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YUMURTAYA VERILEN AFLATOKSIN B1’iN TAVUK DALAGININ EMBRIYONIK
GELIiSiMi UZERINDEKI ETKILERI: HISTOLOJIK BULGULAR*

Emrah Sur1@ ilhami Celik?

Effects of in Ovo Administrated Aflatoxin B1 on the Embryonic Development of
Chicken Spleen: Histological Results

Ozet: Bu galigmada, yumurtaya verilen aflatoksin B1 (AFB1)'in, tavuk dalaginin embriyonik gelisimi {izerindeki etkileri his-
tolojik yontemlerle aragtinidi. Toplam 651 adet yumurta kontrol-1, kontrol-2, %30'luk etil alkol (ETOH), 5 ng/yumurta AFB1,
10 ng/yumurta AFB+, 20 ng/yumurta AFB4 ve 40 ng/yumurta AFBy olmak Uzere toplam 7 gruba ayrildi. Test sollsyonlarn
hava kamarasi yoluyla ve inkilbasyon &ncesi enjekte edildi. Inkiibasyonun 12, 13, 15 ve 18. gunleri ile kulugkadan gikigin ilk
gininde her gruptaki 6’sar hayvandan alinan dalak dokusu dmekleri %10’luk tamponlu formal salinde tespit edildi. Ta-
kiben, rutin histolojik tekniklerle takipleri yapilarak parafinde bloklandilar. Bloklardan alinan 6 pm kalinhgindaki kesitler Ggli
boyama, retikiiler iplik boyas! ve Pappenheim’'in panoptik boyama ydntemleriyle boyandi. Isik mikroskobik incelemelerde,
farkl dozlarda AFB; verilen gruplarda dalagin embriyonik gelisiminin, kontrollerden geri kaldidi, 6zellikle de beyaz pulpanin
geligiminin belirgin bigimde baskilanmig oldugu dikkati gekti. Kulugkadan gikigin ilk giniinde 5 ve 10 ng/yumurta AFB1 grup-
larina ait civcivlerin dalaklannin tam olarak geligmemis oldugu goérildd. Yumurtada bulunan AFBy+'in, kanath lenfoid sis-
teminde gok dnemli rolleri olan dalagin embriyonik gelisimini dnemli derecede baskiladigi sonucuna varildi.

Anahtar Kelimeler: Tavuk Dalagi, Embriyonik Geligim, Aflatoksin B4

Summary: In this study, the effects of aflatoxin By (AFB1), in ovo administrated,on the embryonic development of chicken
spleen was evaluated. For this purpose, 651 laying hen’s eggs were divided into 7 groups. These groups were designed as
control-1, control-2, 30% ethyl alcohol (ETOH), 5 ng/egg AFB+, 10 ng/egg AFB1, 20 ng/egg AFB1 and 40 ng/egg AFB1.
Test solutions were injected via the air sac at pre-incubation period. Six eggs from each groups were opened at 12nd, 1319,
15t and 18! days of incubation. At these periods and at the day of hatching, splenic tissue samples from were collected
and processed for routine histological techniques. Light microscopic investigations of the tissue preparations have revealed
that embryonic development of the chicken spleen was substantially impaired and, white pulp regressed when compared
those of the controls. At the day of hatching, development of spleen taken from 5 and 10 ng/egg AFB1 groups was in-
complete. It was concluded that small amounts of AFB1 found in fertilised avian egg has detrimental effects on the emb-
ryonic development of chicken spleen.
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Girig

Uygun olmayan kosullarda depolanan yem ham
maddeleri ile yemlerde Ureyen kuflerin metabolitleri
olan mikotoksinler, tavukguluk sektériinde yemlerden
kaynaklanan énemli sorunlara yol agmaktadiriar. Bun-
lardan aflatoksinler en sik ve fazla karsilagilan mi-
kotoksinlerdir. Aflatoksinler icerisinde de aflatoksin By
(AFB+) saha sartlarinda en sik izole edilen ve toksik et-
kisi en glgli olan toksindir (Leeson ve ark., 1995;
Oguz, 1997).

