A. U. Vet. Fak. berg-
33 (1) : 97-112, 1986

KUZULARIN BEYAZ KAS HASTALIGINDA OLUSAN HISTOLOJIK ve ELEKT-
RON MIKROSKOPIK BULGULARIN INCELENMESI!

Cemalettin Kokiiuslu? W. Drommer3 I. Ayhan Ozkul*
Hayati Camasg’

The histological and electron microscopical investigations on the findings of
white muscle disease (WMD) in lambs. :

Summary: The purpose of this study was to investigate the histological
and. electron microscopical changes of muscle samples of 13 skeletal muscles of
21 each animals with spontaneous White Muscle Disease (WMD) (18 lambs,
2 ewes and 1 goat) in Eredli villages of Konya.

Histologically, the infiltrations of neutrophil leucocyts, macrophages,
lymphocyts, foreign body giant cells and fibroblasts, calcification were observed
in myofibrilla showing hyalin degeneration and necrosis.

Electron microscopically, hyalin degeneration, mitochondrial calcification
in sarcoplasma and diffuse calcification in some myofibrilla, macrophages in
the interstitial spaces and defects in sarcolemma in some muscle cells were seen.

The values of Vit. E in the blood samples of anmimals with spontaneous
WMD (7 lambs, 2 ewes and 1 goat) were found very low levels (20 pg/100
ml — 197 ug/100 ml) if compare with the normal levels in the biochemical
examinations.

Ozet: Bu galigmada Konya’mn Eregli Ilgesi’nin kiylerinde rastlanan
spontan beyaz kas hastalikly 18 kuzu, 2 disi koyun ve 1 oglak olmak iizere 21
adet hayvamin herbirinden alinan 13 adet iskelet kasi ornekleri /nstolqzk ve
clektron mikroskopik olarak incelenmigtir.
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Histolojik olarak hyalin dejencrasyonu gésteren ve nekroze olan myofibril-
lerde lokosit, makrofaj, lenfosit ve yabanci cisim dev hiicrelerinden tbaret infilt-
rasyon ile fibroblastlar ve kalsifikasyon gorilmiistiir.

Elektron mikroskopik olarak da sarcoplasmada hyalin dejencrasyonu,
mitokondrialarda kireglenme, bazi kas hiicrelerinde diffuz kireglenme ile inter-
sitisyumda makrofajlar ve bazi kas hiicrelerinde de sarkolemmanmin  defekt:
segildi.

Spontan beyaz kas hastalikly 7 kuzu, 2 digi koyun ve 1 oglaktan alinan
kan numunelerinde yapilan biyokimyasal analizler sonucunda ise Vit. I (total
tokoferol) degerlerinin eksiklik simnmin ¢ok altinda oldugu saptanmister (20
ug /100 ml — 197 ug/100 ml).

Giris

Kuzularin Beyaz Kas Hastaligi (White Muscle Discase (WMD),
ozellikle Orta Anadolu Bolgesinde, koyun yetistiriciligi alaninda agir
ekonomik kayiplara sebep olan enzootik bir hastahiktir. Beyaz kas
hastaligina Musculaer Dystrophie adi da verilir. Bu hastalik ilk defa
Amerika Birlesik Devletlerinde 1920, Tiirkiye’de de 1953 yillarinda
goézlenmistir (5,2). Hastalifa yakalanan kuzularda, harekette isteksiz-
lik, bacaklarda gerginlik, 6n ayaklar iizerinde kalkmakta giigliik, sir-
tin kambur durugu ve igtahanmin bulunmasina ragmen harekettc giig-
liik nedeniyle zayiflama, gériilen baghca klinik semptomlardir (2,5,6,
9). Beyaz kas hastah@ginmin Selenium ve E vitamini cksikliginde mey-
dana geldigi bilindiginden, Selenium ve E vitamini hastaligin tedavi-
sinde ayrt ayn kullanilarak denenmis, ancak her ikisinin birden kul-
lamilmast halinde en iyi sonu¢ ahnmgtir (3,6,7,8,10).

