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The role of mast cells in the myocardial infarction: An autopsy report
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OZET

Mast hiicreleri kemik iliginden koken alan, periferik kanda
ve dokularda saptanabilen, proteoglikandan zengin graniller
iceren hiicrelerdir. Mast hiicreleri bircok dokuda oldugu gibi
kalpde de infeksiyonlara ve inflamatuar uyarilara degraniilas-
yon ile yanit verir. Miyokardda infarkt alaninin iyilesmesinde
mast hiicreleri, makrofajlar ile birlikte 6nemli rol oynar.

Bu ¢aligmada 2003-2005 yillarini kapsayan dénemdeki otop-
si raporlart incelendi ve degisik donemlerde miyokard infark-
tlisii saptanan 40 olgu rastgele secildi. Travmatik nedenlerle
Slen ve kardiyak patoloji saptanmayan 10 olgu kontrol grubu
olarak caligmaya alindi. Miyokarda ait kesitler mast hiicreleri-
ni boyayan konvansiyonel histokimyasal bir yéntem olan To-
luidin Blue ile boyand: ve her olguda 50 biiyik biiytitme ala-
ninda mast hiicreleri sayildi. Infarkt alaninda saptanan mast
hiicre sayst ile infarktin yagt arasinda anlaml bir iligki olup ol-
madig arastirildi.

Olgularin degerlendirilmesi sonras: ge¢ granulasyon dokusu
ve fibrozis dénemlerinde mast hiicre sayisinda belirgin artig iz-
lendi. Elde edilen bulgular, mast hiicrelerinin infarktiis sonrast
miyokardda fibréz doku birikimi ve ekstraselliller matriksin
yeniden yapilandirilmasinda rol oynadig: goriisiini destekler
niteliktedir.

Anahtar kelimeler: Mast hiicresi, miyokard infarktiisii,

fibrozis, otopsi

SUMMARY

Mast cells, which include proteoglycan granules, originate
from the bone marrow and are detectable in both peripheral
blood and tissues. As in many other tissues, cardiac infarctions
and inflammations precipitate mast cell degranulation. Mast
cells and macrophages play an important part in the recovery
process of mycardial infarction.

In this study, autopsy records from the years 2003- 2005 we-
re reviewed 40 cases of myocardial infarction at different stages
were selected randomly. 10 cases of trauma with lethal outco-
me and no detectable cardiac pathology were selected as the
control group. Mast cells were stained selectively with Toluidi-
ne Blue. The relationship between the number of mast cells
and the stage of myocardial infarction was assessed.

There was a significant increase in number of mast cells
in cases with transition to late stages of granulation tissue and
fibrosis formation. These findings support the view that mast
cells might play a role in cases of myocardial infarction in fib-
rosis tissue formation and re-modeling of the extracellular mat-
rix.
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GIiRIiS

Mast hiicreleri, allerjik reaksiyonlar, dogal ve kazanil-
mis immiinite, doku tamiri, anjiyogenez, fibrozis, pihti-
lagma, fibrinoliz gibi olaylarda rol alan, viicutta 6zellikle
damar ve sinir gevrelerinde yaygin olarak bulunan, sitop-
lazmik graniillere sahip hiicrelerdir (1). Proinflamatuar
ve vazoaktif mediyatorler, sitokinler ve farkli enzimler
(triptaz, kimaz) sentez edebilen bu hiicreler, miyokard
infarktiisii sonrasi baglayan inflamatuar siiregde ve skar
olusumunda &nemli rol oynarlar. Infarkt alanini infiltre
eden makrofajlar, lenfositler ve mast hiicreleri, proteaz-
lar, sitokinler ve biiytime faktorleri salarak iyilesme sii-
recini diizenlerler (2). Mast hiicrelerinin inflamatuar in-
filtrasyon alanlarindan ziyade fibrozis alanlarinda goriil-
mesi bu hiicrelerin fibréz doku birikiminin regiilasyo-
nunda rol oynadiklarini digtindiirmektedir (3). Caligma-
da amacimiz adli otopsilerde, farkli iyilesme donemlerin-
deki miyokard infarktiisii olgularinda mast hiicrelerini
sayisal olarak degerlendirmek, mast hiicre yogunlugu ile
infarkt sonrasi dénem arasinda anlamli bir iliski olup ol-

madigini aragtirmakuir.