2200-1/2500 arasinda oldugu bildirilmektedir (Hamilton,
1982; Celik ve ark., 2000a). Yumurtaya gegen mi-
kotoksinlerden &zellikle AFB1, glgli embriyotoksik et-
kisi nedeniyle kulugka randimanini digturmektedir (Celik
ve ark., 2000a). Aflatoksinlerin tavuk embriyolan Uze-
rindeki toksik etkileri izerinde yapilan ¢alisma sonuglar,
AFB¢'in embriyotoksik etkisinin doza bagimli arttigini
gostermektedir (Cilievici ve ark., 1980; Celik ve ark.,
2000a). Ote yandan embriyonik dénemde maruz ka-
linan AFB+, merkezi lenfoid organlarin embriyonik ge-
lisimini de baskilamakta ve bu durum kulugkadan ¢i-

Yemlerde bulunan mikotoksinler belli oranlarda
hayvansal Urtinlere de gegtiklerinden, insan saghgini
da tehdit etmektedirler. Yumurtaya gegis oraninin 1/

kigtan sonraki dbénemde hayvanlanin hicresel ve
humoral immin yanitlannda énemli yetmezliklerin or-
taya cikigiyla sonuglanmaktadir (Dietert ve ark.,1985;
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Neldon-Ortiz ve Qureshi, 1992b; Celik ve ark., 2000a;
2000b). Boyle hayvanlar, dizenli agillama prog-
ramlanina uyularak agilansalar dahi etkili ve yeterli bir
bagisiklik olugturamadiklanndan, hastalik etkenlerine
kargi daha duyarli hale gelmektedirler (Ozer ve ark.,
1989; Gabal ve Azzam, 1998; Celik ve ark., 2000a;
2000b).

Lenfoid organlann en blyigl olan ve yasam boyu
varigini sirdiren dalak; timus, bursa Fabricii ve me-
melilerde kemik iligi gibi primer lenfoid organlarda ol-
gunlagarak kana gecen T- ve B-lenfositlerinin gelip yer-
lestikleri bir sekonder lenfoid organdir. Fotal hayat
boyunca kan hicrelerinin yapimini da Ustlenir. Dalakta
eritrosit ve granilositer Iokosit yapimi, kulugkadan gikigi
takiben sona erer. Organin fonksiyonel niteleri lenf fo-
liktlleri ve lenfatik kordonlann olusturdugu “beyaz
pulpa” ile kimizi pulpa alanlan ve vendz sinuslardan
olugsan “kirmizi pulpa’dir (Kelly ve ark., 1984). Ta-
vukiarda lenf yumrulaninin iyi gelismemis olmalan ve
sadece servikal, torakal ve lumbal bélgelerde bu-
lunmalarn (Nickel ve ark, 1977), dalagin tavuk immin
sistemindeki rolind artirmaktadir. Bu ylzden dalagin
embriyonik gelisiminde meydana gelebilecek ak-
sakliklar, kulugkadan gikigtan sonraki donemierde hay-
vanin gerek hiicresel ve gerekse humoral bagigiklik
fonksiyonlarinda oOnemli yetmeziiklerin ortaya ¢ik-
masina yol agabiimektedir (Kelly ve ark., 1984).

