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KULUGCKADAN CIKISTAN SONRA TAVUK BURSA FABRICII'SINDE OLUSAN
HISTOLOJIK DEGISIKLIKLER*

Nazh Kocadz! iihami Celik? Sadettin Unsal2
Histological Changes in Chick Bursa Fabricii During Postembryonic Period

Summary: In this study, histological changes occurring postnatally in chicken bursa Fabricii were investigated by
ligm microscopic techniques.For this purpose, bursa Fabricii samples taken from 60 domestic hybrid line, GXSX chic-
kens were used as a material. The lissue samples immersed in paraffine blocks by means of routine histological pro-
cedures, following fixation in alcoholic-formaline and Helly fixatives. Tissue sections taken at 6 pm in thickness were
stained with Crossman's trichrome, Pappenheim's panoplic and methyl green-pyronin staining methods. In the first
three weeks of the posthatching period, lymphoid follicles growed gradually and occupied lamina propria of the organ.
The lymphoid follicles extended and gained lamp glass shape because of the compression. Any definite histological
changes relaled 1o the involution of the organ were not observed in both interfollicular epithelium (IFE) and follicle as-
sociated epithelium (FAE) by the 12 th week of the posthatching period. The early histological evidence of involution
such as intraepithelial and intrafollicular cysts were first observed in 12 th week of posthatching period. As the age
progressed, the cysts enlarged and intrafollicular cysts occupied medullae of the follicles. In the 14 th week of post-
hatching period, the intrafollicular cysts opened and cyst content discharged into the centrally located lumen through
degenerated FAE region of the surface epithelium. The lymphoid follicles have lost their typical histological or-
ganizations and the organ had a multitubular appearance with a number of tubuli opening into the central lumen.
Lymphocytic infiltration areas which were first observed in the posthatching 14 th week have expanded in 23 rd week.
At the same period, a number of pyroninophylic plasma cells were also observed in the lamina propria which were
highly vascularized and had increased amounts of fibrous and cellular connective tissue elements. These histological
findings have revealed that bursa of Fabricius, which has been regarded as a B-lymphocyte producing centrally
lymphoid organ, may serve as a secondary lympoid organ at the late and residual periods of involution,
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Ozet: Bu calismada, kulugkadan gikistan sonra tavuk bursa Fabricii'sinde olugan histolojik degisikiikier 1sik mik-
roskopik seviyede incelendi. Bu amagla yerli hibrid GXSX irki 60 tavuktan alinan bursa Fabricii érnegi materyal olarak
kullaniidi. Alinan doku drnekleri alkolik-formalin ve Helly 1espit sivilarinda tespit edilerek; histolojik ydntemierle takipleri
yapildi ve parafinde bloklandi. Bloklardan alinan & pm kalinh@indaki kesitler, Crossman’'in (¢l boyamas), Pap-
penheim’in panoptik boyamasi ve methyl green-pyronin boyama yontemleri ile boyand), Kulugkadan ¢ikigi 1akibeden
ik G hafta iginde organdaki lenf folikiillerinin mzh bir sekilde blyldikieri ve organin Lamina propriyasini tamamen
kapladiklan gozlendi. Folikiillerin birbirleri Gzerine yaptiklan basing nedeniyle uzadiklar ve lamba sigesi gorinimini
aldiklan dikkati gekti, Folikiler arasi epitel (IFE) ve folikill iligkiii epitel (FAE) 'de onikinci haftaya kadar belirgin de-
gisiklikler gozienmedi. involisyonun ik histolojik befirtileri olan intraepitelyal ve intrafolikiler kistlere, ilk defa in-
kiibasyonun onikinci haftasinda rastiandi. Donem ilerledikge, intrafolikiiler kistlerin, lenf folikiillerinin medullalarini 1a-
mamen kapladiklari gozlendi. Daha ileri dénemlerde kist iceriginin, dejenere olan FAE bolgesinden organin merkezi
lumenine bosaldig 1espit edildi. Ondérdiinct haftada lenf foliklllerinin histolojik organizasyonu tamamen ortadan kalk-
mig ve organ, multitubuler bir yapr kazanmig durumdaydi. Ondérdiinci haftada organin Lamira propriyasinda goz-
lenen lenfosit infiltrasyon alanlan, yirmiligiinc haftada daha da genislemis durumdaydi. Bu donemde hiicresel ve ip-
liksel elemanian artrmis olan organ lamina propriyasinda gok sayida plazma hiicresine de rastlandi. Bu histolojik
bulgular, kanathlarda B-lenfositlerinin yapiidi@i merkezi bir lenfoid organ olan bursa Fabricii'nin, involisyonun geg in-
voliisyon ve rezidiel evrelerinde belli bir stire daha sekonder lenfoid organ olarak da fonksiyon gorebilecegini onaya
koymaktadir.

