genifl, kontrol-
lü çal›flmalar›n yap›lmas› gerekmektedir.

Deneysel çal›flmalar Üniversitemizin Bilimsel Araflt›rma
Projeleri Komisyonu Baflkanl›¤›’nca (Proje No: T265)
desteklenmifltir.
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fiekil 1. Pomeroy, koter ve kontrol grubundaki s›çanlarda over ve en-
dometriyum dokular›ndaki Scion Image profilleri. A. DNA belirteç
(100 baz çifti). Her bir DNA fragmantinin büyüklü¤ü görülmektedir.
B. Kontrol grubundaki s›çanlar›n Scion Image profili. Non-fragman-
te, 22 000 baz çiftinden büyük, yüksek moleküler a¤›rl›kl› intakt DNA
mevcuttur ve degredasyon görülmemifltir. C. Pomeroy grubundaki
s›çanlar›n Scion Image profili. Kontrol grubu ile karfl›laflt›r›ld›¤›nda
fragmante DNA ve smear görüntüsünün yan›nda sa¤l›kl›, non-frag-
mante DNA oldu¤u görüldü. Keskin pik yo¤unlu¤unun olmay›fl›, do-
kuda saptanabilen apoptotik hücrelerin olmad›¤›n› göstermektedir.
D. Koter grubundaki s›çanlar›n Scion Image profili. Dokuda ileri de-
recede DNA degredasyonun oldu¤u, smear genomik DNA profilinin
varl›¤› ile karakterize ileri derecede nekrozis oldu¤u görülmektedir.
Keskin pik yo¤unlu¤unun olmay›fl› dokuda apoptotik hücrelerin ol-
mad›¤› ya da yok denecek kadar az oldu¤unu göstermektedir.
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