Embriyonik donemde dalak taslagindaki lenf fo-
likOlleri ve lenfatik kordonlann histolojik geligimi, ar-
teriya coeliaca’dan gelen kan damarannin organ tas-
lagina infitre olmalan ve yaygin bir damar agd
sekillendirmeleriyle baglamaktadir (Maskar, 1976; Kelly
ve ark., 1984; Latshaw, 1987). Dalagin embriyonik ge-
lisimi sirasinda, lenfoid hicrelerin organ taslaginda en
erken kan damarlannin nifuz etmesinden sonra go-
rilmesi bu durumu kanitlamaktadir (Latshaw, 1987).
Organin stromasini mezengimal dokudan geligen re-
tikler bag dokusu ve diiz kaslar olustururken; beyaz
pulpasindaki lenfatik kordonlaria lenf folikillerini, timus
ve bursa Fabrici'den kan yoluyla buraya gelen T- ve B-
lenfositleri olugturmaktadir (Maskar, 1976; Kelly ve
ark., 1984; Latshaw, 1987). T- ve B-lenfositlerin dalaga
ve diger perifer lenfoid organlara gbgleri kamivoriarda
gebeligin 40-48. glnlerinde, atlarda ise 120. glninde
baglamaktadir. Tavuk embriyosunda ise B-lenfositlerin
bursa Fabrici'den dalaga gogleri kulugkanin on dor-
dinci gininde baglamaktadir (Kocadz ve ark, 1997).
Timusun embriyonik gelisimi (izerinde yapilan bir ¢a-
igmada (Sandikgt ve Celik, 2000), organin me-
dullasinda, tipik lenfosit morfolojisine sahip hiicrelere
kulugkanin  10. glninde rastlanmigtir. Olgun T-
lenfositlerine 6zgl bir enzim olan alfa-naftil asetat es-
teraz (ANAE) pozitivitesi ise kulugkanin 13. giniinde,
timus medullasindaki lenfositlerde ortaya gikmaktadir.
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Timustan perifer lenfoid organlara T-lenfosit gogU de
muhtemelen bu dénemde baglamaktadir.

Kan dolagimi ile dalaga gelen lenfositler, organa
0zgl lenf folikiillerinin gatisini olugturan retikdler iplik
aginin perifer bolgelerine daha fazla yerlesme egilimi
gosterirler. Bu yuzden, histolojik kesitlerde folikillerin
merkezi bolgeleri hicreden fakir ve soluk boyanirar.
Antijenik uyanmlara karsi olusan yanitin erken do-
nemlerinde, buradaki hicreler hizla ¢ogaldiklarindan,
bu bdlgeler “germinal merkezler" yada “reaksiyon mer-
kezler" adlanyla da aniliflar (Kelly ve ark., 1984). Lenf
foliktllerinin; germinal merkezleri gevreleyen, hicreden
zengin ve koyu boyanan bélgeleri folikill korteksi olarak
bilinmektedir. Yapilan g¢aligmalarda germinal mer-
kezlerin B-lenfosit bolgeleri, korteksin ve 6zellikle de pe-
riarteriolar lenfoid kilifiarin (PALS), T-lenfosit bolgeleri
(Kelly ve ark., 1984; Khan ve ark., 1998)) olduklan tes-
pit edilmistir.

Bu calismada, yumurtaya verilen AFB;'in, dalagin
beyaz pulpasinin embriyonik gelisimi Gzerindeki et-
kilerinin histolojik yontemlerle aragtinimasi amag-
lanmigtir.

Materyal ve Metot

Yumurta materyali: Bu amagla yemlerinde duzenli
olarak aflatoksin kontrolleri yapilan ve Glgllebilir di-
zeyde aflatoksin icermeyen yemle beslenen Babcock
B-380 irki kahverengi yumurtaci damizliklara ait toplam
651 adet damizlik yumurta kullamildi.

Test sollsyonlannin hazifanmasi: Bu amagla, kris-
talize haldeki saf aflatoksin By (AFB,) standardi (Makor
Chemical, Co., Jerussalem, Israel) kullaniidi.

