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OZET

Sindirim kanalinin epitelyal bilesenleri endodermden, bag dokusu ve kas dokusu
ise mezodermden koken alir. Primitif sindirim kanali 4. haftada embriyonun
sefalokaudal ve lateral yonlerden katlanmasi sonucu vitellus kesesinin bir bélimiiniin
embriyo bedeni igerisinde kalmasiyla gelismeye baglar. Organ gelisimi hiicre
cogalmasi, farklilagsmasi, gocii, doku gelisimi ve farklilagsmasi gibi ¢esitli olaylar
iceren histolojik ve histokimyasal farklilagsma ile karakterizedir. Sindirim sistemine
ait organlarin geligimi ile ilgili histolojik ¢aligmalar bulunmakla birlikte, bir biitiin
olarak sindirim sisteminin prenatal ve postnatal gelisimini kapsayan sinirli sayida

caligma mevcuttur.

Calismamizda 6zefagus, mide, duodenum, ileum, kolon, karaciger ve pankreasin
prenatal ve postnatal gelisimi 151tk mikroskopik dizeyde incelenmeye calisildi. Bu
amagla 27 adet Wistar albino disi sigan prenatal 7, 10, 14, 17 ve 20 giinluk fetuslert,
postnatal 5, 10, 15 ve 20 gunliik yavrulart igeren gruplan olusturmak iizere gebe
birakildi. Son grup ise geng erigkin disi sicanlardan olugmaktaydi. Her gruptan 7 adet
sican incelemeye alindi. Ornekler rutin doku takip islemlerinden gegirilerek parafine
gomuldi. Parafin bloklardan alinan 4 pm kalinliginda seri kesitlere Mayer’in
hematoksilen-eosin metodu, Masson-trikrom metodu ve Periyodik Asit Schiff
metodu uyguland.

Ozefagus, mide ve bagirsaklar yerlesimleri ve histolojik ozellikleri agisindan
degerlendirildi. Yuzey epitelinin, bezlerin, bag dokusu ve kas dokusunun, sinir
pleksuslarinin gelisimi ve farklilagmasi incelendi. Karaciger ve pankreas ise hiicresel
farklilagma ve histolojik yapilanma ag¢isindan degerlendirildi. Organlarin histolojik
ozelliklerinin gelisim doénemleri belirlendi. Memeli hayvanlar olmalarina ragmen
Wistar albino siganlarin sindirim sistemlerinin gelisim ve farklilagma yoniinden

insanlardan bazi farkliliklar gosterdigi sonucuna varildi.

Anahtar kelimeler: Bagirsaklar, gelisim, karaciger, mide, ozefagus, pankreas,

postnatal, prenatal.
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ABSTRACT

The prenatal and postnatal development of digestive tract and associated organs

in Wistar Albino rats.

Epithelial components of digestive tract is derived from endoderm whereas,
connective tissue and muscle tissue are derived from mesoderm. Primitive digestive
tract begins to develop by sefalokaudal and lateral folding of embryo causing
internalization of a part of yolk sac into embryo body during in utero 4th. week.
Organ development is characterized by histological and histochemical differentiation
including cell proliferation, differentiation, migration, tissue development and
differentiation. Although there are some studies about the development of the organs
of digestive system; there are limited numbers of studies about the prenatal and

postnatal development of the whole digestive system.

In our study prenatal and postnatal development of osephagus, stomach,
duodenum, ileum, colon, liver and pancreas at light microscopic level was aimed to
investigate. Fort this purpose, 27 Wistar albino rats were subjected to pregnancy in
order to obtain prenatal 7, 10, 14, 17 and 20 day old fetuses and postnatal 5, 10, 15
and 20 day old newborns. The last group included young adult female rats. Seven
rats from each group were subjected to investigation. The samples were embedded
into paraffin after routine tissue processing procedures. Serial 4 um sections obtained
from parafin blocks were stained with Mayer’s hematoxylen, Masson’s Trichrome

and PAS staining methods.

Osephagus, stomach and intestines were evaluated regarding to their localization
and histological features. The development and differentiation of surface epithelium,
glands, connective tissue, smooth tissue and nerve plexuses were investigated. In the
other hand, the liver and pancreas were evaluated regarding their cellular
differentiation and histological characterization. The developmental stages of organs
were determined. It is concluded that the digestive system of Wistar albino rats
regarding to development and differentiation was different from that of humans in

some aspect although they are mammalian animals.
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Resim 69. Lp: Lamina propriya; Mm: Muskularis mukoza; S: Submukoza;
Tm: Tunika muskularis; Oklar: Myenterik pleksus. H-E; X 20.

Resim 70. PAS; X 20.

Resim 71. Lp: Lamina propriya; Mm: Muskularis mukoza; S: Submukoza. H-
E: X 40.

Resim 72. Lp: Lamina propriya; Mm: Muskularis mukoza; S: Submukoza;
Tm: Tunika muskularis. H-E; X 40.

Resim 73. E: Epitel; M: Mezensimal bag dokusu, Oklar: Tek katli yassi
epitel; Cift basli oklar: Mitoz figiirleri. H-E; X 40.

Resim 74. E: Epitel; v: Vakuoller; K: Kas tabakasi; Oklar: Tek katli yassi
epitel. H-E; X 10.

Resim 75. H-E; X 20.

Resim 76. E: Epitel;, M: Mezengimal bag dokusu; K: Kas tabakasi; Oklar:
Tek katli epitel; Cift bagl oklar: Mitoz figiirleri. Masson Trikrom; X 40.



Xix

Resim 77. E: Epitel, v: Vakuoller; M: Mezensimal bag dokusu; K: Kas
tabakasi; Oklar: Mitoz figiirleri; Cift bagli oklar: Tek katli yass1 epitel. H-E; X
40.

Resim 78. B: Bagirsaklar; P: Pankreas; KC: Karaciger. H-E; X 20.
Resim 79. D: Duodenum; P: Pankreas; KC: Karaciger. H-E; X 10.

Resim 80. E: Epitel;, M: Mezengimal bag dokusu; K: Kas tabakasi; Oklar:
Tek katli yassi epitel; Cift bagl oklar: Mitoz figiirleri. H-E; X 40.

Resim 81. E: Epitel;, M: Mezensimal bag dokusu; Ok: Mitoz figiiri. PAS;
X100.

Resim 82. H-E; X 10.
Resim 83. H-E; X 20.

Resim 84. E: Epitel;, M: Mezengimal bag dokusu; K: Kas tabakasi; Oklar:
Tek katl1 yass1 epitel. H-E; X 40.

Resim 85. Oklar: Mitoz figirleri. H-E; X 100.
Resim 86. v: Vakuoller; Oklar: Mitoz figiirleri. H-E; X 40.
Resim 87. v: Vakuoller. H-E; X 100.

Resim 88. E: Epitel; M: Mezensimal bag dokusu; K: Kas tabakasi. Masson
Trikrom; X 40.

Resim 89. PAS; X 40.
Resim 90. H-E; X 10.

Resim 91. V: Villus; E: Epitel; Lp: Lamina propriya;, g Goblet hiicresi;
Oklar: Villus tabanindaki hticre gruplari. H-E; X 100.

Resim 92. v: Villus; Lp: Lamina propriya; Tm: Tunika muskularis; Oklar:
Villus tabanindaki hiicre gruplar. H-E; X 40.

Resim 93. IB: Ince bagirsak; KB: Kalin bagirsak; v: Villus; vby: Villus
benzeri yapilar. PAS; X 10.

Resim 94. v: Villus. PAS; X 40.

Resim 95. 1B: Ince bagirsak; KB: Kalin bagirsak; v: Villus; b: Bez benzeri
yapilar; Oklar: Muskularis mukoza. PAS; X 40.



XX
Resim 96. g: Goblet hiicreleri; L: Lakteal; Oklar: Cizgili kenar. PAS; X 100.

Resim 97. V: Villus; Ld: Lenfoid doku; Oklar: Myenterik pleksus. Masson
Trikrom; X 40.

Resim 98. V: Villus; E: Epitel; Lp: Lamina propriya; b: Bagirsak bezleri,
Tm: Tunika muskularis. PAS; X 10.

Resim 99. V:Villus; E: Epitel; Lp: Lamina propriya; b: Bagirsak bezleri,
Mm: Muskularis mukoza; S: Submukoza; Tm: Tunika muskularis; Sr:
Seroza; Ok: Myenterik pleksus; Cift basli ok: Oncii Brunner bezleri. Masson
Trikrom; X 40.

Resim 100. E: Epitel; Lp: Lamina propriya; b: Bagirsak bezleri; Tm: Tunika
muskularis; S: Submukoza; Sr: Seroza; My: Myenterik pleksus; Ok: Meissner
pleksusu; Cift bash oklar: Mitoz figiirleri. PAS; X 40.

Resim 101. E: Epitel; Lp: Lamina propriya, b: Bagirsak bezleri; S:
Submukoza; Tm: Tunika muskularis; Oklar: Muskularis mukoza. H-E; X 20.

Resim 102. E: Epitel; Lp: Lamina propriya; b: Bagirsak bezleri, Mm:
Muskularis mukoza; S: Submukoza; Tm: Tunika muskularis; Sr: Seroza;
Oklar: Mitoz figuirleri. H-E; X 40.

Resim 103. E: Epitel; Lp: Lamina propriya; b: Bagirsak bezleri, Mm:
Muskularis mukoza; S: Submukoza; Tm: Tunika muskularis; Sr: Seroza; Cift
baslt oklar: Meissner pleksusu; Oklar: Myenterik pleksus. Masson Trikrom;
X 40.

Resim 104. E: Epitel; g: Goblet hiicreleri; Oklar: Mitoz figirleri. H-E; X 100.

Resim 105. E: Epitel; g: Goblet hiicreleri; Lp: Lamina propriya; b: Bagirsak
bezleri; Oklar: Mitoz figirleri; Cift basli oklar: Meissner pleksusu. PAS; X
40.

Resim 106. b: Bagirsak bezleri; Br: Brunner bezleri. PAS; X 40.
Resim 107. E: Epitel; g: Goblet hiicreleri; Lp: Lamina propriya. H-E; X 40.

Resim 108. E: Epitel; g: Goblet hicresi; Lp: Lamina propriya;, b: Bagirsak
bezleri. PAS; X 40.

Resim 109. b: Bagirsak bezleri; Mm: Muskularis mukoza, Br: Brunner
bezleri; Oklar: Mitoz figirleri. PAS; X 40.



xxi

Resim 110. b: Bagirsak bezleri; Mm: Muskularis mukoza, Br: Brunner
bezleri; Tm: Tunika muskularis; Oklar: Myenterik pleksus. Masson Trikrom,;
X40.

Resim 111. b: Bagirsak bezleri; S: Submukoza; Tm: Tunika muskularis;
Oklar: Meissner pleksusu; Cift bagli oklar: Myenterik pleksus. PAS; X 40.

Resim 112. E: Epitel; Lp: Lamina propriya; b: Bezler, S: Submukoza; Br:
Brunner bezleri; Tm: Tunika muskularis; Ok: Mitoz figurleri; Cift baglt oklar:
Myenterik pleksus. H-E; X 40.

Resim 113. V: Villus; b: Bagirsak bezleri. PAS; X 20.
Resim 114. E: Epitel; Lp: Lamina propriya. H-E; X 40.

Resim 115. E: Epitel; Lp: Lamina propriya; b: Bagirsak bezleri, Mm:
Muskularis mukoza; Br: Brunner bezleri. PAS; X 40.

Resim 116. b: Bagirsak bezleri; Oklar: Mitoz figiirleri. H-E; X 40.

Resim 117. E:Epitel; Lp: Lamina propriya; b: Bagirsak bezleri; S:
Submukoza; Br: Brunner bezleri; Tm: Tunika muskularis. Masson Trikrom;
X 10.

Resim 118. E: Epitel; g: Goblet hicresi; Lp: Lamina propriya. H-E; X 40.

Resim 119. E: Epitel; g: Goblet hiicresi; Lp: Lamina propriya; Oklar: Cizgili
kenar. PAS; X 40.

Resim 120. b: Bagirsak bezleri; Mm: Muskularis mukoza; S: Submukoza; Br:
Brunner bezleri; Tm: Tunika muskularis. PAS; X 20.

Resim 121. b: Bagirsak bezleri; Mm: Muskularis mukoza; S: Submukoza; Br:
Brunner bezleri; Tm: Tunika muskularis; Oklar: Myenterik pleksus. H-E; X
20.

Resim 122. E: Epitel, Lp: Lamina propriya;, b: Bezler, Mm: Muskularis
mukoza; S: Submukoza, Tm: Tunika muskularis; My: Myenterik pleksus.
PAS; X 40.

Resim 123. E: Epitel; Lp: Lamina propriya; b: Bezler; S: Submukoza; Tm:
Tunika muskularis; Oklar: Myenterik pleksus; Cift bagli oklar: Mitoz
figtirleri. Masson Trikrom; X 40.

Resim 124. V: Villus; E: Epitel; Lp: Lamina propriya, L: Lakteal, Oklar:
Suprantikleer vakuoller. H-E; X 40.



xxii
Resim 125. Pp: Peyer plaklari. H-E X 40.

Resim 126. E: Epitel, Lp: Lamina propriya;, b: Bezler, Mm: Muskularis
mukoza; S: Submukoza; Tm: Tunika muskularis; Sr: Seroza. H-E; X 40.

Resim 127. E: Epitel, Lp: Lamina propriya;, b: Bezler, Mm: Muskularis
mukoza; Pp: Peyer plaklari; Oklar: Suprantikleer vakuoller. Masson Trikrom
X 40.

Resim 128. E: Epitel; g Goblet hiicresi; Lp: Lamina propriya; L: Lakteal; b:
Bezler;, Mm:Muskularis mukoza; S: Submukoza. PAS; X 40.

Resim 129. Ok: Asidofil graniillii hiicreler. H-E; X 100.

Resim 130. E: Epitel; Lp: Lamina propriya; b: Bezler; S: Submukoza; Tm:
Tunika muskularis. Masson Trikrom; X 40.

Resim 131. b: Bezler; Mm: Muskularis mukoza; S: Submukoza, Ms:
Meissner pleksusu; Tm: Tunika muskularis; My: Myenterik pleksus; Oklar:
Mitoz figurleri. H-E X100.

Resim 132. V: Villus; E: Epitel, Lp: Lamina propriya, b: Bezler;, Mm:
Muskularis mukoza; S: Submukoza; Tm: Tunika muskularis; Sr: Seroza.
Masson Trikrom; X 40.

Resim 133. Ld: Lenfoid doku. H-E; X 100.

Resim 134. g: Goblet hiicreleri; Oklar: Liimene atilan PAS + mukus. PAS; X
40.

Resim 135. b: Bezler; Tm: Tunika muskularis; My: Myenterik pleksus; Sr:
Seroza, Ok: Mitoz figurleri; Cift bagli ok: Meissner pleksusu. Masson
Trikrom X 40.

Resim 136. b: Bez; Ok: Mitoz figurleri; Cift basl ok: Meissner pleksusu. H-
E: X 100.

Resim 137. Ok: Asidofil graniilli hiicre. H-E; X 100.
Resim 138. Pp: Peyer plaklari. Masson Trikrom X 20.

Resim 139. V: Villus; E: Epitel, Lp: Lamina propriya, b: Bezler, S:
Submukoza; Tm: Tunika muskularis; Sr: Seroza; Ok: Muskularis mukoza. H-
E: X 40.



XXiii
Resim 140. b: Bezler; Oklar: Liimene atilan PAS + mukus; Cift bash oklar:
Mitoz figiirleri. PAS; X 40.

Resim 141. b: Bezler; Ms: Meissner pleksusu; Tm: Tunika muskularis;
Oklar: Mitoz figiirleri. Masson Trikrom; X 40.

Resim 142. b: Bezler; Mm: Muskularis mukoza; S: Submukoza; Tm: Tunika
muskularis; My: Myenterik pleksus; Sr: Seroza;, Oklar: Mitoz figiirleri. H-E ;
X 40.

Resim 143. Ok: Asidofil granilli hiicre; Cift baslt ok: Mitoz figiirleri. H-E;
X 100.

Resim 144. L.d: Lenfoid doku. H-E; X 100.

Resim 145, V: Villus; E: Epitel; Lp: Lamina propriya; b: Bezler; Tm: Tunika
muskularis; Oklar: Mitoz figirleri. H-E; X 20.

Resim 146. PAS; X 20.

Resim 147. L.d: Lenfoid doku; b: Bezler; Ms: Meissner pleksusu; Tm: Tunika
muskularis; My: Myenterik pleksus. PAS; X 40.

Resim 148. Ld: Lenfoid doku; b: Bezler; S: Submukoza; Tm: Tunika
muskularis. Masson Trikrom ; X 20.

Resim 149. b: Bezler; Ld: Lenfoid doku; Oklar: Mitoz figtrleri. H-E; X 40.

Resim 150. b: Bezler; Ms: Meissner pleksusu; Tm: Tunika muskularis; My:
Myenterik pleksus. H-E; X 40.

Resim 151. E: Epitel; Lp: Lamina propriya;, b: Bezler, Mm: Muskularis
mukoza; S: Submukoza; Tm: Tunika muskularis. H-E; X 40.

Resim 152. E: Epitel, Lp: Lamina propriya;, b: Bezler, Mm: Muskularis
mukoza; S: Submukoza; Tm: Tunika muskularis; Sr: Seroza; Ok: Myenterik
pleksus. H-E; X 40.

Resim 153. E: Epitel; Lp: Lamina propriya; b: Bezler; S: Submukoza; Tm:
Tunika muskularis; Oklar: Goblet hiicreleri; Cift basli oklar: PAS + mukus.
PAS; X 40.

Resim 154. E: Epitel, Lp: Lamina propriya, b: Bezler, Mm: Muskularis
mukoza; S:Submukoza; Tm: Tunika muskularis; Sr: Seroza; Oklar:
Myenterik pleksus. H-E; X 40.



XXiv

Resim 155. E: Epitel; Lp: Lamina propriya;, b: Bezler, Mm: Muskularis
mukoza; S: Submukoza; Tm: Tunika muskularis; Sr: Seroza; Oklar: Mitoz
figurleri; Cift basli oklar: Myenterik pleksus. Masson Trikrom X 40.

Resim 156. E: Epitel; g: Goblet hiicreleri; Oklar: PAS+ mukus. PAS; X 100.

Resim 157. E: Epitel, Lp: Lamina propriya;, b: Bezler, Mm: Muskularis
mukoza; S: Submukoza; Tm: Tunika muskularis. PAS; X 40.

Resim 158. Yaygin lenfosit iceren damarlar. Masson Trikrom X 40.

Resim 159. E: Epitel, Lp: Lamina propriya;, b: Bezler, Mm: Muskularis
mukoza; S: Submukoza; Tm: Tunika muskularis; Ok: Myenterik pleksus; Cift
baslt oklar: Mitoz figiirleri. H-E; X 40.

Resim 160. Ld: Lenfoid doku. Masson Trikrom; X 40.

Resim 161. E: Epitel, Lp: Lamina propriya;, b: Bezler, Mm: Muskularis
mukoza; Ld: Lenfoid doku; S: Submukoza; Tm: Tunika muskularis. PAS; X
40.

Resim 162. b: Bezler; Mm: Muskularis mukoza; S: Submukoza; Tm: Tunika
muskularis; My: Myenterik pleksus. Masson Trikrom; X 40.

Resim 163. E: Epitel; Lp: Lamina propriya; b: Bezler, Mm: Muskularis
mukoza; S: Submukoza. H-E; X 40.

Resim 164. b: Bezler; Ld: Lenfoid doku; Mm: Muskularis mukoza; S:
Submukoza; Tm: Tunika muskularis. Masson Trikrom; X 40.

Resim 165. E: Epitel, Lp: Lamina propriya, b: Bezler, Mm: Muskularis
mukoza; S: Submukoza; Tm: Tunika muskularis. PAS; X 40.

Resim 166. E: Epitel, Lp: Lamina propriya, b: Bezler, Mm: Muskularis
mukoza; S: Submukoza; Ld: Lenfoid doku. H-E; X 20.

Resim 167. E: Epitel, Lp: Lamina propriya;, b: Bezler, Mm: Muskularis
mukoza; Oklar: Mitoz figurleri. H-E; X 40.

Resim 168. PAS; X 40.
Resim 169. LLd: Lenfoid doku. H-E; X 40.

Resim 170. Lp: Lamina propriya; S: Submukoza. Masson Trikrom; X 20.
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Resim 171. KC: Karaciger; s: Sintizoid; b: Bagirsak: Oklar: Kapsil. H-E; X
20.

Resim 172. S: Sintzoid; Oklar: Endotel hiicreleri; Cift bagli oklar: Kapsul. H-
E: X 40.

Resim 173. Ne: Nukleuslu eritrositler; Oklar: Mitoz figurleri; Cift bagh oklar:
Vakuolizasyon. H-E X 100.

Resim 174. Hh: Hemopoietik hiicre gruplart; Oklar: Kapsil; Cift bagl oklar:
Megakaryositler. Masson Trikrom; X 40.

Resim 175. Sv: Santral ven; s: Siniizoid. H-E ; X 20.

Resim 176. Hh: Hemopoietik htcreler; Oklar: Megakaryositler. H-E ; X 100.
Resim 177. s: Sintizoid; Oklar: Kapsiil. Masson Trikrom X 40.

Resim 178. Sv: Santral ven; s:Sintizoid. PAS; X 40.

Resim 179. Sv: Santral ven; Ok: Mitoz figiirti; Cift basli oklar: Tek katl1 yassi
epitel. H-E; X 100.

Resim 180. Sv: Santral ven; s: Siniizoid. H-E; X 40.

Resim 181. Sv: Santral ven; Hh: Hemopoietik hiicreler; Oklar: Mitoz
figiirleri; Cift basli oklar: Okromatik niikleuslar. H-E; X 100.

Resim 182. Oklar: Megakaryositler; Cift bagli ok: Mitoz figiirii; Cember:
Lenfositler. H-E; X100.

Resim 183. PAS; X40.

Resim 184. AC: Akciger; KC: Karaciger; D: Diyafram. H-E; X 4.
Resim 185. Sv: Santral ven. H-E; X 10.

Resim 186. Hh: Hemopoietik hiicreler; s: Sintizoid. H-E; X 40.
Resim 187. V: Ven; Oklar: Safra kanali. H-E; X 40.

Resim 188. PAS; X40.

Resim 189. Sv: Santral ven; Hh: Hemopoietik hiicreler; s: Sintizoid. H-E; X
20.



XXVi
Resim 190. Sv: Santral ven; s: Siniizoid; Oklar: Vakuolizasyon. H-E; X 40.

Resim 191. Oklar: Mitoz figurleri; Cift basl oklar: Kupfter hiicreleri. H-E; X
40.

Resim 192. PA: Portal alan; V: Ven; A: Arter; Sk: Safra kanali. H-E; X 40.

Resim 193. PA: Portal alan; V: Ven; A: Arter; Sk: Safra kanali. Masson
Trikrom; X 20.

Resim 194. s: Siniizoid; Oklar: Kapsiil; Cift bagli oklar: Vakuolizasyon. H-E;
X 40.

Resim 195. Sv: Santral ven; Hh: Hemopoietik hiicreler. H-E; X 20.

Resim 196. Oklar: Kupffer hicreleri; Cift bagl oklar: Vakuolizasyon. H-E; X
100.

Resim 197. Oklar: Vakuolizasyon; Cift bagl oklar: Kupffer hiicreleri. H-E; X
100.

Resim 198. PA: Portal alan; V: Ven; A: Arter, Sk: Safra kanali. Masson
Trikrom X 40.

Resim 199. Sv: Santral ven. Masson Trikrom ; X 20.

Resim 200. s Sinizoid; Oklar: Mitoz figirleri; Cift basli oklar:
Vakuolizasyon. H-E; X 100.

Resim 201. Hh: Hemopoietik hiicreler; Oklar: Kupffer hiicreleri; Cift bash
oklar: Vakuolizasyon. H-E; X 40.

Resim 202. PA: Portal alan; V: Ven; A:Arter; Sk: Safra kanali. Masson
Trikrom; X 40.

Resim 203. Sv: Santral ven. H-E; X 40.

Resim 204. Oklar: Kupffer hicreleri; Cift bagl oklar: Vakuolizasyon. H-E; X
100.

Resim 20S. PA: Portal alan; V: Ven; A: Arter; Sk: Safra kanali. H-E; X 40.
Resim 206. Sv: Satral ven. Masson Trikrom; X 20.

Resim 207. V: Ven; A: Arter; Sk: Safra kanali. H-E ; X 40.



XXvii
Resim 208. V: Ven; A: Arter; Sk: Safra kanali. Masson Trikrom ; X 20.

Resim 209. M: Mezengimal bag dokusu; Oklar: Tek katli kibik epitel; Cift
baslt oklar: Mitoz figiirleri. H-E; X 40.

Resim 210. B: Bagirsak; P: Pankreas; KC: Karaciger. H-E; X 10.

Resim 211. M: Mezengimal bag doku; K: Kanal; A: Asinus; k: Kapiller
damar. H-E; X 100.

Resim 212. M: Mezengsimal bag dokusu, k: Kapiller damar;, Oklar:

Sentroasiner hiicre benzeri hiicreler. H-E; X 100.
Resim 214. PAS; X 40.
Resim 215. Masson Trikrom; X 40.

Resim 216. K: Kanal; A: Asinus; k: Kapiller damar; Oklar: Mitoz figtrleri.
H-E; X 40.

Resim 217. A: Asinus; K: Kanal; L: Langerhans adacigi; Oklar: Mitoz
figurleri. H-E; X 40.

Resim 218. A: Asinus; Oklar: Mitoz figiirleri. H-E; X 40.

Resim 219. A: Asinus; K: Kanal; Oklar: Mitoz figiirleri. H-E; X 100,

Resim 220. L: Langerhans adacig1. PAS; X 40.

Resim 221. M: Mezensimal bag dokusu. Masson Trikrom; X 40.

Resim 222, P: Pankreas; B: Bobrek; Oklar: Tek katli yasst epitel. H-E; X 10.
Resim 223. A: Asinus; L: Langerhans adacig. H-E; X 20.

Resim 224. A: Asinis; L: Langerhans adacigi, Oklar: Zimojen graniiller. H-
E; X 100.

Resim 225. KB: Kalin bagirsak; Ok: Limende PAS pozitiflik. PAS; X 40.

Resim 226. A: Asinus; L: Langerhans adacigi. Masson Trikrom; X 40.



XXVIil

Resim 227, A: Asinus; L: Langerhans adacigi; K: Kanal; Bd: Bag doku; Sp:
Sinir pleksusu; Oklar: Kapsiil. H-E; X 20.

Resim 228. A: Asinus; L: Langerhans adaci@; k: Kanal; Ikk: Interkalat kanal;
Oklar: Sentroasiner hiicreler. H-E; X 40.

Resim 229. L: Langerhans adacigi; A: Asinus;, Oklar: Sentroasiner hiicreler.

H-E: X 40.

Resim 230. A: Asinus; L: Langerhans adacigi; k: Kanal, Oklar: Sentroasiner
hucreler. PAS; X 40.

Resim 231. A: Asinus; L: Langerhans adacigi; K: Kanal; Bd: Bag doku. H-E;
X 20.

Resim 232. A: Asinus, L: Langerhans adacig; K: Kanal; Bd: Bag doku.
; X 40.
Resim 233. A: Asinus; Ikk: Interkalat kanal; Oklar: Sentroasiner hiicre. H-E;
X 100.

Masson Trikrom

Resim 234. Oklar: Sentroasiner hiicreler; Cift bagl oklar: Zimojen graniiller.

Masson Trikrom; X 100.
Resim 235. A: Asiniis; L: Langerhans adacigr; K: Kanal. H-E; X 40.

Resim 236. A: Asinus; L: Langerhans adacigi; K: Kanal; Bd: Bag dokusu.
Masson Trikrom; X 40.

Resim 237. A: Asinus; L: Langerhans adacigi; k: Kanal; Oklar: Zimojen
graniiller. H-E; X 100.

Resim 238. PAS; X 20.
Resim 239. A: Asinus; L: Langerhans adacigr; k: Kanal. PAS; X 20.

Resim 240. A: Asinus; k: Kanal. H-E; X 100.



XXix

Resim 241. A: Asinus; L: Langerhans adacigi; k: Kanal, Oklar: Sentroasiner
hicre. H-E; X 40.

Resim 242. Geng Eriskin. A: Asiniis; L: Langerhans adacig1; k: Kanal; Ikk:
Interkalat kanal; Oklar: Sentroasiner hiicreler. H-E; X 40.

Resim 243. Geng Eriskin. Ok: Sentroasiner hiicre. H-E; X 100.

Resim 244, Geng Erigkin. A: Asiniis; L: Langerhans adacigi. PAS; X 20.



GIRIS

Sindirim kanalinin gelisimi intrauterin (IU.) 4. haftada embriyonun sefalokaudal
ve lateral yonlerden katlanmasiyla vitellus kesesinin embriyo igerisinde kalmasiyla
baglar (1-4). Bu katlanma ile endodermle doseli bogluk primitif bagirsak olusur (4,
5). Sindirim kanalin1 déseyen epitel ve karaciger, pankreas gibi bezlerin parankimasi
primitif barsagin endoderminden kaynaklanir. Kanalin duvarinin yapisina katilan kas
ve bag doku tabakalari ile diger tabakalar, primitif barsag saran splanknik
mezenkimden kaynaklanir (1-3, 5). Ilkel bagirsak, faringeal bagirsak, 6n bagirsak
(foregut), orta bagirsak (midgut) ve son bagirsak (hindgut) olmak tzere 4 bolime
ayrilir (1-5). Orta bagirsak, vitellin kanal veya yolk sap1 yoluyla yolk kesesiyle
iliskisini gegici olarak siirdiirmeye devam eder (4, 5). Ozefagus, mide, duodenumun
proksimal bolumu, karaciger, safra kesesi ve yollarit ve pankreas 6n bagirsaktan,
duodenumun distal boélimi, jejenum, ileum, ¢ikan kolon ve transvers kolonun 2/3
proksimal bolimu orta bagirsaktan, transvers kolonun distal bolimii, inen kolon,

¢ekum, sigmoid kolon, rektumve anal kanal ise son bagirsaktan gelisir (5).

Organ gelisimi hiicre ¢ogalmasi, farklilasmasi, go¢ii, doku gelisimi ve
farklilagmast gibi gesitli olaylart igeren histolojik ve histokimyasal farklilagma ile
karakterizedir. Literatirde sindirim sistemine ait organlarin gelisimi ile ilgili
histolojik ¢alismalar bulunmakla birlikte, bir butiin olarak sindirim sisteminin

prenatal ve postnatal gelisimini kapsayan sinirli sayida ¢aligma mevcuttur.

Calismamizda ozefagus, mide ve bagirsaklar histolojik ozellikleri agisindan
degerlendirilerek yiizey epitelinin, bezlerin, bag dokusu ve kas dokusunun, sinir
pleksuslarinin  gelisimi ve farklilagmasi incelenmeye ¢alisildi. Karaciger ve
pankreasin ise hiicresel farklilagma ve histolojik yapilanma agisindan
degerlendirilmesi  amaglandi.  Organlarin  histolojik  ozelliklerinin  gelisim

donemlerinin belirlenmesi hedeflendi.



2. GENEL BILGILER
2.1. Sindirim Sistemi Anatomisi
2.1.1. Ozefagus Anatomisi

Ozefagus, insanda yaklasik uzunlugu 25 cm, genisligi 1-2 cm olan, farinks ile
mideyi birbirine baglayan miskiiller bir kanaldir (6-10). Gérevi alinan besin
maddelerini farinksten mideye tagimaktir (9,10) Krikoid kikirdagin alt sinirt olan C6
seviyesinden baglayip hiatus esophageus araciligi ile diafragma’yr gecerek TI11
seviyesinde midenin kardiasina acilir (6, 7, 9, 10) Vertebranin 6n yiiziinde asagi
dogru inen ozefagus genellikle orta hatta yer alir. Diafragma’ya yaklastiginda, sola

ilerlerken aorta thoracica’nin éniinden geger (6).

Boliimleri ve komsuluklari: Ozefagus, pars cervicalis, pars thoracica ve pars

abdominalis olmak tizere ti¢ bolime ayrilir (7, 9).

Pars cervicalis: Ozefagusun ilk bolimi olup, 5-8 cm uzunlugundadir (7). On
tarafinda yer alan trakeaya gevsek bag dokusu ile baglanmistir Arkada servikal
vertebralar, m. longus colli ve fascia prevertebralis bulunur. Yan komsulugunda ise

a. carotis communis ve gl. tyroidea’nin yan loblari yer alir (7, 9, 10).

Pars thoracica: Ozefagusun gogiiste bulunan pargast olup, 15-18 cm
uzunlugundadir. Bu parga torakal vertebralarin oniinde, trachea’nin arkasinda yer
alir. Aorta’nin sag arka tarafindan gecerek mediastinum’a girer. Onuncu thoracal
vertebra hizasinda diafragma’dan gecip karin bogluguna girer (9, 10). Pars thoracica
on tarafta yukaridan asag dogru trachea, broncus principalis sinister, sol atrium ve
diaphragma ile, arka tarafta ise torakal vertebralar, m. longus colli, sag a.
intercostalis’ler, ductus thoracicus, v. hemiazygos, v. azygos ve aorta thoracica ile
komsudur. Sol tarafta arcus aorta’nin son kismi, a. subclavia sinistra, ductus
thoracicus ve sol pleura mediastinalis bulunur. Sag tarafta sag pleksura mediastinalis

ve v. azygos ile komsudur (7, 10).

Pars abdominalis: Yaklagik 1,25 cm uzunlugunda olup 6zefagusun karinda bulunan
en kisa pargasidir (7, 9, 10). Bu parga 11. thoracal vertebra seviyesinde midenin
kardiasinda sona erer (9). Arkada diafragma’nin crus dextrum ve crus sinistrum’u ve

aorta abdominalis ile sagda karacigerin lobus caudatus’u ile solda ise, midenin



fundusu ile komsuluk yapar. Oniinde karacigerin sol lobunun arka yiizii bulunur. Pars
abdominalis’in 6n ve yan yuzleri peritoneum’la ortiilii olup, arka yiizi peritonsuzdur

(7, 8, 10).
Ozefagusun Darhklar:

Ozefagus aslinda sindirim kanalimin appendiks vermiformis’ten sonraki en
dar bolumudir. Ayrica darliklar kendi igerisinde de darliklara sahiptir (7, 9, 10)
Boyunda 6zofagus’un pharynx’e baglandig yerde (en dar bolgedir, 1,5 cm kadardir),
ust mediastinum’da arcus aortae’nin Ozofagus’u c¢aprazladigt yerde, arka
mediastinum’da sol ana brong’un Ozofagus’u c¢aprazladigt yerde, arka

mediastinum’da 6zofagus’un hiatus oesophageus’tan gectigi yerde bulunurlar (6, 9).

Kaslar1: Ozefagus duvarninda cizgili ve diiz kaslar bulunur. Ozefagusun baslangig
kisminda bulunan m.cricopharyngeus yutma ve gegirme disinda 6zofagusu kapali

tutar.

Damarlarr: A thyroidea inferior, pars thoracica aortae, a. bronchialis’ler, a. gastrica
sinistra ve sol a. phrenica inferior’un dallarindan gelir. Bu dallar 6zefagusta
uzunlamasina seyrederler. Venleri, v. thyroidea inferior, v. azygos. v. hemiazygos ve
v. gastrica’lara agilir. Alt kismindaki venler portal ve sistemik venler arasinda énemli
anastomozlar olusturur (10). Ozefagusun iist 1/3 bolimiiniin lenfi nodi lymphatici
cervicales laterales profundi, orta 1/3’iniin lenfi nodi lymphatici mediastinales
superiores ve posteriores, alt 1/3’4 de nodi lymphatici gastrici sinistri araciligr ile

nodi lymphatici coeliaci’ye agilir (7, 10).

Sinirsel innervasyonu: Cizgili kaslar n. vagus’un dali olan n. laryngeus recurrens,
diz kaslart plexus oesophageales innerve eder. Pleksus oesophageales’e truncus
sympathicus’tan sempatik, n. vagus’tan ise parasempatik sinir lifleri ulagir. Organin
agri duyusunu tagiyan lifler, sempatik sinir liflerle birlikte seyreder. Agrist

sternum’un alt yarisinda hissedilir (6, 7, 10).
2.1.2. Mide Anatomisi

Ozefagus ile duodenum arasinda yer alan mide, sindirim kanalinin en genis
bolimudur (7, 9). Agiz boslugunda kismen pargalanmig ve tiikrik ile yumusatilmig

besin maddelerinin mide salgi bezleri ve kaslarinin etkisiyle sulu bir kimus haline



donistiraldugn, ince bagirsaga gecinceye kadar depo edildigi yerdir (7). Karin
boslugunda diafragma’nin altinda, colon transversumun tstiinde bulunur. Regio
hypochondrica sinistra’da ve regio epicastrica’da (epigastrium) yerlesim gosterir.
Sag tarafinda karaciger, sol tarafinda dalak yer alir. Arkada pankreas, diafragma, sol
bobrek ve bobrek tsti bezi ile 6nde 7.- 9. kostalar, diafragma ve karin 6n duvari ile

komsudur (6, 9).

Mideyi ozefagusa birlestiren T11 seviyesindeki delige ‘ostium cardiacum’,
duodenum’a birlestiren L1 seviyesindeki delige ‘ostium pyloricum’ denir. Midenin
on duvart ‘paries anterior’, arka duvar ‘paries posterior’ olarak isimlendirilir (9).
Midenin konveks uzun kenarina ‘curvatura major’ denir (8). Lig. gastrosplenicum ve
omentum majus i¢in tutunma noktasidir (6). Midenin sag tarafina bakan kisa konkav
kenarina ise ‘curvatura minor’ denir (8). Bu kenar omentum minus i¢in tutunma
noktasidir (6). Canlida midenin sekli ve konumu, kisinin cinsine, yasina, pozisonuna,
midenin bos veya dolu olusuna ve mide duvarindaki kaslarin tonusuna bagli olarak

degisir (11, 12).

