
Vet. Bil. Derg, (2004), 20, 1 : 103·110

VUMURTAVA VERiLEN AFLATOKSiN B1'iN TAVUK DALAGININ EMBRivONiK

GELişiMi ÜZERiNDEKi ETKiLERi: HiSTOLOJiK BULGULAR*

Emrah 8ur1@ İlharni Çetik!

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

Özet: Bu çalışmada, yumurtaya verilen atlatoksin B1 (AFB1)'in, tavuk dalağının embriyonik gelişimi üzerindeki etkileri his­
tolojik yöntemlerle araştırıldı. Toplam 651 adet yumurta kontrol-t, kontrol-2, %30'luk etil alkol (ETOH), 5 nglyumurta AFBı,

10 nglyumurta AFB1, 20 nglyumurta AFBı ve 40 nglyumurta AFBı olmak üzere toplam 7 gruba ayrıldı. Test solüsyonları

hava kamarası yoluyla ve inkübasyon öncesi enjekte edildi. Inkübasyonun 12, 13, 15 ve 18. günleri ile kuluçkadan çıkışın ilk
gününde her gruptaki 6'şar hayvandan alınan dalak dokusu örnekleri % ı O'luk tampon lu formal salinde tespit edildi. Ta­
kiben, rutin histolojik tekniklerle takipleri yapılarak parafinde bloklandılar. Bloklardan alınan 6 Ilm kalınlığındakikesitler üçlü
boyama, retiküler iplik boyası ve Pappenheim'ın panoptik boyama yöntemleriyle boyandı. Işık mikroskobik incelemelerde,
farklı dozlarda AFBı verilen gruplarda dalağın embriyonik gelişiminin, kontrollerden geri kaldığı, özellikle de beyaz pulpanın

gelişiminin belirgin biçimde baskılanmış olduğu dikkati çekti. Kuluçkadan çıkışın ilk gününde 5 ve 10 nglyumurta AFBı grup­
larına ait civcivlerin dalaklannın tam olarak gelişmemiş olduğu görüldü. Yumurtada bulunan AFB1'in, kanatlı lenfoid sis­
teminde çok önemli rolleri olan dalağın embriyonik gelişimini önemli derecede baskıladığı sonucuna varıldı.

Anahtar Kelimeler: Tavuk Dalağı, Embriyonik Gelişim, Aflatoksin Bı

Summary: In this study, the elfects of aflatoxin Bı (AFBı), 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-I, control-2, 30% ethyl alcohol (ETOH), 5 nglegg AFB1, 10 nglegg AFB1, 20 nglegg AFBı and 40 nglegg AFB1.
Test solutions were injeeted via the air sac at pre-incubation period. Six eggs from each groups were opened at ı2nd, 13rcl,

15th and 18th days of incubation. At these periods and at the day of hatching, splenic tissue samples from were colleeted
and processed for routine histological teehniques. Ught 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 nglegg AFBı groups was in­
complete. It was concluded that smail amounts of AFBı found in fertilised avian egg has detrimental elfects on the emb·
ryonic development of chicken spleen.
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Giriş

Uygun olmayan koşullarda depolanan yem ham
maddeleri ile yemlerde üreyen kütlerin metabolitleri
olan mikotoksinler, tavukçuluk sektöründe yemlerden
kaynaklanan önemli sorunlara yol açmaktadırlar. Bun­
lardan aflatoksinler en sık ve fazla karşılaşılan mi­
kotoksinlerdir. Atlatoksinler içerisinde de aflatoksin Bı

(AFBı) saha şartlarında en sık izole edilen ve toksik et­
kisi en güçlü olan toksindir (Leeson ve ark, 1995;
Oğuz, 1997).