Kristalize haldeki saf AFB; standardi, 20 pg/ml
konsantrasyonunda (w/v) AFBs igerecek gekilde ben-
zende ¢ozdlrllerek AFB; stok soliisyonu hazirandi.
Ardindan, bu solisyondan galigmada kullanilacak her
bir konsantrasyon grubu icin gerekli olan dozlarda
AFB; igeren miktarlardaki stok solusyon steril tiplere
aktanlarak karanlikta bekletildi ve benzenin tamamen
ugmasi saglandi. Bu islemi takiben AFB, igeren tuplere
onceden belifenen miktararda %99,9'luk etil alkol
(ETOH) ilave edilerek AFB; tamamen eritildi. Daha
sonra ETOH konsantrasyonunu %30'a digtrmek ama-
ciyla solusyonlara steril bidistile su ilave edilerek, 20
mi'sinde istenen miktarda AFB; igeren test solusyonlari
hazidandi. Bu solisyonlarnin arzu edilen konsantras-
yonlarda AFB; icerip igcermedikleri ince tabaka kro-
motografisi (Thin Layer Chromotography, TLC) ve Flo-
resans Spektrofotometre (Perkin Elmer MPF 43A,
emisyon 425 nm, eksitasyon 365 nm dalga boyunda)
ile kontrol edildi. Steril tiplere alinan solisyonlar kul-
lanilincaya kadar buzdolabinda (+4°C'de) muhafaza
edildi.
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Deney gruplannin olugturuimasi ve test so-
lisyonlannin yumurtalara enjeksiyonu: Bu ¢aligmada
kullanilan 651 yumurta, enjekte edilen AFB1 dozlan ve
icerdikleri yumurta sayilan Tablo 1'de verilen 7 gruba
ayriidi. Solvent-kontrol grubundaki yumurtalara 20 pl
%30 ETOH enjekte edilirken, deney gruplanndaki yu-
murtalara ayni hacimde ve istenen dozda AFB1 ice-
ren test solUsyonlar enjekte edildi.

Tablo 1. Caligmada olugturulan gruplar ve bu gruplardaki yu-
murtalara uygulanan iglemler.

Gruplar Uygulanan iglem

Kontrol, n=86 Iglem uygulanmadi.

Delinip-kapatilan, n=80  Delinip kapatiidi.

Solvent-kontrol, n=83 %30 ETOH soliisyonu en-
jeksiyonu yapildi.

5ng AFB1, n=88  5ng AFB, enjeksiyonu yapildi.

10 ng AFBT, n=97 10 ng AFB, enjeksiyonu yapildi.

20 ng AFB1, n=97 20 ng AFB, enjeksiyonu yapildi,

40 ng AFB1, n=120 40 ng AFB, enjeksiyonu yapildt.

Hazirlanan test solsyonlar, yumurtalann, %96'lik
ETOH ile dezenfekte edilen kit uglarinda 6zel yumurta
delicisi ile agilan delikten steril uglu bir mikro pipet (Se-
alpette, Jencons, Finland) kullanilarak hava Kka-
marasina enjekte edildi. Enjeksiyonu takiben, agilan
delik derhal sivi parafinle kapatildi. '

Bu islemlerin ardindan yumurtalar Selguk Uni-
versitesi Veteriner Fakiltesi'nin Deneme Unitesindeki
16.000 yumurta kapasiteli kulugka makinesinde (Sok-
tav), optimal kosullarda (37,8 °C sicaklik, %65 nisbi
nem ve 2 saatte bir gevirme) inkiibe edildiler.