Anahtar kelimeler : Tavuk bursa Fabriciisi, Postembriyonal dénem, involiisyon.
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Giris

Kanatllarin kloakal bursasi (bursa Fabricii), ku-
lugkadan gikistan sonra da gelisme ve bilyimesini
strddardr ve olgun (bagisiklik fonksiyonlarini yerine
getirebilme yeteneginde olan) B-lenfositlerini pe-
rifer lenfoid organlara yollar (Michael ve Ratcliffe,
1985; Shiojiri ve Takahishi, 1991).

Bursa Fabrici'de involisyonun bagladigs
donem ve involisyonu baslatan mekanizmalar tize-
rinde arastincilar arasinda ortak bir goris bu-
lunmamakla birlikte; organin involiisyonu sirasinda
meydana gelen histolojik degisikliklerin, bitin ka-
natl tarlerinde ortak bir seyir izledigi kabul edil-
mektedir (Ciriaco ve ark.,1989). Irklara gore farkh
olmakla birlikte, tavuklarda bursa Fabricii'nin in-
volisyonu, kulugkadan gikistan sonraki 10-12. haf-
talar arasinda baslamakta ve erken involisyon ev-
resi, ge¢ involisyon evresi ve rezidiel evre olmak
uzere u¢ evrede tamamianmaktadir (Mercer-Oltjen
ve Woodard, 1987).

Involasyonia ilgili degisiklikler, aym anda hem
FAE'de ve hem de folikil medullasinda homojen,
kolloidal bir madde igceren bodlgelerin se-
killenmesiyle baglamakta ve iglerinde cesitli tipte
kan hiicrelerinin de bulundugu, kolloidal bir mad-
deyle dolu olan kistlerin olusumu ile devam et-
mekiedir (Cinaco ve ark.,1989; Naukkarinen ve
Sorvari, 1984),

Interfolikiiler epitel (IFE)'de kadeh hicrelerinin
sayisi artmakta, lenf folikillerinin medullasinda
yogun bir granilosit infiltrasyonu goézienmektedir.
FolikGllerde sekillenen kistlerin limenleri bas-
langigta yassi, ileriki donemlerde ise pirizmatik epi-
telle oOrtilmektedir. Genigleyen kistler, ‘lenf fo-
liktllerinin medullalanni tamamen kaplamakta ve
kist icerigi, dejenere olan folikillerin FAE tarafindan
ortilen yuzlerinden organin merkezi liimenine bo-
salmaktadir (Mercer-Oltjen ve Woodard, 1987, Ci-
riaco ve ark,, 1989).

Organin lenf folikillerinin yikimlanmasiyla so-
nuglanan involiisyon olayi tamamlandiginda, geride
kan damarlanndan zengin ve yer yer lenfosit in-
filtrasyon alanlan ile plazma hicrelerini, fagositik
hucrelern ve yag hucrelerini de igeren bag do-
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kusundan zengin, multitubuler bir organ rudimenti
kalmakia ve bu yap bir sire daha varhgim sur-
durmektedir. Bu histolojik yapisiyla bursa rudimenti,
belli bir stire daha sekonder lenfoid organ olarak da
gorev yapmaktadir (Naukkarinen ve Sorvari, 1984).
Ciriaco ve ark. (1989), glvercinlerde, involtisyonun
rezidilel evresinde bursa Fabricii'nin lenfoepitelyal
yapisinin kayboldugunu ve kanal benzeri merkezi
bir limenin goguniukla bulundugunu bildirmislerdir.