Sican midesinin genel anatomik ozellikleri insan midesine benzer, ancak
insandan farkli olarak tek odacikli bilesik mide seklindedir. Ciplak gozle
bakildiginda farkli renklerde goriilen iki ana boéliimden olusur. Ozefagusa komsu,
daha soluk renkli bolum ‘kutan bolge’, bunu takip eden, midenin buyik bir
bolimina olusturan boélum ise ‘glandular bolge’ olarak bilinir (13). Siganlarda da
insanlarda oldugu gibi mide karin boslugunun solunda yer alir. Karaciger sol lobu
ozefagus, kolon ve dalakla komsudur (14). Insanlarda midenin i¢ hacmi yeni

doganda 30 cm’, pubertede 1000 cm’ ve eriskinde 1500 cm® kadardir.
Midenin boliimleri: Mide anatomik olarak 5 kisimda incelenir:

Pars cardiaca: Ozefagus- mide bileskesini gevreleyen 2-3 cm’ lik bolimdiir (6, 9).

Yukarida ostium cardiacum ile 6zefagusa agilir, agagida fundus gastricus ile birlegir

).

Fundus gastricus: Incisura cardialis’ten gegirilen horizontal bir dizlemin Ustiinde
kalan bolimdiir. Fundus gastricus’un diaphragma ile komsu en st noktasina ‘fornix

gastricus’ denir (7-9).



Corpus gastricum: Fundus gastricus ile antrum pyloricum arasinda bulunan

midenin en genis bolumudiir (6, 8).

Pars pylorica: Incisura angularis’ten ¢ekilen horizontal diizlemin altinda kalan bu
bolim duodenuma kadar uzanir (7). Antrum pyloricum ve canalis pyloricus olmak
tizere ikiye ayrilir (6, 7). Pars pylorica’nin genis olan ilk kismi ‘antrum pyloricum’
olarak adlandirilirken, dar limenli, kalin duvarli olan distal boliimine °‘canalis
pyloricum’ denir. Bu son bolim ‘ostium pyloricum’ araciligi ile duodenuma agilir

(7-9).

Pylorus’un duvarlarinda m. sphincter pyloricus denilen diuz kas liflerinden olusan
gicli bir sfinkter mekanizmasi bulunur. Normalde kasili olan bu kas, sindirim
sirasinda gevseyerek sindirime hazir hale getirilen besin maddelerinin mideden
duodenuma gecisini saglar. M. sphincter pyloricus’un, ostium pyloricum’da
olusturdugu kapaga ‘valva pylori’ denir. Bu kapak, ince bagirsak igeriginin mideye

gegmesini Onler (6, 7).

Damarlari: Midenin arterleri truncus coeliacus ve dallarindan gelir. A. gastrica
sinistra, truncus coeliacus’dan ¢ikip omentum minus igerisinde midenin cardia’sina
dogru uzanir. Ozefagusa dallar verdikten sonra dar bir ac1 ile asagi- saga donerek
curvatura minor boyunca uzanirken a. gastrica dextra ile anastomoz yapar. A.
gastrica dextra, genellikle a. hepatica communis’ten ¢ikip curvatura minor boyunca
sola dogru uzanmir. A. gastro-omentalis dextra (a. gastroepiploica dextra), a.
gastroduodenalis’den ¢ikip curvatura major boyunca sola dogru uzanirken a. gastro-
omentalis sinistra ile anastomoz yapar. A. gastrica brevis, a. linealis’in distal
bolimiinden ¢ikar ve midenin fundus’una dogru uzanir (8). Arterlerden ayrilan
dallar, peritonun altinda uzanarak kas lifleri arasina girip, submukoza’ya gelerek bir
ag olusturur (10). Arterler ile birlikte seyreden venler arterlerle ayni isimleri alirlar.
Bu damarlar portal sisteme acilirlar (8, 10). Kardia bolimundekiler 6zefagusun
venleri ile 6nemli anastomoz yaparlar (8). Lenf damarlar1i submukoza ve tunica
seroza altinda iki pleksus olustururlar. Bu pleksuslardan ¢ikan damarlar midenin
anterolateral ve posterolateral yiizlerine uzanarak nodi lymphatici gastroomentales ve
nodi lymphatici gastrici’lara agilirlar. Bu nodullerden ¢ikan lenf damarlart da

midenin arterlerini takip ederek nodi lymphatici coeliaci’ye baglanir (8, 10). Lenf



buradan sindirim kanalinin diger bolimlerinden gelen lenfle birlikte truncus

intestinalis araciligi ile cisterna chyli ve ductus thoracicus’a drene olur (10).

Sinirleri: Preganglionik sempatikleri 6.-9. torakal segmentlerden ¢ikan n.
splanchnicus’lar araciligr ile plexus coeliacus’a gelir. Postganglionik lifler midenin
damarlar etrafinda aglar olusturur. Parasempatikleri n. vagus’un asagidaki devami
olan truncus vagalis anterior ve posterior’dan gelir (8, 10). Baglica sol vagus’tan
olusan truncus vagalis anterior 6zefagusun 6n yiiziinden genellikle tek demet halinde
midenin 6n ylziine uzanir. Bu alana dallar vererek kiigiik kurvatura dogru uzanip lig.
hepatoduodenale i¢ine girer. Burada duodenum ve karacigere giden dallarina ayrilir.
Baslica sag vagustan olugan truncus vagalis posterior, ve 6zefagusun arka yliziinden
midenin arka yiiziine gecer. Burada plexus coeliacus’a giden bir dal verdikten sonra,
midenin arka yiziine dallar verip kiigik kurvatur boyunca uzanir. Mideden
kaynaklanan agri duyusunu ileten lifler, sempatik liflerle birlikte seyreder, agn

gobegin istiinde epigastrium bolgesinde hissedilir (10).

2.1.3. ince Bagirsak Anatomisi

Yiyeceklerin sindiriminin ve emiliminin yapildigt ince bagirsaklar sindirim
kanalinin en uzun bolimudir. Duodenum, jejenum ve ileum adi verilen ti¢ par¢adan
olusur (6, 7). Ostium pyloricum’dan baslayip ostium ileale’ye kadar uzanir. Ince
bagirsaklarin uzunlugu yaklagik 5-6 metredir (6-10) Karin boglugunun orta ve alt
kisminda kalin bagirsaklar tarafindan olusturulan kavsin i¢inde yer alirlar. Ince
bagirsaklar 6nden omentum majus ile ortalidirler (7, 10). Duodenum’un bulbus
kism1 intraperitoneal, geri kalan kismi1 sekonder retroperitonealdir. Jejunum ve ileum

ise intraperitonealdir (10).
2.1.3.1. Duodenum Anatomisi

Ince bagirsaklarin en genis capli bolimudir. Sagda pylorus’tan baslayip, solda
flexura duodenojejunalis’de sonlanir (6-8). Ortalama 23-25 cm uzunlugundadir (7).
Omentum minusun bir pargast olan lig. hepatoduodenale araciligiyla karacigere

baglanan baslangi¢ kismi hari¢ retroperitonealdir (6).

Duodenum dort pargaya ayrilir:



Pars superior: Duodenum’un ilk bolimidir (7, 9, 10). Midenin ostium pyloricum’™u
ile safra kesesinin boynu arasinda uzanir. L1 vertebranin hemen saginda yer alir.
Ductus choledochus, a. gastroduodenalis, vena portae ve vena cava inferior’u énden
caprazlar. Duodenumun bu pargasinin baglangici ‘ampulla’ olarak adlandirilir (6, 7,
9). Bu bolim karacigerin lobus quadratus’unun altinda safra kesesinin boynu ile
komsuluk yapar (7, 9, 10). Ampullanin 6n ve arka yiizleri periton ile ortilidur. Pars
superior’un ikinci yarisinin arka yiizii ise peritonsuz olup karin arka duvarina

yapisiktir (7).

Pars descendens: Duodenum’un inen pargasidir (7). Orta hattin hemen saginda (6),
L1-L3 vertebralar seviyesinde bulunur. 8-10 cm uzunlugunda olan bu kisim, fleksura
duodeni superior’dan baglar, fleksura duodeni inferior’u olusturarak sonlanir (7, 8).
Onde transvers kolonla arkada sag bobrekle, medialde ise pankreas basi ile
komgudur. Pankreas ve safra kanallarinin agildigi papilla duodeni majoris ve ductus
pancreaticus accessorius’un agildigt papilla duodeni minoris duodenumun bu
pargasinda bulunur (6). lkinci boliimiin ortalarinda, i¢ ve arka duvarn birlesme
yerinde ‘plika longitudinalis duodeni’ denilen bir kabarti gortulir. Bu kabarti,
duodenum duvarinda uzanan ductus choledochus’un intramural bolimi olusturur (7,

10).

Pars horizontalis: Gobek hizasinin hemen yukarisinda bulunur. Uzunlugu da
yaklagik 8-10 cm kadardir (9, 10). Vena cava inferior, aorta ve vertebral kolonu

caprazlar (6, 8).

Pars ascendens: Yaklasik 2,5 cm uzunlugunda olan bu bolum L2- L3 vertebralar
seviyesinde uzanir (8). Yukari dogru ¢ikarak duodenum ile jejenum arasinda flexura

duodenojejunalis’te sonlanir (6).

Damarlari: Duodenum duvarlart damar destegi acisindan olduk¢a zengindir.
Duodenumun st yarist a. gastroduodenalis’in dali a. pancreaticoduodenalis superior,
alt yarist ise a. mesenterica superior’'un a. pancreaticoduodenalis inferior dali
tarafindan beslenir. Ayrica a.gastrica dextra, a. supraduodenalis, a. gastroepiploica
dextra’dan da duodenum duvarina dallar gelir (7, 10). V. pancreaticoduodenalis
superior, v. portae hepatis’e; v. pancreaticoduodenalis inferior ise v. mesenterica

superior’a agilir (7). V. splenica, v. mesenterica superior ile birleserek v. portae’y1



olusturur (10). Duodenum’un 6n ve arka yuizlerinde bulunan lenf damarlari kendi
aralarinda bolca anastomoz yaparlar. On taraftaki lenf damarlar arterleri takip edip
ve nodi lymphatici pancreaticoduodenales superiores ile nodi lymphatici pylorici’ye
acilirlar. Bu nodullerden ¢ikan lenf damarlari da nodi lymphatici mesenterici

inferiores’e agilirlar (7, 10).

Sinirsel innervasyonu: Duodenum’un sinirleri pleksus coeliacus ve pleksus
mesentericus superior’dan ¢ikan sempatik ve parasempatik (n. vagus) sinir

liflerinden gelir (7, 10).
2.1.3.2. Jejenum Anatomisi

Ince bagirsaklarin proksimal 2/5’lik kismini olusturan jejenum karin boslugunun
sol tarafin1 isgal eder (6-9). Flexura duodenojejunalis’den baslar, caecum ile
ileum’un birlesme yeri olan ostium ileale’de sonlanir (8). Jejunum’un biyiik kismi
regio umbilicalis’te bulunur. Fakat bazen komgu bolgelere de girebilir. Jejunum’un
ilk kivrimi mesocolon transversum’un sol kismi ile sol bobregin 6n yizii arasinda

bulunur (7, 10). iki katl peritoneum ile karin arka duvarina asilidir (7, 8).

Damarlari: lleuma oranla daha az belirgin olan arterial arklar ve daha uzun vasa
rectalart (duz arterler) jejunum’un ayirt edici ozellikleridir (6, 10). Jejenum ve
ileumu besleyen a. mesenterica superior mesenteriumun iki yaprag: arasinda ilerler.
V. mesenterica superior, jejenum ve ileum’un venlerini drene eder. V. mesenterica
superior, v. portae hepatis’i olugturmak tizere v. linealis ile birlestigi yerde pankreas

boynunun arkasinda sonlanir (8).
2.1.3.3. ileum Anatomisi

Ince bagirsaklarin distal 3/5 lik kismint olusturur (6, 7). Capt jejunum’dan daha
dardir (10). Jejunuma oranla kisa vasa rectalara, daha fazla mesenterik aga ve arterial
arka sahiptir (6, 7, 10). Ileum’un bityiik bolimii karin boslugu iginde regio pubica’da
yerlesim gosterir. Ileum’un son boliimii ise pelvis boslugunda bulunur. Ileum sag
fossa iliaca’da, caecum’un medial duvarina valvula ileocaecalis ile agilarak sonlanir
(7, 10). Lumene dogru iki kapak (ileogekal biiklim) bu girisi ¢evreler. Bu kapagin

gorevi ¢ekumdan ileuma kagagin onlenmesi, bagirsak igeriginin ileumdan ¢ekuma



gecisinin ayarlanmasidir (6). Jejenum ve ileum, mesenterium denilen periton yapragt

ile karin arka duvarina asili olduklart i¢in, serbestge hareket edebilirler (10).

Jejenum ve ileumun damarlari: Jejenum ve ileum, a. mesenterica superior’dan 12-
16 dal halinde cikan aa. jejunalis ve aa. ileales ile beslenir. A. mesenterica
superior’dan ¢ikan dallar mesenterium’un iki yapragi arasinda ilerler. Bagirsak
duvarina mesenterium’un yapistigi kenardan girerler. Aa. jejunales ve aa. ilei
mesenterium iginde ikiye ayrilir. Her ug dal, kendisine komsu olan diger ug dal ile
anastomoz yaparak bir kavis olusturur. ‘A. arcuata secundaria’ denilen ikinci kavsin
konveks kismindan diz olarak arterler ¢ikar ve dik bir sekilde bagirsak duvarina
ulagirlar. A. recta olarak isimlendirilen bu arterler jejenum’da da genelde tek bir
kavisten c¢ikarken, ileumda 2-3’li kavis olusumundan sonra dallanirlar. Ayrica
ileum’un en alt bolimu, a. ileocolica ile beslenir. A. recta’lar Once tela
submukoza’da ve daha sonra villus epitelinin altinda genis pleksuslar olustururlar (7-

10).

Villus epiteli i¢inde bir veya iki dal halinde bulunan venoz yapilar, énce villus
epiteli altinda daha sonra da tela submukozada bir ven pleksusu olustururlar. Daha

sonra venler v. mesenterica superior araciligl ile v. portae hepatis’e dokulurler (7-

10).

Tunika mukoza ve tunika muskularis’te iki ag olustururlar. Tunika
mukozada’dakiler villi intestinales’in ortasindaki vasa lymphaticum centrale’dan
baglar, tunika muskularis’teki lenfatik ag1 ile birlegir. Daha sonra mesenteriumun iki
yapragl arasindaki nodi lymphatici mesenterici superiores’e agilirlar. Butin bu
bolgeden ¢ikan lenf damarlan birleserek truncus intestinalis’i olusturur. Truncus

intestinalis, .1 vertebra seviyesinde cysterna chylii’ye dokiluir (7, 10).

Jejenum ve Ileumun sinirsel innervasyonu: Otonom sinir sistemine ait lifler
mesenterium’un iki yapragi arasinda ve arterlerin g¢evresinde bagirsak duvarina
ulagirlar. Parasempatik sinir lifleri n. vagus’tan, sempatik sinir lifleri ise n.
splanchnicus’lardan gelir. Sempatik ve parasempatik sinir lifleri 6nce pleksus
coeliacus, daha sonra pleksus mesentericus superior araciligt ile bagirsak duvarina

ulagirlar. Sempatik etki bagirsak hareketlerini baskilarken sfinkterleri kasar.
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Parasempatik etki ise peristaltik hareketleri ve bezlerin salgisini artirirken sfinkterleri

gevsetir (7, 10).
2.1.4. Kalin Bagirsak Anatomisi

Kalin bagirsaklar, ileumun distal ucundan antise kadar uzanir. Yaklagik 1,5-2 m
uzunlugunda, 2-8 cm ¢apindadir ( 6, 7, 9, 10). Ince bagirsaklarin etrafim bir cergeve
seklinde kusatmis olup buyik kismi retroperitoneal yerlesimlidir (9, 10). Kalin
bagirsak sirasiyla caecum, colon (colon ascendens, colon transversum, colon
descendens, colon sigmoideum), rectum ve canalis analis olmak Uzere 4 bolime
ayrilir (10). En genis yeri baslangi¢ kismi olan caecum’dur (9, 10). Sadece rectum’un

son kisimlarinda ampulla recti bolgesinde bir genigleme gosterir (10).

Kalin bagirsaklar sag inguinal bolgede ¢ekum ve appendiks ile baglar. Buradan
yukartya dogru colon ascendens olarak devam ederek sag hipokondrium bolgesine
ulagir. Karacigerin hemen altinda flexura coli dextra’y1 olusturup sola dogru kivrilir.
Karni colon transversum olarak gecerek sol hipokondrium bolgesine gelir. Bu
pozisyonda hemen dalagin altinda fleksura coli sinistra’y1 olusturarak asagi dogru
doner. Colon descendens olarak sol lateral karin bolgesinden gecip sol inguinal
bolgeye ulagir. Pelvis boslugunun tst kismina giren kalin bagirsak artik ‘colon
sigmoideum’ adin1 alir. Pelvis boglugunun arka duvarinda rektum olarak devam eder,

anal kanal olarak sona erer (6, 7, 10).

Kalin bagirsaklar ince bagirsaklardan gortints, yapit ve hacim bakimindan
farkliliklar gosterir. Kalin bagirsaklarin ¢ap1 daha genistir. Sekonder retroperitoneal
olup biyiik boliimi karin arka duvarina yapisik durumdadir. Longitidunal kas lifleri
belirli yerlerde yogunlagarak ii¢ adet ‘taenia coli’ denilen serit olustururlar. Taenia
coli’lerin kasilmast bulunmayan boélgelerde haustra coli denilen bombelesmelere yol
acar. Kalin bagirsagin goriinen yiiziinde tenia boyunca yogunlasmig yag dokusu
bulunur. Tamamen peritonla sarili olan bu dokuya ‘appendices epiploicae’ denir. Bu
yapilar colon transversum’da belirgindir, appendix vermiformis de dahil olmak

lizere, caecum ve rectum’da ise bulunmaz (10).
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2.1.4.1. Caecum Anatomisi

Kalin bagirsagin baglangi¢ bolumu olup, sag fossa iliaca’da yerlesim gosterir (9,
10). 7,5 mm’lik capr ile kalin bagirsagin en genis boliimidiir (7, 9). Ileum’un son
kismi ile caecum arasindaki delige ‘ostium ilealis” denir. Bu delikte, kalin bagirsaga
gecen maddelerin tekrar ince bagirsaga doniigini engelleyen ‘valva iliocaecalis’
bulunur (9, 10). Valva ileocaecalis, ileum’un kalin bagirsak i¢ine girmesiyle olugan
iki katli mukoza plikasidir. Ileum’un son boliimiindeki sirkiiler kas lifleri ve kismen
de longitudinal liflerde valva ileocaecalis’in yapisina katilir. Burada sirkiiler lifler bir

sfinkter gibi fonksiyon gorir (10).

Caecum arkada m. iliacus ile m. psoas major lzerine oturur. Burada ‘recessus
retrocaecalis’ denen bir ¢ikmazi sekillendirir. Bu ¢ikmazda appendix vermiformis
oturur (7, 9, 10). Ince, kurt seklinde bir ¢ikint: olmast nedeniyle bu isim verilmistir.
lleum’un caecum’a birlestigi yerin yaklasik 2 cm asagisinda, caecum’un medial
duvarindan ¢ikar (10). Uzunlugu 5-15 cm olan appendix vermiformis’in pozisyonu
cok degiskendir. Bol miktarda lenfoid doku ihtiva eder (9). Her tarafinin peritoneum
ile ortiilli olmasina ragmen meso’sunun bulunmamasi organi olduk¢a hareketli hale
getirir.  Caecum’un ¢evresindeki peritoneum katlantilarinin - varligt  ‘recessus
ileocaecalis superior’, ‘recessus ileocaecalis inferior’ ve ‘recessus retrocaecalis’ adi
verilen ¢ikmazlart olusturur. Colon yapisinda gorillen longitudinal kas liflerinin

sekillendirdigi teniae coli seritleri appendix vermiformis’te goriilmez (7).

Damarlarr: Caecum a. ileocolica’dan, appendix vermiformis a. appendicularis ve a.
ileocolica’dan gelen bir dalla beslenir. Caecum ve appendix vermiformis’in venoz
kani v. ileocolica, v. mesenterica superior’a bosaltir. Caecum ve appendix
vermiformis’in lenf damarlart mesoappendix vermiformis igindeki nodi lymphatici
appendiculares ile a. ileocolica boyunca siralanan nodi lymphatici ileocolici’ye,

buradan da, nodi lymphatici mesenterici superiores’e agilirlar.

Sinirsel innervasyonu: Caecum ve appendix vermiformis’e sinirleri ggl. coeliacum

ve gll. mesenterica superior’dan gelir (10).
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2.1.4.2. Colon Anatomisi

Kalin bagirsagin caecum’dan sonra gelen bolimii olan colon rectum’a kadar
uzanir (9). Acikligr asagr bakan bir U harfi seklinde olan colon, colon ascendens,
colon transversum, colon descendens ve colon sigmoideum olmak tizere dort boliime
ayrilir (7, 8, 10). Cikan ve inen pargalar retroperitoneal, transvers ve sigmoid
parcalart intraperitonealdir (6). Cikan ve transvers kolonun birlesim yeri karacigerin
sag lobunun hemen altinda yer alan flexura coli dekstra’dir. Daha keskin bir doniig
olan flexura coli sinistra transvers kolon ile inen kolon arasinda olusur. Bu kivrim

hemen dalagin altindadir.

Colon ascendens: 12-15 cm boyunda, 5-6 cm ¢apinda (7-10) olan colon ascendens,
karin arka duvarinin sag tarafi boyunca sekonder retroperitoneal olarak uzanir (8).
Caecum’un st kenarindan baglayan colon ascendens, yukariya dogru yiikselerek
karacigerin alt yizune gelir. Karacigerin sag lobunun alt yiizinde flexura coli
dextra’y1 yaparak kivrilir, buradan sonra colon transversum ile devam eder (8, 10).
Arka yuzi fascia iliaca, m. quadratus lumborum, m. transversus abdominis ve sag
bobrekle komgudur (10). Colon ascendens ile karin 6n duvari arasinda omentum

majus bulunur (8).

Damarlarr: Colon ascendens a. mesenterica superior’un dallar olan a. colica dextra
ve a. ileocolica’dan beslenir (7, 8, 10). Venleri arterlerle ayn1 ismi alir. V. ilecolica
ve v. colica dextra v. mesenterica superior’a dokilurler (7). Lenf damarlart nodi
lymphoidei paracolici’ye, buradan da nodi lymphoidei mesenterici superiores’e geger

(7,8, 10).

Sinirsel innervasyonu: Colon ascendens’in sinirleri plexus mesentericus
superior’dan gelir (8). Ggl. coeliacum ve ggl. mesentericum superior’dan gelen

sempatik ve parasempatik (n. vagus) lifler alirlar (7, 10).

Colon transversum: Kalin bagirsagin en uzun ve en hareketli bolumudur.
Intraperitoneal olarak yerlesir (7, 8, 10). 40-60 cm uzunlugunda, 4 cm ¢apindadir (7,
9). Flexura coli dextra’dan baslayip sola dogru uzanarak dalagin alt yiiziine gelip
flexura coli sinistra’y1 olusturur. Buradan asagiya kivrilip colon descendens olarak
devam eder (7-9). Fleksura coli dextra ve flexura coli sinistra arasinda ag¢iklig yukari

bakan bir kavis yapar (7). Colon transversum’un orta ve sol kismini karin arka
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duvarina baglayan peritona ‘mesocolon transversum’ denir (9, 10). Mesocolon
transversum, sagda ve solda ¢ok kisa oldugundan colon transversum’un bu bolimleri
¢ok az hareket eder. Orta kisminda ise mesocolon transversumun ¢ok uzun olmasi bu
parcanin hareketli olup asagiya dogru sarkmasina neden olur (7, 10). Bu durum
dolayisiyla colon transversum’un karin i¢i U veya V harfi seklini almasina yol agar

(7,9, 10).

Colon transversumun ust yuzi karaciger, safra kesesi, midenin curvatura
major’u ve dalagin dig kenan ile komsudur. Alt ylizi ince bagirsak kivrimlar ile, 6n
yizi omentum majus ve karin 6n duvarn ile komsudur. Arkada ise pars descendens

duodeni, caput pancreatis ve ince bagirsak kivrimlari ile komsuluk yapar.

Damarlarr: Colon transversum’u baglica a. mesenterica superior’ un dali olan a.
colica media besler (8). Colon transversum’un sag ucu a. colica dextra’dan, sol ucu
ise a. colica sinistra’dan dallar alir (7, 8, 10). A. colica media ve a. colica dextra, a.
mesenterica superior’un; a. colica sinistra ise a. mesenterica inferior’un dalidir (7).
Venleri v. mesenterica superior‘a ve inferior’a drene olur (8, 10). Colon
transversum’un proksimal 2/3” tUntn lenfi a.colica media boyunca siralanan nodi
lymphatici colici medii’ye daha sonra ise nodi lymphatici mesenterici superiores’e
dokuluar (7, 8, 10). Distal 1/3° tniin lenfi ise nodi lymphatici mesenterici inferiores’e

dokiilir (7).

Sinirsel innervasyonu: Sinirleri simpatik ve parasimpatik (n. vagus) sinirlerin
dallart olup, a. colica dextra ve media etrafinda olusturduklar1 pleksuslar araciligy ile
organa gelirler (8, 10). Colon transversum’un a. mesenterica superior’un besledigi
alanlar (a. colica media ve a. colica dextra) plexus mesentericus, a. colica sinistra’
nin besledigi alan ise plexus mesentericus inferiordan innerve olurlar. Parasempatik

lifler pleksus mesentericus superior’a nn. pelvici splanchnici’den gelir (7).

Colon descendens: Flexura coli sinistra’dan baglayip sol crista iliaca’ya uzanarak
colon sigmoideum ile birlesir. Retroperitoneal konumlu olarak 20-25 cm boyunda, 3
cm ¢apindadir (7, 9, 10). Colon descendens dis yan, 6n ve i¢ yandan peritoneum ile
ortali olup arka yuiztu karin arka duvarina yapigiktir (7-10). Di1s yan yiizi karin arka
duvan ile, on yiizii ince bagirsak kivrimlari ile komsudur. I¢ yan yiizii m. psoas

major’un dig yuzii ve ince bagirsak kivrimlan ile komsuluk yapar. Arkada a.
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subcostalis, v. subcostalis, n. subcostalis, a. lumbalis, n. cutaneus femoris lateralis, n.
femoralis, n. genitofemoralis, a. testicularis, v. testicularis, a. iliaca externa’y1

caprazlar (7).

Damarlarr: Colon descendens a. mesenterica inferior’un dallar ile beslenir. Organin
buyik bolimii a. colica sinistra’dan, asagida kalan kismi ise a. sigmoidea’dan
kanlanir. Venleri ayni isimle arterleri takip edip v. mesenterica inferior’a dokiltrler
(7, 10). Lenfatik akimi a. colica sinistra boyunca siralanan nodi lymphatici colici

sinistri’ye, daha sonra da nodi lymphatici mesenterici inferiores’e dir (7).

Sinirsel inervasyonu: Plexus mesentericus inferior’dan innerve olur. Parasempatik

sinir lifleri nn. Splanchnici pelvici’den (n. errigentes) gelir (7, 10).

Colon sigmoideum: Kalin bagirsagin colon descendens ile rectum arasinda kalan
bolumudur. S harfi seklinde kiviim gosteren colon sigmoideum’un uzunlugu 30-40
cm, ¢apt 5-6 cm’ dir (7, 9, 10). Colon descendens’in sol crista iliaca seviyesinde
pelvis’e dogru kivrilmasiyla baglar (7), sol fossa iliaca’dan, rectum’la birlestigi yer

olan 3. sakral vertebra seviyesine kadar uzanir (8, 9).

Colon sigmoideum’un her tarafi peritoneum ile ortiilli olup yelpaze seklindeki
mesocolon sigmoideum aracilig ile karin arka duvarina asilidir. Intraperitoneal
yerlesimli oldugundan hareketlidir. Colon sigmoideum yukarida ve sagda ileum’un
sol kivrimlart ile komsudur. Digda a. iliaca externa ve v. iliaca externa, n.
obluratorius, kadinlarda ovarium, erkeklerde ductus deferens ve pelvisin lateral
duvar ile komsudur. Arkada a. iliaca interna ve v. iliaca interna, Ureter, m. piriformis
ve plexus sacralis ile komguluk yapar. Asagida kadinda uterus ve mesane iizerine,

erkekte ise mesane uizerine oturmug durumdadir (7).

Damarlarr: Sigmoideum’u a. mesenterica inferior’un dallari olan a. colica sinistra
ve a. sigmoidea besler (7, 8, 10). Venoz kanini toplayan v. mesenterica inferior v.
linealis’e agilir. V. linealis, v. mesenterica superior ile birleserek v. portae hepatis’i
olusturur (8). Lenfi a. sigmoidea boyunca dizilen nodi lymphatici sigmoidei’ye

oradan da nodi lymphatici mesenterici inferiores’e dokulir (7, 8, 10).

Sinirsel innervasyonu: Plexus hypogastricus inferior’dan gelen sempatikler ve

parasempatik sinir lifleri tarafindan innerve edilir (7, 10).
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2.1.4.3. Rectum Anatomisi

Kalin bagirsagin son bolimi olan rectum, kalin bagirsagin diger boliimlerine
oranla olduk¢a hareketsizdir (6-9). Uzunlugu 15-16 cm olup, ¢apt degiskendir S3
vertebra seviyesinden baglayip os coccygis’in 3-4 cm asagisinda canalis analis ile
sonlanir. Kalin bagirsagin son kismint olugturdugu i¢in ‘intestinum terminale’ olarak

istimlendirilir (6, 7, 9).

Rectum anatomik olarak ampulla rekti ve canalis analis olmak tizere iki boliime
ayrilir. Rectumun diaphragma pelvis’in hemen ustinde yer alan alt pargasinin
genislemesiyle ampulla recti gekillenir. Ampulla recti ile canalis analis arasindaki
sinir fleksura perinealis’tir (7). Canalis analis kalin bagirsaklarin son 2,5-4 cm’lik
kismint olusturur (7, 9). Capt yaklagik 3 cm’dir (7). Canalis analis’in timu kaslarla
saritlmigtir. Bu kaslardan m. sphincter ani externus ¢izgili, m. sphincter ani internus
ise diz kas ozelligindedir. Bu kaslar canalis analis’i kapali tutar. Kanal sadece

defakasyon esnasinda agilir (9).
2.1.5. Karaciger Anatomisi

Karaciger vicudun en buylk salgi bezidir. Visseral yizde bulunan H harfi
seklindeki oluklar, karacigerin visseral yizini dort loba ayirir (9, 10). Sag
hipochondrium ve epigastriumdan sol hipochondriuma dogru uzanir (6-8). Regio
hypochondrica dextra’nin tamamini ve regio epigastrica’nin buyik bir kismin
doldurur, regio hypochondrica sinistra’nin da bir kismint iggal eder (9).
Diafragma’nin altinda yerlesir (8, 9), diafragma aracilig1 ile akcigerler ve kalp ile
komsuluk yapar (8). Canlida karacigerin yaklagik agirligt 2500 gr’dir. Karaciger

genel viicut agirliginin %2’sini olusturur (7, 9, 10).

Karacigeri orten peritonun altinda capsula fibrosa perivascularis (Glisson
kapsilt) yer alir. Bu kapsul karaciger dokusu igerisine uzantilar gondererek onu

bolumlere ayirir (9).

Karacigerin ‘facies diaphagmatica’ ve ‘facies visceralis’ olmak tzere iki yuzi
vardir (8-10). Diafragma ile komsu olan facies diaphragmatica olduk¢a genis ve
diizgiindiir. Bu yuziin buyik bolimi peritonla ortiludir. Peritonsuz olan bélimu

diafragma’ya gevsek bag dokusu ile baglanir. Bu alana ‘area nuda’ denir.
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Karacigerin karin organlan ile komsu olan alt yuzine ‘facies visceralis’ denir. Bu
yuz kolon, sag bobrek, sag bobrekistii bezi, duodenum ve mide ile komsudur. Bu
yiuzde H harfi seklinde oluklar bulunur. Sag taraftaki oluk ‘sulcus sagittalis dexter’
adin1 alir. Sol taraftaki oluk bir yarik seklinde oldugundan dolayr ‘fissura sagittalis
sinister’ adin1 alir. Sulcus sagittalis dexter’in 6n yarisinda safra kesesi bulunur. Arka
yarisinda ise v. cava inferior yer alir. Iki olugu birlestiren enine yariga ‘porta hepatis’
denir. Porta hepatis’ten v. portae ve a. hepatica propria’nin dallart girer, safra

kanallan ¢ikar (9).

Karacigerin facies diaphragmatica ile facies visceralis arasinda arka tarafta
olusan kenarina ‘margo posterior’, facies diaphragmatica ile facies visceralis
arasinda on tarafta olusan kenarina ‘margo inferior’ denir (8). Karaciger
diafragmanin alt yiiztine ve karin 6n duvarina 6 bag araciligi ile tutunur. Bunlardan
besi (lig. falsiforme hepatis, lig. coronarium, lig. hepatorenale, lig. triangulare
dexrum ve lig. triangulare sinistrum) peritoneumun olusturdugu baglardir. Digeri ise
(lig. teres hepatis) embriyolojik v. umbilicalis’in kapanmasi ile olusan embriyonik
orjinli bir bagdir. Karaciger ayrica peritoneal bir yapt olan omentum minus araciligt

ile mide ve duodenum’a baglanir (10).

Sulcus sagittalis dextra’nin sag tarafinda kalan bolime lobus hepatis dexter,
fissura sagittalis sinistra’nin solunda kalan boliime ise lobus hepatis sinister denir.
On ve st yiizde bu iki lobu birbirinden lig. falciforme hepatis ayinr. Porta hepatis’in
ontinde kalan kisma ‘lobus quadratus’, arkasinda kalan kisma ise ‘lobus caudatus’

ad1 verilir (9, 10).

Sag hipokondrium bolgesinde bulunan lobus hepatis dexter tiim karacigerin
5/6’sin1 olusturur. Tim karacigerin 1/6’sin1 olusturan lobus hepatis sinister ise sag
lobdan daha kiigik ve daha vyassidir. Epigastrium’da ve kismen de sol
hipokondrium’da bulunur. Konveks olan st ylzii diafragma ile, konkav olan alt
yizi ise mide ile komsudur. Sol ucunda bulunan bag dokusu yapiya ‘appendix
fibrosa hepatis’ denilir (10). Lobus quadratus, visseral ylzde ve porta hepatis’in 6n
tarafinda bulunur. Bu lobu 6nden karacigerin margo inferior’u, arkadan porta hepatis,
sag taraftan fossa vesica biliaris ve sol taraftan da fissura ligamenti teretis sinirlar.
Lobus caudatus, visseral yiizde ve porta hepatis’in arka tarafinda bulunur. Bu lobu

onden porta hepatis, sagdan sulcus venae cavae ve soldan da fissura ligamenti venosi
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sinirlar. Lobus caudatus’un On tarafta iki uzantisi vardir. Bunlardan kalin olan sol

taraftakine ‘proc. papillaris’, sag taraftakine ise ‘proc. caudatus’ denir (6, 10).

Karacigerin area nuda, fissura ligamenti venosi, fossa vesicae biliaris, sulcus
venae cavae, fissura ligamenti teretis ve porta hepatis disinda kalan alanlarin timu
peritonla ortaludir. Karacigerin diafragmatik ytziini orten periton yapraklar karin
on duvar ve diafragmanin alt yiiziine uzanarak lig. falciforme hepatis’t meydana
getirir. Bagin karin 6n duvarina atlayan kisminin serbest kenarinda iki yapragi
arasinda lig. teres hepatis uzamir. Karacigerin diafragmatik yuzi ile diaphragma
arasinda frontal diuzlemde olusan ligamente ‘lig. coronarium hepatis’ denir. Lig,
coronarium’un 6n ve arka yapraklar area nuda’nin sag ve sol ucunda birleserek lig.
triangulare dexrum’u ve sinistrum’u olusturur. Lig. teres hepatis ise dogumdan 6nce
anneden bebege temiz kan tagiyan v. umbilicalis’in dogumdan sonra oblitere olmast
ile meydana gelen bir bagdir. Bu bag alt kenar1 boyunca lig. falciforme hepatis’in iki

yapragl arasinda uzanir (9).

Damarlar:: Karacigere v. portae hepatis (%70) ve a. hepatica propria (%30)’dan kan
gelir. V. portae hepatis, gastrointestinal sisteminden aldigi oksijenden fakir, besin
maddelerinden zengin kani, a. hepatica communis’in bir dali olan a. hepatica propria
ise aorta’dan aldig1 oksijenden zengin kani karacigere tagir. A. hepatica propria ve v.
porta hepatis, porta hepatis’de ya da yakininda sag ve sol u¢ dallarina ayrilir. A.
hepatica ve v. porta hepatis karaciger segmentasyonuna uyarlar. Segmentler arasinda
uzanan V. hepatica’lar ise bu segmentasyona uymazlar. Karacigerin v.
centralis’lerinin birlesmesiyle olusan v. hepatica’lar diafragma’nin hemen agsagisinda
v. cava inferior’a agilirlar Karacigerin lenf damarlari, yiizeyel ve derin olmak tizere
iki yerde bulunur. Yuzeyel olanlart subperitoneal fibréz kapstlde (Glisson kapsulii),

derin olanlar ise karacigerin damarlar etrafindaki bag dokusu igerisinde bulunur (8).