Yumurtalann agiimasi ve doku émeklerinin alin-
masi: Bu amagla kulugkanin 12, 13, 15 ve 18. gin-
lerinde, her gruptan rast gele segilen 6'sar yumurta
aglidi. Deney gruplanndan 20 ve 40 ng/yumurta AFB;
gruplarindaki yumurtalardan civciv ¢ikisi olmadigindan,
bu gruplardan kulugkadan ¢ikigtan sonraki ilk giinde
dalak dokusu 6mekleri alinamadi. Diger gruplardan ise
kulugkadan gikisin ilk giiniinde 6'sar hayvandan dalak
dokusu 6mekleri alindi. Alinan doku émekleri %10'luk
tamponlu formolde tespit edilerek, rutin histolojik me-
totlarla takipleri yapildi ve parafinde bloklandi. Blok-
lardan alinan 6 pm kalinh@indaki kesitlere Crossman’in
Ugli boyamasi (Culling ve ark., 1985), Gordon ve
Sweet'in retikiiler iplik boyamasi (Bradbury ve Gordon,
1990) ile Pappenheim'in panoptik boyamasi (Konuk,
1981) uygulandi.
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Hazirfanan preparatlar Leitz Laborlux-12 model
aragtirma mikroskobunda incelenerek, gerekli gorulen
bolgelerin fotograflan Leitz Ortholux-Il model arastirma
mikroskobuyla gekildi.

Bulgular

Dalagin normal embriyonik gelisiminin izlendigi
kontrol grubu, delinip-kapatilan grup ve solvent-kontrol
gruplannin dalak taslaklarinda kulugkanin on ikinci go-
ninde; ¢ok sayida hemopoietik odaga ve klgik ¢apli
arterlerin tunika adventisya katmanlarina infiltre olan az
sayidaki lenfosite rastlandi (Sekil 1). Kulugkanin on
tglincl glnlnde ise arterlerin tunika adventisya kat-
maniarina lenfositlerin infitrasyonuyla (Sekil 2) bas-
layan beyaz pulpa gelisiminin, on ikinci glindekinden
daha ileri agamada oldugu godzlendi (Sekil 3). Ku-
lugkanin on besinci glintinde dalaktaki lenf folikili ge-
lisimi &nceki donemle kargilagtinidiginda daha da iler-
lemis durumdaydi. On sekizinci ginde, kirmizi ve
beyaz pulpa alanlarinin belirginlestigi (Sekil 4), retikller
ipliklerden zengin olan stromanin oldukga gelismis du-
rumda oldugu tespit edildi (Sekil 5). Kulugkadan ¢ikisin
ilk gininde alinan dalak kesitleri (izerinde yapilan in-
celemede; dalagin histolojik gelisiminin tamamianmis
oldugu ve organa 6zgul lent foliklllerinin merkezi bol-
gelerinde germinal merkezlerin sekillenmis olduklan
dikkati cekti (Sekil 6).

Kulugkanin on ikinci glininde, deney gruplannin
dalak taslaklarinda ise lenf folikill gelisiminin bas-
kilanmug oldugu ve artan dozla birlikte organ taslaginda
daha az sayida hemopoietik odagin sekillendigi, kiguk
¢apl arterlerin tunika adventisya katmanlanindaki len-
fositlerin az sayida olduklan ve ileride vendz sinuslan
olugturacak olan ventz damar aglannin da daha az ge-
lismis durumda olduklar tespit edildi (Sekil 7). Ku-
lugkanin on Ggiinct glninde ise 6zellikle 20 ve 40 ng/
yumurta AFB4 gruplannda, lenfatik kordonlaria lenf fo-
likllerinin gelisimi 6nemli derecede geri kalmis du-
rumdayd (Sekil 8). Kulugkanin on besinci giini ile on
sekizinci glnlerindeki bulgular on Gg¢lncl gindekiyle
blylk benzerlik gbstermekteydi (Sekil 9). Kulugkadan
¢tkisin ilk giinlinde ise deney gruplanindan 5 ve 10 ng/
yumurta AFB+ gruplannin dalak kesitlerindeki lenf fo-
liktillerinin; kontrol grubu, delinip-kapatilan grup ve sol-
vent-kontrol gruplarindakilerden oldukga kicUk ol-
duklan ve gemminal merkezlerinin sekillenmedidi,
lenfatik kordonlardaki lenfoid hicre yogunlugunun
daha digUk oldugu tespit edildi (Sekil 10).