Materyal ve Metot

Bu caligmada, Ankara Tavukguluk Arastirma
Enstitisi’'nde gelistirilen yerli hibrid GXSX irki 60
adet tavuktan alinan bursa Fabricii dokusu materyal
olarak kullanildi.

Kulugkadan ¢ikisi takib eden birinci, Gginet,
dordinch, dokuzuncu, onuncu, onikinci, on-
dordiincl, onsekizinci ve yirmi Gginch haftalarda
alinan bursa Fabricii dokusu 6rnekleri, alkolik-
formalin ve Helly tespit sollisyoniarninda (Culling ve
ark., 1985) uygun surelerde tespit edildi. Akarsuda
yikanan dokular, alkol ve ksilol serilerinden ge-
cirilerek parafinde bloklandi. Bloklardan alinan 6 um
kahnhgindaki kesitler, Crossman'in Mallory mo-
difikasyonu ¢l boyamasi ve methyl green-pyronin
boyama yontemleri (Culling ve ark., 1985) ve Pap-
penheim'in panoptik boyama yontemi (Konuk,
1981) ile boyandi.

Hazirlanan preparatlar Leitz Laborlux-12 model
mikroskopta incelendi ve gerekli gérilen bolgelerin
fotograflan Leitz ortholux-il model aragtirma mikros-
kobuyla gekildi.

Bulgular

Kulugkadan gikisi takibeden birinci haftada or-
ganda kortiko-medullar sinir hiicreleriyle ¢evrelenen
ve az sayida hucre igeren medulla kisimlanyla, hiic-
reden zengin olan korteks béliimleri ayirdedilebilen
¢ok sayida lenf folikilh gozlendi ($ekil 1). Me-
dullada retikiler hicrelerle lenfositler ayirdedildi.
Kortiko-medullar sinir hiicrelerinin kortekse bakan
ylzinde, bu hiicre sirasinin etrafinda bir ark olus-
turan ¢ok sayida kan daman kesitine rastlandi. Fo-
likillerin lamene bakan yizleri, interfolikiller epi-
telden (IFE) daha soluk boyanan folikdl iligkil
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epitelle (FAE) ontili durumdaydi. Cok sayida
kadeh hiicresi iceren |FE'yi olusturan huicrelerin 1a-
mene komsu olanlan yiksek pirizmatik hic-
relerden, bazal katman ise klgik poligonal hic-
relerden olusmaktaydi (Sekil 2). Bu doénemde
interfolikiler bag dokusunda eritropoetik ve gra-
nilopoetik odaklara rastlanmadi.

Organin histolojik yapisinda kulugkadan ¢i-
kistan sonraki Gguncu haftada, birinci haftayla kar-
silastinidiginda, buyayen folikGllerin  olugturdugu
basing nedeniyle bu yapilann sekillerinin hafifce
ovallesip uzamalan diginda onemli farklar goz-
lenmedi. Dordunci ve dokuzuncu haftalar ara-
sindaki donemde de organin histolojik yapisi Ggiin-
cii haftadakine blylk benzerlik gostermekteydi.
Dérduncii haftadan itibaren interfolikiiler bag do-
kuda az sayida plazma hucresi de gozlendi (Sekil
3).