Yemlerde bulunan mikotoksinler belli oranlarda
hayvansal ürünlere de geçtiklerinden, insan sağlığını

da tehdit etmektedirler. Yumurtaya geçiş oranının 11

2200-112500 arasında olduğu bildirilmektedir (Hamilton,
1982; Çelik ve ark., 2000a). Yumurtaya geçen mi­
kotoksinlerden özellikle AFB1, güçlü embriyotoksik et­
kisi nedeniyle kuluçka randımanını düşürmektedir. (Çelik
ve ark., 2oooa). Aflatoksinlerin tavuk embriyoları üze­
rindeki toksik etkileri üzerinde yapılan çalışma sonuçları ,

AFB1'in embriyotoksik etkisinin doza bağımlı arttığını

göstermektedir (Cilievici ve ark., 1980; Çelik ve ark.,
20ooa). öte yandan embriyonik dönemde maruz ka­
lınan AFB1, merkezi lenfoid organların embriyonik ge­
lişimini de baskılamakta ve bu durum kuluçkadan Çı­

kıştan sonraki dönemde hayvanların hücresel ve
humoral immün yanıtlarında önemli yetmezliklerin or­
taya çıkışıyla sonuçlanmaktadır (Dietert ve ark.,1985;
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Neldon-Ortiz ve Qureshi , 1992b; Çelik ve ark., 2oo0a;
2000b). Böyle hayvanlar, düzenli aşılama prog­
ramlarına uyularak aşılansalar dahi etkili ve yeterli bir
bağışıklık oluşturamadıklanndan, hastalık etkenlerine
karşı daha duyarlı hale gelmektedirler (Özer ve ark.,
1989; Gabal ve Azzam, 1998; Çelik ve ark., 2000a;
2000b).

Lenfoid organların en büyüğü olan ve yaşam boyu
varlığını sürdüren dalak; timus, bursa Fabricii ve me­
melilerde kemik i1iğ i gibi primer lenfoid organlarda 01­
gunlaşarak kana geçen T- ve B-Ienfositlerinin gelip yer­
leşti kleri bir sekonder lenfoid organdır. Fötal hayat
boyunca kan hücrelerinin yapımını da üstlenir. Dalakta
eritrosit ve granülositer lökosit yapım ı , kuluçkadan çıkışı

takiben sona erer. Organın fonksiyonel üniteleri lenf fo­
likülleri ve lenfatik kordonların oluşturduğu "beyaz
pulpa" ile kırmızı pulpa alanları ve venöz sinuslardan
oluşan "kı rm ı zı pulpa"dır (Kelly ve ark., 1984). Ta­
vuklarda lenf yumrularının iyi gelişmemiş olmaları ve
sadece servikal, torakal ve lumbal bölgelerde bu­
l unmaları (Nickel ve ark, 1977), dalağın tavuk immün
sistemindeki rolünü artırmaktadır. Bu yüzden dalağın

embriyonik gelişiminde meydana gelebilecek ak­
saklıklar, kuluçkadan çıkıştan sonraki dönemlerde hay­
vanın gerek hücresel ve gerekse humoral bağışıklık

fonksiyonları nda önemli yetmezliklerin ortaya çık­

masına yol açabilmektedir (Kelly ve ark., 1984).

Embriyonik dönemde dalak taslağındaki lenf fo­
likülleri ve lenfatik kordonların histolojik gelişimi. ar­
teriya coeliaca'dan gelen kan damarlarının organ tas­
lağına infiitre olmaları ve yaygın bir damar ağ ı