Sinirsel innervasyonu: Sinirlerin biyiik bolimi pleksus coeliacus’dan kaynaklanan
pleksus hepaticus araciligr ile gelir. Plexus hepaticus, a. hepatica ve v. portae
hepatis’in dallart etrafinda karacigere girer. Bu plexus, plexus coeliacus’dan gelen

simpatik ve truncus vagalis anterior ve posterior’den gelen parasimpatik lifler igerir

8).
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2.1.6. Pankreas Anatomisi

Pankreas, mide ve colon transversum ile columna vertebralis arasinda duodenum
kavsinden dalagin hilum’una kadar retroperitoneal olarak uzanan endokrin ve
ekzokrin bir organdir (6, 8, 9). Epigastrium ve regio hypochondrica sinistra
bolgesinde, bursa omentalis’in arka duvarinda bulunur. Organin kitlesinin 1/3°i orta
hattin saginda, 2/3°i ise solunda yerlesim gosterir. Pankreas ince bir bag dokusu
kapsuli ile ortuludiar. Kapsilden organin igine giren bag dokusu septumlar

pankreas’t lobullere ayirir. Dig yiizii hafif lobiillenme gosteren bir yapiya sahiptir (7).

Pankreas, caput pancreatis, collum pancreatis, corpus pancreatis ve cauda
pancreatis olmak tzere dort bolimde incelenir (6-9). Caput pancreatis duodenumun
C harfi seklindeki girintisi iginde uzanan en genis bolumdir (6, 8, 9). L1-3
vertebralarin saginda yerlesim gosterir. Caput pancreatis’in alt kisminda agagi ve sola
dogru uzanan ‘processus uncinatus’ adi verilen bir ¢ikintt vardir. Bu ¢ikintt ayr bir
lob olarak bulunursa ‘pancreas accessorium’ olarak isimlendirilir. Caput pancreatis
ile processus uncinatus arasinda konkavligi asagiya bakan ‘incisura pancreatis’ adi
verilen bir ¢entik bulunur. Bu ¢entikten, a. mesenterica superior ve v. mesenterica
superior ilerler (7). Collum pancreatis, caput pancreatis ile corpus pancreatis’i
birbirine baglayan, pancreas’in en kisa ve en dar bolumudir (7, 9). Yaklagik 2-2.5
cm uzunlugunda olup pankreas basindan sola, 6ne ve yukart dogru uzanir (9). Venae
portae hepatis baglangicinin ve a. mesenterica superior’un aorta abdominalis’ten
ayrildig1 yerin ortasinda yer alir (7). Collum’dan sonra gelen bolim olan corpus
pancreatis orta hattin solunda uzanir (8). Pankreas’in en buytk bolimi olusturur. L1-
L2 diizeyinde sagdan sola ve biraz yukart dogru uzamr (7, 9). On yiizii; mide ile, alt
yuzl; ince bagirsaklarla, arka yiizii aortae, a. mesenterica superior ve sol bobrek ile
komgudur. Arka yiizden dalagin damarlart da gecer. Cauda pancreatis gévdenin sol
tarafa devamidir. Bazen dalaga kadar ulagabilir (9). Splenorenal ligamentin
katmanlarinin arasindan gectikten sonra sona erer (6). Asagida flexura coli sinistra,
arkada sol hilum renale ve solda ise hilum splenicum ile komsudur (7, 8). Cauda
pancreatis oldukga hareketli olup a. ve v. linealis ile birlikte lig. lienorenale’nin iki

yapragl arasinda uzanir (8).

Pankreasin ekzokrin sekresyonu kanallar araciligi ile duodenuma bosaltilir.

Ductus pancreaticus (Wirsung kanali), pankreasin kuyruk kismindan baglayip
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pankreas govdesinden sag tarafa geger. Pankreas basinin asagr bolimiinde ductus
cysticus ile birlesir (6, 8). Bu iki yapinin birlesmesi ile olusan ampulla
hepatopancreatica, papilla duodeni majoris’ten duodenumun inen pargasina girer.
Ampullanin ¢evresini diz kaslarin bir araya gelmesinden olusan m. sphincter
ampullae (Oddi sfinkteri) sarmistir (6, 9). Ductus pancreaticus accessorius
(Santorini kanali), pankreas’in dorsal taslagindan gelisir (7). Proc. uncinatus ve
caput pankreatis’in alt bolimiint drene eden bu kanal duodenumda papilla duodeni
minor’a agilir (8, 9). Ana ve aksesuar pankreas kanallart genellikle birbirleriyle
baglantilidir. Bu iki kanalin varligi embriyolojik olarak pankreasin ventral ve

dorsal ¢ikintidan meydana geldigini gosterir (6).

Damarlari: Pankreas’s besleyen ana arterler a. linealis’in dallandir. Caput
pancreatis, a. gastroduodenalis’in dali a. pancreaticoduodenalis superior ve a.
mesenterica superior’un dali a. pancreaticoduodenalis inferior tarafindan beslenir.
Corpus ve cauda pancreatis a. splenica’nin rami pancreatici dallart tarafindan
beslenir (7, 8). Venleri v. splenica, v.portae hepatis ve v. mesenterica superior’a

acilirlar (7). Pankreasin lenf damarlari kan damarlarint izlerler (8).

Sinirsel innervasyonu: Otonom sinir sisteminin plexus coeliacus’tan gelen sempatik
ve parasempatik sinir lifleri, plexus splenicus ig¢inde pankreas’a ulagirlar. Sempatik
sinir lifleri n. splanchnicus’lardan, preganglionik olan parasempatik sinir lifleri ise n.
vagus’tan gelir (7, 8). Parasematik sinir lifleri pankreas dokusu igindeki
ganglionlarda noron degistirir. Parasempatik etki pankreas salgisini arttirirken,
sempatik etki pankreas salgisint azaltir. Pankreasin salgilama mekanizmasinda

hormonlarin da etkisi vardir (7).
2.2. Sindirim Sistemi Histolojisi

Sindirim sistemi, sindirim kanalint ve kanalin diginda yerlesen tikrik bezleri,
karaciger, safra kesesi ve pankreas gibi organlart igeren uzun, kivrimli bir tiptir.
Sindirim sisteminin absorbsiyon, sekresyon, atilim, immunolojik koruma ve hormon
tiretimi gibi birgok islevi vardir. Ust sindirim sistemi agiz boslugunu, agiz boslugu
ile iligkili yapilari (dudaklar, digler, danak, dil, yanaklar), farinksi ve 6zefagusu

kapsar. Alt sindirim sistemi ise mide, ince ve kalin bagirsaklar ve anal kanali igerir.
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Sindirim sisteminin her bélumunin mikroskobik yapisi, fonksiyonel gereksinimlere

gore uyarlanmistir. (15-18).

Sindirim kanalinin duvar genel bir histolojik tabakalanma gosterir. Bu tabakalar

igcten disa dogru sirasiyla sunlardir (16, 18, 19):

*Mukoza (Tunika mukoza): Epitel, lamina propriya ve muskularis mukozadan olusur

(18- 22).

*Submukoza: Bulundugu organa gore degisen, gevsek, orta yogunlukta veya yogun

bag dokusudur.

*Muskularis (Tunika muskularis; Tunika muskularis eksterna): Genellikle diiz kas

tabakasidir, nadiren ¢izgili kas bulundurur.

*Seroza veya adventisya (Tunika seroza; Tunika adventisya): Seréz membran veya

bag dokusu ozelligi gosterir (16-22).

Mukoza limenle komsu olan ilk tabakadir (15, 18). Sindirim kanalinin epiteli
kanal boyunca bolgenin fonksiyonuna yonelik olarak degisiklik gosterir. Epitel,
ozefagusta keratinsiz ¢ok katli yassi epitelken, midede tek katli prizmatik, ince
bagirsaklarda tek katli ¢izgili kenarli prizmatik epiteldir (16, 19, 20). Bu tabaka
lumenle viicut dokulart arasinda segici gegirgen bir bariyer olmasinin yani sira, bazi
organlarda absorbsiyon yapmak igin ozellesmigtir (16, 19-22). Viicut igin gerekli
olan maddelerin, su ve elektrolitlerin emilmesi mukoza epiteli tarafindan saglanir
(16). Mukozada belli bolgelerde sindirim enzimleri, hormonlar, antikorlar, musin ve
hidroklorik asit salgilanir (16, 22). Sindirim sisteminde sekresyon, ylzey epitelinin
yani sira, lamina propriya ve submukoza i¢inde yer alan bezlerden de yapilir (18-20,
22). Lamina propria, kan ve lenf damarlarindan zengin gevsek bag dokusudur (16,
18, 19, 21). Bu tabaka diffiiz ve nodiiler lenfoid dokudan zengindir. Ince bagirsagin
lamina propriyasinin lenfoid dokusu ‘Peyer plaklari’ olarak bilinir (17, 20, 22). Bu
bolgede uiretilen antikorlar baglica immunglobulin A (IgA) yapisindadir (19). Lamina
propriya ve submukozada bazilart enzim ve hormon yapisinda olan ¢esitli maddeler
salgilayan bezler bulunur. Mukozay1 submukozadan ayiran muskularis mukoza, igte

sirkiiler, dista longitidunal seyirli diiz kas hiicrelerinden olusur. Bu kaslarin kasilmast
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ile mukozada ortaya ¢ikan hareket, absorbsiyon ve sekresyonu kolaylagtirir (18- 20,

22)

Submukoza, lamina propriyadan daha genis ¢apli kan, lenf damarlar1 ve yaygin
bir sinir ag1 iceren kalin bir bag dokusu tabakasidir. Submukozanin miyelinsiz
sinirlerden ve ganglion hucrelerinden olusan sinir pleksusu ‘Meissner pleksusu’
olarak bilinir (15, 18, 20-22). Sindirim kanalinin bazi bolimlerinde absorbsiyon
ylizeyini artirmaya yonelik ozellesmeler bulunur. Ince bagirsaklarin tek kath
prizmatik epitel hucrelerinin apikal yuzlerinde yer alan mikrovilluslar bunlardan
biridir. Yine ayni bagirsak bolumiinde yiizey epiteli ve altindaki lamina propriya
yiuzeye dogru katlanarak olusturdugu villuslar ve mukoza ve submukozanin yaptigi
dairesel katlantilar olan ‘plika sirkilaris’ ler absorbsiyon yiizeyini artiran yapilardir

(20).

Tunika muskularis, 6zefagusun st ve orta bolimleri ve antis harig tamamen diiz
kaslardan olusur. Genel olarak igte sirkiler, dista longitidunal seyretmekle beraber,
midede buna ilaveten en igte oblik bir kas tabakasi daha yer alir. Sirktler tabakanin
diz kas liflerinin kasilmast limeni daraltir; uzunlamasina tabakanin liflerinin
kasilmasi tuptu kisaltir (17-22). Kas tabakalari arasinda yer alan, enterik sinir
sistemine ait noronlart ve ganglion hiicrelerini igeren pleksus ‘myenterik (Aurbach)
sinir pleksusu’ olarak isimlendirilir (16, 18, 20, 22). Sindirim kanalinin en dig
tabakasi iki farkli sekilde bulunabilir. Seroza, tek katli yassi epitel (mezotel) ile
ortula ince bir gevsek bag dokusu tabakasidir. Karin boglugunda seroza, mezenter ve
periton ile devamlilik gosterir. Organin diger organ ya da yapilara baglandig
bolimlerde serozanin yerini kalin bir adventisya alir. Adventisya, damar ve sinir

iceren, gevsek bag dokusundan ibarettir (16-22).
2.2.1. Ozefagus Histolojisi

Ozefagus farinks ile mideyi birlestiren 22-25 cm uzunlukta tiip seklinde bir organdir.
Karin bosluguna girdikten 1-2 cm sonra mideyle agizlagir (15-20, 22). Sindirim
kanalinin diger parcalar gibi 6zefagus da mukoza, submukoza, muskularis eksterna
ve adventisya olmak tizere 4 temel tabakadan olusur (15, 16, 18, 19). Sindirim
sisteminin diger pargalarindan farkli olarak muskularis eksternast hem ¢izgili hem

diiz kas dokusu icerir. Ozefagusun 1/3” liik iist kisminda cizgili iskelet kas lifleri,
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1/3” luk orta ug¢te birlik kisminda diz ve ¢izgili kas lifleri ve alt 1/3” liik kisminda ise
sadece diiz kas bulunur (15, 18).

Ozefagus mukozasi keratinize olmayan ¢ok katli yassi epitel, lamina propriya ve
muskularis mukozadan olusur (15-20, 22). Cok katl1 yasst epitel bazal, intermediyer
ve yuzeyel hiicreler igerir. Epitel, bazal hiicrelerin yiizeye go¢ etmesi yolu ile 14-21
giinde yenilenir. Bazal tabakanin tizerinde hiicreler yavas yavas yassilagir. Hiicreler
yizeye yaklastikca hiicre ¢ekirdekleri piknoza gider (15). Yuzey hiicrelerinin
sitoplazmalarinda seyrek keratohyalin grantli bulunabilir, ancak yiizeyde keratin
katt olugmaz (15, 16, 20, 22). Kemiricilerde sert gida maddelerinin mekanik
travmasina cevaben keratinizasyon geligebilir (15, 20). Bu nedenle laboratuar
caligmalarinda kullanilan fare, sigcan gibi kemiricilerden elde edilen preparatlarda
keratinizasyon goriilebilir. Ozefagusun bitip midenin basladi@i noktada ¢ok katl
yassi epitel aniden, midenin tek katli basit prizmatik epiteline dontgir (15, 18, 20).
Epitel altinda yer alan lamina propriya kapillerlerden ve sinir liflerinden zengin
gevsek fibroelastik bag dokusu yapisindadir. Ayrica diffiiz ve noduler lenfoid doku
icerir (18, 20, 22). Epitel-lamina propriya sinirinda koni seklindeki papillalar bulunur
(15, 16). Mideye yakin bolimde lamina propriya i¢inde mukoz salgt yapan tubiler
ozefagiyal bezlere rastlanir (16, 18- 22). Midenin kardiya bezlerine benzedikleri i¢in
bu bezlere 6zefagusun ‘kardiya bezleri” de denir (16). Bu bezlerden salgilanan nétral
mukus mideden 6zefagusa kagan asidik igerikten ¢zefagusu korur. Bu bezler bazen
farinkse yakin ust ozefagus bolimiinde de bulunabilir (16, 19- 21). Mukozanin
t¢iinct kati muskularis mukoza, longitidunal seyreden diiz kas liflerinden olusur (16,
18). Bu tabaka ozefagusun st bolimlerinde kesintili seyrederken, mideye yakin
bolumlerinde kesintisiz ince bir tabaka olarak izlenir (17, 20). Submukoza kollajen
ve elastik liflerden zengin, ¢ok miktarda kan ve lenf damari, sinir lifi ve ganglion
hiicresi igeren siki bag dokusudur (16, 18, 20-22). Submukozada mukus salgilayan
kiicik tibilloalveoler bezler olan gercek ozefagus bezleri bulunur (15, 18). Bu
bezlerin sekresyon Uriini yiyeceklerin taginmasini kolaylastirir, mukozay1 korur (15).
Bezlerin ¢ok katli yasst epitelle doseli kanallarn 6zefagus yiizeyine agilir (20). Bu
tabakanin sinir pleksusu daha once belirtildigi gibi Meissner sinir pleksusu olarak

bilinir (16, 18, 20, 22).
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Tunika muskularis igte sirkiler, dista longitidunal seyirli kaslardan olusur. Bu
tabaka 6zefagusun 1/3 ust bolimiinde ¢izgili kas, orta bélimiinde ¢izgili ve diiz kas,
1/3 alt bolimiinde ise sadece diiz kas igerir (15, 16-22). I¢ ve dis diiz kas tabakalan
arasinda yer alan miyenterik (Auerbach) pleksus diz kaslarin kontraksiyonunu
diizenler (15, 18). IX ve X. kraniyal sinir lifleri motor son plak olusturarak iskelet
kast liflerinde sonlanir. Cizgili iskelet kas lifleri kontraksiyonlarinin istemsiz olmasi
agisindan benzersizdir. Ozefagusun diiz kas lifleri ise parasempatik ve sempatik

sinirler tarafindan innerve edilir (15).

D1s tabaka, seroza ozelliginde olan periton boslugu i¢indeki kisa bélim diginda,
bag dokusu yani adventisya 6zelligindedir (15, 16, 18, 20-22). Bu tabaka i¢inde yag
hiicrelerine, damarlara ve sinirlere rastlanir (19). Organin damarlari bu tabakada

dallanarak i¢ tabakalara girer (15, 18, 19, 21).
2.2.2. Mide histolojisi

Ozefagustan duodenuma uzanan mide, sindirim kanalimin diyafram altindaki
genislemis bolimidir (15, 18, 20, 22). Ozefagus aracilif ile gelen, mekanik olarak
bir ol¢iide pargalanmig besinler midede g¢esitli enzimlerin katkisi ile gergek anlamda
parcalanarak kimus olarak isimlendirilen bulamag seklinde bir maddeye donistiralir
(15, 16, 19-22). Mide kaslarinin kontraksiyonlart ve mide mukozasi tarafindan
salgilanan asit ve enzimler bu fonksiyona katilirlar. Besinler pargalanip mide
salgistyla kanstirildiktan sonra kademeli olarak duodenuma birakilir (17, 18). Mide
anatomik olarak kardiya, fundus, korpus ve pilor bolimlerinden olusur (15, 16-22).
Histolojik olarak igerdigi bezlerin ¢zellikleri farkli olan bolimler kardiya, pilor ve
fundus oldugu i¢in histolojik isimlendirmede sadece bu ifadeler kullanilir. Histolojik
anlamda fundus, kardiya ve pilor digindaki butiin alan1 kapsamaktadir (17, 20, 22).
Midenin fonksiyonu fiziksel ve kimyasal sindirim oldugundan dolay1 bezleri ve kas
tabakalar oldukg¢a iyi geligmistir (16). Midenin en kalin kas tabakasina sahip olan,

kasilmalarin en kuvvetli oldugu bolumu antrumdur (21).

Mide duvan genel histolojik tabakalar olan tunika mukoza, submukoza,
muskularis ve serozadan olusur (15, 19, 20, 22). Tunika mukoza epitel, lamina
propriya ve muskularis mukozadan meydana gelir (15, 19, 21). Ciplak gozle

bakildiginda mide i¢ yiizintn girintili ¢ikintili oldugu goérilir. Bu gérintimiin sebebi
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mukoza ve submukozanin limene dogru yaptigi, ‘rugae’ adi verilen katlantilardir.
Organ dolu oldugu zaman bu katlantilar izlenmez. Rugalar mide duvarinin hacim
degisikliklerine uyum gostermesini saglar. Tunika mukozanin ilk kati1 olan epitel,
‘foveola’ veya ‘gastrik ¢gukurcuk’ adi verilen girintiler dahil tim ytizeyi doser (15-18,
20, 22). Foveola epitelinin bag dokusuna ¢okmesi gastrik bezlerin olugsmasina neden

olur. Gastrik gukurcuklar ve bezler 800 m* den fazla yiizey alam saglarlar (15).

Tek katli basit prizmatik epitel 6zelliginde olan mide epiteli hem o6rtii, hem de
salgt epiteli ozelligi gosterir (15, 16, 18, 20, 22). Epitel, yiizeyi kaplayan koruyucu
bir orti olusturmast yami sira, salgiladigit mukus sayesinde mukozayr lumendeki
asidik materyalin hasarlayici etkisinden korur. Mide epitelinin mukus salgilayan
hiicrelerinin bez epitelindeki mukus salgilayan hiicrelerle karigmasini engellemek
icin bu hucrelere ‘yizey mukus hiicreleri’ de denir (18, 20, 22). Yiizey mukus
hiicrelerinin oval sekilli niikleuslart bazal sitoplazmaya yakin yerlesir. Nikleus
cevresinde 1yi geligsmis grantler endoplazma retikulumu ve supranikleer Golgi
apparatusu bulunur. Apikal sitoplazma musinojen grantllerle doludur. Musin,
hematoksilen ve eozin yontemiyle boyanmadig i¢in bu yoOntemle boyanmig
kesitlerde apikal sitoplazma soluk gorilir (20,22). Ancak glikoproteinlere o6zel
boyama yontemleri ile hem hucrelerin apikal sitoplazmalarinda biriken hem de
limene atilmis olan miusin belirgin olarak izlenir. Musin, yiikksek bikarbonat iyon

igerigi ile asidik kimusun zararli etkilerine kars1 koruyucu 6zelliktedir (18, 20, 22).

Midede absorbsiyon yiizeyini artiran villus, mikrovillus gibi yapilara rastlanmaz.
Normal sartlarda mide yiizey epiteli absorbsiyon yapma yeteneginde degildir. Ancak
su, tuzlar ve lipidde ¢oziinebilen bazi maddeler hiicre membranlarindan gegerek
absorbe edilebilirler. Alkol ve bazi ilaglar ise mukozayi hasarlayarak lamina

propriyaya giris yapabilirler (20).

Mukozanin ikinci kat1 gevsek bag dokusu 6zelliginde olan lamina propriyadir
(15, 16, 18, 20-22). Seyrek diizenlenmis bag dokusu liflerini ve fibroblast, mastosit,
lenfosit, plazma hiicresi, makrofaj ve eozinofil gibi ¢esitli bag dokusu hicrelerini
igerir (16, 18, 22). Bu tabakada diffiiz ve noduler lenfoid dokuya da rastlanabilir
(20). Folikiiler lenfoid doku 6zellikle pilor bolgesinde gortliir (16). Lamina propriya

hemen hemen tamamen mide bezleri ile isgal edildiginden dolayr bag dokusu
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elemanlarini izlemek zordur (15, 20). Foveolalara agilan mide bezleri dalli tubiler

bezlerdir. Bez limeni ‘bez epiteli’ denen tek katli bir epitelle doselidir (18, 20, 22).

Mide bolgesel farkliliklar gosteren ti¢ tip bez igerir. Kardiyak bezler en kisa ve
say1st en az olan bezlerdir. Mide mukozasinin %10’dan daha az bir blumuni kaplar.
En fazla bez korpus ve fundusta bulunur. Olduk¢a uzun boylu olan bu bezler ana
gastrik bezlerdir. Mukozanin yaklagik %25 ‘ini olustururlar (15). Midenin fundus
bolumiindeki bezler genellikle iki dala ayrilarak sonlanirlar (15, 18, 20, 22). Kardiya
bolgesinin tibuler bezleri ise olduk¢a kivrimlidir, bazen dallanarak sonlanir (15, 16,
20). Pilor bezleri ise lamina propriya boyunca nispeten diiz seyrederken, muskularis
mukoza yakininda kivrilarak sonlanirlar (16, 20). Bu bezlerin limenleri olduk¢a

genigstir.

Bezler anatomik olarak, istmus, boyun ve bazal bolim olmak tlizere ii¢ bolimde
incelenirler. Bu boliimlerde baskin olan hiicre tipleri farklilik gosterir. Istmus, bezin
foveolaya acildig kisa bolumdur. Bu bolumde hiicre proliferasyonu ¢ok yiiksektir.
Bez epitelinin kok hiicreleri burada bulunur. Bezin bundan sonra gelen ytzeye yakin
2/3’lik bolumi bezin ‘boyun bolimi’, bazale yakin 1/3’luk bolimi bezin ‘bazal
bolumi’ olarak bilinir. Bezlerden giinde ortalama 2 litre siv1 salgilanir (15, 18, 20,

22).

Bezi doseyen epitelde birbirinden farkli 6zelliklere sahip bes tip hiicre yer alir
(15-17, 19-22). Bunlar, esas hiicreler, pariyetal hiicreler, boyun mukus hiicrelert,

enteroendokrin hiicreler ve farklilagmamig kok hiicrelerdir.

Esas hiicreler: Fundus ve korpus bezlerinin 1/3 alt bolimiinde en sik bulunan hiicre
tipidir (15-20). Kardiya bezlerinde yoktur, pilorda nadir bulunurlar (17). Piramidal
sekilli hucrelerdir (15, 19, 20). Tipik protein sentezleyen hiicre 6zelligi gosterirler.
Bazal sitoplazmada yaygin granilli endoplazma retikulumu ve supraniikleer
yerlesimli belirgin bir Golgi kompleksi izlenir. Apikal sitoplazmada hiicrenin salgi
fazina gore degisen miktarda salgt grandlleri bulunur (16-18, 22). Bazal
sitoplazmalart 1yi geligmis graniler endoplazma retikulumu nedeni ile bazofil, apikal
sitoplazmalart igerdigi protein yapisindaki salgi granilleri nedeni ile asidofil boyanir
(15, 16, 19, 20, 22). Esas hiicrelerden pepsinojen ve zayif etkili lipaz salgilanir.

Pepsinojen, midenin asit ortami ile temas edince pepsine dontgiir. Pepsin, proteinleri
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parcalayan proteolitik bir enzimdir (16-22). Pepsinojenin salinimi yemekle stimiile

edilir (17).

Pariyetal hiicreler: Bezlerin daha ¢ok tist yariminda yer alan, yuvarlak niikleuslu,
buyik, piramidal sekilli hicrelerdir (15, 17-20, 22). Sitoplazmalart olduk¢a
asidofiliktir (16, 21). Membran ve sitoplazma ozellikleri diger hiicrelerden belirgin
bigimde farklidir (16). Elektron mikroskobik olarak bu hiicrelerde ¢ belirgin 6zellik
izlenir. Bunlar intraselliler kanalikil sistemi, tubulovezikiiler sistem ve bol kristali
¢ok sayida mitokondriyonun varligidir (16, 18-20, 22). Mitokondriyonlar hiicre
hacminin yaklagik %40’ 11 iggal ederler (16, 17). Bu hucrelerin kuvvetle asidofil
boyanmasinin nedeni sitoplazmalarinda yer alan ¢ok sayidaki mitokondriyondur (15,
20). H " iyonlarini intraseliiler kanalikiil limenine pompalamak igin gerekli adenozin
trifosfatt (ATP) mitokondriyonlardan saglamir (16, 17, 19, 22). Intraselliiler kanalikiil
sistemi apikal plazma membraninin sitoplazmaya ¢okmesi ile olusan, yiizeylerinde
mikrovillus bulunan kanallardir (16-20, 22). Tubulovezikiler sistem ise sitoplazmada
yer alan tubul ve vezikillerden olusur. Kanalikil sistemi ve tubulovezikiler sistem
ilave membran aligverisi i¢indedir. Hidroklorik asit (HCI) yapimi sirasinda gerekli
olan membranlar sitoplazmadaki tubulovezikiiler sistemden kargilanir. Bu nedenle
aktif sentez sirasinda mikrovilluslu yiizey artip, tubulovezikiler sistem azalirken,
tersine sentez azaldiginda ihtiyag duyulmayan membranlar sitoplazmada
tubulovezikiiler sistemin yayginlagmasina yol agar (16-18, 20, 22). Hicrelerin bir
bagka ozelligi dinlenme fazinda molekiiler bigimde bulunan, salgilama fazinda ise
polimerize olan aktin ve miyozin igermeleridir. Bu yapilar tiibiilovezikiler sistem ve

kanalciklarin salgilama fazinda birlegsmesinde rol oynar (16, 18).

Pariyetal hiicreler 0.16 mol/ L hidroklorik asit (esas olarak H™ ve CI™), 0,07
mol/L. potasyum klortir, eser miktarda diger elektrolitler ve intrensek faktor
salgillarlar (16, 17, 19, 21). Pariyetal htcrelerin Golgi kompleksi ve grantlli
endoplazma retikulumu B12 vitamininin absorbsiyonu i¢in gerekli bir glikoprotein
olan gastrik intrinsik faktoriin sentezini gerceklestirir. Bu hiicrelerin g¢esitli nedenle

harabiyeti mide asitinin azalmasi yani sira B12 vitamin eksikligine de yol agar (17).

Hidroklorik asit yapimi, enteroendokrin hiicrelerden gastrin salgilanmast ile
baglar (19, 22). Gastrin, pariyetal hiicrelerdeki reseptorleri etkileyerek bu huicreleri

asit yapmak tizere uyarir. Pariyetal hiicrelerin sitoplazmalarinda karbonik anhidraz
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enzimi aracih@ ile H iyonlan iretilir. Bu enzim karbonik asiti (HCO3), H ve
bikarbonata (HCOs) hidrolize eder. H' iyonlart H/K'- ATP az proton pompast ile
membrandan liimene taginirlar. Bu arada K™ da hiicre igine alinir. Hiicreye alinan K
ile birlikte kandan gelen CI" membranda birlikte taginarak kanalikil limenine atilir.
Lumende H ve CI birlesir, boylece HCI olusmus olur. Kisaca HCI hiicre iginde
olusturulmaz, hiicreden liimene atilan iyonlarin limende birlesmesi ile olusur (17-20,
22). Giiniimiizde tlser tedavisinde kullanilan proton pompa inhibitorleri liimene H

atilmasini engelleme yolu ile HCI yapimint baskilar (20).

Pariyetal htcrelerin membran pompasi, (H/K ATP az proton pompasi)
Neurospora crassa adinda bir bakteridekine genetik olarak benzerlik gosterdiginden
dolayt bu hicrelerin bir kok hiicreye DNA’sini transfer eden bir bakteriden

kaynaklandigi digtiniilmektedir (20).

Boyun mukus hiicreleri: Mide bezlerinin boyun boélimunde pariyetal hiicreler
arasinda gruplar halinde ya da tek tek bulunurlar (16, 17, 19, 22). Adlarindan da
anlagilacag iizere mukus salgilayan hiicrelerdir (15, 18, 20-22). Yizey mukus
hiicrelerinden daha kisa boylu hiicrelerdir (15, 16, 20, 22). Sitoplazmalarinda iyi
gelismis Golgi kompleksi ve granilli endoplazma retikulumu igerirler (16, 18).
Apikal sitoplazmada miisinojen graniiller bulunur. Graniillerin glikoprotein igerigi
ozel boyalarla belirlenir (20). Sekresyon urini  apikal  sitoplazmay1
doldurmadigindan dolay1 nikleuslan fazla bazale itilip yassilasmaz (15, 16, 18-20).
Vagal stimulusla uyarilan bu hiicreler dinlenme durumunda komsu hiicrelerin baskisi
altinda kalip buzigebilirler. Bu durumda kiigik, t¢gen sekilli hiicreler olarak
izlenirler (20). Mukus igerikleri yiizey hiicrelerinden farkli olarak (15, 19) daha asitli
veya notral mukus seklindedir (15). Bikarbonat iyonlarindan  zengin
glikoproteinlerden olusan mukus, mide mukozasini proteolitik enzimlerin ve asidin

zararl etkilerinden korur (15, 17).

Enteroendokrin hiicreler: Enteroendokrin hiicreler, diffiiz noéroendokrin sistemin
(DNES) elemanlaridir (15, 18-21). Sadece sindirim sistemi mukozasinda degil,
solunum sistemi ve urogenital sistem mukozalarinda da bulunurlar (20). Cesitli
organlarinda hticre gruplart halinde bulunan endokrin veya parakrin fonksiyonlu bu
hiicreler; amin 6n maddesinin alinmasini ve dekarboksile edilmesini saglarlar

(APUD hiicreleri) (16, 18). Kiicik piramidal sekilli hiicrelerdir (15, 16). Bazal
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sitoplazmalarinda yogunlagmis, elektron yogun salgt graniilleri bulunur (15, 16, 18,

22).

Cesitli peptit tabiatinda hormon veya hormon benzeri maddeler treten bu
hiicrelerin sekresyon triinleri daha ¢ok kan dolagimi yolu ile diger hiicrelere ulagarak
bu hucrelerin fonksiyonlarini diizenler. Genellikle limenle baglantilari yoktur.
Ancak bazen urettikleri maddeleri limene ulasan incelmis apikal sitoplazmalar
araciligl ile bez limenine bosaltarak parakrin yolla komsu hticrelerin fonksiyonlarini
da duzenleyebilirler (15, 16, 18, 20, 22). Lumenle baglantisi olmayan enteroendokrin
hiicrelere ‘kapali tip’, lumenle baglantisi olan enteroendokrin hiicrelere ‘agik tip’

enteroendokrin htcreler denir (15, 18, 20).

Elektron mikroskobik olarak enteroendokrin htcreler tarafindan sentezlenen
maddenin daha ¢ok peptid yapida olmasiyla baglantili olarak sitoplazmalarinda
yaygin bir graniiler endoplazma retikulumu izlenir. Golgi apparatusu belirgindir (15-
18, 20). Farkli enteroendokrin hiicre tiplerinde genellikle graniillerin buyuklugi,
sayist, dagilimi ve i¢ yapist farklilik gosterir. Graniller, 151k mikroskobik olarak
gimisleme yontemiyle gosterilirler (15, 20, 22). Boyanma ozelliklerine gore
arjentaffin veya arjirofil hiicreleri olarak da adlandirilirlar (15, 17, 22). Bu terimler
hiicrelerin giimiis veya krom tuzlan ile boyanmalarindan kaynaklanmaktadir (16, 20-
22).  Enteroendokrin hiicreleri belirlemenin en 1yi yolu immunohistokimyasal
yontemlerle grantl igeriginin belirlenmesidir (15, 20). Bu sisteme ait olan hiicreler
genellikle kisaltmalarla adlandirilirlar. G hiicresi (gastrin iireten hiicre), PP hicresi
(pankreatik polipeptidleri ureten hiicre), N hiicresi (norotensin lreten hiicre) gibi
kisaltmalar htcrenin igerdigi uriinle baglantitlidir (21). Mide bezlerinin
enteroendokrin hiicrelerinden gastrin, histamin, somatostatin, enkefalin, bombesin,
vasoaktif inhibitor peptid (VIP) ve ghrelin gibi maddeler salgilanir (16, 20, 22).
Gastrin ve histamin HCI sekresyonunu uyarirken, somatostatin baskilar. Ghrelin isgtah
ve aglik duyusu ile ilgili énemli bir maddedir. Bombesin gastrik salinimi stimiile
eder, enkefalinler diz kaslarda kontraksiyona yol agar. VIP pankreastan enzim

sekresyonunu ve intestinal sekresyonlar uyarir (20, 22).

Farklilasmamis hiicreler (Kok hiicreler): Yiuksek mitotik aktiviteye sahip algak
prizmatik sekilli bu hiicreler ¢ogalarak diger hiicre tiplerine dontisen ana hiicrelerdir

(16, 18-21). Bezin istmus bolgesinde bulunurlar (20). Genis niikleolus igeren bir
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nitkleus ve bol ribozom bu hicrelerin 6zelligidir (16, 18). Esas ve enteroendokrin
hiicrelerin yasam siiresi 60-90 gundiir. Parietal hiicreler 150- 200 giin, yiizey ve

miikoz boyun hiicreleri 6-7 glin yasayabilir (20, 21).

Mide bezlerinde yer alan hiicrelerin birbirlerine orant midenin boliimlerine gore
degisiklik gosterir. Fundus bezleri ise hiicre ¢esitliligi agisindan en zengin bezlerdir
(20). Kardiya bezlerinin epiteli buyiik oranda mukus salgilayan hiicrelerden olusur.

Bu boliimde az sayida enteroendokrin hiicre bulunur.

Lamina propriya ile submukoza arasinda igte sirkiiler dista longitidunal seyirli
kas liflerinden olusan, kesintisiz ince bir tabaka olan muskularis mukoza yer alir (18,
20, 22). Submukoza, kollajen ve elastik lifler i¢ceren bag dokusundan ibarettir (17).
Submukoza iginde ¢ok miktarda kan damar ve sinir lifi, makrofaj ve mast hiicresi
bulunur (16-20, 22). Submukozanin sinir pleksusu daha once bahsedildigi gibi
Meissner sinir pleksusudur. Tunika muskularis kalin bir diiz kas tabakasidir. Igte
oblik, ortada sirkiiler ve dista longitidunal seyirli kas liflerinden olusur (15-18, 20-
22). Bu tabakada kas lifleri arasinda Auerbach’in myenterik pleksusu vardir (15, 16,
18, 22). Muskularisin kontraksiyonu Auerbach myenterik pleksusunun kontrolu
altindadir (17). Seroza, midenin dig sinirlayict katidir. Tek katli yassi epitel (mezotel)
ve altinda ince bir bag dokusundan olusur. Organin damar ve sinirleri bu tabakadan

girip dallanir (15, 16, 18-22).
2.2.3. ince bagirsak histolojisi

Sindirim kanalinin en kivrimli bélimu olan ince bagirsaklarin toplam uzunlugu
6-8 metredir (17, 18, 20, 22). Midenin pilorundan baslar, ileogekal kapakta sonlanir.
Anatomik olarak duodenum, jejenum ve ileum olmak tizere i¢ bélimden olusur (15-
22). Mideden hemen sonra gelen, C harfi seklindeki duodenum ince bagirsaklarin en
kisa bolumudur (15, 17, 18, 20, 22). Buyuk bolimu retroperitoneal olarak yerlesmis
olup pankreasin bas kismini g¢evreler. Duodenumu yaklagik 2,5 m uzunlugundaki
jejenum izler (17, 20, 22). Kalin bagirsaklarin ilk bolimi olan ¢ekumla baglantt
kuran ince bagirsak boliimii ise ileumdur. lleum yaklasik 3,5 m uzunlugundadir. Bu
bolumlerin genel histolojik ozellikleri birbirine benzer (15, 20, 22). Ancak baskin
olan fonksiyonlar ile paralel olarak histolojik 6zelliklerinde degisiklikler gorilebilir.