Bu hastalikta makroskopik olarak, iskelet kaslarinda ve kalp ka-
sinda hyalin dejenerasyonu goriiliir. Hyalin dejencrasyonuna kuzu-
lann biitiin ¢izgili kaslarinda rastlanabilir. Ancak en fazla gorildiigi
kaslar diaphragma kaslar1, mm. intercostales, m. quadriceps femoris,
m. semimembranaceus, m. semitendineus, m. rectus femoris, m. cx-
tensor digit. pedis lat., m. fibularis tertius, m. gastrocnemius, m. subs-
capularis, m. teres major, m. triceps brachii, m. biceps brachii, m.
extensor digit. communis, m. flexor digitalis ve m. longissimus dorsi’dir.
Biitiin cizgili kaslarda hyalin dejenerasyonu bilateral ve simetrik ola-
rak olugmaktadir (2). Baslangicta mikroskopik olarak sarcoplasma’da
goriilen hyalin dejenerasyonu, sarcolemma’ya da yayilarak biitiin
myofibrillerin dejenerasyonuna ve sonunda nckrozuna sebep olur.
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Dejencre olan myofibrillerde 6nce. graniiller ‘halinde sonra da
yaygin bir kireglenme sckillenir. Dcjenere ve nekroze olan myofibril-
lerin yerini ilk dnce makrofaj, lenfosit ve I6kositler ile fibroblast ve kan
damarlarindan ibaret bir graniilasyon dokusu doldurur. Daha sonra
bu doku fibréz bir yapiya doéner. Sarcoplasma’nin kalsifika:sydnu er-
ken baglar. Kireg ilk énce graniiller halinde cnine striasyon iizerinde
olusur. Daha sonra biitiin sarcoplasma kireglenebilir (2,5,9,13).

Dejenerasyon sarcoplasma’dan sarcolemma’ya yayilldi§i zaman
biitiin myofibriller nekroze olabilir. Eger sarcolemma dcjenere olma-
migsa, rejenerasyonun sekillenmesine yardime: olur.

Gerek kuzularda ve gereksc domuz ve piliglerde musculaer
dystrophic iizerinde yapilmis elcktron mikroskopik ¢aligmalarda
(1,11,12,13) da kas hiicrelerinde gelisen bulgular incelenmistir. Sele-
nium ve E vitamini eksiklifinde domuzlarin iskelet kaslarinda clekt-
ron mikroskopik olarak myofibrillerde erime ve bozulma, mitochond-
riumlarda ve sarcoplasmik reticulumda tahribat, yanima goriil-
miigtiir. Ayrica, dejenere myofibril ve mitochondriumlarin gevresinde
makrofajlarin gég ettikleri saptanmugur (13). Vitamin E ve Sclenium
yetersiz yemlerle beslenen kuzularda meydana getirilen beyaz kas
hastahig iizerinde histolojik ve biyokimyasal bulgularin incelenmesine
ragmen, bu hayvanlarda hastalifin erken déneminc ait bulgulan
detayh olarak inccleyen bir elektron mikroskopik galiyjmanin olmadig
da bildirilmektedir (12).

Tiirkiye’de kuzularin beyaz kas hastalifinda iskelet kaslarinda
olusan bulgular1 ultrastruktural olarak inceleyen bir aragtirmaya
da rastlamlmamistir.

Bu ¢aligma, musculacr dystrophie hastaligindaki bulgulari hem
histolojik ve biyokimyasal ve¢ hem de elektron mikroskopik olarak
incelemek amaciyla yapilmigtir.

Materyal ve Metot

1. Histopatolojik Yoniemler

Konya’nin Eregli Ilgesine ait ¢esitli kdylerde rastlanan beyaz kas
hastalikli 18 kuzu, 2 koyun ve 1 oglagin otopsilerinde 13 iskelet kasin-
dan (myocard, m. masscter, diaphragma, mm. intercostales, m. pec-
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toralis, m. teres major, m. biceps brachii, m. triceps brachii, m. longis-
simus dorsi, m. quadriceps femoris, m. gastrocnemius, m. semiten-
dincus, m. semimembranaceus) alinan 6rnckler histolojik inceleme
yapilmak iizerc patoloji laboratuvarinda bilinen yontemlerle takip
edildi. Parafin bloklarindan 5-10 g m. kahnhginda yapilan kesitler,
Hematoxylin-Eosin, Van Gieson, Periodic Acid-Schiff ve Von Kossa
boyalan ile boyand: (Tablo 1).