şekillendirmeleriyle başlamaktadır (Maskar, 1976; Kelly
ve ark., 1984; Latshaw, 1987). Dalağın embriyonik ge­
li şimi sırasında, lenfoid hücrelerin organ taslağında en
erken kan damarlarının nüfuz etmesinden sonra gö­
rülmesi bu durumu kanıtlamaktadır (Latshaw, 1987).
Organın stromasını mezenşimal dokudan gelişen re­
tiküler bağ dokusu ve düz kaslar oluştururken; beyaz
pulpasındaki lenfatik kordonlarla lenf foliküllerini. timus
ve bursa Fabricii'den kan yoluyla buraya gelen T- ve B­
lentosinari oluşturmaktadı r (Maskar, 1976; Kelly ve
ark., 1984; Latshaw, 1987). T- ve B-Ienfositlerin dalağa

ve diğer perifer lenfoid organlara göçleri kamivorlarda
gebeliğin 40-48. günlerinde, atlarda ise 120. gününde
başlamaktadır. Tavuk embriyosunda ise B-Ienfositlerin
bursa Fabricii'den dalağa göçleri kuluçkanın on dör­
düncü gününde başlamaktadır (Kocaöz ve ark, 1997).
Timusun embriyonik gelişimi üzerinde yapılan bir ça­
lı şmada (Sandıkçı ve Çelik, 2000), organın me­
dultasmda. tipik lenfosit morfolojisine sahip hücrelere
kuluçkan ın 10. gününde rastlanmıştır. Olgun T­
lenfositlerine özgü bir enzim olan alfa-nattil asetat es­
teraz (ANAE) pozitivitesi ise kuluçkan ın 13. gününde,
timus medullasındaki lenfositlerde ortaya çıkmaktadır.
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Timustan perifer lenfoid organlara T-Ienfosit göçü de
muhtemelen bu dönemde başlamaktadır.

Kan dolaşımı ile dalağa gelen lenfositler, organa
özgü lenf foliküllerinin çatısın ı oluşturan retiküler iplik
ağının perifer bölgelerine daha fazla yerleşme eği l imi

gösterirler. Bu yüzden, histolojik kesitlerde foliküllerin
merkezi bölgeleri hücreden fakir ve soluk boyan ı rlar.

Antijenik uyarımlara karş ı oluşan yan ıt ı n erken dö­
nemlerinde, buradaki hücreler hızla çoğald ı klarından .

bu bölgeler "germinal merkez ler" yada "reaksiyon mer­
kezlen"" adlarıyla da anılırlar (Kelly ve ark., 1984). Lenf
foliküllerinin; germinal merkezleri çevreleyen, hücreden
zengin ve koyu bayanan bölgeleri folikül korteksi olarak
bilinmektedir. Yapılan çalışmalarda germinal mer­
kezlerin B-Ienfosit bölgeleri , korteksin ve özellikle de pe­
riarteriolar lenfoid kılıfların (PALS), T-Ienfosit bölgeleri
(Kelly ve ark., 1984; Khan ve ark., 1998)) oldukla rı tes­
pit edilmiştir.

Bu çalışmada, yumurtaya verilen AFB, 'in, dalağın
beyaz pulpasın ın embriyonik gelişimi üzerindeki et­
kilerinin histolojik yöntemlerle araştın lmas ı amaç­
ıanmışt ı r.

Materyal ve Metot

Yumurta materyali: Bu amaçla yemlerinde düzenli
olarak aflatoksin kontrolleri yapı lan ve ölçülebilir dü­
zeyde aflatoksin içermeyen yemle beslenen Babcock
B-380 ı rkı kahverengi yumurtacı damızlıklara ait toplam
651 adet damızlık yumurta kullanı ld ı .

Test solüsyonlarının hazı rlanması : Bu amaçla, kris­
talize haldeki saf aflatoksin B, (AFB,) standard ı (Makor
Chemical, Co., Jerussalem , Israel) kullan ı ld ı.

Kristalize haldeki saf AFB, standard ı , 20 Ilg/ml
konsantrasyonunda (wlv) AFBı içerecek şekilde ben­
zende çözdürülerek AFBı stok solüsyonu hazırlandı.

