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OZET : Ptosis, katarakt ve generalize adale
atrofisi ile bagvuran 8 yaginda bir kiz hastada
muskuler distrofi diigiiniilmiig, taniyt destekle-
mek amaciyla gastroknemius kasindan alinan
doku drneklerinin elektron mikroskobik bulgu-
lart sunulmustur. Kas hiicrelerinde kaybolan
miyofibrillerin yerinde dejenere olmus sarkop-
lazmik elementler gézlendi. Kasima birimi
olan sarkomer yapisinda ve enine bandlagmada
bozulmalar gézlendi. Ayrica mitokondriyonla-
rin Z bandina kosut olarak dizildigi ve silindir
seklini aldigi gozlendi. Muskuler distrofiye oz-
gii myofibrillerde merkezi olarak baglayan de-
Jenerasyon da belirgindi. Bu olguda periferden
merkeze go¢ etmekte olan hiicre cekirdekleri
g0zlendi ve cekirdek membranlart invaginas-
yonlar gdstermekteydi. Bu klinik ve ultrastriik-
tiiral bulgular kongenital muskuler distrofi ile
uyumlu idi.

Anahtar Kelimeler : Muskuler Distrofi,
Ultrastriiktiir, Elektron Mikroskop.

SUMMARY : Ultrastructural changes in
the gastrocnemius muscle of an eight year - old
girl with congenital muscular dystrophy pre-
senting with plosis, cataract and generalized
mucle atrophy were examined under electron
microscope. In the muscle cells, degenerated
sarcoplasmic elements were seen to be repla-
cing the disappearing myofibers. The structure
of sarcomer and cross-striations were impai-
red. The mitochondria were parallel to the Z
band and cylindrical in shape. Central degene-
ration in specific myofibers of muscular
dystrophy was also observed. It wu.~ noticed that
the cell nuclei, showing invaginati.ns at their
membrans, were migrating centripedally. The-
se clinical and ultrastructural findings were
consistent with congenital muscular dystrophy
of Steiner type.

Key Words : Muscular Dystrophy, Ultrast-
ructure, Electron Microscopy.

Muskuler distrofiler kas hastaliklarinin bilinen
bir grubudur. Progresif, primer, genetik olarak beli-
ren tipleri tanimlanmistir (Catron, 1989) ve bu has-
talikta kas fibrili atrofisini yine kas fibrillcrinin hi-
pertrofisi izler (Chandrosoma, 1991). Muskuler
distrofilerde hiicre i¢i enzimler ile protein eksiklik-
lerinin kas metabolizmasint bozdugu ileri siiriil-
mektedir (Aykan, 1990).

Bu olguda hastanin gastroknemius kasindan
alman doku 6rnckleri 151k ve clektron mikroskobik
incelemeler igin Imm? bityiikliigiindc parcalara
ayrilarak 1/15 M fosfat tamponlu % 2,5 gluteralde-
hit (PH : 7,4) soliisyonunda oda 1s1sinda tespit edil-
di. Daha sonra fosfat tamponuyla yikanarak 1/15M
fosfat tamponlu % 1'lik osmium tetroksitie 0-4 C'de
ikinci kez tespit edildiler.
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Tespit igleminden sonra tekrar fosfat tampo-
nuyla yikanan doku pargalan etil alkol serilerinden
gegirilerek sudan kurtarildi. Sudan kurtarilan doku
pargalari egit oranlarda DDSA ve Araldyt CY 212
den olugan birinci karigim gémme materyaline
alindilar. Bu karigtmda bir gece birakildilar, Yakla-
sik 19-20 saat sonunda doku pargalan esit oranlar-
daki DDSA, Araldyt CY 212 iginde % 2 oraninda
BDMA igeren ikinci karigima alindilar. Dokular bu
karisimda ¢nce iki saat oda 1sisinda, sonra iki saat
40 C lik etiivde birakildi. Daha sonra i¢inde ayni
gbémme materyali bulunan 00 lik jelatin kapsiilicre
gomiildiiler.

Polimerizasyon iglemi 40 C'lik etiivde 24 saat,
60 C'lik etiivde 48 saat birakilarak yapildi.

Elde edilen bloklardan alinan yari ince kesitler
1tk mikroskopik tani igin toluidin blue ile boyanip
fotomikroskopta incel :nerck resimlendirildi. Ince
kesitler ise 6nce kurgun sitrat ile daha sonra uranil
asetat ile boyandilar, Carl Zciss EM 952 clcktron
mikroskobunda incelenerek resimlendirildiler.