2. Elektron Mikroskopik Yontemler

Beyaz kas hastaliklt hayvanlardan alinan I mm kalinhgindaki
kas ornekleri, A.U. Vet. Fakiiltesi Patoloji Anabilim Dali Laboratu-
varinda paraformaldehyde-glutaraldehyde soliisyonunda tespit edil-
di. 0.1 M. Sorensen’in fosfat tampon soliisyonundan gegirildikten sonra
osmic acid’te (9% 2) 2 saat birakildi. Alkol soliisyonlarinda dehidras-
yona tabi tutuldu ve araldit’te hazirlanan bloklardan elde edilen kalin
Kesitler toluidine mavisi ile ince kesitler ise kursun asetat ile boyandi.
Araldit bloklarindan kesitlerin alinmasi, boyanmasi ve kesitlerin elekt-
ron mikroskopta incelenerek fotograflarin ¢ekilmesi iglemleri Hanno-
ver Veteriner Yiiksek Okulu Patoloji Enstitiisii Elektron Mikroskobi
Laboratuvarinda yapildi.

3. Biyokimyasal Yontemler

Beyaz kas hastahkh 7 kuzu, 2 koyun ve 1 oglaktan olmak iizere
toplam 10 adet hayvamn serumlarindaki total tokoferol (Vit. E)
miktarlan ,tripyridyltriazin (TPTZ) renk ayiraci kullanilarak Marti-
nek’in (4) bildirdigi metoda gore tayin edildi (Tablo 2.1).

Bulgular

1. Histopatoloyik Bulgular

Cesitli koyun siiriilerinde rastlanan 18 kuzu, 2 disi koyun, 1 og-
lak olmak iizere toplam 21 adect spontan beyaz kas hastalikh hayvanin
herbirinden histolojik inceleme yapmak icin alinan 13 adet iskelet
kasina ait 6rnekler ile bunlarin histolojik incelenmesi sonucunda elde
edilen bulgular, tablo 1’de gosterilmigtir. Preparatlarin H.E. ile yapi-
lan boyamalarinda olgulara gore kas hiicresinde saptanan yang: (I),
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hyalin dejenerasyonu (H) ve sarcoplasma’min kalsifikasyonu (Ca)
saywist rakamlarla belirtilmistir. Burada yanginin en ¢ok sayida m.
semimembranaceus’da (11), en az ise m. pectoralis’tc (1) sekillendigi,
hyalin dejenerasyonunun en ¢ok myocard (15), m. semimembrana-
ceus (14) ile m. semitendineus (12) ve m. biceps brachii (12)’de, en az
ise m. quadriceps femoris (1), m. pectoralis (2) ve m. teres major (3’-
da gelistigi, kalsifikasyonun ise en ¢ok myocard’da (7), en az m. pec-
toralis’te (2) olustugu goriildii. Dejenere ve nekroze olan myofibril-
lerde 6nce l6kosit, lenfosit ve mononiikleer makrofajlardan ibaret in-
filtrasyon ile yabanc: cisim dev hiicreleri, daha sonra da fibrobiast-
larin ve kapillar damarlarin sckillenmesiyle graniilasyon dokular
secildi (Sekil 1,2,3,4). Gelisen bag dokusu VG ile yapilan boyamalarla,
hyalin dejenerasyonu PAS ile yapilan boyamalarla, kalsifikasyon isc
VK ile yapilan boyamalarla tespit edilmistir (Tablo 1).