Tartigma ve Sonug

Gerek yedirme denemeleri ve gerekse tarama ¢a-

ismalar, yemlerle alinan aflatoksinlerin, kanath do-

kularina ve yumurtaya belidi oranlarda gegtiklerini (Ja-
cobson ve Wiseman, 1974; Sudhakar, 1992
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Agacdelen ve Acet, 1993; Oliveira ve ark., 2000;) ve
gegis oraninin da 1/2200-1/2500 arasinda oldugunu
gostermektedir. Tanm Orman ve Koy Igleri Ba-
kaniigr'nin 16 Kasim 1997 tarihli Resmi Gazete'de ya-
yimlanan mikerrer yazisinda, yumurtaci tavuk yem-
lerinde bulunmasina izin verilen total aflatoksin limitinin
20 ppb oldugu bildiriimigtir. Bununla birlikte, yem ham-
maddeleri ile yemlerde yapilan tarama sonuglarn, bu
kanuni sininn sikiikla agildigini gdstermektedir. Nitekim,
Nizamlioglu ve Oguz (2003) tarafindan, Konya bol-
gesinden temin edilen yumurtaci tavuk yemleri ile
misir dmekleri Uzerinde ELISA ydntemiyle yapilan ta-
ramalarda, yem omeklerinin %71'inde, misir or-
neklerinin de %57.7'sinde 1.5-133 nugkg yem di-
zeyinde aflatoksin tespit etmiglerdir. Aflatoksin
saptanan yemlerin ancak %50'sindeki aflatoksin se-
viyesi 5 ug/kg'in altindadir, lki yem émegindeki af-
latoksin seviyesi sirasiyla 25.8 ve 46.8 ug/kg, iki misir
o6megindeki aflatoksin seviyeleri ise sirasiyla 67.4 ug/
kg ve 133 ng/kg olarak tespit edilmigtir. Bakanligin be-
liledigi sinir deger dikkate alinarak, giinde 130 g yem
tiketen ve gin asin yumurtiadigi varsayilan bir ta-
vugun yumurtasinda bulunmasi muhtemel olan af-
latoksin miktarinin 2,6 ng oldugu hesaplanmistir (Ha-
milton, 1982; Celik wve ark, 2000a). Ayrica
aflatoksinlerin tavuk embriyolan igin toksik doz sininnin
0,3-30 ng/yumurta, teratojenik doz sininnin ise 3-30
ng/yumurta olarak belirenmis oldugu (Jelinek ve ark.,
1985; Celik ve ark., 2000a) dikkate alinirsa, yemlerde
bulunmasina izin verilen AF diizeylerinin dahi ta-
vukguluk sektorinde, ézellikle de kulugkacilikta dnemii
problemiere yol agma ihtimali ylksekdir.

Lenfoid organlarin normal embriyonik gelisimleri
dikkate alindiginda, merkezi lenfoid organlann emb-
riyonik geligimini baskilayan matemal yada gevresel
etkenlerin, hayvanin perifer lenfoid organlarinin ge-
ligimini de baskilayacag: agiktir. Celik ve ark. (2000a),
yumurtaya verilen 10ng/yumurta dozundaki AFB1'in
timus ve bursa Fabricii'de belirgin 1g1k mikroskopik de-
Gisikliklere yol agmamakla birikte, 100ng/yumurta do-
zundaki AFB¢'in hem timus ve hem de bursa Fab-
rici'nin - embriyonik geligiminde 6nemli derecede
gerilemeye neden oldugunu bildirmiglerdir. Sur ve
Celik (2003) tarafindan gerceklegtirlen enzim his-
tokimyasal bir ¢aligmada, daha digik dozlardaki
AFBy'in de tavuk embriyosunun hem perifer kanindaki
lenfositlerin  asit-fosfataz (ACPaz) enzimi pozitivite
oranlannda ve hem de gelismekte olan dalakta bu en-
zime sahip olan lenfositlerin sayillannda 6nemili azal-
manin meydana geldigini tespit etmiglerdir. Bu ¢a-
ligmada ise deney gruplannin dalak taslaklarinda lenf
foliktllerinin histolojik geligimlerinin baskilanmig oldugu
ve artan dozla birlikte organ taslaginda daha az sayida
hemopoietik odagin sekillendigi; kliglik gaplh arterlerin