Absorbsiyon fonksiyonu en yiksek olan bagirsak bolimlerinde bu fonksiyonu
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artirmaya yonelik olarak gelisen 6zelliklerin belirgin olmasi dogaldir (20). Sindirim
kanalinin diger bolimlerinde oldugu gibi ince bagirsaklar da mukoza, submukoza,
muskularis ve seroza tabakalarindan olusur (15-18, 20, 22). Ince bagirsaklar yiizey
alanini belirgin sekilde artiran 6zelliklere sahiptir (15, 22). Bunlar plika sirktlarisler,
villuslar ve mikrovilluslardir. Ciplak gozle goriilebilen ‘kerking valvilleri” veya
‘plika sirkiilaris’ olarak isimlendirilen kivrimlar, mukoza ve submukozanin transvers
katlantilandir (15, 16, 18, 20, 22). Plikalar en belirgin olarak duodenumun distalinde
ve jejenumda izlenirler (16, 18, 19, 20, 22), ileumun ortalarina dogru seyreklesirler,
yuseklikleri azalir. Yuzey epiteli ve altindaki lamina propriya limene dogru uzanarak
‘villus’ olarak adlandirilan parmakst ¢ikintilart  olusturur (16, 18, 20-22).
Absorbsiyon yiizeyini yaklasik 10 kat artiran bu yapilar, klasik olarak duodenumda
yaprak seklinde, jejenumda dil seklinde ve ileumda parmak seklinde
tammlanmuslardir (19, 20, 22). Ince bagirsaklari tek katli ¢izgili kenarli prizmatik
epitel doser. Epitelde iki tip hiicre bulunur (15, 16, 20, 21). Bunlardan biri enterosit
olarak bilinen absorbsiyon yapan mikrovilluslu prizmatik hticrelerdir. Mikrovilluslar
da absorbsiyon yiizeyini artiran 6zellesmelerdir (15, 16, 18, 20-22). Isik mikroskobik
dizeyde izlenen ¢izgili kenari, enterositlerin apikal yiizlerinde yer alan sik ve diizenli
mikrovilluslar olusturur (20). Her bir hiicrede yaklasik 3000 mikrovillus bulundugu
tahmin edilmektedir (15-20). Yizey epitelinin diger hiicresi mukozayt koruyucu ve
kayganlastiric1 6zellikte mukus salgilayan goblet hiicreleridir (18, 20, 22). Villuslarin
lamina propriyasi, ¢ok sayida fibroblast, diiz kas hiicresi, plazmosit, eozinofil
graniilosit, makrofaj igeren gevsek bag dokusudur (15, 18, 20). Bu dokudan pencereli
kan kapiller ag1 ile ‘lakteal’ olarak bilinen lenf kapillerleri yer alir. Epitelin hemen
altinda konumlanan bu damarlar, absorbe edilen maddelerin 6zellikle yaglarin kan
dolagimina gegisini saglarlar. Muskularis mukozadan laktealler ¢evresine uzanan duiz
kas liflerinin kasilmast lakteallerin igeriginin daha derin damarlara dogru

iletilmesinde 6énemli rol oynar (15, 20).

Lamina propriya, diffiiz veya nodiiler lenfoid doku igerir. Ileumun lenfoid
dokusu ‘Peyer plaklari® olarak bilinir. Peyer plaklart lamina propriyadan
submukozaya ilerleyen genis bir lenfoid doku topluluklaridir. Lamina propriyada
villuslar arasina agilan bagirsak bezleri tubuler bez ozelligindedir (18, 20, 22).

Villuslarin epiteli, bezlerin epiteli ile devam eder (19). Bez epitelinde yiizey
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epitelinde de yer alan enterosit ve goblet hiicrelerinin yani sira paneth hiicrelert,
enteroendokrin hiicreler, M huicreleri, intermediyer hiicreler ve kok hiicreler bulunur

(16, 19, 20, 22).

Enterositler: Bagirsak limenini doseyen absorbsiyon yapan yiizey hiicreleridir (15,
16, 18, 22). Uzun prizmatik sekilli bu hiicrelerin apikal yuzlerinde sik, dizenli
mikrovilluslar yer alir (15-22). Bu yapilar 151k mikroskopik olarak gortlebilen ¢izgili
kenart olusturur (15, 17, 19, 22).

Mikrovillus i¢inde 20-40 adet paralel aktin filamani demeti bulunur (15-17, 19,
20). Filamentler fimbrin ve fascin ile birbirlerine, villin ile apikal plazma
membranina baglanirlar. Aktin demeti lateral plazma membranina miyozin 1 ve
kalsiyum baglayici bir protein olan kalmodulin ile sikica tutunur (17). Mikrovilluslar
apikal sitoplazmada terminal agda sonlanirlar. Terminal ag baglica aktin
filamanlarindan olusur (15, 17, 19, 22). Mikrovilluslu yiizey tizerinde glikokaliks yer
alir. Bu tabakada disakkaridaz ve dipeptidazlar bulunur (15-20). Dolayist ile
mikrovilluslar sadece enterositlerin ylizey alanini arttirmakla kalmaz; ayn1 zamanda,
proteinler ve karbonhidratlarin sindiriminde gerekli olan enzimler i¢in bir yerlesim
alan1 olustururlar (17). Enterositler siki baglantt kompleksleri ile birbirlerine
baglandigindan dolay1 lumenden interseliler yolla emilim sinirlidir (15, 18, 20, 22).
lleum ve kolonun siki baglanti komplekslerinin permeabilitesi gok diisiiktiir. Bu
nedenle limenden emilecek maddelerin membrandan aktif transport yolu ile
taginmast gereklidir. Duodenum ve jejenumun baglanti kompleksleri nispeten
gecirgendir (15, 20, 22). Enterositlerin lateral yizleri girintili ¢ikintilidir,
Absorbsiyon siirecinde plikalar sayesinde interseliiler alana gecen madde miktarina

paralel olarak interseliler alan genisler (20, 22).

Enterositler organelden zengin hiicrelerdir. Hiicrenin sekline uygun oval sekilli
nitkleus bazal sitoplazmada yerlesmistir. Sitoplazmalarinda supraniikleer yerlesimli
Golgi aparatusu, lizozom ve bol mitokondriyon bulunur. Agraniiler endoplazma
retikulum da apikal sitoplazmada yer alir (15, 18, 20, 22). Limenden uzun zincirli
yag asidi ve gliserol olarak emilen lipid, bu organelde yeniden trigliseritleri
olusturur. Golgi aparatusunda glikoprotein eklenerek silomikronlara donusip lateral

interseliler alandan bag dokudaki lakteallere bosaltilir (18, 20, 22).
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Goblet hiicreleri: Yuzey epiteli ve bez epitelinde yer alan goblet hiicreleri mukus
salgilayan hiicrelerdir (16, 17, 22). Bu hiicrelerin sayist duodenumdan ileuma dogru
artar (15, 16, 17, 18, 19, 20, 22). Yuksek molekiil agirlikli glikoprotein yapidaki
mukus yogun bir yizey kayganlastiricisi olmasinin yanisira bakterilerin epitele
baglanmasint da onler (16, 17, 20). Goblet hiicrelerinin apikal sitoplazmast buytk
miisinojen graniiller ile dolu oldugundan dolay1 bu hiicreler kadeh seklini alirlar (15,
16, 19, 22). Hematoksilen ve eozin boyama metodu ile apikal sitoplazmalar seffaf
izlenir. Apikal sitoplazmada yer alan musinojen granillerin glikoprotein yapisindaki
igerigi uygun boyama yontemleri ile boyanarak belirlenir (20, 22). Glikoprotein
sentezinde gorev alan organeller ve nukleus bazal sitoplazmada bulunur. Grantler
endoplazma retikulumu ve mitokondriyonlar nikleusun ¢evresini sarar (16, 20, 22).
Niikleus bazen yassilagabilir (15, 16, 20). Goblet hiicreleri 4-6 gunlik yagsamlarinda
bir veya iki salgilama donglsine sahiptirler. Sekresyondan once birbirinden ayri
duran vezikiillerin sekresyon sirasinda birleserek ekzositoz yoluyla hiicre digina

atilir. Insanlarda sentezlenen musin yiizeye 12-24 saatte ulasir (15).

Paneth hiicreleri: Bezlerin bazal bolimlerinde yer alan, asidofil granilli, piramidal
sekilli hucrelerdir (15-20, 22). Yuvarlak veya oval nukleuslari hiicrenin bazalinde
yerlesim gosterir (16). Protein sentezleyen hiicre ozelligindedirler. Niikleus
cevresinde yaygin graniiler endoplazma retikulumu ve supraniikleer yerlesimli Golgi
apparatusu bulunur. Lizozom ve lipokrom boldur (15-20, 22). Apikal sitoplazmada
cok sayida elektronyogun salgt granila gozlenir (16, 18, 22). Sitoplazmik graniiller
antibakteriyel enzimler (lizozim, alfa defensin vb.) ve ¢inko igerir (15-20, 22).
Bakteri veya bakteriyal antijenlerle karsilagsan paneth hiicresi kriptalarin bakteriyel
mikrogevresini diizenleyen lizozim uretmeye baglar. Graniilde bulunan ¢inko bir
lizozim aktivatoridiir (15). Lizozim bazit bakterileri duvarlarini pargalayarak oldirir.
Paneth hiicreleri baz1 bakteri ve protoozoalar fagosite edebilir (15-17, 19, 20, 22).
Antibakteriyel ozellikleri ve fagositoz yetenekleri sayesinde bagirsagin normal
bakteriyel florasini kontrol eden hiicrelerdir (20, 22). T huicrelerine antijen sunucu
hiicre olarak konak hiicre savunmasinda gorev alirlar (15). Bu hiicreler normal
sartlarda kalin bagirsak bezlerinde bulunmaz. Ancak bazi patolojik durumlarda bu

hiicrelerin kalin bagirsaklarda da ortaya ¢iktigi gosterilmistir (15).
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Enteroendokrin hiicreler: Sindirim kanali, viicudun en genis endokrin organi olarak
kabul edilebilir (17). Bez epitelinde yer alan enteroendokrin hiicreler mide
bezlerindeki endokrin hiicrelerin histolojik 6zelliklerini sergilerler. Daha ¢ok bezlerin
bazal bolimlerinde yer alirlar. Gumusleme yontemleri ile belirlenirler,
immunohistokimyasal yontemlerle taninirlar. Sitoplazmalarinda ¢ok sayida grantl
bulunur. Enteroendokrin hiicrelerin ¢ogunun bez limeni ile iligkileri yoktur.
Sentezledikleri triinii bazal membran ve bazal lamina araciligi ile bag dokusu
icindeki kan kapillerlerine bosaltirlar. Ancak bazilarnn limenle baglantili olup
parakrin yolla komsu hiicrelerin fonksiyonlarini diizenleme yetenegine sahiptirler

(15, 20, 22).

Ince bagirsaklarda kolesistokinin, sekretin, gastrik inhibitor peptid (GIP),
motilin, peptid Y'Y, glukagon- like peptid (GLP-1), somatostatin, histamin, enkefalin,
VIP salgilayan enteroendorin hiicreler bulunur. Pankreastan enzim ve bikarbonat
sekresyonu ve safra kesesi kontraksiyonunu artiran kolesistokinin, gastrik ve
intestinal motiliteyi artiran motilin, insiilin salinimini stimiile eden GIP duodenum ve
jejenumda uretilirken, pankreasin enzim ve bikarbonat sekresyonunu artiran sekretin
duodenumda uretilir. Peptid YY ve GIP ileum ve kolonda, somatostatin ve histamin
gastrointestinal sistemin tim organlarinin mukozasinda, enkefalin ve VIP mukozaya

ilaveten diiz kas hucrelerinde uretilir (20, 22).

M hiicreleri: Daha ¢ok lenf folikiillerine komsu bez epitelinde yer alan, kibik veya
yasst sekilli hucrelerdir (15, 16, 18, 20). Bu hucrelerin degisiklige ugramig
enterositler olduklan dusiniilmektedir (20). Enterositlerden farkli olarak glikokaliks
tabakast ¢ok incedir veya bulunmaz (17, 19). Yizeylerinde kiigik kivrimlar
(mikrofold) bulundugundan dolayt M hiicresi olarak isimlendirilirler (16, 17, 20, 22).
Membran katlantilarinda intraepitelyal lenfositler ve makrofajlar bulunur (17, 19). M
hiicrelerinin limenden mikroorganizmalart ve makromolekulleri alip endositik
vezikillerinde tagiyarak bazal lamina aracilig1 ile lenfoid dokuda bulunan CD4+ T
lenfositlere ulastirdiklar: bilinmektedir (16, 18-20, 22). Bir bagka deyisle bu hiicreler
antijen tasiyan hiicrelerdir. Sitoplazmalarinda antijeni herhangi bir degisiklige
ugratmadiklart i¢in, yani iglemden gecirmedikleri i¢in antijen sunan hiicre
kapsaminda incelenmezler. Makrofajlar ve lenfositler daha sonra yabanci antijenlere

kargt immunolojik yanitlarin basladigi lenfoid sistemin diger boélimlerine go¢ ederler
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(19, 22). Lenfoid dokuya ulasan antijenler bu dokudaki reaksiyonlart baglatirlar (19,
20). Bazal membran M hiicrelerinin altinda devamliligint kaybeder, boylece M

hiicrelerinin lamina propriaya gegisi kolaylagmis olur (19).

Intermediyer hiicreler: Bu hiicreler heniiz olgunlasma siirecini tamamlamamisg
hiicrelerdir. Birkag boliinme gecirerek ve degiserek enterosit veya goblet hiicresine
donugebilirler. Apikal yizlerinde mikrovilluslar ve apikal sitoplazmalarinda
musinojen granil igerebilirler. Komgu hicrelere desmozomlar aracilign ile
tutunmuglardir. Goblet hiicresine donugecek olan intermediyer hiicrelerin apikal
sitoplazmalarinda musinojen grantller birikmeye devam eder. Enterositlere
doniisecek hucrelerde ise bu graniiller kaybolur, sitoplazmada mitokondriyonlar,
endoplazma retikulumu keseleri, ribozomlar artar. Mikrovilluslar sik ve diizenli bir

hal alir (20, 22).

Kok hiicreler: Mukoza epiteli dis etkenlere maruz kaldigindan dolayr hizli bir seklide
yenilenmek zorundadir. Nitekim tim gastrointestinal sistem boyunca ylizey
epitelinde ve bez epitelinde ¢ok sayida mitoz figlrine rastlanir. Hasarlanmig veya
yagam siresini tamamlamis hiicrelerin yerini kok hiicrelerden kaynaklanan yeni
hiicreler doldurur. Kok hucreler o6zellikle bezlerin bazal yarisinda yerlesme
egilimindedirler. Buradan kaynaklanan hucreler bezlerin apikal bolimlerine ve
yiuzeye dogru yer degistirirken, farklilagmis olgun hiicrelere donigmek igin
bolinmeler gecirirler. Enterosit ve goblet hiicreleri i¢in bu stre¢ 5-6 giindur. Paneth
hiicrelerinin yagsam stresi 4 hafta, enteroendokrin hiicrelerin ise 60-90 giindir (18,

20).

Ince bagirsagin lamina propriyast kan ve lenf damarlari, sinir lifleri ve diiz kas
hiicreleri igeren gevsek bag dokusudur (16, 18, 19, 22). Bu tabakadaki hiicrelerin
¢ogu sindirim kanalindan gelen antijenik ajanlara ve bakterilere kargt immun cevap
veren elemanlardir (16). Mide ve bagirsak kanalinin olduk¢a genis olan mukozal
yuzeyi birgok mikroorganizmayla karsilagir. En yiizeyel bariyer hiicrelerarast siki
baglantilardir. Ayrica mukoza ve submukozaya yerlesmis antikor salgilayan plazma
hiicreleri, makrofajlar ve ¢ok sayidaki lenfositler savunmada 6nemli rol oynarlar. Bu
hiicreleri igeren lenfoid dokuya sindirim sistemi ile iligkili lenfatik doku (gut-
associated lymphatic tissue- GALT) denir (19, 22). Peyer plaklart olarak adlandirilan

yogun lenf folikilleri ileumun en ayird edici 6zelligidir (22).
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Ince bagirsaklarda da sindirim kanalindaki diger organlarda oldugu gibi lamina
propriyanin altinda muskularis mukoza yer alir. Bu tabaka icte sirkiler, dista
longitidunal seyirli diiz kaslardan olusur. Submukoza damar ve sinirlerden zengin
yogun bir bag dokusu tabakasidir. Meissner sinir pleksusunu igerir. Ozefagusta
oldugu gibi duodenumda da bu tabakada bez bulunur. ‘Brunner bezleri’ olarak da
bilinen duodenumun submukozal bezleri birlesik tubiiloalveoler seromiikéz bez
ozelligindedir. Brunner bezleri bikarbonattan zengin alkalen mukus salgilarlar (16,
18-20, 22). Bu salgi duodenumun mikoz zarini asit mide sivinin etkilerine karst
korur, ayrica ince bagirsak igerigini pankreatik enzimin etkisi i¢in optimum pH’a

getirir (19, 22).

Ince bagirsaklarin tunika muskularisi igte sirkiiler, dista longitidunal seyirli diiz
kas tabakasidir. Sirkiler ve longitidunal kas katlari arasinda otonom sisteme ait
Auerbach pleksusu sinir pleksusu bulunur (16, 18, 20, 22). Ince bagirsagin son
boliminde kaslarin kalinlagmasi ile olusan iliogekal sfinkter bulunur. Sindirim
kanali buradan sonra kalin bagirsakla devam eder (16, 20). Seroza, mezotel ve

altinda uzanan ince bir bag dokusundan ibarettir (16, 18, 20, 22).
2.2.4. Kalin bagirsak histolojisi

Kalin bagirsaklar anatomik olarak ¢ekum, g¢ikan kolon, transvers kolon, inen
kolon, sigmoid kolon, rektum ve antisten olusur (16-18, 20-22). Genel histolojik

tabakalanma ag¢isindan ince bagirsaklara benzer (20).

Gida maddelerinin ¢ogu kalin bagirsaklara gelinceye kadar absorbe edildiginden
dolay1 bu boliimde absorbsiyon yiizeyini artirict 6zellestirmelere ihtiyag kalmamigtir
(20). Bu duruma paralel olarak kalin bagirsaklar plika sirkiilaris ve villus igermezler.

Bu yapilarin bulunmamasi limene diizgiin bir gérinim verir (15-22).

Yuzey epiteli ince bagirsaklara oranla ¢cok sayida goblet hiicresi igeren tek katli
prizmatik epiteldir (16, 18-20, 22). Enterositlerin ylizeyindeki mikrovilluslar seyrek
ve kisa oldugundan dolay1 ¢izgili kenar olusmaz. Ayrica glikokaliks tabakasinda
sindirim enzimleri bulunmaz. Yuzey epitelinde ve bez epitelinde yer alan goblet
hiicre sayist ¢ekumdan rektuma dogru artar. Goblet hiicrelerinden siirekli olarak

uretilen mukus, mukozay1 gaytanin mekanik etkisinden korumasinin yani sira kaygan



36

bir yluzey olusturarak gaytanin kolayca ilerlemesini ve atilmasini da saglar (16, 19,

20, 22).

Lamina propriya sikica bir araya gelmis diz seyirli tibiiler bezlerle doludur (16,
18, 20, 21). Kalin bagirsak bezleri ince bagirsak bezlerinden 2 veya 3 kat daha
uzundur (15). Lieberkiihn kriptalar olarak da bilinen bu bezlerin epiteli enterositleri,
goblet hiicrelerini, enteroendokrin hiicreleri, M hiicrelerini, intermediyer hiicreler ve
kok hicreleri icerir. Yuzey epitelinde oldugu gibi bez epitelinde de ince
bagirsaklarda oldugundan ¢ok fazla sayida goblet hiicresi bulunur. Bu hiicreler kalin
bagirsaklarin sonlarina dogru epitelin hemen hemen tamamini kaplar (15-21). Kalin
bagirsak bezlerinde GLP, somatostatin, histamin, enkefalin ve VIP salgilayan
enteroendokrin hiicreler bulunur (20). Epitelde hiicre yenilenmesi genellikle 5-6 giin

surer (15, 18).

Lamina propriya ince bagirsaklarin lamina propriyasindan bazi yonlerden
farklidir. Epitelin bazal laminasinin altinda kollajen liflerden ve proteoglikanlardan
zengin bir kollajen tabaka yer alir. Bu tabakanin su ve elektrolitlerin interseltler
alandan damarlara taginmasini olaylastirdigi distintlmektedir (20, 22). Lamina
propriya kalin bagirsaklarda da lenfoid dokudan zengindir, submukozaya tagsan lenf
folikiillerine rastlanabilir (15, 16, 19, 20, 22). Ozellikle kolonda gok yaygin bir
lenfoid doku bulunur. Bu durum mikroorganizmalardan zengin bagirsak igerigine
kargt viicut savunmasinda énem tagimaktadir (19, 20, 22). Lieberkiihn kriptalarinin
bazal laminasinin altinda goriilen fibroblast yogunlagmasina ‘perikriptal fibroblast
kilifi’ denir. Bu tabakanin fibroblastlarinin epitel hiicrelerinin gogline paralel olarak
yukarilara dogru go¢ ederek makrofajlara doniistigii  dustnilmektedir. Ince
bagirsaklardan farkli olarak kalin bagirsaklarin lamina propriyasimin her alaninda
lakteal bulunmaz. Lenf kapillerleri muskularis mukoza ¢evresinde, submukozada ve
tunika muskularis ¢evresinde yer alir (16, 17, 20, 22). Bu durum baz kalin bagirsak
kanser turlerinin lenf yolu kolay metastaz yapmamasini agiklar. Lamina propriya ile
submukoza arasinda, sirkiiler ve longitidunal seyirli kas liflerinden olusan muskularis
mukoza bulunur (16, 20, 22). Submukoza diizensiz bir bag dokusu 6zelligindedir. Bu
tabakada organin lenf damarlar1 ve lenfoid dokuya ait hiicreler, damarlar ve sinir

pleksuslar1 bulunur (15-18).
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Tunika muskularis igte sirktler, dista longitidunal seyirli diz kas liflerinden
olusan kalin bir tabakadir (16, 18-22). Ince bagirsaklardan farkli olarak dis
longitudinal tabaka ‘tenya koli’ denilen ¢ paralel longitidunal banttan olusur
(rektum, anal kanal ve appendiks hari¢). Tenya kolilerin bulundugu bagirsak
bolumlerinde kas liflerinin kasilmasi, kas tabakasinin bulunmadigi alanlarin disa
dogru bombelesmesine yol agar. Bu ¢ikintilara ‘haustra’ denir. Kolonun ¢ikan ve
inen segmentleri retroperitoneal olduklari i¢in distan adventisya ile kaplidir. Kolonun
diger kisimlart tam olmayan seroza ile kusatilmigtir (15-21). Seroza ince
bagirsaklarda oldugu gibidir. Mezotel ve altinda ince bir bag dokusundan olusur (16,

17). Kolon boyunca periton altinda yag huicre gruplari izlenir (15-21).

Duvari, kalin bagirsagin diger bolumlerinden farkli ozellikler gosteren
appendiks, bir ucu kapali bir borudur (15-20, 22). Enine kesitte ti¢gen seklinde
izlenen limende, hemen hemen her zaman o6li hiicreler ve gayta artiklart izlenir.
Yizey epiteli ve bez epiteli az miktarda goblet hiicresi igerir. Lamina propriyada az
sayida kisa bez bulunur. (16, 18-20, 22). Lamina propriya ve submukoza lenf
foliktlleri ile doludur. Bu folikiiller nedeni ile genellikle muskularis mukoza
secilemez. Folikiller arasinda kalan bag dokusu i¢inde de yogun lenfosit, plazma
hiicresi ve makrofaj bulunur (15, 16- 20). Apendiks artik bir yapt olarak goriilse de
foliktllerin germinal merkezlerinde B lenfosit tiretilmesi immun yanitta rol aldigini

gostermektedir (15).

Anal kanal, anorektal birlesme bolgesinden, anusa dogru uzanir (17, 18, 22).
Ik boliimii olan kolorektal zon, rektum gibi tek katli prizmatik epitelle doselidir.
Orta bolim olan anal transisyonal zon, tek katli prizmatik epitel ve ¢ok katli yassi
epitelle doselidir. Son bolim olan squaméz zon ise perianal deriyle devam eden ¢ok
katli yassi epitelle doselidir (20, 21, 22). Anal bezler submukozanin derinlerinde, yer
yer muskularis tabakasinda yer alan mukus salgilayan dalli tubuler bezlerdir.
Sirkumanal bezler ise anal orifis ¢evresinde deride yer alan apokrin bezlerdir (18, 20,
22). Anal transisyonel zon civarinda sirkiller kas tabakasi kalinlasarak i¢ anal
sfinkteri olusturur. Eksternal anal sfinkter ise pelvis tabakasinin ¢izgili kaslar

tarafindan olusturulur (17, 18, 20-22).
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2.2.5. Karaciger histolojisi

En genis hacimli i¢ organ olup karin boslugunun sag iist kisminda, diyaframin
hemen altinda yer alir (15, 16, 18, 19, 21, 22). Karbonhidratlarin, proteinlerin ve
yaglarin metabolizmasinda, ila¢ ve alkol gibi maddelerin detoksifikasyonunda ve
safra Uretiminde rol alir (15, 19, 22). Karaciger, urettigi safray: kanallar aracilig ile
duodenuma akittigindan dolayr ekzokrin, depoladigt maddeleri gerektiginde kan

dolagimina salgiladigindan dolay1 endokrin bir organ olarak kabul edilir (18, 20).

Karaciger distan Glisson kapsuli olarak adlandirilan fibroz bag dokusundan bir
kapsil ile kusatilmigtir (15-22). Kapsiilden ayrilan ince bag dokusu uzantilar organt
lob ve lobullere ayirir. Damarlar, sinirler ve safra kanallart bag dokusu iginde ilerler.
Karacigerin yapisal ve fonksiyonel birimleri karaciger lobuludur. Fonksiyonel olarak
ti¢ farkli karaciger lobiili tanimlanmistir (16, 18, 20, 22). Geleneksel olarak en ¢ok
kullanilan tanim ‘klasik karaciger lobulu’ dir. Klasik karaciger lobili, ortasinda
santral ven, koselerinde portal alanlar bulunan bag dokusu ile sinirli altigen sekilli
yapidir (18, 20, 22). Santral ven ¢ok ince duvarli bir damardir. Endotel altinda ince
bir bag dokusu yer alir. Hepatositler santral venden baglayarak perifere dogru 1sinsal
tarzda dizilirler. Hepatosit kordonlart arasinda sintizoid kapillerleri bulunur (15, 16,
18-21). Klasik karaciger lobulini sinirlayan bag dokusu insanlarda ¢ok ince
seyrettigi i¢in bazen lobulin sinirlarini segmek zordur (15-17, 19-21). Lobullerin
koselerinde yer alan portal alanlarin bag dokusu portal venin ve hepatik arterin birer
dalini, bir safra kanalini (portal triad), lenf damarlarini ve sinir liflerini igerir.
Lobilin periferinin son sirasindaki hepatositler ile bag dokusu elemanlar: arasinda
kalan dar mesafeye ‘Mall mesafesi’ denir. Bu alanin karaciger lenfinin kaynaklandig:
alanlardan biri oldugu dustntlmektedir (18, 20, 22). Portal lobiil Gi¢ santral ven
arasinda yer alan Uggen sekilli alandir. Ortada portal alan bulunur. Bu lobuliin
tanimlanmasi karacigerin ekzokrin fonksiyonunu vurgulamak i¢in uygundur (17-22).
Karaciger asintist ise kisa ekseni iki portal alan arasinda, uzun ekseni iki santral ven
arasinda bulunan baklava seklinde veya oval sekilli alandir. Kisa eksene en yakin
boliim 1.zon, en uzak boliim 3. zon olarak bilinir. Ikinci zon karaciger asiniisiiniin
santral bolgesine, tigiincii zon ise klasik karaciger lobuliniin santral bolgesine uyar.
Hiicrelerin yerlesimleri beslenmelerini, zararli etkenlere maruz kalma, dejenerasyon

ve rejenerasyon oranlarini yakindan etkiler (17, 18, 20, 22).
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Karacigerin parankimal huicreleri olan hepatositler poligonal sekilli, 6kromatik
nitkleuslu, yaklagik 20-30 um g¢apindaki hiicrelerdir (15, 16, 18-22). Sitoplazmalar
asidofil boyanir. Her hiicrede bir veya iki adet nikleus bulunur, nikleus kromatini
periferde yogunlagmigstir. Niikleus i¢inde bir-iki ntkleolus izlenir (15-18, 20, 22).
Hepatositlerin yasam siiresi yaklagik 150 giundur. Karacigerin 1/3‘luk kismi zarar

gordigiinde ¢cogalarak normal boyutuna ulagabilirler (21).

Hepatositler aktif sentez ve sekresyon yapan hiicreler olduklarindan dolay:
organelden zengindir. Agraniiler endoplazma retikulumlart sayesinde zararli toksik
maddelerin detoksifikasyonunu gerceklestirebilirler. Bu organel kolesterol ve lipid
sentezinden sorumlu enzimleri de igerir (15-22) Hepatosit sitoplazmasinda g¢ok
saytida Golgi apparatusu bulunmaktadir. Bu organelin safra kanalikillerine yakin
yerlesmesi safra sekresyonunda rolt oldugunu akla getirmektedir (15-17, 19- 21).
Endoplazma retikulumu ve Golgi keselerinin liimeninde gortilen granillerin (15, 16,
18, 20), ¢ok dustuk dansiteli lipoproteinleri (VLDL) ve diger lipid prekirsorlerini
igerdigi dusunilmektedir (18, 20, 22).

Hepatositlerin sitoplazmalarinda ¢ok sayida mitokondriyon ve peroksizom
bulunur. Peroksizomlar, mitokondriyonlar gibi oksijen kullanan organellerdir.
Oksijen kullanimi oksidazlar araciligi ile serbest radikal olusumuna yol agtigindan
dolay1 bu zararli son urtnlerin de ortadan kaldirilmast zorunludur. Oksijenin son
urini olan hidrojen peroksit peroksizomlarda bulunan katalaz ile su ve oksijene
yikilir. Insanlarda peroksizomlarda ayrica D- amino asit oksidaz ve alkol
dehidrogenaz enzimleri de bulunur. Peroksizomlar yag asitlerinin 3 oksidasyonu,

glukoneogenez ve purin metabolizmasinda da gorev alirlar (15-22).

Organik ve inorganik bilesenlerden olusan safra, safra kanalikiilleri ile taginan
bir hepatosit trtinidur (16, 17, 20, 21). Karsilikli plazma membranlarinin periferden
baglanti kompleksleri ile birbirine baglanmasi ile olusan safra kanalikilleri 1-2 um
capindaki interseliler alanlardir (15-17, 19, 20, 22). Hicreler zonula okludens,
adherens ve desmozomlarlarla birbirlerine baglanmigtir.  Hepatosit yiizeyinden
kanalikiile dogru mikrovilluslar uzanir (19-22). Mikrovilluslar, ATPaz gibi enzimleri
tagtyan membran alanini artirirlar (19, 20, 22). Kanalikiller, 151k mikroskobik olarak
ozel boyalarla, histokimyasal yontemlerle (ATPaz pozitifligi) ve elektron

mikroskobik olarak belirlenenirler (15).
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Safra kanaliktlleri lobtulin periferinde yer alan, tek katli kubik epitel ile doseli
Hering kanallari ile devam eder. Hering kanallarinin epitel hiicrelerinin yiizeyinde de
mikrovilluslar bulunur. Bu hiicreler de birbirlerine siki baglantt kompleksleri ile
baglanmiglardir (18-20, 22). Hering kanallar1 portal alandaki kanallarla devam eder.
Portal alandaki safra kanallar1 baglangigta tek katli kiibik epitel ile doselidir. Kanalin
cap1 arttikca epitel tek katli prizmatik epitele dontsur (15, 18-20). Sag ve sol hepatik
safra kanalinin birlegmesi ile olusan buiyiik safra kanali, cystic kanal araciligr ile safra
kesesi ile baglanti kurarak duodenumda Vater ampullasina acilir (16, 18-20, 22).
Pankreas kanalinin da acildigt bu bolgede duodenumun tunika muskularisi
kalinlagsarak sfinkter gorevi yapan Oddi sfinkterini olusturur (17, 20, 22). Safra
asitlerinin yaklagik olarak % 90’1 bagirsak limeninden enterositler tarafindan emilip
portal ven araciligr ile karacigere geri taginir. Bu olay ‘enterohepatik dolagim’ olarak

adlandirilir (17).

Hepatositler bir yiizleri ile de sintizoidal kan kapillerleri ile komsuluk kurarlar
(18-21). Sintizoidal kapillerler kesintili bir pencereli endotel tabakasindan olusan
geniglemis damarlardir. Endotel altinda yer alan bazal membran da yer yer kesintili
seyreder. Kan ile hepatositler arasinda madde degisimini engelleyen onemli bir
bariyer bulunmamaktadir (19). Sintizoid duvarinin hiicreleri ile hepatositlerin
sintizoide bakan mikrovilluslu yiizeyi arasinda ‘Disse mesafesi’ (perisiniizoidal
mesafe) olarak bilinen bir aralik bulunur. Mikrovilluslarin varligt membran yiizey
alanin1 artirmaya yoneliktir Kan ile hepatositler arasinda madde degisiminin

yapildigi bu alanda plazma serbestce hareket eder. (16, 18, 20, 22).

Sintizoidler  portal alanda seyreden intralobiiler damarlardan kanlanirlar.
Bagirsaklardan ve dalaktan gelen portal venoz kan ve aortadan gelen arteriyel kan
sintizoidlerde karigir. Kan akimi santral vene dogrudur. Klasik karaciger lobiiliiniin
merkezinde bulunan santral ven, sublobuler venlere agilir. Bu damarlar daha sonra

birleserek hepatik veni olustururlar, venéz doéniis vana cava inferiyora olur.

Sintizoid duvarinda endotel hiicrelerinden bagka Kupffer hiicreleri ve Ito
hiicreleri bulunur. Kupffer hiicreleri monontikleer fagositik sisteme ait makrofajlardir
(15, 16, 18-22). Kemik iliginden koken alan monositler kanda Kupffer hiicrelerine
dontugerek karacigere yerlesirler (20). Uzantitli yildiz sekilli bu hucrelerin

govdelerinin blytk bolimi sinizoid limeninde bulunurken (10, 16, 18, 22).



41

sitoplazmik uzantilan ile sintizoid duvarina tutunurlar (18, 20, 22). Karaciger hiicre
toplulugunun %15’ini Kupffer hiicreleri olusturur (19, 21). Bu hiicreler peroksidaz
pozitif boyanarak endotel hiicrelerinden ayirt edilirler. Sitoplazmalarinda sik
vakuollere, fagozom ve lizozomlara rastlanir. Baslica fonksiyonlari yaglanmig
eritrositleri, hemoglobini ve kalin bagirsaktan portal kana gecen bakterileri ortadan

kaldirmak ve immun proteinleri salgilamaktir (15, 18-20, 22).

Perisintizoidal alanda yerlegen bir bagka hiicre tipi olan Ito hiicreleri ‘yag
depolayan hiicre’ veya ‘stellat hiicre’ olarak da isimlendirilir. Mezenkimal orjinli
olan bu hiicreler sitoplazmalarindaki lipid damlalarinda retinil esterleri seklinde A
vitamini depolarlar (15, 16, 18-22). Saglikli karacigerde bu hiicreler, retinoidlerin
alinmasi, depolanmasi ve salinmasi, bazi ekstraseliler matriks proteinlerinin ve
proteoglikanlarin sentezi ve salgilanmasi, biyime faktorlerinin ve sitokinlerin
salgilanmasi ve ¢esitli dizenleyici maddelere yanit olarak siniizoid limen g¢apinin
diizenlenmesi gibi islevler gorirler (15, 19, 21, 22). Normal sartlarda karaciger
hiicrelerinin yaklagik %5-8ni olusturan Ito hucrelerinin lipid yapisindaki antijenleri
NK hiicrelere sunarak onlarin proliferasyonunu stimiile eden antijen sunan hticreler
olabilecekleri 6ne surtilmiistiir. Karaciger hasarini takiben Ito hiicreleri aktive olur.
Icerdikleri demsin ve a-aktin sayesinde kasilarak siniizoidin vaskiiler rezistansini
artirirlar. Bu hucreler ayrica kronik inflamasyon veya sirozda myofibroblastlara
doniigserek tip I ve tip III kollajen sentezlerler. Myofibroblastlardan farkli olarak
reelin igermeleri iki hicrenin ayrilmasini saglar. Reelin ekspresyonu karaciger
hasarini takiben artar. Parankima yerine bag dokusunun yapimi, fonksiyonel olan bir
dokunun yerini fonksiyonel olmayan bir dokunun almasi anlamina gelir. Bu durum
sirozun en 6nemli histopatolojik 6zelligidir (20, 22). Bu hiicreler diginda karacigerde
‘pit hiicreleri’ olarak isimlendirilen bir lenfosit subpopulasyonu bulunur. Parankimal
olmayan hiicrelerin yaklagik %1’ini olusturan bu buytk grantler lenfositler diger
organlarda yerlesen NK htcrelerin karsiligidir (18, 20). Bu hucreler de Kuppfer
hiicreleri gibi kemik iligi kokenlidirler (16, 20). Karacigerdeki yasam streleri
yaklagik 2 hafta kadardir. Hayatta kalmalari Kuppfer hiicrelerine bagimlidir (20).

KARACIGERIN FOKSIYONLART:

- Safra yapimi: Safra, su ve elektrolitler, safra tuzlan ve safra pigmentlerinden

olusur.
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- Glikojen depolanmasi: Karaciger, gidalarla alinan glukozu glukoz-6- fosfat
haline donustirtp, enerji gereksinimine gore glikojen seklinde depolar veya
gerekirse glikolitik yolla yikar.

- Kolesterol ve yag metabolizmasi: Kolesterol, safra tuzlarinin olusumunda ve
VLDL sentezinde kullanilir.

- Ure sentezi: Ure, protein ve niikleik asitlerin yikimindan kaynaklanan bir
maddedir.

- Plazma proteinlerinin sentezi: Albumin, lipoproteinler, glikoproteinler,
protrombin ve fibrinojen, non-immun globulinler hepatositlerde sentezlenir.

- Detoksifikasyon: Pek ¢ok =zararli urtin hepatositlerde oksidasyon ve
konjugasyon yolu ile zararsizlagtirilir. Gerekli enzimler agrantler
endoplazma retikulumu membranlarinda mevcuttur.