OLGU SUNUMU

A.B. 8 yasinda bir kiz hasta 15 giindiir devam et-
mekie olan ates, kusma, karin agnst, mide bulantis
ve ishal yakinmalari nedeni ile Fakiiltemiz Cocuk
Saghg: ve Hastaliklar1 Anabilim Dalina bag vurdu.
Servise yatirilan hastanin geceleri yiikselen atesi,
nazolabial oluklarda silinme, gz kapaklarinda pi-
tozis, iist ekstremit mite distal kaslarinda belirgin,
bacak kaslarinda ise hafif atrofi, zayif scsle konus-
ma, mezokardiak odakta II/VI den sistolik {ifiiriim
vardt.

EKG sinde sag aks, sag hipertrofi meveuttu. Ya-
pilan tetkiklerde CPK yiiksek (437 IU/L), paratifo
BO: 1/400, BH : 1/200 bulundu. EMG si muskuler
distrofi ile uyumluydu. Anne ve babasi birinci dere-
ceden akraba olan hastanin mental retarde ve aralik-
I1 carilhif1 olan kardesi var.

BULGULAR

Muskuler distrofili kasta, kas hiicrelerine ait
myofibril yaptsinda bozulma gézlendi. Ayrica mi-
tokondriyon ve triad yapisinda belirgin bir dejcne-
rasyon saptandi (Resim 1).

Bazi kas liflerinde myofibriler yapinin neredey-
se tiimden silindigi ve bunlarin yerini dejencre ol-
mus alanlarin aldig1 belirlendi (Resim 2).

Ince yap1 diizeyinde kasiima birimi olan sarko-
mer yapisinda ve kasin enine bandlarinda bozulma
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Resim - 1 : Yerini biiyiik oranda dejencre olmug sarkoplazmik
elementlere birakmig myofibriler yapt (DM), dejenere olmug
mitokondriyon (Mt) ve triad yapist (1) gézlenmekie X9000.
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Resim - 2 : Muskuler distrofiden bir bagka resim. lki kas hiicre-
sinde ¢ok ilerlemis bir dejenerasyon, myofibriller yerini tama-
men dejenere alanlara birakmig (oklar). X3600

gozlendi (Resim 3).

Ayrica vakamizdan elde cdilen doku 6rnekle-
rinde mitokondriyonlar normal yerlerinden farkli
olarak kasin uzunlamasina cksenine dik, Z bandina
paralel olarak yerlegmig ve sekilsel degisime ugra-
mug olarak gozlendi. Mitokondriyonlar oldukga bii-
yiik, silindir bi¢cimindeydi (Resim 4).

Olgumuzda progresif muskuler distrofide ve
tim myopatilerde gozlenen, miyofibrillerde mer-
kezi olarak baglayan dejencrasyon da aywrdedildi.
Ayrica dejencrasyona kosut mitokondriyon sayi-
sinda artma gézlendi (Resim 5).



Resim - 3 : Sarkoplazmada organize myofibrillerden yoksun
bolgeler (oklar), mitokondriyonlarda organizasyon bozuklugu
(M), myofibriler bandlagmada bozulma gériilmekte (Cift ok-
lar). X9000
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Resim - 4 : Bu fotografta hiicreler arasi alanda bag doku artigt
gozlendi (BD) ve mitokondriyonlar kas hiicresinin uzunlamasi-
na eksenine dik, Z band1 bblgesine paralel olarak yerlegmis, ay-
rica silindir geklinde izlenmekte (Mt) X9000.

Yine muskuler distrofinin énemli 6zelliklerin-
den biri olan kas hiicre ¢ekirdeginde hiicrenin mer-
kezine dogru go¢ tam olarak belirlenememckle bir-
likte bazi ¢ekirdeklerin hiicre zarindan daha derine
dogru haraketleri ayirdediliyordu. Ayrica ¢ekirdek
ylizeyinde derin invaginasyonlar gézlendi (Resim
6).

Distrofik kasta bag doku artigina paralel olarak
artan bag doku hiicrelerinden 6zcllikle mast hiicre-
lerinin varligi da saptandi (Resim 7).
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Resim - 5 : Muskuler distrofinin énemli 6zelliklerinden biri olan
myofibrillerde merkezi olarak baglayan dejencrasyon (oklar),
ayni zamanda dejencrasyon ile birlikte mitokondriyonlann sa-
yisinda artma gozlendi (¢ift oklar) X17000.
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Resim - 6 : Bu fotografta ¢ekirdek hiicre zarindan merkeze gog
etmeye baglamig durumda izlendi (C) ve hiicre i¢inde dejencras-
yon sonucu kalan tek bir myofibril yapist gézlenmekie (MF).
Ayrica ¢ekirdek ylizeyinde beliren invaginasyonlar da dikkati
¢ckmekte (oklar) X3600.