2. Elektron Mikroskopitk Bulgular

Normal yapidaki ¢izgili kas hiicrclerine karsin bazi kas hiicrelerin-
de sarcoplasma’nin ileri derccede hyalin dejencrasyonu (Zenker
dejenerasyonu) ve diffuz kireglenme gostermesine ragmen sarcolem-
ma’nin hala varhiginm korudugu goérildi (Sekil 5,6). Bazi kas hiicre-
lerinde ileri derccede Zcnker dcjencrasyonu ve ileri derecede inter-
fibriller kireglenme scgildi ($ekil 7). Bir bagka kas hiicresinde ileri
derecede Zenker dejencrasyonu ile birlikte interstisyumda yikilan ve
tahrip olan kas materyalini fagositc eden makrofajlara rastland:
(Sekil 8). Sarcoplasmasinda mitochondrial kireglenme goriilen bazi
kas hiicrelerinin yamsira bazilarinda da ilerlemis Zenker dejeneras-
yonu ile sarcolemma’nin da defekti dikkati ¢ekti (Sekil 9,10).

3. Biyokimyasal Bulgular

Konya - Eregli kéylerinden clde cdilen spontan beyaz kas has-
tahkli 7 kuzu, 2 koyun ve 1 oglaka ait kan numunelerinin Vit. E
(total tokoferol) sonuglart asagidaki tabloda belirtilmistir. Bu tabloda
belirtilen serum total tokoferol degerlerinin, eksiklik sinirinin altinda
bulunmas: dikkati ¢ekmistir.



CKOKUUSLU-W. DROMMER-I. AYHAN OZKUL-H. CAMAS -

Tablo | Beyaz kas hastalikh kuzularin kaslaninda gckillenen histolojik bulgular (21 olgu}

Histolojik bulgular
HE

incclenen kaslar 1 H Ca VG PAS | VK
Mvocard - o 9 B lg_ 7 __4 10 4
M. masseter T

Diaphragma 3 8 4 2—_ 4 1
;m intcrcostales 2 8 4 - 6 3
M. pectoralis - o 1 _E 2 _1__ 2 1
M. teres majr.)“r ) 3 3 3 —2_ 1 1
_.\1. biceps brachii 8 _I2 5 g B 9 3
_M. triceps brachii B 6 10 8 4 10 6
_I\; longissimus dorsi e 3_ 7 3 3 5 3
M. quadriceps femoris ) 2 1 . - -

M. gastrocnemius B 8 —7 - 4 4 7 3
—M. semitendincus - B —_7“ 12 4 4 a 10 __4_
M. semimcmbranaseus 11 14 5 7 14 3

I: Yang:

H: Hyalin dcjenerasyonu

Ca: Kalsifikasyon

Rakamlar: Bulgu sayisi

Tablo 2.

Sira No.

Protokol No.

Vit. E pg/100 ml

DO~ UGN —

223/82 Kuzu

231/82
234/82
299/82
924/82 Oglak

244 /b82 Kuzu

244 [aB2 Ana Koyun
240/82 Kuzu

246/b 82

246 [a82 Ana Koyun

175
88
197
137
150
135
20
110
72
55
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Tartigma ve Sonvg

Bu galigmada beyaz kas hastahikly hayvanlarin iskelet kaslarindan
vapilan kesitlerde, mikroskopik olarak segilen ve sarcoplasma’da geli-
sen hyalin dejencrasyonu ile bu dcjencrasyona karyt vangisal rcak-
sivon sonucu gekillenen lokosit, makrofaj, Ienfosit ve yabanci cisim dev
hiicrelerini icercn hiicre infiltrasyonu ile dejencre olan myofibriller-
deki kalsifikasyon (Sekil 1,2,3,4), daha o6nce yapilmig ¢ahgmalarda
(2,5,9,13) da goriilen histolojik bulgulardir. Bu bulgularin en gok
myocard, m. semimembranaceus, m. semitendincus ve m. biceps
brachii’de; ecn az olarakta m. quadriceps femoris ve m. pectoralis’te
sckillenmesi dikkati ¢ekmis, ancak daha onceki yayimlarda bu konu
iizerinde herhangi bir agtklamaya rastlamilmanugtir (Tablo 1).

Elektron mikroskopta yapilan incelemelerde saptanan sarco-
plasma’daki hyalin dejenerasyonu, mitochondrial kireglenme ve dif-
fuz kireglenme ilc interstisyumdaki pargalanan kas materyalini fa-
gosite ctmis makrofajlarin sckillenmesi ve bazi kas hiicrelerinde Zen-
ker dejenerasyonunun sarcolemma’yr da igerisine almasi, heyaz kas
hastalifinin elektron mikroskopta scgilen 6nemli bulgular olup, bun-
lar (Sckil 5,6,7,8,9,10) daha ¢nce yayimlanan gahgmalarda da
(1,11,12,13) saptanmustir.