- Hormonlarin modifikasyonu: Tiroksin, bilyime hormonu, insiilin, glukagon
gibi hormonlar karacigerde degisiklige ugrar.

- Kan yolu ile gelen bakterilerin ortadan kaldririlmasi: Kuppfer hucrelerinin
fonksiyonudur.

- D vitamini metabolizmasi (18, 20- 22).

2.2.6. Pankreas histolojisi

Sindirim sisteminin yardimet bir bezi olan pankreas, yaklagik 100 g agirliginda,
18-20 cm uzunlugunda bir organdir. Karin boglugunun arka duvarinda
retroperitoneal bir konumda yerlesmis olup, birinci ve ikinci lomber vertebralar
hizasinda yer alir (15-18, 21). Bag kismi1 duodenumun igbiikey agikligina uyar,
boynu, govdesi ve kuyrugu dalaga dogru yatay sekilde uzanir (20). Organ distan ince
bag dokusundan bir kapsiil ile kusatilmistir. Kapsiilden ayrilan bag dokusu septumlar

organt lobiillere ayirir (15-22).

Ekzokrin ve endokrin salgt yapabilen bir organdir (15-22). Pankreas parankimasi
ekzokrin sekresyon yapan asintislerden, kanallardan ve soluk asidofil boyanan hiicre
gruplart seklinde gortilen endokrin sekresyon yapan bolimlerden olusur. Ekzokrin
bolim ¢esitli sindirim enzimleri salgilayan saf seroz bilesik alveoler veya
tubuloalveoler bir bez olarak kabul edilir (16-18, 22). Bu bolim histolojik olarak

parotise benzer. Ancak farkli olarak ¢izgili kanal icermez. Ayrica pankreasta duktus
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interkalarisin baglangig bolumi asinislerin limeni i¢ine penetre olur (17, 19).
Lobtller arasi bag dokusunda bosaltma kanallari yer alir. Endokrin bélimt hormon
salgilayan Langerhans huicre adaciklaridir (15-22). Hucre adaciklarn siniizoid

kapillerlerden zengindir (16, 20).

Her bir asints dar bir limen g¢evresinde yer alan piramidal sekilli hiicrelerden
olusur (16-18, 22). Sekresyon yapan hiicrelerin bazal sitoplazmalar igerdigi grantler
endoplazma retikulumu nedeniyle bazofil, apikal sitoplazmalari ise protein yapisinda
madde igeren graniilleri nedeniyle asidofil boyanir (15, 16, 18-20, 22). Elektron
mikroskobik olarak asiner hicrelerin en belirgin 6zelligi graniiler endoplazma
rettkulumu ve ¢ok sayidaki zimojen graniillerdir (15, 16, 18-20, 22). Zimojen
graniller inaktif durumda olan oOncii enzimleri igerirler. Bunlar tripsinojen,
kemotripsinojen gibi endopeptidazlar, prokarboksipeptidaz, proaminopeptidaz gibi
ekzopeptidazlar, a-amilaz gibi amilazi yikan enzimler, lipazlar ve deoksiriboniikleaz,
ribontikleaz gibi nukleolitik enzimlerdir (15, 20, 22). Bu sindirim enzimleri ince
bagirsaga ulastiktan sonra aktive olurlar (19, 20). Enterositlerin glikokaliks
tabakasinin enzimlerinin aktiviteleri tripsinojeni ¢ok kuvvetli bir proteolitik bir ajan
olan tripsine c¢evirir. Tripsin de diger inaktif enzimlerin dontgimini tetikler.
Enzimlerin erken aktivasyonu sindirimin asiner hiicrenin sitoplazmasinda
baglamasina yol agar. Baglica pankreatitte gorillen otoliz denen bu durumda,
hiicrenin bilesenleri trettigi kendi enzimleri ile pargalanir (20, 22). Asiner hiicreler
aktif olarak sentez ve sekresyon yaptiklarindan dolay1 organelden zengin hiicrelerdir.
Apikal sitoplazmalarinda iyi gelismis Golgi apparatusu bulunur. Sitoplazmada enerji

gereksinimini kargilayan ¢ok sayida mitokondriyonlar yer alir. (15, 18, 20, 22).

Panreasta asintisten sonra gelen bélim olan boyun bolimiine ait kiiboid hiicreler
yer yer asinis iginde de izlenebilir. Asiniis hiicrelerine gore soluk asidofil boyanan
hiicrelere ‘sentroasiner hiicreler’ denir (15, 18-20, 22). Bu hucreler bikarbonatlar
acisindan zengin bir sivi Uretmektedirler (21). Sekresyon urint tek katli yassi
epitelle doseli boyun bolimiina (interkalat kanal) takiben bosaltma kanallarina akar.
Bikarbonatin yarattig1 alkalen ortam kimusun zararli etkisine karst duodenum
mukozasint korurken, pankreas enzimlerinin de aktive olacagi bir ortam yaratir.

Bosaltma kanallart pankreasta intralobiiler veya interlobiiler yerlesimli olabilir.
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Intralobiiler bosaltma kanallar1 daha kiigiik gapli olup epiteli tek katli prizmatiktir
(15, 16, 18, 22).

Endokrin pankreas hormon sentezleyen hiicre gruplart ve pencereli kan
kapillerlerinden olusur. Langerhans adaciklart pankreas hacminin yaklagik %1-2’sini
olusturur (16, 18, 20, 22). Hematoksilen ve eozin boyama yontemi ile ¢evredeki
asiniislere oranla soluk boyanir (16, 20-22). Klasik yontemlerle adacikta yer alan
farkli hormonlarin yapimindan sorumlu hicreleri ayirt etmek imkansizdir. Ancak
o0zel boyama yontemleri ile veya immunohistokimyasal yontemlerle endokrin
hiicrelerin tipleri taninabilir. Elektron mikroskobik yontemlerle de hicrelerin
oranlarina, yerlesimlerine, granil yogunluklarina, granul sekilleri ve igeriklerine
bakilarak hiicre tipi tahmin edilebilir. Bu alanda baslica alfa hiicreleri (o hiicrelert),
beta hucreleri (B hiicreleri) ve delta hiicreleri (6 hticreleri), EC hucreleri gibi farkli

hiicre tipleri saptamigtir (16, 18, 20-22).

Langerhans adaciklarinin periferik bélimlerinde yer alan o hiicrelerinin bulunma
orant yaklagitk %15-20’dir (16, 18, 20-22). Bu hiicrelerin sitoplazmalarinda ¢ok
saytda yogun graniiller bulunur. Grantlleri az elektron yogun bir dig halka gevirir
(16). Alfa hiicrelerinden salgilanan glukagon, kan glikoz seviyesini yukseltir (18, 20,
22). Beta hucreleri en sik bulunan hiicrelerdir (%70). Genellikle adacigin orta
bolimlerinde yerlesme egilimi gosterirler (16, 18, 20-22). Graniilleri o hiicrelerinin
graniillerine oranla biraz daha buyuktir (300 nm). Ortast poligonal bir yogunluk
igeren, ¢evresi soluk goriniimli olan bu graniller de ¢ok sayidadir (16, 20, 22).
Grandllerin insulin igerigi kan glukoz seviyesini distriici etki gosterir (16, 18, 21,
22).  %5-10 oraninda bulunan 6 hiicreleri de periferde yerlesir. Bu hicrelerin
grantlleri diger iki htcre tipine gore buyiktir (300-350 nm). Grantllerden salinan

somatostatin genellikle inhibitor etkili bir hormondur (16, 18, 20-22).

Bu hiicreler disinda adacikta az sayida PP (F) hiicresi, D-1 hiicresi ve EC huicresi
izole edilmistir. PP hiicrelerinden salinan pankreatik polipeptid mide esas hiicrelerini
uyarir, safra sekresyonunu ve bagirsak motilitesini artirir. D-1 hiicrelerinden salinan
VIP, glukagon etkisine sahiptir. Ayrica bagirsaklardan sekretuar aktivitesini ve
motilitesini artirir. EC hiicreleri sekretin, motilin ve substans P salgilarlar. Sekretin
pankreastan enzim sekresyonunu uyarir, motilin mide ve bagirsak motilitesini artirir,

substans P ise bir norotransmitterdir (18, 20, 22).
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Pankreas salgist baslica iki hormon tarafindan kontrol edilir. Bunlar duodenum
mukozasindaki enteroendokrin hticreler tarafindan tretilen ve 6nceleri pankreozimin
olarak isimlendirilen kolesistokinin ve sekretindir. Vagus sinirinin uyarilmast da
pankreatik sekresyonu saglar. Sekretin, bikarbonattan zengin, enzim aktivitesi
yoninen fakir, bol miktarda bir sivi salgilanmasini saglar. Kolesistokinin daha az
miktarda, ancak enzimden zengin bir sivinin salgilanmasini saglar. Bu hormon esas

olarak zimojen grantllerin hiicreden atilmasinda etkilidir (19, 22).
2.3. Sindirim Sistemi Embriyolojisi

Gelisimin 4. haftasinin basinda, primordiyal sindirim kanalinin kraniyal ucu
orofaringeyal membran ile kaudal ucu ise kloaka membrani ile sinirlidir. Primitif
sindirim kanali 4. hafta boyunca embriyonun sefalokaudal ve lateral yonlerden
katlanmasiyla vitellus kesesinin embriyo igerisinde kalmasiyla gelisir (1-4). Bu
katlanma ile endodermle doseli bogsluk primitif bagirsak olusur. Endodermal
boslugun diger kisimlarini meydana getiren yolk kesesi ve allantois embriyonun
disinda kalir (4, 5). Sindirim kanalinin 6ncii yapisinin bolgesel farklilagmasi
endodermde ve etrafi ¢evreleyen mezodermde ifade edilen homeobox genlerinin
etkisi altindadir. Endoderm sindirim kanalinin onct yapisinin gelisimi igin gegici
konumsal bilgiyi saglar (3). Sindirim kanalin1 doseyen epitel ve karaciger ve
pankreas gibi bezlerin parankimast primitif barsagin endoderminden kaynaklanir (1-
3, 5). Sindirim kanalinin kraniyal béluminiin epiteli agiz taslagt (stomatodeum)
ektoderminden, kaudal bolimiiniin epiteli ise anal girinti (proktodeum)
ektoderminden geligmistir (1-3). Kanalin duvarinin yapisina katilan kas ve bag doku
tabakalarn ile diger tabakalar, primitif barsagi saran splanknik mezenkimden

kaynaklanir (1, 2, 3, 5).

Ilkel bagirsak, faringeal bagirsak, 6n bagirsak (foregut), orta bagirsak (midgut)
ve son bagirsak (hindgut) olmak iizere 4 bolime ayrilir (1-5). Embriyonun sefalik ve
kaudal kisimlarinda primitif bagirsak, faringeal bagirsak ve son bagirsak adi verilen
kor sonlanan tiipler olusturur. Orta bagirsak, vitellin kanal veya yolk sapt yoluyla

yolk kesesiyle iliskisini gegici olarak sirdiirmeye devam eder (4, 5).

Primitif bagirsak kanalini olusturan bolumler asagidaki gibidir (5):
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Faringeal bagirsak: Bukkofaringeal membrandan trakeobronsial divertikiiliin altina
kadar uzanan bolumdiir. Bu boliimde 5 adet faringeal cep bulunur. 1. faringeal cepten
timpanik bogluk, mastoid antrum ve faringotimpanik tip olusur. 2. faringeal cepten
palatin tonsil, 3. faringeal cepten timus geligir. Paratiroid bezleri ise 3. ve 4. faringeal
ceplerden koken alir. 5. cepten ise ultimobrankial cisim olusur (1, 23).

On bagirsak: Trakeobronsial divertikiiliin altindan karaciger tomurcuguna kadar
uzanan bolumdir.

Orta bagirsak: Karaciger tomurcugunun altindan (anterior bagirsak portu) embriyoda
posterior bagirsak portu olarak bilinen, yetigkinde transvers kolonun 2/3 proksimal
ve 1/3 distal pargasinin birlesim noktasina kadar devam eden bolimdur.

Son bagirsak: Posterior bagirsak portundan kloakal membrana kadar uzanan son
bolimdir (5).

2.3.1. On Bagirsak (Foregut)

Erigkinde 6n bagirsaktan alt solunum sistemi, 6zefagus ve mide, duodenumun
bir bolumi (1. ve 2. pargast), karaciger, safra kesesi, safra kanali sistemi ve pankreas
geligir. Farinks haricindeki tim bu 6nbagirsak tirevleri, solunum yolu ve 6zefagusun

buyiik bir bolumi énbagirsagin arteri olan ¢olyak arter ile beslenir (1-4).
2.3.1.1. Ozefagus embriyolojisi

Embriyo yaklagik 4 haftalik oldugunda, faringeal bagirsakla 6n bagirsagin
birlesim yerinin ventral duvarinda kiigtik bir divertikiil belirir. ‘Solunum divertikali’
veya ‘trakeobrongial divertikil’ adi verilen bu olusum, 6n barsagin dorsal kismndan
‘Ozefagotrakeal septum’ adi verilen yapiyla ayrilir. Bu septumla 6n bagirsak,
respiratuar primordium olarak tanimlanan ventral, 6zefagus denilen dorsal parcalara
bolinmis olur (3, 5, 23, 24). Baslangigta kisa olan 6zefagus, kalp ve akcigerlerin
buyimesi ve asagiya inmesine bagli olarak 7. haftaya kadar hizla uzar (1-3, 5, 23).
Ozefagusun epiteli ve bezleri endodermal kaynaklidir. Epitel hiicrelerinin asirt
proliferasyonu 6zefagus limeninin bir sire kismen veya tamamen kapanmasina yol
acar (1, 2). Epitel baglangicta ¢ok katli prizmatik epitel oOzelligindedir.
Rekanalizasyon sirasinda epitel tabakasi ¢ok katli yass: epitele doniisiir. Ozefagusun
cizgili kaslari, kaudal faringeal arkuslarin mezensiminden, duz kaslar ise ¢evredeki
splanknik mezengimden gelisir (1-3, 23, 24). Cizgili kaslar vagus siniri ile, diiz kaslar

ise splanknik pleksusla innerve edilir (1, 2, 5).
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2.3.1.2. Mide embriyolojisi

Onbarsagin distal pargasi baslangicta basit bir tiip seklindedir (1, 2, 3). Mide,
gelisimin 4. haftasinda 6n barsagin orta hattaki fusiform bir genislemesi geklinde
belirir (1-4, 5, 23, 24). Onde mesogastrium ventrale ile karin 6n duvarina, arkada
mesogastrium dorsale ile de karin arka duvarina tutunur (4, 23, 24). Daha sonraki
haftalarda midenin sekli ve pozisyonu, duvarinin degisik bolgelerindeki farkli
buyiime hiz1 ve gevresindeki organlarin pozisyonlarinda meydana gelen degisiklikler
sonucu 6nemli 6lgiide farklanir (1, 2, 5). Mide gelisip buiytirken uzun ekseni etrafinda
saat yoninde 90 derecelik bir donus yapar (1, 3-5, 23, 24). Bu doniis sirasinda
midenin baglangigta arka duvari olarak tanimlanan kismi, 6n duvardan daha hizli
buyir. Bu durum biyiik ve kiigiik kurvaturlarin olusumu ile sonuglanir. Geligimin bu
evresinde mide, 6n ve arka viicut duvarina sirasiyla, arka ve 6n mezogastriumla
baglandig i¢in, uzun eksen etrafindaki donisin, arka mezogastriumu sola ¢ektigi
dustnalir. Bu hareket, midenin arkasinda peritoneal bir cep seklinde yer alan
omental bursanin olusumuna yardimeci olur (1-5, 23, 24). Mide donme hareketlerinin
bagirsaklara gore kisith olmasinda duodenum’un erkenden karin arka duvarina
yapigmast 6nemli rol oynar (23). Midenin dénme hareketleri ile mide g¢evresinde
yerlesen duodenum, karaciger ve dalak gibi organlarin hizli gelisip devamli yer
degistirmeleri de etki eder (24). Bu doniisle midenin ventral kenart (curvatura minor)
saga, dorsal kenar1 (curvatura major) sola geger. Sol tarafi paries anterioru, sag tarafi
paries posterioru olusturur. N. vagus sinister midenin 6n yiizini, n. vagus dexter
midenin arka ylzint innerve etmeye baslar. Rotasyondan 6nce midenin kraniyal ve
kaudal uglar orta hattadir. Rotasyonu boyunca midenin kraniyal bolgesi sola ve biraz
asagtya, kaudal bolgesi saga ve yukariya hareket eder. Boylece mide son konumunu

alir, uzun ekseni sol tistten sag alta dogru uzanir (1-5, 23, 24).

Mide epiteli baslangigta ¢ok katli bir epiteldir. Sonradan tek katli prizmatik
epitel haline doniisiir. Ikinci ayda fundus bezleri gelisir. Etrafindaki mezenkim
dokusundan da midenin diiz kaslan gelisir (23). Once sirkiiler, sonra longitudinal kas

tabakasi gorulir. Muskularis mukoza ise en son ortaya ¢ikar (24).



48

2.3.1.3. Duodenum embriyolojisi

Duodenum o6nbarsagin distal bolimi ile orta barsagin proksimal boliimiinden
gelisir. Bu iki parganin birlesim yeri, karaciger tomurcugunun hemen altina denk
gelir (5). Gelismekte olan duodenum hizla biiyiiyerek, C harfi bigiminde 6ne dogru
bir kivrim yapar. Mide rotasyonunu yaparken duodenal kiviim da saga donerek
retroperitoneal bir yerlesim kazanir. Duodenum, kaynaklandigi 6n bagirsak ve orta
barsagi besleyen truncus coeliacus ve a. mesenterica superior’un dallan tarafindan

beslenir (1-3, 5, 23, 24).

Dordiincii ve besinci haftalar boyunca epitel hiicrelerinin agirt ¢ogalmasina baglt
olarak duodenumun lumeni gittikce daralir ve gegici olarak tikanir. Epitel
hiicrelerinin dejenerasyonuyla olusan vakuoller embriyonik dénemin sonuna kadar

duodenum’un rekanalizasyonunu saglar (1-3, 5, 24).
2.3.1.4. Karaciger embriyolojisi

Karaciger, safra kesesi ve safra kanallann 3. haftanin ortalart ile 4. haftanin
baginda 6n barsagin kaudal parcasindan ventrale bir tomurcuk olarak gelismeye
baglarlar. Septum transversum, kalp taslagi ile mesenteron arasinda uzanan splanknik
mezodermal bir kitledir (1, 3, 4). Septum transversum, diyaframin bir kismin1 ve
ventral mezenteri yapar (1-4). Diverticulum hepaticum, mesenterium ventrale’nin iki
yapragl arasinda hizla buyuyerek ikiye ayrlir. Daha buyiik olan kraniyal pargasi
‘primordium hepaticum’ adin1 alir. Cogalan endodermal htcreler hepatik hiicre
kordonlarini ve intrahepatik safra kanallarini doseyen epiteli olustururlar (1, 2, 24).
Karaciger hticre kordonlar1 septum transversum iginde ilerleyen vitellin ve umblikal
venlere karigarak endotel doseli bosluklarin g¢evresinde ag olusturup karaciger
siniizoidlerinin taslaklarint meydana getirirler (1-5, 24). Karacigerin bag dokusu,
hematopoietik dokusu ve Kuppfer hiicreleri septum transversum’daki mezenkimden
gelisirler (1-3, 5, 24).

Karaciger hiicre kordonlar1 baglangicta birbirleriyle anastomozlar yapan hiicre
topluluklan geklindedir. Daha sonra iginde bulunduklari mezenkim tarafindan
lobulleri olusturan kugiik hiicre gruplan seklinde sinirlandirilirlar. Lobillerin
etrafinda portal dolagima ait ufak venler yer alir. Lobiillerin ortasinda ise, toplayici

venler araciligi ile v. hepaticaya dokiilen v. centralis olusur (24).



49

Loblarin gelisimi baglangicta simetriktir. Gelisim ilerledikge sag lobulin
buyumesi hizlanir (1, 2, 24). Sol lob ise gelisen mide nedeniyle baslangictan beri
gelismek i¢in bos yer bulmakta zorluk ¢ekmektedir. Geligsimin ilk donemlerinde
burada olusan bazi epitelyal hiicre kordonlart midenin gelismesi sonucu esas
tomurcuklarla olan baglantilarint kaybedebilirler. Bu nedenle meso-hepaticum
laterale icerisinde atrofiye olmus safra kanallarina rastlanabilir. Bunlara ‘vasa
aberrnatia’ adi verilir (24). Karacigerin bu tipik yapist olusurken, septum
transversuma ait mesoderm, organin bag dokusu bélumlerini yaparak karaciger lob

ve lobtllere ayirir (23).

Hizla buyiyen karaciger 5-10. haftalar arasinda karin boslugunun biyik bir
kismint kaplar. Dokuzuncu haftada fetusun toplam agirliginin yaklagik %10’unu
meydana getirir (1-3, 5, 23, 24). Bu durum karacigerin fotal hayatta hemopoietik bir
organ olmastyla ilgilidir (24). V. umbilicalis’ten karacigere akan oksijenli kanin
miktar, karacigerin gelisimini ve fonksiyonel segmentasyonunu belirler. Karacigerin
gelisimi diger organlarinkiyle kiyaslanacak olursa ¢ok hizlidir. Dogumda karin
boslugunun ortalama yarisini kapsar (24). Hemopoez 6. haftada baglar (2, 3, 24),
gebeligin son iki ayina kadar giderek azalir, dogumda birka¢ hemopoietik hiicre
adast kalir (2). Karaciger huicreleri tarafindan safra olugmasi 12. haftada baglar (1-3,

5,23).

Karaciger hizla biyiiyerek septum transversum iginde karin 6n duvarina
dogru ilerler. Ventral karin duvan ile arada kalan lig. falciforme’yi yapar (23).
Basglangicta septum transversum mezodermi i¢inde yer alan umblikal ven falsiform
ligamentin kaudal kenar1 boyunca uzanir. Benzer sekilde, karaciger ve 6n bagirsak
arasindaki septum mezodermi de membranoz bir yapt haline gelir. Bu alan ‘kiigiik
omentum’ (gastrohepatik ve duodenohepatik ligamentler) adimi alir. Kiguk
omentumun serbest kenart boyunca safra kanallari, portal ven ve hepatik arter uzanir.
Bu iki yapt onbagirsakla karin 6n duvari arasindaki peritoneal baglantiyt meydana

getirmeleri nedeniyle ‘ventral mezogastrium’ adini alir (5).

Karaciger yiizeyindeki mezoderm farklanarak, ust yizdeki kiigik bir alan
disinda visseral periton haline gelir. Bu sinirli alanda karaciger orijinal septum
transversum ile iligkisini devam ettirir. Bu kistmda yogun bir mezensimal doku

halinde olan septum ilerde diaframin tendin6z pargasini olusturacaktir. Bu bolgeye
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temas eden karaciger yiizeyi peritonla hi¢bir zaman ortilmez, ‘karacigerin ¢iplak
bolgesi’ olarak bilinir (5). Dogumdan 6nce karacigerin ¢ kan kaynag vardir.
Bunlardan birincisi arteriyel kani getiren v. umbilicalis, ikincisi karisik kan tagtyan a.
hepatica’dir. Ugiincii kaynak olan v. omphalomesenterica ise vendz kan tasir.
Dogumdan sonra yalniz iki kaynak kalir. V. porta venoz duvarli kan tagiyan biiyiik
bir damardir. A. hepatica (Vasa privatum) arteriyel kan tasiyan ince duvarli ve kiigiik

bir damardir (24).
2.3.1.5. Pankreas embriyolojisi

Pankreas, onbagirsagin kaudal kismindan kaynaklanan dorsal ve ventral
pankreas tomurcuklarindan gelisir. Dorsal pankreas tomurcugu dorsal mezenter
icinde yer alirken, ventral pankreas tomurcugu safra kanallarina ¢ok yakin bir
yerlesim gosterir (2-5, 24). . Pankreasin buyuk bir kismini olusturan dorsal pankreas
tomurcugu dorsal mezenterin tabakalari arasinda hizlica buylr. Ventral pankreas
tomurcugu duodenumun donusiine paralel olarak dontip dorsal pankreas
tomurcugunun altina yerlesir (1-5). Dorsal pankreas tomurcugunun olusumu,
endodermde Sonic hodgehog (Shh) ekspresyonunu bloke eden notokord kaynakli
sinyallere (aktivin ve fibroblast biyime faktori) baglidir (3). Ventral pankreas
tomurcugu unsinat uzantiyt ve pankreas baginin proksimal alt kismini olusturur.
Pankreas tomurcuklan birlesince kanallar da birbirleri ile anastomoz yaparlar. Ana
pankreas kanali (Wirsung kanal1), ventral tomurcugun kanalimin timi ile dorsal
tomurcugun kanalinin distal kismindan olusur. Dorsal tomurcuk kanalinin proksimal
kismi, kigiik duodenum papillasi’na agilan, aksesuar pankreas kanali (Santorini
kanal1) olarak kalir (2, 24). Ana pankreas kanali ve koledok kanali ile birlesir ve

duodenumun major papilla bolgesine agilir (1, 2, 4, 5, 24).

Pankreas parankimast pankreas tomurcuklarinin endoderminin tiibiiler bir ag
olusturmast ile gelisir. Erken fetal donemde bu tubullerin uglarindaki hiicre
kiimelerinden asinuslar gelismeye baglar. Langerans adaciklart fetal yasamin 3.
ayinda farklilasarak organ icine dagilir. Insiilin salgis1 5. ay civarinda baslar. Fetal
insilin seviyeleri annenin insilin seviyelerinden bagimsizdir (1, 2, 4, 5, 24). (10.
hafta). Glukagon ve somatostatin igeren hiicreler, insiilin i¢eren hiicrelerinden daha
once geligirler. Fetal plazmada glukagon 15. haftada saptanmistir. Fetusun biiyiimesi

ile birlikte total pankreatik insiilin ve glukagon igerigi de artar (3, 4). Pankreasin bag
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dokusu kilifi ve interlobtiler septumlari, ¢evrede yer alan splanknik mezensimden

kaynaklanir (3).
2.3.2. Orta Bagirsak (Midgut)

Orta bagirsagin gelisimi bagirsagin ve mezenterinin hizla uzamasi ile primer
bagirsak halkasinin olugmasiyla baglar (1-5, 23, 24). Orta bagirsak koledok kanalinin
duodenuma ag¢ildig noktadan baslar ve transvers kolonun 2/3 proksimal ve 1/3 distal
pargalarinin birlesim yerine kadar devam eder. Bes mm’lik embryoda, orta bagirsak
karin arka duvarina kisa bir mezenterle tutunurken vitellin kanal veya yolk sap1
araciligr ile de vitellus kesesi ile baglant1 halindedir (3, 5). Orta bagirsagin timiiniin

arteriyel dolagimi siiperior mezenterik arter tarafindan saglanir (1-5, 23, 24).

Orta bagirsagin tam orta noktast ileumun ortasina denk gelir. Sefalik
parcasindan, duodenumun distali, jejenum ve ileumun proksimali gelisir. Kaudal
parcasindan ise, distal ileum, ¢ekum, appendiks, ¢ikan kolon ve transvers kolonun
2/3 proksimal pargast olusur (1-5, 23, 24). Kraniyal ve kaudal halkalarin birlesim
noktast erigkinde ‘Meckel divertikili’ veya ‘ileal divertikil’ adi verilen vitellin
kanal artiklarinin varligiyla saptanabilir (5, 23).

Primer bagirsak halkasinin daha sonraki gelisimi, 6zellikle sefalik koldaki hizli
uzama ile karakterizedir. Bagirsak boyundaki bu hizli uzama ve es zamanli olarak
karaciger ve bobregin de buyluk bir hacme ulagmasi, gegici bir dénem igin karin
boslugunun bagirsaklarin timiini barindiramamasina neden olur. Bunun Uzerine
bagirsaklar da 6. haftada umblikal kord igindeki ekstra-embryonik kélom bosluguna
herniye olur. Bu olaya ‘fizyolojik umblikal herniasyon’ denir (2, 5, 23, 24). Bu
hareket orta bagirsagin gobek kordonuna yaptigt normal bir gOctir. Zaten orta
bagirsak halkasi, 12. haftaya kadar vitellus kanali yoluyla vitellus kesesiyle
iliskidedir (1, 2). Yaklasik 3. ayin sonunda, herniye olmus olan bagirsak halkalar
karin icine geri donmeye baglar. Geri donusi baglatan faktorler tam olarak
bilinmezse de mezonefronun regresyonunun, karacigerin blyime hizinin
azalmasinin ve karin boglugunun genislemesinin bu olayda ¢nemli rolii oldugu
dustinalmektedir (1-3, 5, 23, 24). Bu olay ‘orta bagirsak fitiginin kiigilmesi’ olarak
tanimlanir. Karin igine geri dénen ilk bagirsak olan jejenumun proksimal pargasi ve
superior mezenterik arterin alt kismindan gecerek karin boglugunun merkezi

bolimine yerlesirler. Daha sonra geri donen bagirsak halkalart birbirinden daha
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sagda yer alacak sekilde yerlesir (3, 5, 24). Embryo 12 mm iken primitif bagirsak
halkasinin kaudal pargasindan konik bir genisleme seklinde beliren ¢ekal sislik ise,
karin bosluguna en son doénen bagirsak bolumudiur (5, 24). Gegici bir siire
karacigerin sag lobunun altinda sag ust kadranda kalan ¢ekum, daha sonra g¢ikan
kolon ve hepatik fleksurayr olusturarak asagi dogru iner ve sonunda sag iliak
fossa’ya yerlesir. Bu sirada ¢ekal sisligin distal ucunda ‘primitif apendiks’ adi verilen
dar bir divertikil de belirir (1, 3, 5, 23). Dogumdan sonra, ¢ekum duvan esit
olmayacak sekilde bliyliir. Bunun sonucu olarak appendiks ¢ekumun medial tarafinda

yer alir (2).

Primitif bagirsak halkast bir yandan boyca uzarken, bir yandan da siiperior
mezenterik arter ekseni etrafinda doner. Embriyoya 6nden bakildiginda, bu rotasyon
saatin aksi yoniindedir; tamamlandiginda da yaklasik 270 derecelik bir doniistiir. Ince
bagirsak halkasinin boyca uzamasi rotasyon hareketi sirasinda da devam eder ve
jejenum ve ileum kivrintili bir goriniim alir. Kalin bagirsak da boyca uzamasina
ragmen ince bagirsaklar gibi kivrintili bir yapt almaz. Orta bagirsak rotasyonu
herniasyon déneminde de (ilk 90 derece), bagirsaklarin karin bogluguna geri dontsu
sirasinda da (geri kalan 180 derece) devam eder (1-5, 23). Bu rotasyonla crus
craniale saga, crus caudale sola yerlesir. Rotasyon sirasinda orta bagirsak uzayarak
jejenum ve ileumu olusturur (1-4, 23, 24).

Caecum ve appendiks vermiformis taslaklart altinci haftada, mezenteron
kivriminin crus caudale’sinin antimezenterik kenarinda bir sigkinlik olarak belirir (1,
3, 23). Bu siskinligin tepesi, diger yerleri kadar hizli buyimez, bu nedenle
baglangigta appendiks vermiformis kiigiik bir sekum divertikiliidir. Appendiks hizla
buyiyerek dogumda caecum’un distal ucundan ¢ikan uzun, solucan bigiminde bir
boru bigimini alir (1-3, 23).

Bagirsaklar karin igine dondiikge, bagirsak mezenteri de karin arka duvarina
dogru sikigarak bazi bolgelerde parietal peritonla kaynagir. Boylece belirli bagirsak
halkalart karin arka duvarina tespit edilmis olur (3, 5, 23). Mide ve duodenum’un
rotasyonu, duodenum ve pankreasin saga itilmesine ve burada kolon tarafindan
posterior karin duvarina dogru baskilanmasina neden olur. Komsu periton yapraklar
birlesir ve sonra kaybolurlar. Sonug¢ta duodenumun biiyiik bir kismi ve pankreas bas,

retroperitoneal konuma geger (1-4).
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2.3.3. Son Bagirsak (Hindgut)

Son bagirsaktan, transvers kolonun distal 1/3°1, inen kolon, sigmoid, rektum ve
anal kanalin ist kistmlart gelisir. Mesane epiteli ve tretranin buyik bir kismi da son

bagirsaktan olugmustur (1-5, 23, 24).

Son bagirsagin bu terminal pargasi, son bagirsagt distan sinirlayan kloaka
membrani ektodermi ile temasta olan endoderm ile doseli bir bosluktur. Kloaka
membrani, kloaka tarafinda endoderm ve proktodeum tarafinda ise ektoderm ile
ortuliadur. Son bagirsagin geniglemis son pargast olan kloakaya, vitellus kesesinin

parmak benzeri bir divertikulumu olan allantois agilir (1-3, 23, 24).

Kloaka, tirorektal septum denilen mezengimal bir bolme ile iki kisma ayrilir. Bu
septum allantoisle son bagirsak arasindaki a¢ida mezenkimden gelisir. Septum,
kloaka membranina dogru buyiirken, kloakanin lateral duvarlarina dogru girintiler
yapan ¢atal benzeri uzantilar gelistirir. Bu girintiler, birbirlerine dogru ilerlerler,
birlegirler ve bir bélme yaparak kloakay: rektum ve anal kanalin kranial kismi ve

urogenital sinis olarak iki boliime ayirir (1-5).

Yedinci haftada tirorektal septum kloaka memranini dorsal anal membrana ve
daha biyiik ventral tirogenital membrana ayinr. Urorektal septumun kloaka
membrani ile birlestigi yore perineumun tendonumsu merkezi olup erginde perineal
cisim olarak adlandirilir. Bu fibromiiskiler nodil, perineum’un sinir isareti olup,

burada kaslar birbirlerine yaklasirlar ve tutunurlar (2-4).

Urorektal septum ayrica kloaka sfinkterini de anterior ve posterior kisimlarina
boler. Posterior kistm dig anal sfinkteri yapar ve anterior kisim siiperficial transvers
perineum, bulbospangiosus ve isiokavernosus kaslara ve urogenital diyaframa
farklanir. Bu gelisme gercegi, neden tek bir sinir olan pudental sinirin tim bu kaslar

innerve ettigini agiklamaktadir (1, 2).

Mezenkimal hiicreler ¢ogalarak anal membran etrafinda yizey ektoderm
kabartilarimt meydana getirir. Boylece membrana analis, proktodeum ya da anal
cukur denen ektodermal bir ¢okintinin tabanini yapmis olur. Anal membran
genellikle 8. hafta sonunda yirtilarak anal kanalin distal kisminin amnion boglugu ile

baglanmasint saglar (1-4). Anal kanalin Gst kismi endodermal kaynaklidir ve son
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bagirsak arteri olan inferior mezenterik arter tarafindan kanlandirilir. Anal kanalin alt
1/3’u ise ektodermal kaynaklidir ve arteriyel kanlanmasi rektal arterler ve internal

pudental arter tarafindan saglanir (4,5, 24).

Ince bagirsaklardaki villuslar epitelin altinda bulunan mezensim dokusunun
¢ogalmast sonucunda olusurlar. Ince bagirsaklarda villus olusumu duodenumdan
baglayip jejenum ve ileumda devam eder. Villuslar belirli bir gelisim dénemine
ulagtiktan sonra Lieberkiihn kriptalart gelismeye baslar. Duodenumda bu kriptalarin
dip kisimlarindan Brunner bezleri gelisir Kalin bagirsakta kriptalar ile villuslar ayn
zamanda olusurlar. Iki kalin bagirsak villusu arasinda kalan kisim Lieberkithn
kriptalarina uyar. Kalinbagirsakta olusan wvilluslar villus uglarinin kalinlagmasi
sonucunda silinip kaybolurlar. Villuslarin alt pargalan ile iki villus arasinda kalan

kisimlar kalici kriptalara donugiirler (24).

Villus gelismesi baslamadan 6nce epitelde hiicre ¢ogalmasi olur. Bu ¢ogalma
sonucunda limen 2. ayda kapanir. Bu kapanma, duodenum ve inen kolon sirasinda
pek belirgindir. Bundan sonra bu limeni kapatan doku igerisinde birtakim yariklar
belirir. Bunlarin da birlesmesiyle embriyonal doénemin sonunda kalict bagirsak
liumeni olusur. Eger bagirsak limeni sekonder olarak agilmazsa o zaman bagirsak
stenozu veya bagirsak atrezisi s6z konusudur. Baglangigta hem incebagirsakta, hem
de kalinbagirsaktaki kriptalarda Paneth hicreleri olusur. Kalinbagirsaktakiler
dogumdan sonra kaybolurlar (24).

Bagirsaklarin  ilk once sadece epitelyal kisimlart olusmaktadir. Lamina
propriyalart ile tunika muskularis ve tunika submukozalar, primitif bagirsak
kanalinin etrafinda bulunan mezengim dokusundan olusur. Bagirsaklarin sirkiler
kaslar1 2. aydan itibaren 6nce duodenumda olmak Uzere sirasiyla ince, kalin
bagirsaklar ve rektumda ortaya ¢ikar. Longitidunal kaslar 3. ayin ortasinda ve 4. ay

sonunda da muskularis mukoza olugur (23, 24).
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3. GEREC VE YONTEM
Calismamizda Inénii Universitesi Deney Hayvanlart Arastirma laboratuarindan

temin edilen 200-250 g agirliginda 34 adet disi Wistar Albino si¢an kullanildi.

10 gruba ayrilan hayvanlarin 5 grubu prenetal gelisim donemlerini incelemek
icin, 4 grubu ise postnatal gelisim donemlerini incelemek kullanildi. Son grup geng
eriskinlerden olugmaktaydi. Prenatal ve postnatal gelisim donemlerini i¢eren ilk 9
grup i¢in 3 adet, geng erigkin grubu i¢in 7 adet disi sigan kullanildi. Gelisim
asamalarini incelemek amact ile olusturulan ilk 9 grupta incelenecek olan déneme
gore dollenme sonucu elde edilen fetiisler veya yavrular degerlendirilmeye alindi.