Ardından , bu solüsyondan çalışmada kullan ı lacak her
bir konsantrasyon grubu için gerekli olan dozlarda
AFB , içeren miktarlardaki stok solüsyon steril tüplere
aktarılarak karanlıkta bekletiidi ve benzenin tamamen
uçması sağlandı . Bu işlemi takiben AFB, içeren tüplere
önceden belirlenen miktarlarda %99,9'luk etil alkol
(ETOH) ilave edilerek AFB, tamamen eritiidi. Daha
sonra ETOH konsantrasyonunu %3O'a düşürmek ama­
cıyla solüsyonlara steril bidistile su ilave edilerek. 20
ml'sinde istenen miktarda AFB ı içeren test solüsyon la rı

hazırland ı . Bu solüsyonların arzu edilen konsantras­
yonlarda AFB, içerip içermedikleri 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 tüplere alınan solüsyonlar kul­
lan ı lı ncaya kadar buzdolabında (+4°C'de) muhafaza
edildi.
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Deney gruplannın oluşturulmas ı ve test so­
lüsyonlannın yumurtalara enjeksiyonu: Bu çalışmada

kunanılan 651 yumurta, enjekte edilen AFB1 dOzları ve
içerdikleri yumurta sayılan Tablo t'de verilen 7 gruba
aynıdı. Solvent-kontrol grubundaki yumurtalara 20 ~

%30 ETOH enjekte edilirken, deney gruplanndaki yu­
murtalara ayn ı hacimde ve istenen dozda AFBl içe­
ren test solusyontan enjekte edildi.

Tablo i . Çalışmada Oluşturulan grupWV9 bu ~rdaki~
murtalara U)IQ1Jlanan işlemler ,

G.....r LJYgUIanan işlem

KontrOl, 0--86
,__o

OeIınip-kapatılan, n=LLO Delinip kapatıldı .

SotvenH«:ıntrol, n=83 %30 ETDH soıüsyonu en-
,ieksiyoou yapıldı .

5 ng AFB1, n=88 5 ng AFBı enjeksiyonu yapıldı .

lO ng AFB1, 0:97 10ng AFBı en;eksiyonuyapık;iı .

20 ng AFB1 . 0:97 20 ng AFBı enjeksiyonu yapıkt ı .

4OngAFB1, ""20 40 ng AFB, enjeksiyonu yapıktı .

Hazırlanan test solf.ısyonlan , yumurtalann, %96'hk
ETOH ile dezentekte edilen kül uçlannda öze l yumurta
deficisi ite açılan delikten steril uçtu bir mikro ppet (Se­
aceue. Jercons. Finland) kullanılarak hava ka­
marasına enjekte edildi. Enjeksiyonu takiben, açılan

delik derhal sıvı paranne kapatrdr. •

Bu işlemlerin ardından yumurtalar Selçuk Üni­
versitesi Veteriner Fakültesi'nin Deneme Ünitesineteki
16.000 yumurta kapasiteli kuluçka makinesinde (SOk­
tav), optimal koşullarda (37,8 OC sıcaklı k, %65 nisbi
nem ve 2 saatte bir çevirme) inkübe edildi ler.

Yumurtaların açılması ve doku Orneklerinin alı n­

ması : Bu amaçla kuluçkanın 12, 13, 15 ve 18. gün­
lerinde, her grupıan rast gele seç ilen 6'şar yumurta
açıld ı. Deney gruplanndan 20 ve 40 nwyumurta AFB ı

gruplanndaki yumurtalardan civciv çıkışı olmad ı r;ı ından,

bu gruplardan kutuçkadan çıkıştan sonraki ilk günde
dalak dokusu örnekeri alınamadı . Di{ıer gruplardan ise
kuluçkadan çrkışm ilk gCınünde 6'şar hayvandan dalak
dokusu örnekleri alındı. Alınan doku Omelderi % 10'luk
lamponlu formolde tespit edilerek, rutin histolojik me­
totlarta takipleri yapıld ı ve parafinde bloklandı. Blok­
lardan alınan 6 um kallnlı!,)lndakikesitlere Crossman'ın

üçlü boyaması (Culling ve ark., 1985), Gordon ve
Sweet'in retlküıer iplik boyaması (BraclJury ve Gordon,
1990) ile Pappenheim'in panoptik boyaması (Konuk,
1981) uygulandı.
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Hazırlanan preparatıar Leitı Laboı1ux-1 2 model
araştıona mikroskobunda incelenerek, gerekli gö rülen
bölgelerin 10lo{ıraflan leitı Onroıux-ü model araştırma
mikroskobuyta çekildi.