tunika adventisya katmanlarindaki lenfositlerin az sa-
yida olduklarn tespit edilmigtir. Ozellikle 20 ve 40 ng/
yumurta AFB gruplaninda, on Gglncl glnde lenfatik
kordonlarla lenf folikillerinin geligiminin dnemli de-
recede baskilandii dikkati gekmigtir. Kulugkadan ¢i-
kigin ilk gininde ise 5 ve 10 ng/yumurta dozunda
AFB1 verilen civcivierin dalak kesitlerindeki lenf fo-
likGllerinin oldukga kigik oldukian ve germinal mer-
kezlerinin gekillenmedigi, lenfatik kordonlardaki lenfoid
hicre yogunlugunun daha disik oldugu gézlenmigtir.
Dalagin beyaz pulpasindaki bu gelisme geriliginin,
daha Onceki arastiricilanin (Graczyk, 1984,1987; Slowik
ve ark., 1990; Celik ve ark., 2000a; Sur ve Celik, 2003)
bulgulan da dikkate alinarak AFB1'in merkezi lenfoid or-
ganlann gelismesinde neden oldudu baskilamadan
kaynaklanabilece§i sonucuna varnimistir. Deney grup-
lannda, dalaktaki PALS ve germinal merkezlerin her iki-
sinin de az gelismeler, AFB+'in hem timus ve hem de
bursa Fabricii'inin embriyonik gelisimlerini baskiladigini
digtindirmektedir. Kulugkadan gikistan sonra yapilan
yedirme denemelerinde ise dalaktaki ventz sinuslarda
genisleme (Sahoo ve ark., 1993) ile retikiler hicre hi-
perplazisinin yani sira (Balachandran ve Ra-
markrishnan, 1987) ozellikle lenf folikUlleri (Dafalla ve

" ark., 1987) ve PALS'taki lenfositlerde azalma (Tuzcu,
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1999) tespit edilmigtir.

Aflatoksinlerin badisiklik sistemi UGzerindeki etk
mekanizmalan hakkinda farkli goérigler vardir. Bazi
aragtinicilar (Meneghini ve Schumacher, 1977; Jeffery
ve ark., 1984; Dugyala ve Sharma, 1996) AFB ve me-
tabolitlerinin, hepatositlerin DNA ve RNA'sina bag-
lanarak RNA-polimeraz enzimini baskiladigini; protein
sentezinin baskilanmasi ve buna bagl olarak da ba-
Jisiklik sistemi hiicreleri arasinda iletigimi saglayan si-
tokinlerin sentezinin aksamasi sonucunda da lenfoid
sistem hicrelerinin ¢ogalip farklilasmalannin olumsuz
yonde etkilendigini bildirmektedirler. Yiksek dozda ali-
nan AFB'in neden oldugu siddetli karaciger hasarinin,
serum proteinleri diizeylerinde ve 6zellikie de antikor
dlzeylerinde neden oldugu dasUsler, AFB+'in humoral
bagisiklik sistemi (zerindeki etkilerini agiklamakiadir
(Campbell ve ark., 1983; Sorenson ve ark., 1986; Jo-
nauskiene ve ark., 1998). Ote yandan, 6zellikle dugik
dozlarda alinan aflatoksinlerin hicresel badigikiik sis-
temini baskiladi§i ve bu etkinin de makrofajlarin fa-
gositik aktivitelerinin inhibisyonu sonucunda ortaya gik-
g1 ileri sGrlimektedir (Neldon-Ortiz ve Qureshi, 1992a;
1992b; Celik ve ark., 1996).