Geng erigkin grubunda ise erigkin hayvanlar incelendi.

Deney gruplar asagidaki sekilde olusturuldu:

—

Grup: Prenatal 7. giiniin sonunda ¢ikarilan 7 adet fettis kullanildu.
Grup: Prenatal 10. gintin sonunda ¢ikarilan 7 adet fetiis kullanildi.
Grup: Prenatal 14. ginlin sonunda ¢ikarilan 7 adet fetiis kullanildi.
Grup: Prenatal 17. ginlin sonunda ¢ikarilan 7 adet fetiis kullanildi.
Grup: Prenatal 20. gintin sonunda ¢ikarilan 7 adet fetiis kullanildi.
Grup: Postnatal 5 guinliik 7 adet yavru sigan kullanildi.

Grup: Postnatal 10 giinliikk 7 adet yavru si¢an kullanildi.

Grup: Postnatal 15 giinliikk 7 adet yavru si¢an kullanildi.

o ©® N bk wD

Grup: Postnatal 20 giinliik 7 adet yavru si¢an kullanildi.
10. Grup: 7 adet geng erigkin sigan kullanildi.

Fetiis ve yavrulan elde etmek amaci ile erkek siganlarla 2-3 saat bir arada
birakilan disiler vajinal plak kontroliiniin ardindan gebe kabul edilerek izlenmeye
baslandi. Vajinal plagin gorilmesini takip eden ilk giin gebeligin 1. giinii olarak
kabul edildi. Bundan sonra belirlenen gebelik dénemleri olan 7, 10, 14, 17, 20.
ginlerde disi sicanlara ketamin- ksilazin anestezisi uygulanarak fetisleri ¢ikarilip %
10’luk formaldehit ¢ozeltisi igerisine koyuldu. Postnatal donemdeki yavru siganlart
elde edebilmek i¢in de aymi sekilde gebe birakilan siganlarin dogumu beklendi.
Dogum sonrasinda belirlenen postnatal donemler olan 5, 10, 15, 20 giinlerde yavru
sicanlar eter anestezisi altinda uyutulup, % 10’luk formaldehit ¢ozeltisi igerisine

koyuldu. Organlarin daha iyi tespit olabilmesi i¢in siganlarin viicut bosluklarina da %
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10’luk formaldehit enjekte edildi. Geng erigskin donemindeki siganlarin 6zefagus,
mide, duodenum, ileum, kolon, karaciger ve pankreaslari ketamin-ksilazin anestezisi
altinda cikarilarak % 10’luk formaldehit ¢ozeltisi igerisine koyuldu. Iki giinliik
fiksasyon doneminin ardindan dehidratasyon isleminden gegirilen ornekler parafin
bloklar i¢ine gomiildi. Parafin bloklardan 4 um kalinliginda seri kesitler alind1.
Kesitler Kesitler Mayer’in Hematoksilen-Eosin metodu, Masson- Trikrom metodu
ve Periyodik Asit Schiff metodu ile boyanarak (25, 26) Leica Q Win Gortintii Analiz

sistemi ile incelenip fotogratlandi.

DOKU TAKIBI
Akarsu..........o. 12 saat
%70alkol...................... 1 saat
%70alkol......................... 1 saat
%80 alkol......................... 1 saat
%80 alkol......................... 1 saat
%96 alkol......................... 1 saat
%96 alkol......................... 1 saat
Absolialkol.............................. 1 saat
Absolialkol.............................. 1 saat
Ksilenl.................................... 1 saat
Ksilen L. 1 saat
Sert Parafin I............................. 2 saat
Sert Parafin IT............................. 2 saat

MAYER’ IN HEMATOXYLEN- EOZIN METODU
Elde edilen 4 um kalinligindaki kesitler 1 saat etiivde bekletilerek dokunun

cevresindeki parafinin erimesi saglandi. Daha sonra kesitlere sirast ile asagidaki

islemler uygulandi.

Ksilenl.................................... 5 dakika
KsilenIl................................... 5 dakika
KsilenII........................... 5 dakika
%80alkol........................... 3 dakika
%96 alkol............................ 3 dakika

%96 alkol................ 3 dakika
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Absolualkol........................ 3 dakika
Absolualkol........................ 3 dakika
Distile suda yikama........................ 5 dakika
Mayer’in Hematoksileni.................. 5 dakika
Cesmesuyu................................. 25 dakika
Eosin................... 2 dakika
%96 alkol......................... 3 dakika
%96 alkol......................... 3 dakika
Absoltalkol...................... 3 dakika
Absoltalkol...................... 3 dakika
KsilenL..................... 5 dakika
Ksilen IL................. 5 dakika
Ksilen L., 5 dakika
TRICHROME BOYA METODU

Kesitler 1 saat etiivde bekletilerek dokunun c¢evresindeki parafinin erimesi

saglandi. Daha sonra kesitlere sirasi ile agagidaki islemler uygulandi.

KsilenL..................... 5 dakika
Ksilen IL................. 5 dakika
Ksilen IIL.................oo 5 dakika
%80 alkol...................... 3 dakika
%96 alkol...................... 3 dakika
%96 alkol...................... 3 dakika
Absoltalkol..................... 3 dakika
Absoltalkol..................... 3 dakika
Distile suda yitkama........................... 5 dakika
Demirli Hematoksilen........................ 10 dakika
Cesme suyunda yikama...................... 5 dakika
Metil karbonat................. ... .. ... 1,5 dakika
Cesme suyunda yikama...................... 5 dakika
Asitfuksin. ... 15 saniye

Distile suda ¢alkalama

Fosfotungustik asit........................... 6 dakika
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Distilesul.............................. 3 dakika
DistilesuIl.................................... 3 dakika
Lightgren..................................... 4 dakika
Distile suda ¢alkalama

Asetik asit.............. ... ... 1,50 dakika
Distile suda ¢alkalama

%96 alkol....................... 3 dakika
%96 alkol....................... 3 dakika
Absoltalkol..................... 3 dakika
Absoltalkol..................... 3 dakika
KsilenL................ 5 dakika
Ksilen IL................ 5 dakika
Ksilen IIL..............o.o 5 dakika

PERIYODIK ASIT SCHIFF BOYA METODU
Elde edilen 4 um kalinligindaki kesitler 1 saat etiivde bekletildi ve dokunun

cevresindeki parafinin erimesi saglandi. Daha sonra kesitlere sirasi ile asagidaki

islemler uygulandi.
KsilenL................ 5 dakika
Ksilen IL................ 5 dakika
Ksilen IIL..............o.o 5 dakika
%80alkol...................... 3 dakika
%96 alkol........................ 3 dakika
%96 alkol........................ 3 dakika
Absoltialkol..................... 3 dakika
Absoltialkol..................... 3 dakika
Cesmesuyu......................oc 5 dakika
Periyodik asit..................................... 5 dakika
Distile suda yitkama.............................. 5 dakika
Schiff soliisyonu................................. 15 dakika
Cesme suyunda yikama......................... 10 dakika
Hematoxylen...................................... 5 dakika

Cesme suyunda yikama.......................... 5 dakika
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%96 alkol...................... 3 dakika
%96 alkol...................... 3 dakika
Absoltalkol.................... 3 dakika
Absoltalkol.................... 3 dakika
Ksilen L. 5 dakika
Ksilen IL................ 5 dakika
Ksilen L. 5 dakika
4. BULGULAR

4.1. Ozefagus
4.1.1. Prenatal 7 giinliik

Bu dénemde enine kesitte 6zefagusun mezensimal bag dokusu iginde trakeanin
arkasinda yerlestigi gorildi (Resim 1) Lumeni déseyen ilk tabaka olan epitel gok
katlt veya yalanci ¢ok katli prizmatik epitel goriinimiindeydi (Resim2, 3). Epitelde

cok sik mitoz figiirlerine rastlandi (Resim 3).

Epitel gevsek bir mezensimal bag dokusu ile ¢evrelenmisti, bag dokusu lifleri
inceydi, seyrekti. Lamina propriya, submukoza, muskularis mukoza ayirt
edilemiyordu. Bag dokusunun disinda genellikle iki tabaka seklinde seyreden
sirktler seyirli bir kas tabakasi goriilliiyordu (Resim 2, 3). Masson trikrom yontemi
ile spesifik bir boyanma gorilmedi (Resim 2). PAS yontemiyle bazal membranlar

boyandi (Resim 3).
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Resim 2. E: Epitel; M: Mezensimal bag dokusu; K: Kas tabakasi; Ok: Mitoz figirii.
Masson Trikrom; X 40.
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Resim 3. E: Epitel; M: Mezensimal bag doku; K: Kas tabakas1. PAS; X 100.
4.1.2. Prenatal 10 giinliik

Bu dénemde ozefagusun histolojik goriiniimii prenatal 7 giinlik déneme
benziyordu. Epitel ¢ok katli veya yalanci ¢ok kathi brizmatik epitel gortinlimiindeydi.
Epitel gevsek bir bag dokusu ile ¢evrelenmisti, bag dokusu lifleri inceydi, seyrekti.
Lamina propriya, submukoza, muskularis mukoza ayirt edilemiyordu. Bag
dokusunun diginda sirkiiler seyirli kaslar iki tabaka olusturuyordu. PAS yontemiyle
bazal membranlar boyandr (Resim 4). Masson trichrome yontemi ile spesifik bir

boyanma goriillmedi.
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Resim 4. E: Epitel; M: Mezengimal bag doku; K: Kas tabakasi. PAS; X 40.
4.1.3. Prenatal 14 giinliik

Bu dénemde 6zefagusun epiteli daha Snceki dénemlerde oldugu gibi ¢ok kath
prizmatik veya yalanct ¢ok katlr prizmatik epitel gérintimiindeydi. Epitelde ¢ok sik
mitoz figilirlerine rastlandi. Epitel alti bag dokusu nispeten yogunlasmasina ragmen
incelmisti. Lamina propriya, muskularis mukoza ve submukozamn sinirlari belli
degildi. Bag dokusunun g¢evresini daha onceki dénemlerde goriilene oranla kalin,
sirkiiler seyirli bir kas tabakasi ceviriyordu. Bu tabakamin g¢evresinde gevsek bir
mezensimal bag dokusu uzamyordu (Resim 5) PAS yontemiyle bazal membranlar

boyandi. Masson trikrom yontemi ile spesifik bir boyanma goriilmedi.
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Resim 5. E: Epitel; M: Mezensimal bag doku; K: Kas tabakasi; Ok: Mitoz figiiri. H-
E; X 40.

4.1.4. Prenatal 17 giinliik

Bu dénemde 6zefagusun epiteli daha énceki donemlerde oldugu gibi ¢ok kath
prizmatik veya yalanct ¢ok kath prizmatik epitel goriinlimiindeydi. Epitel alti bag
dokusu inceydi. Lamina propriya, muskularis mukoza ve submukozanin sinirlari belli
degildi. Bag dokusunun ¢evresinde kalin, sirkiiler seyirli bir kas tabakas: ¢eviriyordu
(Resim 6,7). Epitelde ¢ok sik mitoz figiirlerine rastlandi. PAS yontemiyle bazal

membranlar boyandi. Masson trichrome yontemi ile spesifik bir boyanma gériilmedi.
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Resim 6. E: Epitel; M: Mezensimal bag doku; K: Kas tabakasi; T: Trakea. H-E; X

40.

Resim 7. E: Epitel; M: Mezensimal bag doku; K: Kas tabakas1. H-E; X 100.
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4.1.5. Prenatal 20 giinliik

Bu donemde 6zefagus limeninin girintili ¢ikintr oldugu gortldii (Resim 8).
Epitel 4-5 sirali gok katl: yassi epitel dzelligindeydi. Yer yer keratinizasyon goriildii
(Resim 9, 10). Bu alanlarda tist siralardaki hiicrelerin sitoplazmalarinda keratohyalin
graniillerine rastlandi (Resim 10). Limende ¢ok sayida dejenere hiicrelere rastlandi.
Bu hiicrelerin ¢ogunun apopitotik hiicre 6zelliginde oldugu dikkati ¢ekti (Resim 9).
Epitel altinda uzanan bag dokusu gevsek mezensimal bag dokusu ozelligindeydi.
Hiicreden oldukca zengindi (Resim 8, 10). Lamina propriya, submukoza ve
muskularis mukoza ayirimi yapilamiyordu. Tunika muskularis icte sirkiiler, dista
longitidunal iki tabaka seklindeydi. Kas tabakast bag dokusu ile sarilmisti (Resim 8,
9.

Resim 8. L: Lumen; E: Epitel; M: Mezensimal bag doku; Tm: Tunika muskularis. H-
E; X 40.



Resim 9. E: Epitel; M: Mezengimal bag doku; Tm: Tunika muskularis; K: Keratin
kati; Oklar: Dejenere hiicreler. H-E; X 40.

Resim 10. E: Epitel; M: Mezensimal bag doku; K: Kardiya; Oklar: Keratohyalin

graniilleri. Masson Trikrom; X 40.
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4.1.6. Postnatal 5 giinliik

5 glnlik yenidogan déneminde 6zefagus liimeni oldukga girintili ¢ikintili
goriinimdeydi (Resim 11). Ozefagus duvan epitel, lamina propriva, submukoza,
tunika muskularis ve adventisya (seroza) tabakalarindan olusmaktaydi (Resim 12,
13) Ozefagus epiteli bu dénemde keratinli ok katli yassi epitel 6zelligindeydi.
Birbiri tizerine siralanmig 2-3 hiicre katindan olusmaktaydi. Keratin katina yakin
hiicrelerin sitoplazmalannda bir miktar keratohyalin graniiliine rastlandi. Epitel
hiicrelerinde vakuolizasyon gorildii. Ayrica epitelde ver ver hiicresel komponentler
iceren bilyllk vakuollere rastlandi (Resim 14). Epitel hiicrelerinde yer vyer
dejenerasyon, liimende dejenere materyale rastland1 (Resim 11, 14). Ozefagus- mide
bileskesinde &zefagusun ¢ok katli yassi epitelinin aniden midenin epiteline

doniigtiigd goriildi.

Muskularls mukoza bulunmamakla birlikte lamina propriva ve submukoza
tabakalart bag dokusu ¢zelliklerinin farkli olmast nedeniyle ayirt edilebildi (Resim
13). Lamina propriva ¢ok sayida damar i¢eren yogun bir bag dokusu ozelligindeydi.
Bag doku hiicrelerinde sik mitoz figlirlerine rastlandi. Epitel- lamina propriva
sinirinda bag dokusu papillalart bulunuyordu. Muskularis mukoza ayirt edilemedi.
Submukoza ileri derecede gevsek bag dokusu goriintimiindeydi (Resim 11, 12, 13).
Tunika muskularis icte sirkiiler, dista longitidunal olmak iizere iki tabakadan
olusmaktaydr (Resim 12, 15). Incelenen segmente gore diiz kas veya cizgili kas
liflerine rastlandr (Resim 15). 1ki kas tabakasi arasinda nadiren myenterik sinir
pleksusu goriildi (Resim 16). Gevsek bag dokusu dzelligindeki adventisya oldukca
inceydi (Resim 12). PAS boyama yéntemi ile keratin kati ve bazal membran pozitif

boyandi.



Resim 11. L: Liimen; E: Epitel; K: Keratin kati; Lp: Lamina propriya; S:
Submukoza. H-E; X 40.

Resim 12. E: Epitel; Lp: Lamina propriya; S: Submukoza; Tm: Tunika muskularis;

A: Adventisya. H-E; X 40.
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Resim 14. Dm: Dejenere materyal; Siyah oklar: Dejenere hiicreler; Iki basli siyah

oklar: Keratohyalin grantilleri; Beyaz oklar: Vakuolizasyon. H-E; X 100.
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100.

Resim 16. E: Epitel; Lp: Lamina propriya; S: Submukoza; Tm: Tunika muskularis;

Oklar: Myenterik pleksus. H-E: X 40.
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4.1.7. Postnatal 10 giinliik

Bu dénemde de &zefagus liimeni girintili cikintili goriiniimdeydi. Ozefagus
duvar epitel, lamina propriyva, kesintili seyreden muskularis mukoza, submukoza,
tunika muskularis ve adventisya katlarindan olusmaktaydi. Epitel keratinizasyon
ghsteren ok katli vyassi epitel oOzelligindeydi. Ust siralardaki hiicrelerin
sitoplazmalarinda keratohyalin graniillerine rastlandi (Resim 17, 18).  Epitel
hiicrelerinde dejenerason, limende dejenere materal gérildii. Epitel hiicrelerinde
nadir vakuolizasyon izlendi (Resim 18). Epitel ile lamina propriya sininnda bag doku
papillalarina rastiandi (Resim 17). Lamina propriva damardan zengin yvogun bir bag
dokusu tabakasiyd: (Resim 19). Muskularis mukoza gliclikle ayirt edildi.
Submukoza son derece gevsek baf dokusu ozellifindeydi (Resim 17, 19). Bu
tabakada c¢ok tipik gértintime sahip olmamakla beraber submukozal sinir pleksusu
oidugu diisiintilen yapilara nadiren rastlandi (Resim 19). Tunika muskularis igte
longitidunal, dista sirkiiler seyirli iki tabaka seklindeydi. Lokalizasyonuna gére diiz
kas ve ¢izgili kas liflerine rastlandi (Resim !7). Kas liflerinde mitoza rastland:
(Resim 19). Iki kas telas: arasinda myenterik pleksusa nadiren rastlandi. Ozefagusun
dis tabakas: lokalizasyonuna gore adventisya veva seroza dzelligindeydi. Adventisya
ver ver yag dokusu igeren gevsek bag dokusu gdriiniimiindeydi (Resim 20). PAS

boyama yontemi ile keratin kat1 ve bazal membran pozitif bovandi.



Resim 17. L: Liimen; E: Epitel; Lp: Lamina propriva; S: Submukoza; Tm: Tunika
muskularis; A: Adventisya. H-E; X 40.

Resim 18. Dm: Dejenere materyal; K: Keratin kati; E: Epitel; Beyaz oklar: Dejenere
hiicreler; Siyah oklar: Keratohyalin graniilleri. H-E; X 100.
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Resim 19. K: Keratin kati; E: Epitel; Lp: Lamina propriya; S: Submukoza; Tm:

Tunika muskularis; Siyah ok: Meissner pleksusu; Beyaz ok: Kasta mitoz figlird.
Masson Trikrom; X 40.
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Resim 20. E: Epitel; Lp: Lamina propriya; S: Submukoza; T: Tunika muskularis; A:
Adventisya; Oklar: Myenterik pleksus. H-E; X 40.
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4.1.8. Postnatal 15 giinliik

Ozefagus ltimeni girintili ¢ikintih seyrediyordu. Ozefagus duvari epitel, lamina
propriya, kesintili seyreden muskularis mukoza, submukoza, tunika muskularis ve
yerine gore seyreden seroza veya adventisyadan olusmaktaydi (Resim 21). Epitel
keratinli ¢ok katli yassi epitel ozelligindeydi. Ust siralardaki hiicrelerin
sitoplazmalarinda keratohyalin graniilleri izlendi. Bazal tabakada yogun mitoz
figtirleri izlendi (Resim 22). Lamina propriya genis ¢apli kan damarlar i¢eren yogun
bag dokusu o6zelligindeydi. Epitel- lamina propriya simirinda papillalara rastland.
Muskularis mukozanin kas lifleri aralikli olarak segilebilivordu. Submukoza son
derece gevsek bir bag dokusuydu (Resim 21, 23). Tunika muskularis igte sirkiiler,
dista longitidunal seyirli kas liflerinden olusmaktaydi. Iki kas tabakasi arasinda
myenterik  pleksusa rastlandi  (Resim 21, 23). Ozefagusun dis tabakasi
lokalizasyonuna gore adventisya veya seroza Gzelligindeydi. Seroza mezotel ve

altinda uzanan ince bir bag dokusundan ibaretti (Resim 21).

Resim 21. E: Epitel; Lp: Lamina propriya; S: Submukoza; Tm: Tunika muskularis;
Sr: Seroza; Oklar: Myenterk pleksus. H-E; X 40.
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Resim 22. K: Keratin kat1; Lp: Lamina propriya; S: Submukoza; Beyaz ok: Mitoz
figiirii; Cift bash beyaz ok: Keratohyalin graniilleri. H-E; X 100.

Resim 23. E: Epitel; Lp: Lamina propriya; S: Submukoza; Tm: Tunika muskularis;

Ok: Myenterik pleksus. Masson Trikrom; X 40.
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4.1.9. Postnatal 20 giinlik

Bu dénemde 6zefagusun oldukca genisledigi goriildii. Liimen girintili ¢ikintilh
seyrediyordu (Resim 24). Ozefagus duvari epitel, lamina propriya, muskularis
mukoza, submukoza, tunika muskularis ve seroza veya adventisya tabakalarindan
olusmaktayd: (Resim 25). Epiteli keratinize ok katli yassi epitel 6zelligindeydi. Ust
siralardaki hiicrelerin sitoplazmalarinda keratohyalin graniillerine rastland: (Resim
26). Epitelin altinda yogun bag dokudan olusan lamina propriva bulunmaktaydi.
Muskularis mukoza kesintili  seyrediyordu. Submukoza oldukca gevsek
diizenlenmisti (Resim 24, 25, 26, 27). Tunika muskularis igte sirkiiler, dista
longitidunal seyirli iki kas tabakasindan olusmaktaydi. En dista ise verine gore
seroza veya adventisya gozlendi ( Resim 25, 27). Tunika muskulariste myenterik
pleksus gézlendi (Resim 27). Ozefagusun keratin kati, bazal membranlar ve mastosit

graniillert PAS pozitif boyand:.

Resim 24. L: Lumen; K: Keratin; E: Epitel; Lp: Lamina propriya; S: Submukoza;
Tm: Tunika muskularis. H-E; X 20.
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Resim 25. K: Keratin, E: Epitel; Lp: Lamina propriva; S: Submukoza; Tm: Tunika
muskularis; A: Adventisya. H-E; X 40.

Resim 26. K: Keratin; E: Epitel; Lp: Lamina propriya; S: Submukoza; Oklar:
Keratohyalin graniilleri. H-E; X 100.
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Resim 27. E: Epitel; Lp: Lamina propria; S: Submukoza; Tm: Tunika muskularis; A:

Adventisya; Ok: Myenterik pleksus. Masson Trikrom; X 40.
4.1.10. Geng Eriskin

Bu dénemde 6zefagusun Himeni girintili ¢ikintily seyrediyordu. Ozefagus duvar
epitel, lamina propriya, muskularis mukoza, submukoza, tunika muskularis ve seroza
veya adventisya tabakalarindan olusmaktaydi (Resim 28). Epiteli keratinize gok kath
yasst epitel ozelligindeydi (Resim 29). Ust siralardaki hiicrelerin sitoplazmalarinda
keratohyalin graniillerine rastlandi. Epitelin altinda yogun bag dokudan olusan
lamina propriya bulunmaktaydi. Muskularis mukoza kesintili seyrediyordu. Lamina
propriva- submukoza sinirinda yaygin sinir pleksuslarina rastlandi (Resim 30).
Submukoza diger dénemlere oranla yogun olmakla beraber oldukca gevsek
diizenlenmisti (Resim 29, 30). Tunika muskularis igte sirkiiler, dista longitidunal
seyirli iki kas tabakasindan olugmaktaydi. En dista ise yerine gore seroza veya
adventisya gozlendi (Resim 28). Tunika muskulariste myenterik pleksus gorildi.
Ozefagusun keratin kati, bazal membranlar (Resim 29) ve mastosit graniilleri PAS

pozitif boyandi.
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Resim 28. L: Liimen; E: Epitel; Lp: Lamina propriya; S: Submukoza; Tm: Tunika

muskularis. H-E; X 10.

Resim 29. K: Keratin; E: Epitel; Lp: Lamina propriya; S: Submukoza. PAS; X 20.
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Resim 30. E: Epitel; Lp: Lamina propriva, S: Submukoza; Oklar: Sinir pleksuslar.
PAS; X 40.

4.2. Mide
4.2.1. Prenatal 7 giinliik

Bu dénemde mide karacigerin lateralinde, mezensimal bag dokusu iginde yer
alan oval sekilli bir organ olarak goriildii. Genel histolojik &zellikleri trakea ve
bapirsaklarin histolojik Ozelliklerine yakin benzerlik gostermekteydi. Bu nedenle
mide anatomik lokalizasyonu ve ¢apit degerlendirilerek tanindi. Mide duvari
hiicreden zengin yogun bir mezengimal bag dokusu ile sarili ok katli prizmatik veya
yalanci ¢ok katli prizmatik epitelden ibaretti. Epitelde sik mitoz goriildi. Epitel ile
bag dokusu arasimnda belirgin bir bazal membran uzamyordu. Diger histolojik

tabakalari ayirt etmek miimkiin degildi (Resim 31).
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Resim 31. E: Epitel; M: Mezensimal bag dokusu; Beyaz ok: Mitoz figiirii; Siyah
oklar: Bazal membran. PAS; X 40.

4.2.2. Prenatal 10 giinliik

Bu doénemde midenin limeninin genisledigi. duvarinin nispeten kalinlastig
gortildit (Resim 32). Mide epiteli hala ¢cok kath prizmatik veya yalanci ¢ok katl
prizmatik epitel 6zelligindeydi. Epitel altinda hiicreden zengin yogun mezensimal bir
bag dokusu uzaniyordu. Epitelde ve bag dokusunda sik mitoz figiirlerine rastland:

(Resim 32, 33, 34).
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Resim 33. E: Epitel; M: Mezensimal bag dokusu; KC: Karaciger; Oklar: Mitoz
figiirleri. H-E; X 40.
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Resim 34. E: Epitel; M: Mezensimal bag doku; Oklar: Mitoz figiirleri. H-E; X 100.
4.2.3. Prenatal 14 giinliik

Mide duvarmmin histolojik &zellikleri ile bagirsak halkalarinin  histolojik
dzellikleri arasinda belirgin bir fark goriilmedi. Ancak anatomik konumu ve genis
limeni nedeni ile mide taninabildi (Resim 35,36). Limeni déseyen epitel ¢ok kath
veya yalanci ¢ok katli prizmatik epiteldi (Resim 37, 38). Epitelde ve bag dokusunda
cok sik mitoz figlirlerine rastlandi (Resim 38). Epiteli saran diger histolojik tabakalar
ayirt edilemedi. Epitel cevresi hiicreler ve kapillerlerden zengin bir bag dokusu ile
cevriliydi (Resim 35, 36, 38). Dis ylizey tek kath yassi epitel ile ¢evriliydi (Resim
36). Epitel ile bag dokusu arasinda bazal membranlar belirgin olarak boyandi (Resim
38).
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Resim 36. E: Epitel; M: Mezensimal bag dokusu; d: Damar; KC: Karaciger; Oklar:
Tek katli vassi epitel. H-E; X40.
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Resim 38. E: Epitel; M: Mezensimal bag dokusu; Beyaz oklar: Mitoz figiirleri; Siyah
oklar: Bazal membran. PAS: X 40.
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4.2.4. Prenatal 17 giinliik

Bu dénemde de mide epiteli ¢cok katli prizmatik veya yalanci ¢ok katli prizmatik
epitel goriinlimiindeydi. Epitel altinda hiicreden yogun mezensimal bir bag dokusu
uzanyordu (Resim 39, 40). Bag dokusunun diginda sirkiiler seyirli kesintisiz, ince bir
kas tabakasina rastlandi. Kas tabakasim1 yine hiicreden zengin bir bag dokusu
kugsatiyordu. Dis yiiz tek katli yassi epitel ile déselidir (Resim 39). Epitel, bag

dokusu ve yer yer kas dokusunda mitoz figiirlerine rastlandi (Resim 40).

Resim 39. E: Epitel; M: Mezengimal bag dokusu; K: Kas tabakasi; KC: Karaciger.
Masson Trikrom; X 40.
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Resim 40. E: Epitel; M: Mezensimal bag dokusu; K: Kas tabakast; Ok: Mitoz figiirii.
H-E ; X 100.

4.2.5. Prenatal 20 giinliik

Bu dénemde mide liimeninin genigledigi, ¢capinin arttig: ve duvarinin kalinlagtif
gorildii. Mide epiteli kardiya bolgesinde belirgin olmak {izere bag dokusuna dogru
foveolalarn hatirlatan girintiler olusturuyordu (Resim 41, 42). Bu girintilerin bag
dokusunun derinlerine uzanarak bir liimen cevresinde dizilmis epitel hiicrelerinden
olusan bezlere benzer goriintii kazandigi saptandi (Resim 42). Epitel genellikle ¢cok
kath prizmatik, yer yer tek katli prizmatik 6zellik tasiyordu (Resim 41) ancak kardiya
disindaki bdlgelerde tist siradaki birkag¢ hiicrenin yassilagmasi nedeniyle yer yer ¢ok
katl: yassi epitele de benziyordu (Resim 43). Epitel hiicrelerinin sitoplazmalarinda ve
yer yer de epitel yiizeyinde ince bir tabaka seklinde PAS pozitif boyanan mukusa
rastland: (Resim 44). Ozellikle kardiya bolgesinde belirgin olmak iizere epitel
hiicrelerinde vakuolizasyon gorildi (Resim 42, 45). Lamina propriva —submukoza
ayirimi lamina muskularis mukoza gelismedigi icin yapilamadi. Bag dokusunu distan
saran sirkiiler bir kas tabakasi ayirt edilebiliyordu. Dis kas telasimin bulunmasi

gereken yer bir bag dokusu ozelligindeydi (Resim 41, 44). Ylzey epiteli ve bez
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epitelinde bag dokusunda ve kas dokusunda sik mitoz gorildii (Resim 45). Seroza

ayirt edilebildi.

Resim 41. E: Epitel; M: Mezensimal bag dokusu; K: Kas tabakasi; Oklar: Foveola
benzeri yapilar. H-E; X 40.
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Resim 42. Ozefagus; E: Epitel; b: Bez benzeri yaplar; Siyah oklar: Foveola benzeri
yapilar; Beyaz oklar: PAS + mukus. PAS; X 40.

Resim 43. E: Epitel; M: Mezensimal bag dokusu. H-E; X 100.
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Resim 44. E: Epitel; M: Mezensimal bag dokusu; v: Vakuoller; Oklar: PAS+mukus.

PAS; X 100.

Resim 45. E: Epitel; M: Mezengimal bag dokusu; K. Kas tabakasi; Oklar: Mitoz

figiirleri. H-E; X 100.
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4.2.6. Postnatal 5 giinliitk

Mide duvari epitel, lamina propriva, muskularis mukoza, submukoza ve seroza
katlarindan olusuyordu (Resim 46). Tek katli prizmatik epitelin altinda tubuler mide
bezleriyle dolu lamina propriya yer almaktayd: (Resim 46, 47, 48, 50). Epitel
hiicrelerinin  sitoplazmasinda daha ¢ok supraniikleer olmak tzere c¢ok sayida
vakuollere rastlandi (Resim 47). PAS boyama ytntemi ile yiizey epitel hiicrelerinin
apikal sitoplazmalannda ve viizeyde pozitif boyanma ozelligi gosterdi. Yizeyde
pozitif boyanma gizlendi (Resim 50). Mide bez epitelinde pariyetal hiicre oldugu
dilgiintilen piramidal sekilli hafif asidofilik sitoplazmali hiicreler ve esas hiicreler
oldugu diistiniilen soluk sitoplazmali hiicreler ayut edildi. Diger hicrelerin
morfolojik Gzellikleri birbirlerine benziyordu (Resim 47, 48). Yiizeyde, yiizey epitel
hiicrelerinde  ve bezlerin  boyun bélimlerinde yer alan bazi hiicrelerin

sitoplazmalarinda PAS pozitif boyanma saptandi (Resim 50).

Bez epitelinde ¢ok sayida mitoz figiiriine rastlandi (Resim 48). Lamina
propriyanin altinda sirkiiler seyirli diiz kas liflerinden olusan ince bir muskularis

mukoza uzaniyordu (Resim 46, 47, 48, 50). Submukoza damar igeren gevsek bag

_ dokusu yapisindaydi (Resim 46-50). Tunika muskularis kesit diizlemine gore yoni

degisen iki kas tabakasindan olusmaktaydi (Resim 46, 48, 49). Iki kas tabakasi
arasinda myenterik pleksusa rastlandi. Dig tabaka seroza o6zelligindeydi. Tunika

seroza i¢inde damar ve sinir kesitlerine rastlandi (Resim 48, 49).
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Resim 47. E: Epitel; v: Vakuoller; Lp: Lamina propriya; b: Bezler; Mm: Muskularis
mukoza; S: Submukoza; Oklar: Pariyetal hiicre. H-E; X 100.
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Resim 48. E: Epitel; Lp: Lamina propriya; Mm: Muskularis mukoza; S: Submukoza;

Tm: Tunika muskularis; Beyaz oklar: Pariyetal hiicreler; Siyah oklar: Esas hiicreler;

Resim 49. Mm: Muskularis mukoza; S: Submukoza; Tm: Tunika muskularis; Sr:

Seroza, Oklar: Myenterik pleksus. H-E; X 40,
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Resim 50. E: Epitel; Lp: Lamina propriya; Mm: Muskularis mukoza; S: Submukoza;
Tm: Tunika muskularis; Oklar: PAS + mukus. PAS; X 40.

4.2.7. Postnatal 10 giinliik

Mide duvar epitel, lamina propriya, muskularis mukoza, submukoza, tunika
muskularis ve seroza tabakalarindan olusmaktaydi (Resim 51, 52). Ozefagusun
tabakalarinin kardiya béltiimiinde aniden midenin tabakalarina dontistiigt gortildi. Bu
bélgede oldukga kalin seyreden Gzefagus epitelinin yerini midenin epitelinin aldigi
goriildi (Resim 52). Yiizeyi tek katli prizmatik epitel dostiyordu. Seyrek olarak derin
olmayan foveolalar goriildi (Resim 51, 53). Epitel hiicrelerinde genellikle
supraniikleer vakuollere rastlandi (Resim 54, 55, 56). PAS boyama yontemi ile yiizey
epitel hiicrelerinin apikal sitoplazmalarnda ve yiizeyde pozitif boyanmis mukus
goriildii (Resim 51). Lamina propriya tiibiiler midelbezleriyle isgal edilmisti (Resim
51, 53, 55, 56). Bez liimeninde ¢zellikle kardiya boéliimiinde belirgin olmak iizere
dilatasyon goriildii (Resim 54). Bez epitelinde asidofil grantilleri ile pariyetal
hiicreler ve esas hiicreler oldugu diistiniilen soluk sitoplazmali hiicreler kolay tanindi
(Resim 53). Bezlerin boyun bélimlerinde de bazi hiicrelerin sitoplazmalarinda da

PAS pozitif boyanma saptand1 (Resim S51). Yiizey epitelinde ve bez epitelinde sik
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mitoz figiirleri izlendi (Resim 54). Lamina propriya ile submukoza sinirinda
kesintisiz seyreden muskularis mukoza goriildii (Resim 51, 52, 53, 56). Submukoza
son derece gevsek bag dokusu ozelligindeydi (Resim 51, 52, 56). Kollajen liflerin
muskularis mukoza sinirinda yogunlastigi gézlendi (Resim 55). Tunika muskularis
kesit diizlemine gore yonii defisen iki kas tabakasindan olusmaktaydi. Iki tabaka
arasinda myenterik pleksusa rastlandi (Resim 53). En dis tabaka seroza

dzelligindeydi (Resim 52).

Resim 51. E: Epitel; Lp: Lamina propriya; Mm: Muskularis mukoza; S: Submukoza;
Tm: Tunika muskularis; Oklar: PAS + mukus; Cift bash oklar: Foveolalar. PAS; X
40.
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Resim 52. O: Ozefagus; M: Mide; E: Epitel; Lp: Lamina propriya; Mm: Muskularis

mukoza; S; Submukoza; Tm: Tunika muskularis; Sr: Seroza. H-E; X 20.

Resim 53. E: Epitel; Lp: Lamina propriya; Mm: Muskularis mukoza; S: Submukoza;
Tm: Tunika muskularis; Oklar: Foveola; Cift bash oklar: Myenterik pleksus. H-E; X
40.
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Resim 54. O: Ozefagus; K: Kardiya; b: Bezler; Oklar: Vakuolizasyon; Daireler:
Mitoz figiirleri. H-E; X 40.

Resim 55. v: Vakuoller; Beyaz oklar: Pariyetal hiicreler; Siyah oklar: Esas hiicreler.

H-E; X 100,
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Resim 56. E: Epitel; Lp: Lamina propriya; Mm: Muskularis mukoza; S: Submukoza;
Tm: Tunika muskularis; Oklar: Vakuoller. Masson Trikrom; X 40.

4.2.8. Postnatal 15 giinliik

Mide duvari epitel, lamina propriya, muskularis mukoza, submukoza, tunika
muskularis ve seroza tabakalarmdan olusmaktaydi (Resim 57, 58). Ozefagus- mide
bileskesinde ozefagusun cok katli yassi epitelinin aniden midenin tek katli prizmatik
epiteline donistigu goriildi (Resim 57). Epitel lamina propriyaya dogru hafifce
kivrilarak derin olmayan foveolalar olusturuyordu (Resim 59). Epitel hiicrelerinde
daha ¢ok supraniikleer yerlesimli vakuollere rastlandi (Resim 58, 60). Epitel
hiicrelerinin apikal sitoplazmalarinda ve yiizeyde PAS pozitif mukus goriildii (Resim
59). Lamina propriva mide bezleri ile isgal edilmisti (Resim 58, 60). Bezlerin boyun
béliimiindeki bazi hiicrelerin sitoplazmalarinda PAS pozitif boyanma izlendi (Resim
59). Epitelde pariyetal hiicreler ve esas hiicreler ayirt edildi (Resim 60). Ozellikle
kardiya bolgesinde lamina propriya i¢inde lenfoid dokuya rastlandi (Resim 61).
Ozellikle yiizey ve bez epitelinde mitoz figiirlerine rastland1 (Resim 59). Muskularis
mukoza oldukc¢a kalin bir tabaka olarak goézlendi (Resim 57, 58). Submukoza
damardan zengin gevsek bag dokusu ozelligindeydi (Resim 57, 58). Tunika
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muskularis kesit diizlemine gtre yonii degisen 1ki kas tabakasindan olusmaktaydi.
(Resim 57, 58, 62). Iki tabaka arasinda yogun myenterik pleksusa sikca rastlandi.
Serozast gevsek bag doku dzelligindeydi (Resim 62).