Bulgular

Daıar;ı ı n normal embriyonik gel işimin in izlendt{ı;

kontrol grubu, delinip-!<apatılan grup ve solvent-kontrot
gruplannın dalal< taslaklannda kuluçkanın on ikinci gu­
nünde; çok sayıda hemopoietik oda!')a ve küçük çapl ı

arterterin lunika adventisya katmanlanna infiltre olan az
sayıdaki Ienfosite rastlandı (Şekil 1). Kuluçkanın on
üçüncü gününde ise arterlerin tun ika advenlisya kat­
manlanna Ienfositlerin infillrasyonuy1a (Şekil 2) baş­

layan beyaz pulpa gelişiminin , on ikinci gündekinden
daha ileri aşamada oIduQu gOzlendi (Şeki l 3). Ku­
luçkanın on beşinci gününde dalaktaki lenf folikülü ge­
lişimi Onceki dönemle karşılaştınldır;ıında daha da iter­
Iernş durumdaydı . On sekizinci günde, kırmızı ve
beyaz pulpa alanlarının belirginleşti!')i (Şekil 4), retiküler
iplilderdan zengin olan stromanın oldukça gelişmiş du­
rumda oIdur;ıu tespit edildi (ŞekilS) . Kuluçkadan çıkişın

ilk gününde alınan dalak kesitleri üzerinde yapılan in­
celemede; dala!')ın histoloji k gelişiminin tamamlanmış

oIdurJu ve organa Ozgü lenf Iölikullerinin merkezi böl­
gelerinde genninal merkezlerin şekillenmiş okıukıan

dikkatiçekti (Şek il 6).

Kuluçkanın on ikinci gününde, deney gruplarının

dalak taslaklannda ise lenf lolikülü gelişiminin bas­
kılanmış oIdur;ıu ve artan dozJa birfikte organ taslar;ıında

daha az sayıda hemopoietik odar;ıın şekillendi~i, küçük
çaplı arterlerin tunika adventisya katmanlanndaki Ien­
lositle rin az sayıda olduklan ve ileride venOz sinustan
oluşturacak olan venOz damar a!')lannın da daha az ge­
lişmiş durumda olduklan tespit edildi (Şekil 7). Ku­
l uçkanın on üçOncCı gününde ise özellilde 20 ve 40 ngl
yumurta AFB ı gruplannda, lenfatik kordonlarla lenf fo­
liküllerinin gel işimi önemıi derecede geri kalmış du­
rumdaydı (Şekil 8), Ku luçkanın on beşinci günü ile on
sekizinci günlerindeki bulgular on üçOncCı gündek:iyIe
büyük benzerfik göstermekteydi (Şekil 9). Kuluçkadan
çjcşm ilk guııünde ise deney gruplanndan 5 ve 10~
yumurta AFB, gruplannın da lak kesiterirdeki lenf fo­
likt:ılJerinin; kontrol grubu, delinip-kapat ı lan grup ve sol­
venl-kontrol gr\4>lannda kilerden oldukça küçOk OL·
dukla n ve germinal merkezlerinin şekiltenmedi!,)i,

lenfatik kordonlardaki Ienloid hücre yo{ıunluQunun

daha dilşOk oId~u tesoa edildi (Şe~l l 01.