TARTISMA

Muskuler distrofilerde en belirgin histolojik
Ozcllik kas hiicreleri arasinda ¢ok sayida bag doku
hiicresi i¢eren bilyiitk bag dokusu alanlaridir. Kas
hiicrelerinin nekrozu bunlarin yerlerini fagositlerin
almasiyla sonug¢lanir ve bunlar da olugan hiicre ar-
tklarmi temizlerler (Kirkey ve ark. 1988). Bu olgu-
da da hiicreler arasinda ki alanda artan bir bag doku-
su gézlendi.

Bu olguda da myofibrillerin dejenerasyonu ve
buna paralel bu alanlarda dejencre sarkoplazmik
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Resim - 7 : Kas hiicreleri arasinda artan bag doku alanlarda bir
mast hiicresi gozlenmekte (ok) X1000.

elemanlarin artig1 saptanmugtir,

Cok ilerlemis olgularda tiim myofibriller kay-
boldugu zaman kas hiicresini tanimak zordur. Hiic-
re i¢i tamamen fibrotik doku ile dolar (Thorn ve ark.
1977).

Bu olguda baz distrofik kas liflerinde myofib-
riler yapinin hemen hemen yok denecek kadar bo-
zulmug oldugu ve boyle bolgelerde dejenere sar-
koplazmik elemanlarin artig1 belirlendi.

Muskuler distrofi tanisinin énemli 6zelliklerin-
den biri de Z bandi sisteminde merkezi bolgelerde
sinirlt disorganizasyonun varlifidir. Ayrica Z ban-
d1 yirtilmasi s6z konusudur (Alue ve ark. 1964;
Peyronnard ve ark. 1982).

Bizim olgumuzun elektronmikroskobik ince-
lenmesinde de kasilma birimi olan sarkomer yapi-
sinda ve enine bandlagmada bozulmalar belirgindi.

Land JM ve ark (1981), mitokondriyal miyopa-
tili hastalarda yaptiklari incelemede mitokondri-
yonlarin sayisinda, ¢zellikle fibrillerin ug kisminda
Onemli artig oldugunu belitmektedirler. Ayrica bu
mitokondriyonlarin oldukga iri anormal sckilli ol-
duklarini bildirmiglerdir.

Bu olguda da elde edilen ince yap1 diizeyindeki
fotograflarda mitokondriyonlar normal yerlerin-
den farkli olarak Z bandina paralel olarak dizilmis-
ti. Ayrica mitokondriyon yapisinda sekilsel degi-
sim gozlendi. Bu mitokondriyonlar ¢ogunlukla si-
lindir geklindeydi.
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Miyopatilerde kas hiicrelerinde fibril nekrozu-

nu rejenerasyon izler. Ayni zamanda merkezi mi-
yofibriler dejenerasyon soz konusudur (Goto ve
ark. 1990). Myofibrillerde "Central Core" da deni-
len bu dejenerasyon enzim aktivitesinin azalmasi
sonucu ortaya ¢ikar. Genellikle myofibrillerin mer-
kezinde tek ve agik renkli boyanan alanlardir (Kis-
sane, 1990).

Bu ¢alismada da myofibrillerin bazilarinda
merkezi bagliyan dejenerasyon olay: belirgin ola-
rak saptand1.

Kas distrofisinde myofilamanlarin azalmasina
paralel olarak gekirdek aruigt olur (Thorn ve ark.
1977). Bunlar, hiicre merkezinde yerlesmiglerdir
ve yiizeylerinde invaginasyonlar gozlenir (Alue ve
ark. 1964; Harriman, 1984).

Bizim olgumuzda da, periferden hiicre merke-
zine dogru go¢ ctmekte olan ¢ekirdekler gozlen-
migtir. Boyle ¢ekirdeklerin zarlari, i¢e dogru inva-
ginasyonlar yapmigti.

Distrofik kaslarin, en belirgin dzelliklerinden
birinin fibriller arasinda beliren biiyiik dcjeneras-
yon alanlart oldugu daha ¢nce belirtilmisti. Bu in-
terstiticl alanda fibroblast, histiyosit, plazmosit,
mastositler yer alir (Kirkeby ve ark. 1988). Genel-
likle normal kas yapisinda mast hiicresi gozlen-
mezken biz olgumuzda kas lifleri arasinda bag do-
ku alaninda mast hiicresi goriintiiledik. Bu hiicre si-
toplazmasinda ¢ok sayida koyu boyanmug graniiller
iceriyordu.

Sonug olarak bu olguda, muskular distrofinin
kas hiicresinde olugturdu@u bilinen yapisal degisik-
likler, elektron mikroskobik olarak ta saptandi ve
goriintiilendi. Kanimizca boyle olgularda kesin ta-
niya varabilmek i¢in bulgularin degerlendirmesin-
de clektron mikroskobundan yararlanmak artik bir
zorunluluk halini almistur,
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