GEREC VE YONTEM

Calismada Adli Tip Kurumu’nda 2003-2005 yillarinda
yapilan otopsilere ait raporlar incelenerek kalplerinde
farkls iyilesme dénemlerinde miyokard infarktiisti sapta-
nan 40 olgu rastgele secildi. Miyokarda ait Hematoksi-
len-Eosin boyali preparatlar incelenerek olgular; infarkt
sonrast ilk 24 saat, 24-72 saat, 72 saat- 1 hafta, 1 hafta ve
tizeri olmak tzere 4 gruba ayrild: (Resim 1,3). Travma-
tik nedenlerle 6len ve kalp patolojisi saptanmayan 10 ol-
gu kontrol grubu olarak ¢alismaya alindi. Olgulara ait
parafin bloklardan elde edilen kesitlere mast hiicrelerini
boyayan Toluidin Blue boyast uygulandi (Resim 2,4).
Kesitler, infarkt sonras: siire bilinmeksizin, 1s1k mikros-
kobunda (Nikon E 400) incelendi ve her olguda 50 bii-
yiik biiyiitme alaninda (BBA, x400 biiyiitme) mast hiic-
releri sayildi, daha sonra gruplarin 50 BBA’da ortalama
mast hiicre sayist hesaplandi. One way anova testi ile
gruplar arasinda mast hiicre sayisi agisindan anlamli bir

fark olup olmadig1 arastirilds.

BULGULAR

Olgularimizin 44’1 erkek, 6’s1t kadindi. Ortalama yag
46,7 bulundu. Infarkt alanlarinin yagi histopatolojik bul-
gulara gore degerlendirildiginde 8 olgu ilk 24 saat, 7 olgu
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Resim 1. Ilk 24 saat ile wyumlu miyokard infarkt: (HEx400)

Resim 2. Ilk 24 saatle wyumlu miyokard infarktinda mast
hiicreleri (Toluidin Bluex400)
i ' " 1.5 " Y

Resim 3. 4. gruba ait bir olguda nedbelesen graniilasyon
dokusu (HEx200)

24-72 saat, 15 olgu 72 saat- 1 hafta, 10 olgu 1 hafta tizeri
ile uyumlu bulundu. 50 BBA’da ortalama mast hiicre

sayist 1. grupta; 14.2, 2. grupta 8.8, 3. grupta 24.5,



Resim 4. 4. gruba ait bir olguda mast biicreleri
(T.Bluex1000)

4. grupta 19.5, kontrol grubunda ise 7.1 olarak saptand..
Infarktiis dénemine gore mast hiicre sayilar1 Tablo 1°de
gorilmektedir. Mast hiicre sayist Grup 3 ve 4’de diger
gruplar ve kontrol grubuna gore istatistiksel agidan an-
lamli derecede yiiksek bulundu (p <0,05).

Tablo 1. Gruplara gore 50 BBA'da saptanan ortalama

mast hiicre sayist

Hiicre Infarktiis

Gruplar o
sayist donemi

Grup 1 (n:8) 14,2 Tk 24 saat
Grup 2 (n:7) 8,8 24-72 saat
Grup 3 (n:15) 24,5 72 saat-1 hafta
Grup 4 (n:10) 19,5 1 hafta ve iizeri
Kontrol grubu (n:10) 7,1  Kalpte 6zellik yok

TARTISMA

Mast hiicreleri kemik iligindeki hematopoetik kok
hiicrelerden koken alan, tim viicutta bag dokusunda
yaygin olarak bulunan, inflamasyonda ve doku tamirin-
de (yara iyilesmesi, anjiogenez, fibrozis) gorev alan hiic-
relerdir (4,5). Normal miyokard dokusunda da bulunan
bu hiicrelerin sayist iskemik kalp hastaligi, miyokardit,
deneysel miyokard infarktiisii, kalp yetmezligi, kalp
transplantasyonuna bagli fibrozis ve hipertansif kalp
hastaliklarinda artmaktadir (5,6). Caligmamizda kalpte
herhangi bir patoloji saptanmayan kontrol grubu olgula-
rinda da az da olsa (50 BBA da 7.1) mast hiicresi saptan-
mugstir. Bu hiicreleri dokunun yerli mast hiicreleri olarak
degerlendirmek miimkiindiir. Miyokard infarkt sonrast

izlenen mast hiicre artisinin, kan dolasiminda mevcut
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olan mast hiicre prekiirsorlerinin kemotaksisi sonucun-
da meydana geldigi ileri stirtilmektedir (7).