Embriyonal dénemde maruz kalinan AFBy'in, ku-
lugkadan ¢ikigi takip eden donemlerde de mononikleer
fagositik sistem hicrelerinin fonksiyonlarnni baskiladigi
gosterilmigtir (Neldon-Ortiz ve Qureshi, 1992b). Nel-
don-Ortiz ve Qureshi'nin (1992a) sonuglan, s6z konusu
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yetmezligin, karaciger kokenli karma fonksiyoniu mo-
nooksijenaziann (Mix Function Oxygenase, MFQ) var-
Iiginda daha da glglendigini ortaya koymaktadir. Zira
MFQO'lar AFB;+'i daha toksik dzellikleri olan AFB;-8,9
epoksit threvierine donistirmektedirler.

Elde edilen bulgulara dayanilarak, yumurtaya

Sekil 1. Kulugkanin on ikinci glininde, kontrol grubundan
bir embriyoya ait dalak kesiti Oklar:_A.sentralisler; ift
oklarlenfositler; V: Vendz damar adi. Uil boyama, Bar.
30 ym.

disik dozlarda gegen AFB1'in, dalagin lenf folikuller ile
lenfatik kordonlaninin gelisimini baskiladifi, 6zellikle
PALS'taki T-lenfositler ile germinal merkezlerdeki len-
fosit yoJuniugunda belirgin azalmalara neden oldugu,
bdyle hayvanlann kulugka sonrasi ddnemde hastalik et-
kenlerine kargi daha duyarli olabilecekler sonucuna va-
nid.

Sekil 2. Kuluckanin on O¢lincd giniinde, kontrol gru-
bundan bir embriyoya ait dalak kesiti. a: A.sentralis; Oklar:
Lenfositler. Pappenheim’in panoptik boyasi, Bar;10 um.

Sekil 3. Kulugkanin on GOglincO gininde, kontrol gru-
bundan bir embriyoya ait dalak kesiti. a: A sentralis; Oklar:
Lenfositler. Ugld boyama, Bar: 40 um.

Sekil 4. Kulugkamin on sekizinci giniinde, kontrol gru-
bundan bir embriyoya ait dalak kesiti. F: Lenf folikillen.

Ugli boyama, Bar: 20 um
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Sekil 5. Kulugkanin on sekizinci gininde, solvent-kontrol
grubundan bir embriyoya ait dalak kesiti. Oklar: Retikiller
iplikler; a: A.sentralis. Gordon ve Sweet'in retikler iplik

Sekil 7. Kulugkanin on ikinci gininde, 40 nanl.;rta
AFB{ grubundan bir embriyoya ait dalak kesit. Oklar:
Asentralisler; V: Vendz damar adi. Uglii boyama, Bar: 30

Sekil 9. Kulugkanin on sekizinci guniinde, 10 ngiyumurta
AFB; grubundan bir embriyoya ait dalak F: Geligimi bas-
kilanmig bir lenf folikiila. Uglt boyama, Bar: 40 um
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Sekil 6. Kulugkadan gikigin ilk gininde, kontrol gru-
bundan bir embriyoya ait dalak kesiti. F: Geligimini hemen
hemen tamamlamis ve germinal merkezleri soluk bo-
yanan lenf folikiilleri. Uglli boyama, Bar: 100 um

.s'~' _:_ jl .
Sekil 8. Kulugkanin on {giinct giiniinde, 40 ng/yumurta
AFB1gmhmdmbﬁ'embdyoya_aitdalakkaaiﬁ.a:
Asentralisler; Oklar: Lenfositler. Ugli boyama, Bar: 40
pum

¥ Vo A PERS R
$eki. 10. Kulugkadan gikigin ik ginunde, 5 ng/yumura
AFB1 grubundan bir embriyoya ait dalak kesiti. F: Geligimi
geri | < .. ng lenf folikdlleri. Ugll boyama, Bar: 100 um
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