Tattışma ve Sonuç

Gerek yedirrrıe denemeleri ve gerekse tarama ça­
lışmalan, yemlerte alınan af1atoksinlerin, kanatlı do­
kulanna ve yumurtaya belirfi oranlarda geçtiklerini (Ja­
cobson ve Wiseman, 1974 ; Sudhakar, 1992:
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Ağaçdelen ve Acet, 1993; Oliveira ve ark., 2000;) ve
geçiş oranının da 1/2200-1/2500 arasında olduğunu

göstermektedir. Tarım Orman ve Köy Işleri Ba­
kanlığı'nın 16 Kasım 1997 tarihli Resmi Gazete'de ya­
yımlanan mükerrer yazısında, yumurtacı tavuk yem­
lerinde bulunmasına izin verilen total aflatoksin limitinin
20 ppb olduğu bildirilmiştir. Bununla birlikte, yem ham­
maddeleri ile yemlerde yapılan tarama sonuçlan, bu
kanuni sınınn sıklıkla aşıldığını göstermektedir. Nitekim,
Nizamlıoğlu ve Oğuz (2003) tarafından, Konya böl­
gesinden temin edilen yumurtacı tavuk yemleri ile
mısır ömekleri üzerinde ELlSA yöntemiyle yapılan ta­
ramalarda. yem ömeklerinin %71'inde, mısır ör­
neklerinin de %57.Tsinde 1.5-133 Ilglkg yem dü­
zeyinde aflatoksin tespit etmişlerdir. Aflatoksin
saptanan yemlerin ancak %50'sindeki aflatoksin se­
viyesi 5 Ilglkg'ın altındadır. iki yem ömeğindeki af­
latoksin seviyesi sırasıyla 25.8 ve 46.8 Ilglkg, iki mısır
ömeğindeki aflatoksin seviyeleri ise sırasıyla 67.4 ilgi
kg ve 133 Ilglkg olarak tespit edilmiştir. Bakanlığın be­
lirlediği sınır değer dikkate alınarak, günde 130 g yem
tüketen ve gün aşırı yumurtladığı varsayılan bir ta­
vuğun yumurtasında bulunması muhtemelolan af­
latoksin miktarının 2,6 ng olduğu hesaplanmıştır (Ha­
milton, 1982; Çelik ve ark., zoöoa). Aynca
aflatoksinlerin tavuk embriyoları için toksik doz sınırının

0,3-30 nglyumurta, teratojenik doz sınırının ise 3-30
nglyumurta olarak belirlenmiş olduğu (Jelinek ve ark.,
1985; Çelik ve ark., 2000a) dikkate alınırsa, yemlerde
bulunmasına izin verilen AF düzeylerinin dahi ta­
vukçuluk sektöründe, özellikle de kuluçkacılıkta önemli
problemlere yol açma ihtimali yüksektir.

Lenfoid organların normal embriyonik gelişimleri

dikkate alındığında, merkezi lenfoid organların emb­
riyonik gelişimini baskılayan matemal yada çevresel
etkenlerin, hayvanın perifer lenfoid organlarının ge­
lişimini de baskılayacağı açıktır. Çelik ve ark. (zooöa),
yumurtaya verilen 10nglyumurta dozundaki AFB1 'in
timus ve bursa Fabricii'de belirgin ışık mikroskopik de­
ğişikliklere yol açmamakla birlikte, 100nglyumurta do­
zundaki AFB1'in hem timus ve hem de bursa Fab­
ricii'nin embriyonik gelişiminde önemli derecede
gerilemeye neden olduğunu bildirmişlerdir. Sur ve
Çelik (2003) tarafından gerçekleştirilen enzim his­
tokimyasal bir çalışmada, daha düşük dozlardaki
AFB1'inde tavuk embriyosunun hem perifer kanındaki
lenfositlerin asit-fosfataz (ACPaz) enzimi pozitivite
oranlarında ve hem de gelişmekte olan dalakta bu en­
zime sahip olan lenfositlerin sayılarında önemli azal­
manın meydana geldiğini tespit etmişlerdir. Bu ça­
lışmada ise deney gruplarının dalak taslaklarında lenf
foliküllerinin histolojik gelişimlerinin baskılanmış olduğu