Miyokard infarktiisii sonrast meydana gelen TNF-alfa
salinimui ve sitokin kaskadi, kompleman aktivasyonu ve
serbest radikal olusumunu tetiklemekte ve sonugta in-
farkt alaninda yogun bir inflamatuar yanit baslamakta-
dir (7). Koagiilasyon nekrozu ve nétrofilik infiltrasyo-
nun belirgin oldugu 2-4. giinlerden sonra makrofajlarin
ortaya ¢tkmasi ile birlikte fagositoz baslamaktadir. In-
farkt sonrasi 4-7. giinlerde onceleri infarktin kenarlarin-
da ortaya ¢ikan makrofajlar, kapillerler ve fibroblastlar
giderek lezyonun merkezine dogru hareket etmekte ve
graniilasyon dokusunun matiirasyonu sonucunda za-
manla kas liflerinin yerini skar dokusu almaktadir (8).
Mast hiicreleri erken ddnemde inflamatuar yanit1 yénet-
mekle gorevli iken daha ge¢ donemde doku tamirinde
gorev Ustlenmektedir (7). Sitokin ve biiytime faktorleri
iceren mast hiicreleri makrofajlarla birlikte neovaskiila-
rizasyon ve fibroblast proliferasyonunu desteklerler
(2,7). Kopeklerde yapilan deneysel bir ¢alismada miyo-
kard infaktiisii alanlarinda iyilesme ddneminde mast
hiicre sayisinin artug gosterilmistir. Bu deneyde mast
hiicre sayis1 arugi ilk olarak reperfiizyondan 72 saat son-
ra saptanmig, 5-7. glinlerde fibrotik alanlarda gevre mi-
yokarda gore mast hiicre yogunlugunun belirgin sekilde
yiiksek oldugu goriilmistiir (9). Bir baska deneysel ¢alis-
mada mast hiicre sayisinin infarkt alaninda 4. haftaya ka-
dar yiiksekligini korudugu gosterilmistir (2). Olgulari-
muzda, literatiirle uyumlu olarak, infarktiis sonrast mast
hiicre sayisinda en belirgin artig 72 saatten sonra izlen-
migtir. Ayrica 1 hafta sonrasinda mast hiicre sayisinin
yiiksekligini korudugu dikkati gekmektedir. Caligma-
mizda Grup III ve Grup IV’de, yani granulasyon doku-
sunun meydana geldigi ve granulasyon dokusunun ma-
tiirlegserek yerini bag dokusuna biraktigi dénemlerde,
mast hiicre sayisinin anlamli olarak yiiksek bulunmast
(p<0,05) mast hiicrelerinin neovaskiilarizasyon ve fib-
roblast artisinda etkili hiicreler oldugu goriisiinii destek-
lemektedir.

Mast hiicreleri HE boyali preperatlarda net degerlen-
dirilememektedir. Toluidin Blue boyasi ile dzellikle si-
toplazmik granilleri boyanarak secilebilir hale gelmek-
tedir. Inflamasyonda ve doku tamirinde rol alan bu hiic-
relerin degisik hastalik siireclerinde gosterilebilmesi i¢in
Toluidin Blue boyanarak incelenmesi uygun bir yon-

temdir.
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Sonug olarak, bu ¢alismada mast hiicrelerinin miyo-

kard infarktiisiiniin farkli dénemlerindeki rolii aragtiril-

mis olup, miyokardit, kalp yetmezligi, hipertansif kalp

hastalig: gibi hastalik siireglerindeki roliintin de aragtiril-

mast gerektigine inanmaktay1z.
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