Caligmada spontan beyaz kas hastalikli kuzu (7), ana koyun (2},
ve oglak (1)’tan alinan kan serumlarindaki Vit. E degerlerinin hepsi-
nin de 200 xg /100 ml’nin altinda bulunmas: bu hastaligin ctyolojisin-
de Vit. E eksikliginin de rolii oldugunu gostermektedir. Kald: ki Maas
ve ark. (3) yaklagik 200 ug/100 ml’lik « —tokoferol degcrini bile cksik-
lik sinir1 olarak bildirmektedirler. Ustelik bu ¢aliymada tespit edilen
Vit. E degerlerinin total tokoferol degerleri oldugu da dikkate alinir-
sa hastahkh hayvanlarin kan serumlarindaki degerlerin eksiklik si-
mrinin ¢ok altinda bulundugu ve bu nedenle beyaz kas hastaligimn
olusmasinda Vit. E cksikliginin de roliniin olabilccegi kolayca an-
lasilir (Tablo 2).

Tesekkiir

Bu aragtirmanin yapilmasinda vc hastalikli hayvanlarin bulun-
masinda yardimlarim gérdiigiimiiz Eregli Veteriner Aragtirma Ensti-
tiisii Midiiri Suat Yavuz’a ve Veteriner Hekim Sabri Giveik’e te-
sekkiirii bir borg biliriz.
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P . g Py

Sckil 1. Beyaz kas hastaliginda M. biceps brachii’de kireglenme, VK. x210 M. biceps brachii
showing calcification in white muscle discase.

Sekil 2, M. gastrocnemius’ta hyalin  de¢jenerasyonu  gésteren myofibrillerin  gevresinde
16kosit, lenfosit, makrofaj ve yabanci cisim dev hicrcleri, kas hiicrelerinde kireglenme,
H.E. x 420.

The infiltrations of leucocyts, lymphocyts and foreign body giant cells and calcification in
the section of M. gastrocnemius showing hyalin degencration.



3

Sekil 3. M. biceps brachii’de kas hiicrelerinde kireglenme, HL.E. x 420.
M. biceps brachii showing calcification.

Sckil 4, M. longissimus dorsi’de kas hiicrelerinde hyalin dejencrasyonu, PAS x 420.
Muscle cells of M. longissimus dorsi showing hyalin dcgeneration.
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Sekil 5. Normal yapidaki bir gizgili kasin elektron mikroskopik gériintmii, x 4000.
An electron microscopical section of a normal skeletal muscle.
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Sekil 6. Kas hiicresinde Zenker dejenerasyonu ve diffuz kireglenme. Sarcolemma varhigim

' koruyor, x 4000.

Diffuse calcification and severe Zenker’s degeneration in a muscle cell. Sarcolemma can be
seen,
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$ekil 7. Bir kapillar damar ve ileri derecede Zenker dejenerasyonu gésteren kas ‘hiicresi.
Interfibriller kireglenme, x 8000.

A capillary vessel and muscle cell showing severe Zenker’s degeneration. Interfibrillar cal-

cification.
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Seckil 8. Bir kas hiicresi kesitinde hyalin dcjenerasyonu. Interstisyumda vakuolleri igeren
makrofajlar tahrip olan kas materyalini fagosite ediyorlar, x 8000.
Hyalin degeneration in the section of a muscle cell. Macrophages in the interstitial space
show activity for phagocytosis of the fragments of a destroyed muscle cell.
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Sckil 9. Sarcolemma’min defekti ile birlikte ilerlemis Zenker dejenerasyonu, x 8000.
Zenker’s degeneration in sarcoplasma and the defect of sarcolemma.
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Sckil 10. Kas hucresinde mitochondriumlarda kireglenme, x 4000.
Mitochondrial calcification in a muscle cell.

111
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10.

11.

12.

13.
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