ve artan dozla birlikte organ taslağında daha az sayıda

hemopoietik odağın şekillendiği; küçük çaplı arterlerin
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tunika adventisya katmanlarındaki lenfositlerin az sa­
yıda oldukları tespit edilmiştir. Özellikle 20 ve 40 ngl
yumurta AFB1 gruplarında, on üçüncü günde lenfatik
kordonlarla lenf foliküllerinin gelişiminin önemli de­
recede baskılandığı dikkati çekmiştir. Kuluçkadan çı ­

kışın ilk gününde ise 5 ve 10 nglyumurta dozunda
AFB1 verilen civcivlerin dalak kesitlerindeki lenf fo­
liküllerinin oldukça küçük oldukları ve germinal mer­
kezlerinin şekillenmediği, lenfatik kordonlardaki lenfoid
hücre yoğunluğunun daha düşük olduğu gözlenmiştir.

Dalağın beyaz pulpasındaki bu gelişme geriliğinin ,

daha önceki araştırıcıların (Graczyk, 1984,1987; Slowik
ve ark., 1990; Çelik ve ark., zoooa. Sur ve Çelik, 2003)
bulguları da dikkate alınarak AFB1'in merkezi lenfoid or­
ganların gelişmesinde neden olduğu baskılamadan

kaynaklanabileceği sonucuna varılmıştır. Deney grup­
larında, dalaktaki PALS ve germinal merkezlerin her iki­
sinin de az gelişmeleri, AFB1'in hem timus ve hem de
bursa Fabricii'inin embriyonik gelişimlerini baskıladığını

düşündürmektedir. Kuluçkadan çıkıştan sonra yapılan

yedirme denemelerinde ise dalaktaki venöz sinuslarda
genişleme (Sahoo ve ark., 1993) ile retiküler hücre hi­
perplazisinin yanı sıra (Balachandran ve Ra·
markrishnan, 1987) özellikle lenf folikülleri (Dafalla ve
ark., 1987) ve PALS'taki lenfositlerde azalma (Tuzcu,
1999) tespit edilmiştir.

Aflatoksinlerin bağışıklık sistemi üzerindeki etki
mekanizmaları hakkında farklı görüşler vardır. Bazı

araştırıcılar (Meneghini ve SChumacher, 1977; Jeffery
ve ark., 1984; Dugyala ve Sharma, 1996) AFB1ve me­
tabolitlerinin, hepatositlerin DNA ve RNA'sına bağ­

lanarak RNA-polimeraz enzimini baskıladığını; protein
sentezinin baskılanması ve buna bağlı olarak da ba­
ğışıklık sistemi hücreleri arasında iletişimi sağlayan si­
tokinlerin sentezinin aksaması sonucunda da lenfoid
sistem hücrelerinin çoğalıp farklılaşmalarının olumsuz
yönde etkilendiğini bildirmektedirier. Yüksek dozda al ı ­

nan AFB1'in neden olduğu şiddetli karaciğer hasarının ,

serum proteinleri düzeylerinde ve özellikle de antikor
düzeylerinde neden olduğu düşüşler, AFB1'in humoral
bağışıklık sistemi üzerindeki etkilerini açıklamaktadır

(Campbell ve ark., 1983; Sorenson ve ark., 1986; Jo­
nauskiene ve ark., 1998). öte yandan, özellikle düşük

dozlarda alınan aflatoksinlerin hücresel bağışıklık sis­
temini baskıladığı ve bu etkinin de makrofajların fa­
gositik aktivitelerinin inhibisyonu sonucunda ortaya çık­

tığı ileri sürülmektedir (Neldon-Ortiz ve Qureshi, 1992a;
1992b; Çelik ve ark., 1996).