Resim 57. O: Ozefagus; M: Mide; E: Epitel; Lp: Lamina propriya; Mm: Muskularis

mukoza; S: Submukoza; Tm: Tunika muskularis; Sr: Seroza. Masson Trikrom; X 20.
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Resim 358. E: Epitel; Lp: Lamina propriya; Mm: Muskularis mukoza; S: Submukoza;
Tm: Tunika muskularis; Oklar: Vakuoller. H-E; X 40.

Resim 59. Oklar: Yiizey epitelinde ve bez epitelinde PAS + boyanma; Beyaz oklar:
Mitoz figiirleri. PAS; X 40.
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Resim 60. Oklar: Vakuoller; Cift bash oklar: Pariyetal hiicreler; Beyaz oklar: Esas

hiicreler. H-E; X 100.

Resim 61. Ld: Lenfoid doku. Masson Trikrom; X 40.
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Resim 62. Lp: Lamina propriva; Mm: Muskularis mukoza; S: Submukoza; Tm:

Tunika muskularis; Sr: Seroza; Oklar: Myenterik pleksus. H-E; X 40.
4.2.9. Postnatal 20 giinliik

Mide duvan epitel, lamina propriva, muskularis mukoza, submukoza, tunika
muskularis ve seroza tabakalarindan olusmaktaydi (Resim 63, 64). Yiizeyi tek kath
prizmatik epitel dostiyordu (Resim 63). Epitel hiicrelerinde ¢ok sayida vakuole
rastland1 (Resim 65). Lamina propriya tiibiiler bezlerle iggal edilmisti (Resim 63, 64,
66). Yiizey epitelinde ve bezlerin {ist kisimlarindaki hiicrelerde ve limende PAS +
boyanma izlendi (Resim 65, 67). Bezlerde pariyetal hiicrelere ilaveten esas hiicreler
ayirt edildi (Resim 66). Bez ve yiizey epitelinde mitoz figiirlerine rastlandi (Resim
66). Muskularis mukoza sirkiiler seyirli kas liflerinden olugsmaktaydi. Submukoza
gevsek diizenlenmisti (Resim 63, 65, 66). Tunika muskularis kesit diizlemine gore
yonil degisen iki kas tabakasindan olusmaktaydi. Kas tabakalari arasinda myenterik

pleksusa rastlandi. Dis yiizey seroza ile kapliydi (Resim 64).
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H-E; X 40.

Resim 64. Lp: Lamina propriya; Mm: Muskularis mukoza; S: Submukoza; Tm:

Tunika muskularis; Sr: Seroza; Oklar: Myenterik pleksus. H-E; X 40.
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Resim 66. Lp: Lamina propriya, Mm: Muskularis mukoza; S: Submukoza; Ok:
Mitoz figtiri. H-E; X 100.
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Resim 67. PAS; X 100.
4.2.10. Geng Eriskin

Mide duvan epitel, lamina propriya, muskularis mukoza, submukoza, tunika
muskularis ve seroza tabakalarindan olusmaktaydi (Resim 68, 69). Yiizeyl tek kath
prizmatik epitel ile doseliydi (Resim 68). Lamina propriya tibiiler bezlerle isgal
edilmisti. Bez epitelinde esas hiicreler, pariyetal hitcreler ve boyun mukus hiicreleri
kolay ayirt edilebildi (Resim 68, 70, 71). Yiizey epitelinde ve bezlerin st
kisimlarindaki hiicrelerde ve limende PAS + boyanma izlendi. Bu donemde epitel
yiizeyinde uzanan mukus tabakasimin kalinhigi oldukea artmisti (Resim 70).
Muskularis mukoza sirkiiler seyirli kas liflerinden olugsmaktaydi. Submukoza gevsek
diizenlenmisti (Resim 69, 71, 72), damar ve yag hiicreleri igermekteydi (Resim 69).
Tunika muskularis kesit diizlemine gore yoni degisen iki kas tabakasindan
olusmaktaydi. I¢ kas tabakasi oldukga kalindi. Iki tabaka arasinda myenterik
pleksusa rastlandi. Dis yiizey seroza ile kapliydi (Resim 69, 72).
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Resim 68. E: Epitel; Lp: Lamina propriya; Beyaz oklar: Pariyetal hiicreler; Siyah
oklar: Esas hiicreler. H-E; X 40.

Resim 69. Lp: Lamina propriya; Mm: Muskularis mukoza; S: Submukoza; Tm:
Tunika muskularis; Oklar: Myenterik pleksus. H-E; X 20.
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Resim 71. Lp: Lamina propriva; Mm: Muskularis mukoza; S: Submukoza. H-F; X
40.
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Resim 72. Lp: Lamina propriya; Mm: Muskularis mukoza; S: Submukoza; Tm:

Tunika muskularis. H-E; X 40.

4.3. Bagirsak Bulgular

4.3.1. Prenatal Bagirsak Bulgular
4.3.1.1. Prenatal 7 giinliik

Bu donemde primitif bagirsak halkalar karin boslugu icinde goriildi. Bagirsak
duvar ¢ok katli prizmatik veya yalanci ¢ok katli prizmatik epitel ve damardan zengin
yogun mezensimal bag dokusundan ibaretti. Mezensimal bag dokusunu tek katl
yassi epitel kusatiyordu. Bu dénemde ince ve kalin bagirsaklar: birbirlerinden ayirt
etmek imkéansizdi. Epitel ve bag dokusunda cok sayida mitoz figiirlerine rastland:

(Resim 73).
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Resim 73. E: Epitel; M: Mezensimal bag dokusu; Oklar: Tek kath vassi epitel; Cift
basli oklar: Mitoz figtirleri. H-E; X 40.

4.3.1.2. Prenatal 10 giinliik

Bu dénemde de primitif bagirsak halkalar: karin boslugu i¢inde goriildii. Ince ve
kalin bagirsaklar1 birbirlerinden ayirt etmek imkénsizd: (Resim 74, 75). Bagirsak
epiteli ¢ok katli prizmatik veya yalanct ¢ok kath prizmatik epitel goériintimiindeydi
(Resim 74- 77). Bazi bagirsak boliimlerinde epitel hiicrelerinin gogalarak liimeni
kismen tikadigl (Resim 74) bazi alanlarda ise bu kalin epitelin iginde vakuollerin
ortaya ¢iktign gorildii (Resim 77). Epitel ¢evresinde hiicreden ve damardan zengin
yogun mezensimal bag dokusu bulunuyordu (Resim 74- 77). Epitel ve bag
dokusunda ¢ok sayida mitoz figiirlerine rastlandi (Resim 76, 77). Bag dokusu iginde
sirkiiler seyirli kas liflerinden olusan oldukga belirgin bir kas tabakasi izlendi. Kas
tabakasin: yine mezensimal bir bag dokusu kusatmaktaydi (Resim 74, 76, 77).
Mezengimal bag dokusunu tek katli yassi, yer yer kiibik epitel tabakasi kusatiyordu
(Resim 76, 77).
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Resim 74. E: Epitel; v: Vakuoller; K: Kas tabakasi; Oklar: Tek kath vassi epitel. H-

E; 2 10,

Resim 75. H-E; X 20.



Resim 76. E: Epitel; M: Mezensimal bag dokusu; K: Kas tabakast; Oklar: Tek kath
epitel; Cift bagh oklar: Mitoz figiirleri. Masson Trikrom; X 40.

Resim 77. E: Epitel; v: Vakuoller; M: Mezensimal bag dokusu; K: Kas tabakasi;
Oklar: Mitoz figiirleri; Cift bagl oklar: Tek katli yass: epitel. H-E; X 40.
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4.3.1.3. Prenatal 14 giinliik

Bu dénemde de primitif bagirsak halkalari karin boslugu i¢inde goriildii (Resim
78, 79). Uygun kesitlerde karin boslugunda transvers ilerleyen kolon taninabildi
(Resim 80). Ttim bagirsak béltimlerinin histolojik &zellikleri ayniydi. Bu nedenle
anatomik yerlesimler: degerlendirilmedikge ince ve kalin bagirsaklar: birbirlerinden
ayirt etmek imkansizdi. Pankreasla baglantili bagirsak halkasinin  histolojik
ozellikleri tam olarak uymamakla birlikte duodenum oldugu diisiiniildii (Resim 78,
79). Bagirsak epiteli ¢ok kath prizmatik veya yalanci ¢ok kathi prizmatik epite]
goriintimiindeydi (Resim 80, 81). Epitel cevresinde hiicreden ve damardan zengin
yogun mezensimal bag dokusu bulunuyordu (Resim 79- 81). Epitel ve bag
dokusunda ¢ok sayida mitoz figiirlerine rastland: (Resim 80, 81). Bag dokusu i¢inde
sirkiiler seyirli kas liflerinden olusan oldukga belirgin bir kas tabakasi izlendi. Kas
tabakasini yine mezensimal bir bag dokusu kusatmaktaydi. Bagirsak halkalari tek
katli yassi epitel ile kusatilmisti. (Resim 80).

Resim 78. B: Bagirsaklar; P: Pankreas; KC: Karaciger. H-E; X 20.
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Resim 80. E: Epitel; M: Mezensimal bag dokusu; K: Kas tabakasi; Oklar: Tek kath
yasst epitel; Cift baslt oklar: Mitoz figiirleri. H-E; X 40,
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Resim 81. E: Epitel; M: Mezengimal bag dokusu; Ok: Mitoz figiirii. PAS; X100.
4.3.1.4. Prenatal 17 giinliik

Bu dénemde bagirsak halkalarinin bir kismi karin boslugunun disinda (Resim
82), bir kismi ise karin boslugunda (Resim 83) goriildii. Beklenen anatomik yerlesim
degistifinden ve bagirsaklarin higbir béliimiiniin histolojik yapisi birbirinden farkli
olmadigindan dolayr ince ve kalin bagirsaklari birbirinden ayirt etmek miimkiin
olmadi. Bu dénemde de bagirsak duvarinda epitel, bag dokusu ve kas dokusu ayirt
edildi (Resim 82, 83, 84). Epitel ¢ok katli prizmatik veya yalanci ¢ok katli prizmatik
epitel goriinimindeydi (Resim 84, 85). Bagirsak halkalarimin bazilarinda limen
epitel hiicreleri ile dolu oldugundan tamamen veya kismen kapaliydi (Resim 86).
Baz1 kesitlerde epitel icinde biiyiik vakuoller bulunmaktaydi. Baz: kesitlerde ise
liimen epitel ylizeyinin diizensiz olmasi nedeniyle girintili ¢ikintiliyd: (Resim 87).
Epitelde ¢ok sik mitoz figiiriine rastland: (Resim 84, 85, 86). Epitel altinda hiicreden
zengin, bol kan daman iceren bag dokusu bulunmaktayd: (Resim 84, 88, §9). Bu
dokuda da ¢ok sik mitoz figiirleri izlendi. I¢ sirkiiler kas telast belirgindi (Resim 83,

84, 88, 89). Bagirsaklar dista tek kath yassi epitelle sariliyd: (Resim 84). Gelisimin
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bu déneminde ilk kez limende ve hiicrelerin sitoplazmalarinda PAS pozitif bir

boyanma izlendi (Resim 89).

ek 10

E.

Resim 82. H-

Resim 83. H-E; X 20.
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Resim 84. E: Epitel; M: Mezensimal bag dokusu; K: Kas tabakasi; Oklar: Tek kath
vasst epitel. H-E; X 40.

Resim 85. Oklar: Mitoz figtrleri. H-E; X 100.
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X 40.

Resim 86. v: Vakuoller; Oklar: Mitoz figiirleri. H-E;

Resim 87. v: Vakuoller. H-E; X 100.
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Resim 88. E: Epitel; M: Mezengimal bag dokusu; K: Kas tabakasi. Masson Trikrom;

X 40.
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Resim 89. PAS; X 40.
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4.3.1.5. Prenatal 20 giinliik

Gelisimin bu déneminde ilk kez bagirsaklarin hemen hemen tiim béliimlerinde
villus veya villus benzeri vapilar goriildii (Resim 90, 91, 92). Villus benzeri yapilarin
klasik wvilluslardan daha uzun oldugu, yer yer lateral yénde biikilerek bagirsak
duvarina tutundugu gériildii (Resim 93). Villuslarin varhigi nedeniyle bagirsaklarm
bliytik bir bolimiiniin ince bagirsak oldugu diistinildd (Resim 91, 92, 94). Villus
icermeyen nadir alantarin kalm bagirsak olduguna karar verildi (Resim 93, 95).
Epitel yer yer tek katli, yer yer ¢ok kath prizmatik epitel gériiniimiindeydi. Epitelde
goblet hiicreleri goriildi (Resim 91, 94- 96). Epitel yiizeyinde PAS pozitif boyanan
¢izgili kenar yapisina rastlandi (Resim 93). Epitelde mitoz figiirleri izlendi (Resim
91, 93, 96). Epitel altinda hiicreden zengin gevsek bir bag dokusu uzamyordu. Bag
dokusu icinde lakteallere rastlandi (Resim 96). Lamina propriyada genellikle olgun
bez yapist goriilmedi. Ancak villus tabanlarinda intervillsz alanlarda yogun epitelyal
hilcre gruplar izlendi (Resim 91, 92, 95). Bu alanlarda yer yer sik mitoz figiirii
gdsteren epitelyal kordonlar bulunmaktaydi (Resim 91). Kalin bagirsaklarda yer yer
kisa, genis liimenli bez benzeri yapilara rastlandi (Resim 95). Muskularis mukoza
ince bagirsaklarda gorillmedi ancak kalin bagirsaklarda izlendi (Resim 95). Bu
dénemde ik defa bag dokusu icinde lenfoid dokuya rastlandi (Resim 97). Sirkiller ve
longitidunal kas tabakalan gézlendi (Resim 92, 97). Kas lifleri arasinda myenterik

pleksus gorildii (Resim 97).
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Resim 90. H-E; X 10.

Resim 91. V: Villus; E: Epitel; Lp: Lamina propriya; g: Goblet hiicresi; Oklar: Villus
tabanindaki hiicre gruplan. H-E; X 100.



Resim 92. v: Villus; Lp: Lamina propriya; Tm: Tunika muskularis; Oklar: Villus

tabanindaki hiicre gruplari. H-E; X 40.

Resim 93. IB: Ince bagirsak; KB: Kalin bagirsak; v: Villus; vby: Villus benzeri
yapilar. PAS; X 10.
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Resim 95. IB: Ince bagirsak; KB: Kalin bagirsak; v: Villus; b: Bez benzeri vapilar;
Oklar: Muskularis mukoza. PAS; X 40.
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Resim 96. g: Goblet hiicreleri; L: Lakteal; Oklar: Cizgili kenar. PAS; X 100.

Oklar: Myenterik pleksus. Masson Trikrom;

5

Resim 67. V: Villus; Ld: Lenfoid doku;

X 40.
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4.3.2. Postnatal Bagirsak Bulgular

Bu dénemde histolojik yapilanma ilerlediginden dolay: ince ve kalin bafirsaklar
ve ince bagirsaklarm bohimleri ayirt edilebildi. Ince bagirsaklar olgun villuslara

sahipti. Ttm bagirsak bolimlerinde bez yapilar: geligmigti.
4.4. Duodenum
4.4.1. Postnatal 5 giinliik

Duodenum duvari epitel, lamina propriya, submukoza, tunika muskularis ve
tunika serozadan olugmaktayd: (Resim 98, 99). Epitel az sayida goblet hiicresi igeren
tek katli ¢izgili kenarh prizmatik epitel dzelligindeydi (Resim 98, 99). Epitelde ¢ok
sayida mitoz figlirline rastland: (Resim 100). Duodenum, yiiksekiigi diger tabakalarin
kalinliginin Gi¢ katina ulasan kabaca yaprak seklinde villuslar iceriyordu (Resim 98).
Lamina propriya ve submukoza gevsek bag doku ozelligindeydi. Lamina propriya
icinde viluslarin arasina acgilan kisa bagirsak bezlerine (Lieberkithn kriptalarina)
rastlandr (Resim 99, 100). Bez epitelinde mitoz yogundu, PAS pozitif hiicre nadirdi
(Resim 100). Muskularis mukoza katt va ¢ok inceydi ya da bulunmuyordu.
Submukoza icinde Brunner bezleri ayirt edilemedi. Ancak Brunner bezlerinin erken
gelisim ddnemine ait oldugu disiiniilen hiicre tdpluluklarma rastlandi. Bu dénemde
Meissner pleksusuna ait kiigiik hiicre gruplari gériildi (Resim 99). Tunika muskularis
icte sirkiiler, dista longitidunal seyirli iki tabaka halinde goriiliiyordu. Kas tabakalar
arasinda myenterik pleksus goriildi (Resim 99, 100).
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Resim 98 V: Villus; E: Epitel; Lp: Lamina propriya; b: Bagirsak bezleri; Tm: Tunika
muskularis. PAS; X 10.

Muskularis mukoza; S: Submukoza; Tm: Tunika muskularis; Sr: Seroza; Ok:

Myenterik pleksus; Cift bash ok: Oncii Brunner bezleri. Masson Trikrom; X 40.
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Resim 100. E: Epitel; Lp: Lamina propriya; b: Bagirsak bezleri; Tm: Tunika
muskularis; S: Submukoza; Sr: Seroza; My: Myenterik pleksus; Ok: Meissner
pleksusu; Cift bash oklar: Mitoz figtirleri. PAS; X 40.

4.4.2, Postnatal 10 giinliik

Bu dénemde duodenumun tiim histolojik tabakalart ayirt edildi (Resim 101-
103). Villuslar kabaca parmak seklindeydi. Villus boyu diger tabakalarin 3-4 katina
ulasmaktayd1 (Resim 101, 102). Epitel ¢izgili kenarli tek kath prizmatik epitel
ozelligindeydi. Epitelde sik mitoz goriildii (Resim 104). Goblet hiicrelerinin apikal
sitoplazmalart PAS pozitif boyandi (Resim 105). Lamina propriya ve submukoza
orta yogunlukta bag dokusu &zelligindeydi. Lamina propriyada derin olmayan
bagirsak bezleri goriildi (Resim 102, 103, 105). Trikrom metoduyla lamina propriya
ve submukozanin kollajen liflert yesil renkte boyand: (Resim 103). Bez epitelinde ve
bag dokusu i¢inde mitoz figiirlerine rastland: (Resim 102, 104, 105). Muskularis
mukoza inceydi (Resim 102, 103). Submukozada Brunner bezlerinin dagilinu
homojen degildi. Submukozanin nispeten kalin seyrettigi bazi alanlarda yvogun bez
yapisina rastlandi. Brunner bezlerinin asiniis hiicreleri zayif PAS pozitif boyanma

gosterdi (Resim 106). Tunika muskularis i¢te sirkiiler, dista longitidunal seyreden
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diz kas tabakasi seklindeydi (Resim 102, 103). Submukozal ve myenterik sinir
pleksuslart belirgin olarak gortildi (Resim 103, 105).

Resim 101. E: Epitel; Lp: Lamina propriya; b: Bagirsak bezleri; S: Submukoza; Tm:
Tunika muskularis; Oklar: Muskularis mukoza. H-E; X 20.
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Resim 102. E: Epitel; Lp: Lamina propriva; b: Bagirsak bezleri; Mm: Muskularis
mukoza; S: Submukoza; Tm: Tunika muskularis; Sr: Seroza; Oklar: Mitoz figiirleri.

H-E; X 40.
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Resim 103. E: Epitel; Lp: Lamina propriya; b: Bagirsak bezleri; Mm: Muskularis

mukoza; S: Submukoza; Tm: Tunika muskularis; Sr: Seroza; Cift bashi oklar:

Meissner pleksusu; Oklar: Myenterik pleksus. Masson Trikrom; X 40.



129

Resim 105. E: Epitel; g: Goblet hiicreleri; Lp: Lamina propriya; b: Bagirsak bezleri;
Oklar: Mitoz figiirleri; Cift bagh oklar: Meissner pleksusu. PAS; X 40.



130

Resim 106. b: Bagirsak bezleri; Br: Brunner bezleri. PAS; X 40.
4.4.3. Postnatal 15 giinliik

Duodenumun tiim histolojik tabakalar: bu grupta da ayirt edildi. Epitel tek kath
cizgili kenarhi prizmatik epitel ézelligindeydi (Resim 107, 108). Epitel ve lamina
propriyadan olusan villuslar olduk¢a uzundu (Resim 107, 108). Mukozanin diger
bélimlerinin 7-8 katina ulagiyordu. Yizey epitelinde ve bez epitelinde seyrek goblet
hiicrelerine rastlandi (Resim 107-111). Lamina propriyada izlenen Lieberkiihn
kriptalarinin boyca belirgin olarak uzadig: saptand: (Resim 109). Muskularis mukoza
inceydi (Resim 109, 110). Submukoza boyunca dagilmis Brunner bezleri gézlendi
(Resim 109, 110). Brunner bezlerinde PAS pozitif boyanma gozlendi (Resim 109).
Trichrome metodu ile lamina propriya ve submukozanin kollajen lifleri yesil renkte
boyand1 (Resim 110). Yiizey epitelinde ve bez epitelinde ¢ok sayida mitoz figiiriine
rastlandi (Resim 109). Submukozada meissner pleksusuna ve tunika miskulariste kas

tabakalar arasinda myenterik pleksusa rastlandi (Resim 110, 111).
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Resim 108. E: Epitel; g: Goblet hiicresi; Lp: Lamina propriva; b: Bagirsak bezleri.
PAS; X 40.
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Resim 109. b: Bagirsak bezleri; Mm: Muskularis mukoza; Br: Brunner bezleri;

Oklar: Mitoz figiirleri. PAS; X 40.
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Resim 110. b: Bagirsak bezleri; Mm: Muskularis mukoza; Br: Brunner bezleri; Tm:

Tunika muskularis; Oklar: Myenterik pleksus. Masson Trikrom; X40.
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Resim 111. b: Bagirsak bezleri; S: Submukoza; Tm: Tunika muskularis; Oklar:
Meissner pleksusu; Cift basli oklar: Myenterik pleksus. PAS; X 40.

4.4.4, Postnatal 20 giinliik

Duodenum duvari epitel, lamina propriya, muskularis mukoza, submukoza,
tunika muskularis ve serozadan olusmaktayd: (Resim 112). Parmak seklinde izlenen
villuslar mukozanin diger bslumlerinin 3-4 kati uzunlugundayd: (Resim 113). Epitel
tek katlh ¢izgili kenarli prizmatik epitel gérinimiindeydi (Resim 114, 115). Epitelde
PAS pozitif boyanan goblet hiicreleri gortldii (Resim 113, 115). Lamina propriyada
Lieberkithn kriptalar1 izlendi (Resim 112, Resim 115, 116). Kriptalarda goblet
hiicrelerine rastlandi (Resim 112, 115). Bez epitelinde ¢ok sik mitoz goriildii (Resim
112, 116). Muskularis mukoza inceydi. Submukoza boyunca dagilmis Brunner
bezleri gozlendi (Resim 112, 114). Brunner bezlerinde zayif PAS pozitiflik saptandi
(Resim 115). Tunika muskularis igte sirkiiler, dista longitidunal seyirli kas
tabakalarindan olusmaktaydi. Submukozada Meissner pleksusuna (Resim 112), kas

tabakalar arasinda myenterik pleksusa rastlandi.



Resim 112. E: Epitel; Lp: Lamina propriya; b: Bezler; S: Submukoza; Br: Brunner
bezleri; Tm: Tunika muskularis; Ok: Mitoz figiirleri; Cift bash oklar: Myenterik
pleksus. H-E; X 40.

Resim 113. V: Villus; b: Bagirsak bezleri. PAS; X 20.
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X 40.

B

Resim 114, E: Epitel; Lp: Lamina propriya. H

Resim 115. E: Epitel; Lp: Lamina propriya; b: Bagirsak bezleri; Mm: Muskularis

mukoza; Br: Brunner bezleri. PAS; X 40,
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Resim 116. b: Bagirsak bezleri; Oklar: Mitoz figiirler1. H-E; X 40.
4.4.5. Geng Eriskin

Duodenumun tiim histolojik tabakalar goriildi (Resim 117). Parmak seklinde
izlenen villuslar mukozanin diger boliimlerinin 3-4 kati uzunlugundaydi. Epitel tek
kath ¢izgili kenarli prizmatik epite! gériinimiindeydi (Resim 118, 119). Epitelde
diger donemlere gore daha fazla sayida goblet hiicresi goriildii (Resim 118, 119,
120). Lamina propriyada Lieberkiihn kriptalar: izlendi (Resim 117, 120, 121).
Kriptalarda yer alan goblet hiicrelerinin sayisi da bu dénemde artmisti (Resim 120).
Muskularis mukoza inceydi (Resim 120, 121). Submukozada Brunner bezleri
gozlendi (Resim 117, 120, 121). Brunner bezlerinde zayif PAS pozitiflik saptand:
(Resim 120). Trikrom y&ntemi ile bag doku i¢inde kollajen lifler yesil renkte boyandi
(Resim 117).  Tunika muskularis igte sirkiiler, dista longitidunal seyirli kas
tabakalarindan olusmaktayd: (Resim 117, 121). Submukozada Meissner pleksusuna,

kas tabakalar1 arasinda myenterik pleksusa rastland: (Resim 117).
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Resim 117. E:Epitel; Lp: Lamina propriva; b: Bagirsak bezleri; S: Submukoza; Br:

Brunner bezleri; Tm: Tunika muskularis. Masson Trikrom; X 10.

Resim 118. E: Epitel; g: Goblet hiicresi; Lp: Lamina propriya. H-E; X 40.
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Resim 119. E: Epitel; g: Goblet hiicresi; Lp: Lamina propriya; Oklar: Cizgili kenar.
PAS; X 40.

Resim 120. b: Bagirsak bezleri; Mm: Muskularis mukoza; S: Submukoza, Br:

Brunner bezleri; Tm: Tunika muskularis. PAS; X 20,
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Resim 121. b: Bagirsak bezleri; Mm: Muskularis mukoza; S: Submukoza; Br:

Brunner bezleri; Tm: Tunika muskularis; Oklar: Myenterik pleksus. H-E; X 20.
4.5. Iteum
4.5.1. Postnatal 5 giinliik

Ileum duvar epitel, lamina propriya, submukoza, tunika muskularis ve
serozadan olusmaktayd: (Resim 122, 123). Yiksekligi diger tabakalarm kalinlifinin
alti- yedi katina ulasan kabaca yaprak seklinde villuslar goriildi. Epitel tek kath
¢izgili kenarlr prizmatik epitel 6zelligindeydi. Epitelde supraniikleer biiyiik vakuoller
iceren ¢ok sayida hiicreye rastlandi. Enterositler arasinda goblet hiicreleri goruldii

(Resim 122, 124). Epitel hiicrelerinde sik mitoz izlendi (Resim 123). Orta
| yogunlukta bag dokusu 6zelliginde olan lamina propriyada laktealler belirgin olarak
secilebiliyordu (Resim 124). Bu tabakada derin olmayan Lieberkiihn kriptalari
goriildit (Resim 122, 123). Bez epitelinde PAS pozitif boyanan goblet hiicrelerine
rastland1 (Resim 122). Kripta epitelinde de mitoz sikti (Resim 123). Muskularis
mukoza inceydi veya bulunmuyordu (Resim 122). Submukoza orta yogunlukta bir
bag dokusu ozelligindeydi. Lamina propriva ve submukozadaki kollajen lifler

Trikrom metodu ile yesil renkte boyand: (Resim 123). Submukozada Peyer



140

plaklarna rastland: (Resim 125). Tunika muskularis i¢te sirkiiler, dista longitidunal
seyirli iki tabakadan olusmaktaydi. Kas tabakalar1i arasinda myenterik pleksus
goriildi (Resim 122, 123). Dis tabaka seroza 6zelligindeydi.

Resim 122. E: Epitel; Lp: Lamina propriya; b: Bezler; Mm: Muskularis mukoza; S:
Submukoza; Tm: Tunika muskularis; My: Myenterik pleksus. PAS; X 40.



Resim 123. E: Epitel; Lp: Lamina propriya; b: Bezler; S: Submukoza; Tm: Tunika
muskularis; Oklar: Myenterik pleksus; Cift basli oklar: Mitoz figiirleri. Masson
Trikrom; X 40.
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Resim 124. V: Villus; E: Epitel; Lp: Lamina propriya; L: Lakteal; Oklar:
Supraniikleer vakuoller. H-E; X 40.
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Resim 125. Pp: Pever plaklar1. H-E X 40.
4.5.2. Postnatal 10 giinliik

lleum duvan epitel, lamina propriya, muskularis mukoza, submukoza, tunika
muskularis ve serozadan olusuyordu (Resim 126). Epitel goblet hiicrelerini de iceren
tek katli ¢izgili kenarli prizmatik epiteldi (Resim 126-128). Epitel hiicrelerinin
apikal sitoplazmalarinda kigiik vakuoller gorildii (Resim 127, 129). Lamina
propriya ve submukoza orta yogunlukta bag dokusuydu (Resim 126, 127, 130).
Lamina propriyada laktealler goriildi (Resim 126, 128). Derin olmayan Lieberkiihn
kriptalarmin villuslarin aralarina agildign gézlendi (Resim 126-128). Lieberkithn
kriptalarinin tabanlarinda nadiren asidofil graniilli hicrelere rastland: (Resim 129)
Goblet hiicreleri seyrekti (Resim 128). Epitel hicrelerinde sik mitoz izlendi.
Muskularis mukoza genellikle inceydi (Resim 128, 131). Submukoza i¢inde Peyer
plaklart gorildi (Resim 130). Meissner pleksusuna rastland: (Resim 131). Tunika
muskularis igte sirkiiler, dista longitidunal &zellikteydi (Resim 129, 131). Kas
dokusunda da mitoz gézlendi. iki kas telasi arasinda myenterik pleksusa rastland:

(Resim 131). D1s tabaka seroza 6zelligindeydi (Resim 126, 129).
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Resim 126. E: Epitel; Lp: Lamina propriya; b: Bezler; Mm: Muskularis mukoza; S:

Submukoza; Tm: Tunika muskularis; Sr: Seroza. H-E; X 40,

Resim 127. E: Epitel; Lp: Lamina propriya; b: Bezler; Mm: Muskularis mukoza; Pp:
Peyer plaklari; Oklar: Supraniikleer vakuoller. Masson Trikrom X 40.
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Resim 128. E: Epitel; g: Goblet hiicresi; Lp: Lamina propriya; L: Lakteal; b: Bezler;
Mm:Muskularis mukoza; S: Submukoza. PAS; X 40.

Resim 129. Ok: Asidofil grantllii hiicreler. H-E; X 100.



Resim 130. E: Epitel; Lp: Lamina propriya; b: Bezler; S: Submukoza; Tm: Tunika

muskularis. Masson Trikrom; X 40.

re. 24

' n - -
Resim 131. b: Bezler; Mm: Muskularis mukoz

a; S: Submukoza; Ms: Meissner
pleksusu; Tm: Tunika muskularis; My: Myenterik pleksus; Oklar: Mitoz figlirleri. H-
E X100.
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4.5.3. Postnatal 15 giinliik

Ileum duvari epitel, lamina propriva, muskularis mukoza, submukoza, tunika
muskularis ve seroza katlarindan olugmaktaydi. Villus boyu mukozanin diger
boliimlerinin 3-4 katina ulastyordu (Resim 132). Epitel goblet hiicrelerini de iceren
tek katlr ¢izgili kenarhi prizmatik epitel 6zelligindeydi (Resim 132, 133). Goblet
hiicrelerinin bu dénemde sayica arttigi, sekresyon iirtinlerini limene bosalttiklar
goriildii (Resim 134). Lamina propriya bagirsak bezleri ile 1sgal edilmisti (Resim
132,135, 136, 137). Bez liimeninde yer yer dilatasyon gériildii (Resim 136). Bezlerin
bazalinde nadir asidofil graniillii hiicrelere rastlandi (Resim 137). Goblet hiicrelerinin
sekresyon Urlinit PAS pozitif boyandi (Resim 134). Bez epitelinde cok sik mitoz
goriildi (Resim 135, 136). Lamina propriva ve submukozada difiz veya lenfoid
dokuya rastland: (Resim 133, 138). Submukozada Meissner pleksusu gortildi (Resim
135, 136). Tunika muskularis igte sirkiiler, dista longitidunal kas liflerinden
olusmaktayd: (Resim 132, 135). Tunika muskulariste kas tabakalari arasinda
myenterik pleksusa rastlandi (Resim 1335). Dig tabaka seroza ¢zelligindeydi (Resim

132, 135).

T RN 8
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Resim 132. V: Villus; E: Epitel; Lp: Lamina propriya; b: Bezler; Mm: Muskularis

mukoza; S: Submukoza; Tm: Tunika muskularis; Sr: Seroza. Masson Trikrom; X 40.
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Resim 134. g: Goblet hiicreleri; Oklar: Liimene atilan PAS + mukus. PAS; X 40.



Resim 135. b: Bezler; Tm: Tunika muskularis; My: Myenterik pleksus; Sr: Seroza;

Ok: Mitoz figiirleri; Cift bash ok: Meissner pleksusu. Masson Trikrom X 40.

Resim 136. b: Bez; Ok: Mitoz figiirleri; Cift bash ok: Meissner pleksusu. H-E; X
100.
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Resim 138. Pp: Peyer plaklari. Masson Trikrom X 20.
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4.5.4. Postnatal 20 giinliik

[leum duvarinin tiim histolojik tabakalan gériildii. Villus boyu mukozanmn diger
béliimlerinin 3-4 katina ulagiyordu (Resim 139). Epitel goblet hiicrelerini de iceren
tek katli gizgili kenarli prizmatik epitel 6zellifindeydi (Resim 139, 140). Goblet
hiicrelerinin sekresyon tirtinlerini liimene bosalttiklary goriildii (Resim 140). Lamina
propriya bagirsak bezleri ile isgal edilmisti (Resim 141- 144). Goblet hiicrelerinin
sekresyon irtinit PAS pozitif boyandi (Resim 140). Bezlerin bazalinde asidofil
graniillt hiicreler belirgin olarak gdze ¢arpiyordu (Resim 143). Bez epitelinde ¢ok
sik mitoz goriildi (Resim 141- 143). Lamina propriya ve submukozada difliz veya
lenfoid dokuya rastlandi (Resim 144). Muskularis mukoza inceydi (Resim 142).
Submukozada Meissner pleksusu gorildii (Resim 141). Tunika muskularis igte
sirkiiler, dista longitidunal kas liflerinden olusmaktayd: (Resim 139, 141, 142).
Tunika muskulariste kas tabakalar1 arasinda myenterik pleksusa rastlandi. Dis tabaka

seroza Ozelligindeydi (Resim 142).

Resim 139. V: Villus; E: Epitel; Lp: Lamina propriya; b: Bezler; S: Submukoza; Tm:
Tunika muskularis; Sr: Seroza; Ok: Muskularis mukoza. H-E; X 40.



Resim 140. b: Bezler; Oklar: Limene atilan PAS + mukus; Cift basgh oklar: Mitoz
figiirleri. PAS; X 40.
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Resim 141. b: Bezler; Ms: Meissner pleksusu; Tm: Tunika muskularis; Oklar: Mitoz

figtirleri. Masson Trikrom; X 40.
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Resim 142. b: Bezler; Mm: Muskularis mukoza; S: Submukoza; Tm: Tunika

muskularis; My: Myenterik pleksus; Sr: Seroza; Oklar: Mitoz figiirleri. H-E ; X 40.

Resim 143. Ok: Asidofil graniillii hiicre; Cift bash ok: Mitoz figiirleri. H-E; X 100.
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Resim 144. Ld: Lenfoid doku. H-E; X 100.
4.5.5. Geng Eriskin

lleum duvarimn tiim histolojik tabakalar gériildii. Bu dénemde villus boyunun
ve bez uzunlugunun belirgin derecede arttign dikkati ¢ekti. Epitel goblet hiicrelerini
de iceren tek katl: ¢izgili kenarli prizmatik epitel 6zelligindeydi (Resim 145, 146).
Lamina propriyada uzun boylu bagirsak bezleri yer aliyordu (Resim 145, 147, 148).
Yiizey epitelinde ve bez epitelinde sik mitoz gorildii (Resim 145, 149). Goblet
hiicrelerinin sekresyon iiriinli PAS pozitif boyandi (Resim 146, 147). Lamina
propriva ve submukozada difiiz veya lenfoid dokuya rastland: (Resim 147, 149).
Submukoza i¢inde Meissner pleksusu gériildii (Resim 147, 150). Tunika muskularis
icte sirkiiler, dista longitidunal kas liflerinden olugsmaktayd: (Resim 147, 148, 150).
Tunika muskulariste kas tabakalari arasinda myenterik pleksusa rastlandi (Resim

147, 150). Dis tabaka seroza 6zelligindeydi.
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Resim 145. V: Villus; E: Epitel; Lp: Lamina propriya; b: Bezler; Tm: Tunika
muskularis; Oklar: Mitoz figlirleri. H-E; X 20.

Resim 146. PAS; X 20.
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Resim 147. Ld: Lenfoid doku; b: Bezler; Ms: Meissner pleksusu; Tm: Tunika

My: Myenterik pleksus. PAS; X 40.

k-l

muskularis;

Resim 148. Ld: Lenfoid doku; b: Bezler; S: Submukoza; Tm: Tunika muskularis.