involusyonun ilk histolojik belirtilerine  ku-
lugkadan cikisi takibeden onikinci haftada rastland.
Bu donemde, bursa Fabriciideki lenf folikillerinin
medullalannin dip bolgelerinde bazi retikulum huc-
relerinin gruplar olusturdukian ve bu hiicre grup-
lanmn homojen ve soluk boyandikian dikkati ¢ekti.
Bu bolgelerde hiicresel yapilann ayirdedilemedigi,
homojen boyanan alanlara da rastland1 (Sekil 4).
Folikullerin bazilannin medullalannda ise duvarlan
tek kath yassi epitelle ortull, kan hiicrelerini de ige-
ren, lamenleri homojen boyanan bir substansla
dolu olan kistlere rastlandi. Az sayida foliklde ise
kistik yapilar FAE epiteli icinde de gozlendi. |ki sira
hiicreden olusan kortiko-medullar simr hucreleri
kat, girinti ve gikintilar olugturmus; duzensiz bir se-
kilde seyretmekteydi. FAE'de gok sayida granulosit
ve lenfosite rastlandi (Sekil 5). IFE nin yuzey hiic-
releri uzamis ve buradaki kadeh hiicrelerinin sayis
artmis durumdaydi (Sekil 5).

Ondérdincu haftada organdaki involatif de-
gisiklikler daha da ilerlemis; gerek epitel igindeki
gerekse de foliktllerin medullasindaki kistler ge-
niglemis durumdaydi. Kistlerin limenleri ylksek pi-
rizmatik epitelle ortalayda. Bazi kistlerin, dejenere
olarak dékilen FAE bélgesinden limene agildiklan
ve igeriklerinin limene bosalmis oldugu gézlendi
(Sekil 6). Bu tip foliktller uzamis ve medullalar ta-
mamen ortadan kalkmis durumdaydi. Bu dénemde
ayni hayvanin bursa Fabricii'sindeki lenf fo-
likbllerinin tamaminin ayni involisyon asamasinda
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olmadig); aym zamanda hayvanlar arasinda da fark-
hhklann oldugu dikkati cekti (Sekil 6).

Onsekizinci haftada organdaki involatif de-
gisikliklerin bltin bireylerde ayni asamada ol-
mamakla birlikte hemen hemen tamamlanmis ol-
dugu tespit edildi.  Folikdllerin histolojik
organizasyonu tamamen kaybolmus ve bunlarin ye-
rini kan damarlarindan, ipliksel ve hucresel ele-
mentlerden zengin, yag hicrelerini de igeren bir
bag dokusunun almis oldugu gézlendi. Incelenen
kesitlerin gogunda yiksek pirizmatik epitelle ortala,
¢ok sayida tubuler yapinin merkezi bir limene agil-
digi multitubuler yapidaki organ rudimentine rast-
landi. Rudimentin bag dokusu iginde dizensiz da-
giimig lenfositlere, lenfosit infiltrasyon alanlanna ve
¢ok sayida iri plazma hiicrelerine de rastlandi (Sekil
7).

Yirmi Gginci haftada ise organ rudimentinin
multitubuler yapisim korudugu, bag dokusunda ¢ok
sayida lenfosit infiltrasyon alanlan ile plazma hiic-
relerinin bulundugu goézliendi (Sekil 8).

Tartisma ve Sonug

Kulugkadan ¢ikisi takibeden postembriyonal
donemde tavuk bursa Fabriciisi gittikge buylumekte
ve irklara bagh olarak degismekle birlikte, yaklagik
onikinci haftada maksimum agiriga ulagsmaktadir
(Kuney ve ark., 1981). Bu calismada yapilan
mikroskopik incelemelerde elde edilen bulgulara
gore involiisyonun baslangicina kadar organin his-
tolojisinde olugan en onemli degisikiik, lenf fo-
liktllerinin buyamesidir. Foliklllerin blylimesi so-
nucu olusan basinca bagh olarak bu yapilar,
ovallesip uzamakia ve lamba sisesi geklini al-
maktadir. Bu dénemde organin lamina propri-
yasinda ¢ok sayida epitelle iliskisi bulunmayan fo-
likQl kesitlerine de rastlanmaktadir. Hassa (1955),
bu gorintinin, kesit dizlemine bagh olarak ortaya
¢iktigini ve bursa’daki lenf foliklllerinin tamaminin
organin limenini orten epitel ortastyle baglantisinin
oldugunu bildirmektedir. Lenf folikillerinin emb-

riyonal gelismeleri Gzerinde yapilan c¢aligma so-

nuglan (Lupetti ve ark., 1983; Olah ve Glick, 1992),
organa 6zgi histelojik yapidai ner lenf folikalanuan,
folikilin limene bakan yGzuna orten FAE ile bag-
lantih oldugu gérisana dogrulamaktadir.