Embriyonal dönemde maruz kalınan AFB1 'in, ku­
luçkadan çıkışı takip eden dönemlerde de mononükleer
fagositik sistem hücrelerinin fonksiyonlannı baskıladığı

gösterilmiştir (Neldon-Grtiz ve Qureshi, 1992b). Nel­
don-Orfiz ve Qureshi'nin (1992a) sonuçları, söz konusu
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yetmezliğin, karaciğer kökenli karma fonksiyonlu mo­
nooksijenazlann (Mix Function Oxygenase, MFO) var­
lığında daha da güçlendiğini ortaya koymaktadır. Zira
MFO'lar AFBı 'i daha toksik özellikleri olan AFB l -8,9
epoksit türevierine dönüştürmektedir1er.

Elde edilen bulgulara dayanılarak, yumurtaya

Şekil 1. Kuluçkanın on Ikinci gününde, kontrol grubundan
bir embriyoya ai dalak kesiti. Oklar. A.sentralisler: çift
oklar.lenfositler; V: Venöz damar ağı . Üçlü boyama, Bar:
30 Ilm.

Şekil 3. Kuluçkanın on üçüncO gününde, kontrol gru­
bundan bir embriyoya ait dalak kesiti. a: A.sentralis: Oklar.
l enlositler. Üçlü boyama. Bar. 40 um,
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düşük dozlarda geçen AFBı 'in, dalağın lenf folikülleri ile
lenfatik kordanlannın gelişimini baskıladığı; özellikle
PALS'takl T-Ienfosiller ile germinal merkezlerdeki lerı­

ıosıı yOğunlUğunda belirgin azalmalara neden olduğu ,

böyle hayvanlann kuluçka sonrası dönemde hastalık et­
kenlerine karşı daha duyart ı olabilecekleri sonucuna va­
nldı.

Şekil 2. Kuluçkanın on üçüncü gününde, kontrol gnı­

bundan bir embriyoya ait dalak kesiti. a:Asentraıis: Oklar.
Lenfositler. Pappenheim'in panoptik boyası , Bar.l0 Ilm.

Şe ·1 4. Kuluçkanın on sekizinci gününde, kontrol gru­
bundan bir embriyoya ait dalak kesiti. F: lenf foliküııen .

Üçlü boyama. Bar. 20 um
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Şekil 5. Kuluçkanın on sekizinci gününde, solvent·kontrol
grubundan bir embriyoya ait dalak kesiti. Aklar. Retiküler
iplikler; a: Asentralis. Gordon ve Sweet'in retiküler iplik
boyası, Bar. 40 Ilm

~~Kil 7. Kuluçkanın on ikinci gününde, 40 ng!yumurta
AFB 1 grubundan bir embriyoya ait dalak kesiti. Aklar.
Asentralisler; v: Venöz damar ağı . Üçlü boyama, Bar. 30
um,

Şekil 9. Kuluçl<anın on sekizinci gününde, 10 ngyumurta
AFBı grubundan bir embriyoya ait dalak F: Gelişimi bas­
kılanmış bir lenf foliküıü . Üçlü boyama, Bar. 40 Ilm

10B

Şekil 6. Kuluçkadan çıkışın ilk gününde, kontrol gru­
bundan bir embriyoya ait dalak kesiti. F: Gelişimini hemen
hemen tamamlamış ve genninal merkezleri soluk bo­
yanan lenf folikül!p,ri . Üçlü boyama , Bar. 100 um

Şekil B. Kuluçkanın on üçüncü gününde, 40 ng!yumurta
AFBı grubundan bir embriyoya ait dalak kesiti. a:
Asentralisler; Aklar. Lentositler, Üçlü boyama, Bar: 40
Ilm

Şekı iO. Koıuçkadan çıkişın ilk gününde, 5 nglyumurta
AFBı grubundan bir embriyoya ait dalak kesiti. F: Gelişimi

geri i : :. llŞ lenf folikülleri. Üçlü boyama, Bar. 100 Ilm
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