Bursa Fabrci'nin involisyonunun erken in-
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volusyon, ge¢ involisyon ve reziduel evre olmak
Gzere U¢ evrede tamamiandigi bildiriimektedir (Ci-
rnaco ve ark, 1989; Hoffmann-Fezer ve Lade,
1972, Romppanen, 1982; Toivanen ve ark., 1972).
Involiisyonun baslangig yasi arasinda irklar ara-
sinda farkhhiklar gérilebilecegi gibi aym irkin bi-
reyleri arasinda da 6nemli farklihklar goralmektedir
(Toivanen ve ark., 1972). Yerl hibrid GXSX irki ta-
vuklar Gzerinde yaratilen bu galismada kulugkadan
¢ikisi takip eden onikinci haftada invollisyonun ilk
histolojik belirtileri tespit edildi. Ancak olusan in-
volutif degisikliklerde bireyler arasinda énemli fark-
lar gozlendigi gibi aym bursa Fabricii'deki lenf fo-
liktllerinin - ugradiklar  involitif  degisikliklerin
derecelen arasinda da belirgin farkhliklar goziendi.
Bu sonuglar, bursa Fabriciinin embriyonal ge-
lismesi esnasinda histolojik gelisimlen aym hizda
ilerlemeyen lenf folikillerinin, yine farkh evrelerde
involiisyona ugradigini géstermektedir. Bu nedenle
ahnan kesitlerde farkh histolojik yapidaki lenf fo-
likiillerine sikhikla rastlanmaktadir.

Involisyonun baslangicinda ortaya ¢ikan ik
histolojik bulgu, lenf folikGllerinin medullasinda bu-
lunan bazi hicrelerin dejenerasyonu sonucu, int-
rafoliktler kistlerin sekillenmesidir. Benzer kistlere,
ayni folikullerin FAE'si iginde de rastlanmaktadir.
Baslangigta kigik olan ve limenleri tek kath yassi
epitel ile ontdlen intrafolikiler kistler, involisyon
ilerledikge genislemekte ve kist limenini rten epi-
tel hiicreleri pirizmatik sekil almaktadir (Ciriaco ve
ark., 1989; Saifuddin ve ark. 1988). Intrafolikiler
kistlerin, folikil medullasinin dip kisimlarinda se-
killenmesi dikkati gekmektedir.

Henlz kistlerin sekillenmedigi lenf folikillerinin
medullalarinda, agik boyanan, aralarninda genis
bosluklarin  bulundugu htcre topluluklan goz-
lenmektedir. Kistler, muhtemelen mukoid de-
jenerasyona ugrayan bu hucrelerin bulunduklan
bolgelerde sekillenmektedir (Naukkarinen ve Sor-
vari, 1984).

Involiisyonun baslamasiyla birlikte organin 13-
menini orten epitelin interfoliktler boélamlerinde
kadeh hucrelerinin sayisi artmakta ve epitel yazeyi
kalin bir mukus tabakasiyla ortilmektedir. Me-
dullalarinda intrafoliktiler kistlerin sekillenmis ol-
dugu lenf folikillerinin Gzerini 6rten FAE'de de int-
raepitelyal kistlerin gozlenmesi, kist sekillenmesinin
hem epitelde ve hem de folikillde aym anda basg-

80

ladigini gostermektedir (Ciriaco ve ark., 1989). In-
vollsyonun baslangicinda interfolikiiler bag dokuda
onemli histolojik degisiklikler gozlenmemekle birlikte
bélgenin bag dokusu, involisyonun ancak geg¢ ve
rezidGel evrelerinde, icerigi bosalan folikil me-
dullasina dogru yayilarak bu boélgeyi kaplamaktadir.
Bursa Fabrici'de involisyonu baglatan me-
kanizmalar tam olarak aydinlatilamamis olmakla bir-
likte, sekstiel hormonlarin 6nemli bir etkisinin ol-
dugu dustnilmektedir. Yapilan bir galismada
(Ciriaco ve ark., 1989), involisyonun muhtemelen
spesifik hormonlar tarafindan FAE'den baslatildigi
ileri stralmektedir.

Involisyonun ilk bulgulan olan kistik olu-
sumlann hem epitel ve hem de FAE'de ayni anda
gozlenmesi, FAE'nin mezenkimal kokenli hiic-
relerden olustugunu gostermesi yaninda, bu epitelle
folikll medullasi arasinda daima bir baglantinin bu-
lundugunu bildiren arastincilarin (Hassa, 1955; Ci-
riaco ve ark., 1989) goraslerini de desteklemektedir.

Geg invollisyon ve rezidiel evrede folikillerin
histolojik organizasyonu tamamen kaybolmakta ve
tedricen ilerleyen dejenerasyon sonucunda lenf fo-
liktillerinin medulla icerikleri organin merkezi |G-
menine bosalmaktadir. Igerigin bosalmasi, dejenere
olan FAE bélgesinden gergeklesmektedir (Has-
himoto ve Sugimura, 1976). Bu evrelerde miktarn
arimis olan bag dokusunda daha fazla sayida len-
fositlere, plazma hiicrelerine ve az sayida da gra-
nulosite rastlanmaktadir. Bag dokusunda c¢ok sa-
yida plazma hicresine rastlanmasi, organin geg
involiisyon ve rezidiel evrelerde bir siire daha pe-
riferal lenfoid organ olarak da fonksiyon gérdagina
bildiren arastincilanin (Olah ve Glick, 1978; Na-
ukkarinen ve Sorvari, 1984; Olah ve ark., 1986) g6-
risna desteklemektedir.

Bu galismada yapilan incelemelerde invollsyon
baslamadan &nce organin interfolikiler bag do-
kusunda, involisyonun geg ve rezidiel evrelerinde
ise miktan artrmig olan bag dokusunda lenfosit in-
fitrasyon alanlan ile gok sayida plazma hicresinin
gdzlenmesi, bursa Fabricii'nin ayni zamanda perifer
lenfoid organ olarak da fonksiyon yaptigim bildiren
arastiricilarin (Olah ve Glick, 1978; Naukkarinen ve
Sorvari, 1984; Olah ve ark., 1986) goruslerini des-
teklemektedir. -
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Sekil 1. Kulugkadan gikigtan sonraki birinci
haftada b. Fabricii kesiti. Gelismesini ta-
mamlamig olan organa 6zgl lenf fo-
liklillerinin hiicreden fakir olan medullalan
(m) ile hicreden zengin korteks (c) kisimlan
belirgin olarak gortulmekte. Folikil iligkili
epitelde (FAE) kadeh hicresi (oklar) bu-
lunmazken, interfolikiller epitelde (IFE) bu
hicreler sikiikla goriimekte. lbd) in-
terfolikiller bag doku, Kesikli gizgi) Koniko-
medullar sinir hiicreleri katmani. Uglii bo-
yama., x 410.

Sekil 2. Kulugkadan sonraki birinci haftada
b. Fabricii kesiti. Folikll iliskili epitel (FAE)
ve interfolikiller epitel (IFE) gériimekte.
Oklar) kadeh hicreleri, m) medulla, c) kor-
teks, ibd) interfolikiler bag doku, kesikii
gizgl) kortikomedullar simir hiicreleri kat-
mani, Ugld boyama., x 430.

Sekil 3. Kulugkadan sonraki yedinci haftada
b. Fabricii kesiti. Lenf folikiillerinin, organin
lamina propriyasini tamamen kapladiklan ve

hafifge uzamig olduklan dikkati gekmekte.

FAE) folikill iligkili epitel, IFE) interfolikiiler

2 epitel, c) korteks, m)medulla, ibd) in-
terfolikiiler bag doku. Ugli boyama., x 380.