Masson Trikrom ; X 20.
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Resim 150. b: Bezler; Ms: Meissner pleksusu; Tm: Tunika muskularis; My:

Myenterik pleksus. H-E; X 40.
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4.6. Kolon
4.6.1. Postnatal 5 giinliik

Kolon villus igermediginden dolayr diizgiin liimenliydi. Duvari epitel, lamina
propriya, muskularis mukoza, submukoza, tunika muskularis ve seroza katlarindan
olusmaktaydi. Enterositlerden ve goblet hiicrelerinden olusan tek kath prizmatik
epitel oldukea kalin seyretmekteydi. Genellikle ¢ok kath prizmatik veya yalanci ¢ok
katli prizmatik epitel goriintimiindeydi (Resim 151, 152, 153). Yiizey epitelinde yer
alan ve apikal sitoplazmalar1 PAS + boyanan pek g¢ok hiicrenin kadeh seklinde
olmayvip prizmatik sekilde oldugu goriildi. Bu hiicrelerin sekresyon ({irliniiniin
luimene dogru yayildift izlendi (Resim 153). Lieberkilthn kriptalart derin degildi.
Kripta epitelinde de goblet hiicrelerine rastland: (Resim 151, 153). Yiizey epitelinde
ve bez epitelinde ¢ok sayida mitoz figlirii goriildi. Muskularis mukoza inceydi.
Submukoza gevsek bag doku ozelligindeydi. Bu doku icinde damar ve sinir
kesitlerine rastlandi. Tunika muskularis i¢te sirkiiler, dista longitidunal seyirli iki
tabaka halindeydi (Resim 151- 153). Iki tabaka arasinda sinir pleksusuna rastlandi.

Seroza tek katli yassi epitelden ibaretti (Resim 152).

"k. ~ .5 . ' . A - _ '
Resim 151. E: Epitel; Lp: Lamina propriya; b: Bezler; Mm: Muskularis mukoza; S:
Submukoza; Tm: Tunika muskularis. H-E; X 40.



Resim 152. E: Epitel; Lp: Lamina propriya; b: Bezler; Mm: Muskularis mukoza; S:
Submukoza; Tm: Tunika muskularis; Sr: Seroza; Ok: Myenterik pleksus. H-E; X 40.

Resim 153. E: Epitel; Lp: Lamina propriya; b: Bezler; S: Submukoza; Tm: Tunika
muskularis; Oklar: Goblet hiicreleri; Cift bash oklar: PAS + mukus. PAS; X 40.
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4.6.2. Postnatal 10 giinlitk

Kolon limeni diizgiin goriiniimliydd. Tiim histolojik tabakalar goriildii (Resim
154, 155). Enterositlerden ve goblet hiicrelerinden olusan tek kath prizmatik epitel
olduke¢a kalin seyretmekteydi. Genellikle ¢ok kath prizmatik veva yalanct ¢ok katl
prizmatik epitel gOriintimiindeydi (Resim 154, 155, [56). Yiizey epitelinde ¢ok
sayida goblet hiicrelerine (Resim 156, 157) ve mitoz figiirlerine rastlandi. Lamina
proprivada tiibiiler bagirsak bezleri goruldii (Resim 154, 155, 157). Bez epitelinde
goblet hiicrelerine (Resim 154, 156, 157) ve sik mitoz figiirlerine rastlandi (Resim
157). Lamina propriyamin altinda muskularis mukoza belirgin olarak uzaniyordu
{Resim 154, 155, 157). Lamina propriya ve submukozada difiiz veya nodiiler lenfoid
doku gézlendi. Submukoza gevsek bag dokusu ozelligindeydi (Resim 154, 155).
Bazi alanlarda submukoza igindeki damarlarda ¢ok yogun lenfosit topluluklar
gorildi (Resim 158). Tunika muskularis igte sirkiiler, dista longitudinal olarak
diizenlenmisti (Resim 154, 155, 157). Submukozada Meissner pleksusuna ve tunika
muskulariste iki kas tabakasi arasinda myenterik pleksusa rastland: (Resim 154,
156). Tunika seroza tek katll yasst epitel ve altinda ince bir bag dokusundan

olusmustu (Resim 154).



Resim 154. E: Epitel; Lp: Lamina propriya; b: Bezler; Mm: Muskularis mukoza;
S:Submukoza; Tm: Tunika muskularis; Sr: Seroza; Oklar: Myenterik pleksus. H-E;
X 40.

Submukoza; Tm: Tunika muskularis; Sr: Seroza; Oklar: Mitoz figirleri; Cift bash

oklar: Myenterik pleksus. Masson Trikrom X 40.
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Resim 157. E: Epitel; Lp: Lamina propriya; b: Bezler; Mm: Muskularis mukoza; S:
Submukoza; Tm: Tunika muskularis. PAS; X 40.
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Resim 158. Yaygin lenfosit iceren damarlar. Masson Trikrom X 40.
4.6.3. Postnatal 15 giinliik

Kolon duvarmnin ttim histolojik tabakalar gdriildi. Enterositlerden ve goblet
hiicrelerinden olusan tek katli prizmatik epitel oldukca kalin seyretmekteydi. (Resim
159, 160, 161). Bu dénemde lamina propriyadaki tiibiiler bagirsak bezlerinin boyca
uzadif: gorildii (Resim 159, 161). Bez epitelinde goblet hiicrelerine (Resim 159-
161) ve sik mitoz figiirlerine rastland1 (Resim 159). Lamina propriyanmn altinda
uzanan muskularis mukoza olduk¢a kalin seyredivordu (Resim 159, 161, 162).
Submukoza gevsek bag dokusu 6zelligindeydi (Resim 159-162). Lamina propriya ve
submukozada difiiz veya nodiiler lenfoid doku gézlendi (Resim 160, 161). Tunika
muskularis igte sirkiiler, dista longitudinal olarak diizenlenmisti (Resim 159- 162).
Submukozada Meissner pleksusuna ve tunika muskulariste iki kas tabakasi arasinda
myenterik pleksusa rastland: (Resim 159, 162). Tunika seroza tek kath yassi epitel ve

altinda ince bir bag dokusundan olusmustu.
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Resim 159. E: Epitel; Lp: Lamina propriya; b: Bezler; Mm: Muskularis mukoza; S:

Submukoza; Tm: Tunika muskularis; Ok: Myenterik pleksus; Cift baghi oklar: Mitoz

figtirleri. H-E; X 40.

Resim 160. Ld: Lenfoid doku. Masson Trikrom; X 40.
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Resim 161. E: Epitel; Lp: Lamina propriya; b: Bezler; Mm: Muskularis mukoza; Ld:
Lenfoid doku; S: Submukoza; Tm: Tunika muskularis. PAS; X 40.

Resim 162. b: Bezler; Mm: Muskularis mukoza; S: Submukoza; Tm: Tunika

muskularis; My: Myenterik pleksus. Masson Trikrom; X 40.
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4.6.4. Postnatal 20 giinliik

Kolon duvari epitel, lamina propriya, lamina muskularis mukoza, submukoza
(Resim 163), tunika muskularis (Resim 164) ve seroza tabakalarindan olusmaktaydu.
Epitel goblet hiicrelerini de iceren yiksek boylu tek katli prizmatik epitel
ozelligindeydi. Lamina propriyada bezlerde goblet hiicreleri oldukga sik gézlendi
(Resim 163, 165). Muskularis mukoza olduk¢a kalindi. Submukoza gevsekce
diizenlenmigti (Resim 163- 165). Lamina propriya ve submukozada diffiz ya da
nodiiler lenfoid doku goriildii (Resim 164). Tunika muskularis igte sirkiiler (Resim
165), dista longitidunal seyirli kas tabakalarindan olusmaktaydi. Submukozada

Meissner, tunika muskulariste myenterik pleksusa rastlandi.

Resim 163. E: Epitel; Lp: Lamina propriya; b: Bezler; Mm: Muskularis mukoza; S:
Submukoza. H-E; X 40.



Resim 164. b: Bezler; L.d: Lenfoid doku; Mm: Muskularis mukoza; S: Submukoza;

Tm: Tunika muskularis. Masson Trikrom; X 40.

Resim 165. E: Epitel; Lp: Lamina propriya; b: Bezler; Mm: Muskularis mukoza; S:
Submukoza; Tm: Tunika muskularis. PAS; X 40.
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4.6.5. Geng Eriskin

Kolon duvarinin tiim histolojik tabakalar goriildi (Resim 166). Epitel goblet
hiicrelerini de igeren tek katli prizmatik epitel 6zelligindeydi (Resim 167, 168).
Lamina proprivadaki bezlerin boyca uzadigi, bezlerde yer alan goblet hiicrelerinin
sayisinin arttigl gozlendi (Resim 168, 169). Bez epitelinde mitoza sik rastland:
(Resim 167). Muskularis mukoza olduk¢a kalindi. Yer yer icte sirkiiler, dista
longitidunal seyirli iki kas tabakasindan olusmaktaydi (Resim 166, 167, 169).
Submukozal bag dokusunun yogunlugu bu dénemde biraz artmisti. Trikrom ydntemi
ile kollajen lifler yesil renkte boyandi (Resim 166, 170). Lamina propriya ve
submukozada diffiiz ya da nodiiler lenfoid dokuya rastland: (Resim 166, 167, 169).
Tunika muskularis icte sirkiiler, dista longitidunal seyirli kas tabakalarindan
olugmaktayd: (Resim 170). Submukozada Meissner pleksusuna, tunika muskulariste

myenterik pleksusa rastlandi.

Resim 166. E: Epitel; Lp: Lamina propriya; b: Bezler; Mm: Muskularis mukoza; S:
Submukoza; L.d: Lenfoid doku. H-E; X 20.
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Resim 167. E: Epitel; Lp: Lamina propriya; b: Bezler; Mm: Muskularis mukoza;
Oklar: Mitoz figtirleri. H-E; X 40.

Resim 168. PAS; X 40.
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Resim 170. Lp: Lamina propriya; S: Submukoza. Masson Trikrom; X 20.
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4.7. Karaciger
4.7.1. Prenatal 7 giinliik

Bu donemde iki lob halinde gorilen karacifer karin boslugunun biiyiik bir
bolimiind isgal etmekteydi (Resim 171). Organ: tek katli yassi epitelden olusan ince
bir kapsiil kusatmaktaydi (Resim 172). Orgamin biiyllk bélimiinii sinfizoidler
olusturuyordu. Dtizensiz, genis sinfizoidler arasinda hepatosit gruplarn goriildii
(Resim 171, 172, 173). Sintizoid duvarim tek kathh yassi epitel ddgliyordu. Siniizoid
limeninde ntkleuslu eritrositler dikkati cekti (Resim 173). Gelisigiizel gruplar
olusturan hepatositlerin genellikle poligonal sekilli olduklarr dikkati ¢ekti (Resim
172, 173). Mitoz bélinmeye giden ¢ok sayida hepatosite rastlandi. Hepatosit

sitoplazmalannda vakuolizasyon goriildii (Resim 173).

Resim 171. KC: Karaciger; s: Siniizoid; b: Bagirsak: Oklar: Kapsiil. H-E; X 20.
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Resim 173. Ne: Niukleuslu eritrositler; Oklar: Mitoz figiirleri; Cift bash oklar:
Vakuolizasyon. H-E X 100.
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Resim 173. Ne: Nikleuslu eritrositler; Oklar: Mitoz figiirleri; Cift bash oklar:
Vakuolizasyon. H-E X 100,
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4.7.2. Prenatal 10 giinliik

Bu dénemde de karacigeri tek katli yassi epitelden olusan ince bir kapsiil
kusatmaktaydir (Resim 174). Parankimanin hiicresel icerigi bir 6nceki doneme gire
artmisti. Diizensiz sinirh sintizoidlerin yer yer birbirleriyle anastomozlagarak yer yer
dallanarak ilerledigi gorildii. Santral venler oldukca genisti, genellikle sinirlan
diizensizdi (Resim 175). Sintizoid duvarin tek katli yassi epitel déstiyordu. Siniizoid
liimeninde nukleuslu eritrositler dikkati cekti (Resim 176). Hepatositler arasinda
yogun hemopoietik hiicre gruplart goriildii. Cok ntikleuslu, asidofil sitoplazmali
megakaryositler kolay tanindi (Resim 174, 176). Hepatositlerin genellikle poligonal
sekilli olduklart dikkati ¢ekti (Resim 176).

Resim 174. Hh: Hemopoietik hiicre gruplari; Oklar: Kapsiil; Cift basli oklar:
Megakaryositler. Masson Trikrom; X 40.
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Resim 175. Sv: Santral ven; s: Siniizoid. H-E ; X 20.

Resim 176. Hh: Hemopoietik hiicreler; Oklar: Megakaryositler. H-E ; X 100.
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4.7.3. Prenatal 14 giinliik

Bu dénemde de karacigeri tek katli yasst epitelden olugan ince bir kapsiil
kusatmaktayd: (Resim 177). Santral venler oldukga genisti, yer yer simrlan
diizensizdi. Yuzeyi tek kath yasst epitelle doseliydi (Resim 178, 179).
Sintizoidlerinde dlizensiz simrhi ve genis ¢apli oldugu dikkati g¢ekti. Siniizoid
duvarini tek kath yassi epitel dosiiyordu (Resim 177). Santral ven ve sintizoid
limeninde niikleuslu eritrositler gortildii (Resim 177, 179). Hepatositler arasinda
yogun hemopoietik hiicre gruplan izlendi. Cok niikleuslu, asidofil sitoplazmali
megakaryositler kolay tanindi (Resim 179). Hepatositlerin genellikle poligonal sekilli
olduklart dikkati ¢ekti. Parankima boyunca sik mitoz figiirleri izlendi (Resim 179).
Ilk kez bu dénemde hepatosit sitoplazmasinda hafif PAS pozitiflik izlendi (Resim
178).
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Resim 177. s: Siniizoid; Oklar: Kapsiil. Masson Trikrom X 40.
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Resim 178. Sv: Santral ven; s:Sintizoid. PAS; X 40.

Resim 179. Sv: Santral ven; Ok: Mitoz figlirti; Cift bash oklar: Tek kath yassi epitel.

H-E; X 100.
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4.7.4. Prenatal 17 giinliik

Bu dénemde de karacigeri tek katli yassi epitelden olusan ince bir kapsiil
kusatmaktaydi. Karaciger parankimasinin hiicresel igeriginin énemli derecede arttig
(Resim 180- 183), sinlizoidlerin ¢aplarinin daraldign goriildii (Resim 180, 183).
Siniizoidlerde konjesyon dikkat ¢ekiciydi. Sintizoid liimeninde niikleuslu eritrositler
goriildii. Hepatositler arasinda yogfun hemopoietik hiicre gruplar izlendi. Cok
niikleuslu, asidofil sitoplazmali megakaryositler ve heterokromatik niikleuslu
lenfositler kolay tanindi (Resim 181, 182). Hepatositler oval sekilliydi,
niikleuslarinin daha 6nceki dénemlere oranla Skromatik oldugu dikkati ¢ekti (Resim
181). Hepatosit sitoplazmasindaki hafif PAS pozitiflik devam ediyordu (Resim 183).

Parankima boyunca sik mitoz figiirleri izlendi (Resim 181, 182).

Resim 180. Sv: Santral ven; s: Sintizoid. H-E; X 40.
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Resim 181. Sv: Santral ven; Hh: Hemopoietik hiicreler; Oklar: Mitoz figtirleri; Cift
basl oklar: Okromatik niikleuslar. H-E; X 100.

Resim 182. Oklar: Megakaryositler; Cift baslt ok: Mitoz figiirii; Cember: Lenfositler.
H-E; X100.
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Resim 183. PAS; X40.

4.7.5. Prenatal 20 giinliik

Tek kath vyassi epitelden olusan bir kapsiille kusatilmis olan karacigerin
parankimasinin ilk kez bu dénemde erigskin karacigerine benzerlik gésterdigi saptandi
(Resim 184, 185). Lobiil yapis1 tam olarak belli olmamakla birlikte santral venden
perifere ilerleyen hepatositler gorilliiyordu (Resim 185). Sintizoidlerde konjesyon
dikkat ¢ekiciydi (Resim 186). Tipik portal alan yapisi ayirt edilemedi . Ancak genis
bir ven ve tek kath kiibik epitelle ddseli kiigik safra kanallari i¢eren nadir alanlarin
portal alan olabilecegi distinildii (Resim 187). Bu doénemde de parankima
hemopoietik hiicrelerden zengindi (Resim 186). Bazi alanlarda hepatositlerde

kuvvetli PAS pozitiflik gortldii (Resim 188).
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Resim 185. Sv: Santral ven. H-E; X 10.



180

Resim 187. V: Ven; Oklar: Safra kanall. H-E; X 40.
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Resim 188. PAS; X40.

4.7.6. Postnatal 5 giinliik

Karaciger, distan tek kath yass1 epitelden olusan bir kapsiil ile kusatilmisti.
Olgun lobtl yapist belirgin degildi. Hepasitler santral ven gevresinde hiicre dizileri
veya gruplar1 seklinde organize olmustu (Resim 189, 190). Hiicreler arasinda
sinlizoid kapillerler gortliiyordu. Siniizoidal konjesyon belirgindi (Resim 189-191).
Sintizoid duvarinda Kupffer hticreleri tanindi. Bu hiicrelerin sitoplazmalarinda
kahverengi graniilasyon izlendi (Resim 191). Hemen hemen tiim alanlarda hepatosit
sitoplazmasinda belirgin vakuolizasyon goriilldi (Resim 190, 191). Hepatositler
arasinda ve yer yer portal alamn bag dokusu iginde hemopoietik hiicre adaciklarina
rastlandi. Bu hiicre gruplarinin prenatal doneme oranla oldukga azaldigi gorildi
(Resim 189). Parankima boyunca ¢ok sayida mitoz figiirtine rastlandi (Resim 191).
Portal alamin gevsek bag dokusu icinde arter, ven ve safra kanali kesitleri
izleniyordu. Safra kanali tek kathi kiibik veya algak prizmatik epitelle déselivdi
(Resim 192, 193). Bazi alanlarda belirgin olmak {izere hepatosit sitoplazmalarinda ve

Kupffer hiicrelerinin sitoplazmasinda PAS pozitif boyanma gézlendi.
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Resim 189. Sv: Santral ven; Hh: Hemopoietik hiicreler; s: Sintizoid. H-E; X 20.

Resim 190. Sv: Santral ven; s: Sintizoid; Oklar: Vakuolizasyon. H-E; X 40.
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Resim 192, PA: Portal alan; V: Ven; A: Arter; Sk: Safra kanalh. H-E; X 40.
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Resim 193. PA: Portal alan; V: Ven; A: Arter; Sk: Safra kanali. Masson Trikrom; X
2L

4.7.7. Postnatal 10 giinliik

Karaciger, distan tek kath vyassi epitelden olugan ¢ok ince bir kapsiille
kusatilmisti (Resim 194). Klasik lobiil yapisi belli alanlarda segilebildi. Santral
venden perifere dogru ilerleyen genellikle radier tarzda hepatosit kordonlan goriildd.
Hepatosit kordonlart arasinda yer yer bag doku iginde nadir hemopoietik hiicre
gruplarina rastlandi. Bu dénemde hemopoezin olduk¢a azaldig: diistiniildi (Resim
195). Parankima boyunca hepatosit sitoplazmalarinda belirgin vakuolizasyon gortldi
(Resim 194, 196). Yer yer mitoz figiirlerine rastlandi. Siniizoid duvarinda
sitoplazmalarinda kahverengi graniilasyon izlenen ¢ok sayida Kuppfer hiicresi
izlendi (Resim 196, 197). Portal alanlarin bag dokusu daha dnceki dénemlere oranla
yogundu. Bu doku i¢inde arter, ven ve safra kanali kesitleri goriildi (Resim 198).

Karacigerin bazi béliimlerinde hepatosit sitoplazmalarinda PAS pozitifligi gdzlendi.
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Resim 195. Sv: Santral ven; Hh: Hemopoietik hiicreler. H-E; X 20.
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Resim 197. Oklar: Vakuolizasyon; Cift basli oklar: Kupffer hiicreleri. H-E; X 100.
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Resim 198. PA: Portal alan; V: Ven; A: Arter; Sk: Safra kanali. Masson Trikrom X
40.

4.7.8. Postnatal 15 giinliik

Karaciger ¢ok ince bir kapsiille kugatilmigti. Santral ven etrafinda perifere dogru
ilerleyen az g¢ok paralel seyirli hepatosit kordonlar1 belirlendi (Resim 199).
Hepatositlerin sitoplazmasinda vakuolizasyon ve parankimada sik mitoz figlirleri
izlendi (Resim 200, 201). Baz: alanlarda siniizoidal konjesyon belirgindi (Resim
200). Hemopoietik hticre adaciklar1 son derece seyrekti, kiiciik hiicre gruplan
seklinde gortildii. Kupffer hiicrelerinin sitoplazmasinda kahverengi pigmentasyon
izlendi (Resim 201). Portal alamin bag dokusu icinde arter, ven ve safra kanali
kesitlerine rastlandi (Resim 202). Karacigerde PAS boyama yontemi ile hafif bir

pozitiflik gbzlendi.
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Resim 200. s: Siniizoid; Oklar: Mitoz figtirleri; Cift bash oklar: Vakuolizasyon. H-E;
X 100.
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Resim 201. Hh: Hemopoietik hiicreler; Oklar: Kupffer hiicreleri; Cift bash oklar:
Vakuolizasyon. H-E; X 40.
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Resim 202. PA: Portal alan; V: Ven; A:Arter; Sk: Safra kanali. Masson Trikrom; X
40.
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4.7.9. Postnatal 20 giinliik

Bu dénemde tipik klasik karaciger lobiilii izlendi. Santral venden perifere dogru
1sinsal tarzda ilerleyen hepatosit kordonlar: gézlendi (Resim 203). Hepatositlerde
vakuolizasyon devam etmekteydi (Resim 204), Hemopoietik hiicre adaciklan
gozlenmedi. Simirli alanlarda yer yer hafif konjesyon gorilldi. Bazi Kupffer
hiicrelerinin sitoplazmasinda kahverengi graniilasyon izlendi (Resim 204). Portal

alanda arter, ven ve safra kanali gériildii (Resim 205).

Resim 203, Sv: Santral ven. H-E; X 40.
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Resim 205. PA: Portal alan; V: Ven; A: Arter; Sk: Safra kanali. H-E; X 40.
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4.7.10. Geng Eriskin

Bu dénemde tipik klasik karaciger lobill yapisi izlendi. Santral venden perifere
dogru 1smsal tarzda ilerleyen hepatosit kordonlari gézlendi (Resim 206). Portal

alanda arter, ven ve safra kanal1 goriildii (Resim 207, 208).

Resim 206. Sv: Satral ven. Masson Trikrom; X 20.
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Resim 208. V: Ven; A: Arter; Sk: Safra kanali. Masson Trikrom ; X 20.
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4.8. Pankreas
4.8.1. Prenatal 7 giinliik

Calismamizda ¢esitli yonlerde gémdiigiimliz embriyolarin tim seri kesitleri
incelenmesine ragmen IU 7. giinde pankreas taninamadi. Bu durum bu dénemde

organin tipik histolojik 6zelliklere sahip olmamasina baglandi.
4.8.2. Prenatal 10 giinliik

Bu dénemde pankreasin tammmasinda anatomik yerlesimi biiyiik rol oynadr.
Karin arka duavrina yakin bir konumda uzanan pankreas distan tek katl kiibik epitel
ile doseliydi. Parankima tek katli prizmatik epitelle doseli kanallar igeriyordu. Kanal
epitelinde sik mitoz gériildii. Mezensimal bag dokusu hiicreden ve kapillerlerden

zengindi (Resim 209).

-

Resim 209. M: Mezensimal bag dokusu; Oklar: Tek katli kiibik epitel; Cift basli
oklar: Mitoz figtirleri. H-E; X 40.
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4.8.3. Prenatal 14 giinliik

Bu dénemde pankreasin bagirsak halkalarina dogru uzanarak baglandig: goériildi
(Resim 210). Orgam yer yer tek kath kiibik, yer yer tek kath yassi bir epitel
kusatmaktaydi (Resim 211). Parankima hiicreden ve kapillerlerden zengin
mezensimal bag doku ile saril asiniis ve kanal yapilan igeriyordu (Resim 211-213).
Asiniis ve kanal hiicrelerinde ve bag dokusunda ¢ok stk mitoz izlendi (Resim 211).
Asiniis hiicreleri arasinda nadiren de olsa sentroasiner hiicre benzeri hiicreler
goriildii. (Pank 212). Kanal ve asiniis epitelinde PAS pozitiflik saptand: (Resim 214).
Bag doku igindeki kapillerlerde niikleuslu eritrositlere rastlandi (Resim 212, 213).
Bag dokusunun kollajen liflerden fakir oldugu goriildil (Resim 215).

Resim 210. B: Bagirsak; P: Pankreas; KC: Karaciger. H-E; X 10.
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g doku; K: Kanal; A: Asinus; k: Kapiller damar. H-E;

Resim 211. M: Mezengimal ba

X

100.

Resim 212. M: Mezensimal bag dokusu; k: Kapiller damar; Oklar: Sentroasiner

hiicre benzeri hiicreler. H-E; X 100.
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Resim 213. M: Mezensimal bag doku; K: Kanal; A:Asinus; k: Kapiller damar. H-E;
X 100.

Resim 214. PAS; X 40.
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Resim 215. Masson Trikrom; X 40.
4.8.4. Prenatal 17 giinliik

Bu dénemde pankreasin erigskin pankreasina benzer histolojik ozellikler
kazanmaya basladigi goriildi. Parankima genis gevsek bag dokusu ile sarih
kanallardan ve &nceki dénemlere oranla sayica artan asintislerden olusmaktaydi
(Resim 216). Kanallarin ve asiniislerin limenleri oldukg¢a genisti (Resim 216- 219).
Kanallarin dallanarak asiniis benzeri yapilar olusturdugu gortildi (Resim 219).
Kanal duvarim genellikle tek kath kiibik, asiniis duvarim ise tek katl prizmatik epitel
dgstiyordu. Epitelde ¢ok yogun mitoz figiirlerine rastlandi (Resim 216- 219).
Sentroasiner hiicreler ¢ok nadirdi. Kanal ve asiniisler ¢evresinde izlenen yogun hiicre
gruplarinin Langerhans adaciklar: oldugu diistiniildii. Adacik hiicrelerinde sik mitoz
gozlendi (Resim 217). Kanallarin ve asiniislerin epitel hiicrelerinde ve Langerhans
adaciklarinin hiicrelerinde PAS pozitiflik gérildi (Resim 220). Bag dokusundaki
kapillerler icerisinde nikleuslu eritrositler gozlendi (Resim 216- 219). Bag
dokusunun kollajen liflerden fakir oldugu goriildii (Resim 221).
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Resim 216. K: Kanal; A: Asinus; k: Kapiller damar; Oklar: Mitoz figiirleri. H-E; X

40.

Resim 217. A: Asinus; K: Kanal; L: Langerhans adacig1; Oklar: Mitoz figiirleri. H-E;

X 40.



200

Resim 219. A: Asinus; K: Kanal; Oklar: Mitoz figiirleri. H-E; X 100.
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Resim 220. L: Langerhans adacifi. PAS; X 40.

Resim 221. M: Mezensimal bag dokusu. Masson Trikrom; X 40.
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4.8.5. Prenatal 20 giinliik

Bu donemde pankreasin tek katli yassi epitelle doseli oldugu goriildii (Resim
222). Parankima gevsek bag dokusu i¢inde yer alan asiniislerden, kanallardan ve
Langerhans hiicre adaciklarindan olugmaktaydi. Asinlis sayisinin daha onceki
doénemlere oranla olduk¢a arttign dikkati ¢ekti (Resim 222, 223). Asiniis hiicreleri
genellikle genis bir limen cevresinde dizilmisti (Resim 224). Epitelde mitoz
figtirlerine stk rastlandi. PAS yontemi ile asiniis limeninde zayif pozitiflik gériildii
(Resim 225). Asiniis hiicrelerinin sitoplazmalarmin yogun zimojen grantil icerigi

saptandi (Resim 224, 226).

Resim 222. P: Pankreas; B: Bobrek; Oklar: Tek katli yass1 epitel. H-E; X 10.
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Resim 224. A: Asiniis; L. Langerhans adacigi; Oklar: Zimojen graniiller. H-E; X
100.
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Resim 225. KB: Kalin bagirsak; Ok: Limende PAS pozitiflik. PAS; X 40.

L: Langerhans adacig1. Masson Trikrom; X 40.

Resim 226. A: Asinus;
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4.8.6. Postnatal 5 giinliik

Bu donemde pankreas distan ince bir kapsiille kusatilmisti. Kapsiilden ayrilan
ince bag dokusu septumlar organt belli belirsiz lobiillere ayirnustir. Interstisyel bag
dokusu son derece gevsekti (Resim 227). Bag dokusu i¢inde damar ve sinir
kesitlerine rastlandi. Parankima ser6z asinlis gruplanndan, kanallardan ve
Langerhans adaciklanindan olusmaktayd: (Resim 227-230). Asiniisler tipik sertz
asiniis goriinimiindeydi. Serdz hiicrelerin ortasinda sentroasiner hiicreler belirgin
olarak goriliiyordu (Resim 228, 229, 230). Organ boyunca tek katli yassi (interkalat)
veya tek kath kiibik epitelle doseli kanal kesitlerine rastlandi. Kanallarin Langerhans
hiicrelerine ¢cok yakin konumda olmast ya da Langerhans adaciklar i¢inde seyrediyor
olmasi dikkat ¢ekiciydi. Yer yer kanali doseyen epitel hiicreleri adacigin periferinde
yver alan epitel hiicrelerinin devami gibi gorinmekteydi. Boylece Langerhans
adaciklar1 genellikle serdz asiniislerden keskin sinirlarla ayrilmamisti (Resim 228,
229). Langerhans adaciklarimin daha Onceki dénemlere oranla daha genis yer
kapladigi saptandi. Hiicreler arasinda kapiller damarlar goriildii (Resim 228- 230).
Tim pankreas boyunca sik mitoz figiirlerine rastlandi. PAS boyama metodu ile
asiniis hiicrelerinde zayif boyanma goriildii (Resim 230).

RO
BNy
4

Y
r\';

.
2

Resim 227. A: Asinus; L: Langerhans adacigi; K: Kanal; Bd: Bag doku; Sp: Sinir
pleksusu; Oklar: Kapstil. H-E; X 20.



206

Resim 228. A: Asinus; L: Langerhans adacigy; k: Kanal; [kk: Interkalat kanal; Oklar:
Sentroasiner hiicreler. H-E; X 40.

Resim 229. L: Langerhans adacigr; A: Asinus; Oklar: Sentroasiner hiicreler. H-E; X
40.



207

Resim 230. A: Asinus; L: Langerhans adacigi; k: Kanal, Oklar: Sentroasiner

hiicreler. PAS; X 40.
4.8.7. Postnatal 10 giinliik

Bu dénemde pankreas distan ince bir kapstille kusatilmisti. Kapsiilden ayrilan
ince bag dokusu septumlar orgam belli belirsiz lobiillere ayirmigtir. Parankima serdz
asinils gruplarindan, kanallardan ve Langerhans adaciklarindan olusmaktayd: Bu
yapilar: saran bag dokusu gevsek bag dokusu ozelligindeydi (Resim 231, 232). Bag
dokusu i¢inde damar ve sinir kesitlerine rastlandi. Asintisler tipik seréz asinis
gorinimiindeydi. Serdz hiicrelerin ortasinda sentroasiner hiicreler belirgin olarak
gortiliyordu (Resim 233, 234). Organ boyunca tek katli yassi, kiibik veya prizmatik
epitelle doseli kanal kesitlerine rastlandi (Resim 231, 232, 233). Ozellikle kanallar
gevresinde kollajen liflerin yogunlastigi goriildii (Resim 232). Asintis hiicreleri,
Langerhans adaciklar1 ve kanallarin yakin birlikteligi devam ediyordu (Resim 231,
232). Tim pankreas boyunca sik mitoz figlirlerine rastlandi. Trikrom metodu ile
asinis hiicrelerinin sitoplazmalarinda zimojen graniiller belirgin boyandi (Resim 234,

232). PAS boyama metodu ile asiniis hiicrelerinde zayif boyanma goriildii.
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Resim 232. A: Asinus; L. Langerhans adacigi; K: Kanal; Bd: Bag doku. Masson
Trikrom : X 40.
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Resim 234. Oklar: Sentroasiner hiicreler; Cift bash oklar: Zimojen grantiller. Masson

Trikrom; X 100.
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4.8.8. Postnatal 15 giinliik

Parankima sertz asiniis gruplarindan, kanallardan ve Langerhans adaciklarindan
olusmaktayd: (Resim 235- 237) Bu yapilari saran bag dokusu gevsek bag dokusu
Ozelligindeydi. Bag dokusu iginde damar ve sinir kesitlerine rastlandi. Asiniisler tipik
serdz asinlis gOriiniimiindeydi (Resim 237, 238). Organ boyunca tek katli vyassi,
kiibik veya prizmatik epitelle déseli kanal kesitlerine rastlandi (Resim 235- 237).
Ozellikle kanallar cevresinde kollajen liflerin yogunlastigi gériildii (Resim 236).
Asintis hiicreleri, Langerhans adaciklari ve kanallarin yakin birlikteligi devam
ediyordu (Resim 235). Tiim pankreas boyunca sik mitoz figiirlerine rastlandi. Asiniis
hiicrelerinin sitoplazmalarinda zimojen graniiller belirgin boyand: (Resim 236, 237).

PAS boyama metodu ile asiniis hiicrelerinde zayif boyanma goriildii (Resim 238).

Resim 235. A: Asiniis; L: Langerhans adacigi; K: Kanal. H-E; X 40.



Resim 236. A: Asinus, L: Langerhans adacigi; K: Kanal; Bd: Bag dokusu. Masson
Trikrom; X 40.

Resim 237. A: Asinus; L: Langerhans adacigi; k: Kanal; Oklar: Zimojen graniiller.
H-E; X 100,
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Resim 238. PAS; X 20.
4.8.9. Postnatal 20 giinliik

Bu donemde pankreas genel histoloji gériiniimiinii hemen hemen tamamen
kazanmisti (Resim 239, 240, 241). Langerhans adaciklarinin yogunlugunun daha
Onceki dénemlere gore azaldigr goriildi. Kanallarla Langerhans adaciklarimin yakin
birlikteligi de genellikle gériilmedi (Resim 241). Kanallarda ve asiniis hiicrelerinde

mitoz devam ediyordu.
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Resim 240. A: Asinus; k: Kanal. H-E; X 100.



214

Resim 241. A: Asinus; L: Langerhans adacigi; k: Kanal; Oklar: Sentroasiner hticre.

H-E; X 40.
4.8.10. Geng Eriskin

Bu dénemde parankima serdz asiniis gruplarindan, kanallardan ve Langerhans
adaciklarindan olusmaktayd: (Resim 242). Bu yapilan saran bag dokusu gevsek bag
dokusu ozelligindeydi. Asinisler tipik serz asiniis goriinlimiindeydi. Asiniis
liimeninde sentroasiner hiicreler gozlendi (Resim 243) Organ boyunca tek katli yassi,

kiibik veya prizmatik epitelle doseli kanal kesitlerine rastlandi (Resim 242).
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Resim 242. Geng Erigkin. A: Asiniis; L: Langerhans adacig; k: Kanal; Ikk: Interkalat
kanal; Oklar: Sentroasiner hiicreler. H-E; X 40.

Resim 243. Geng Erigkin. Ok: Sentroasiner hiicre. H-E; X 100.
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Resim 244. Geng Erigkin. A: Asinis; L: Langerhans adacig1. PAS; X 20.
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5. TARTISMA
5.1. TARTISMA OZEFAGUS

Ozefagus memelilerde 6nbagirsagin proksimal boliimiinden gelisir. Intrauterin
(IU.) 4. haftanin sonunda primitif bagirsak kanalinin bu béliimiiniin ventral yiziinde
‘solunum divertikili’ adi verilen bir divertikil belirir. Bu divertikil ileri geliserek
solunum sistemini olugturacaktir. Bagirsak kanalimin bu bolgedeki dorsal
boliimiinden ise ozefagus gelisecektir (1, 27). Ozefagusun gelisimi boyca biiyiime,
genisleme, duvar kalinliginda artig ve histolojik bilegenlerindeki degisikliklerle
karakterizedir (27, 28). Erken donemlerde 6zefagus epiteli ¢ok katli prizmatik epitel
ozelligindedir (1, 27). Menard ve ark. (29) 12-16. haftalarda 6zefagus epitelinin ¢ok
katli prizmatik epitel 6zelliginde oldugunu gozlemlemislerdir. Epitel hiicrelerinde
asir1 proliferasyon sonucunda IU. 8. hafta civarinda limen kismen tikamir. Daha
sonra genig ¢aplit vakuollerin olusumu ile yeniden limen olusur. Bu rekanalizasyon
doneminde ozefagus epiteli ¢ok katli sili prizmatik epitel ozelligindedir (1, 27).
Insanda o6zefagus epitelinin hangi donemde ¢ok katli yasst epitele doniistiigi
konusunda farkli goriigler vardir. Klasik olarak epitelin 4. ayda ¢ok katli yasst epitel
ozelligi kazandig kabul edilse de (1, 27), bu degisimin gerceklestigi donemlerle
ilgili bilgiler geliskilidir. Sakai ve ark. (30). keratinizasyonu 14. haftada gorirken;

Schaller ve ark. (31) 23. haftadan sonra gozlemlemiglerdir.

Ozefagusun diger tabakalarimin gelismesi ve farklilasmas: daha ge¢ donemlere
rastlamaktadir. Insanlarda TU. 19-20. haftalarda lamina propriya iginde seyrek bez
yapisina rastlanmigtir. 24-26. haftalarda ince olmakla beraber muskularis mukoza
saptanmigtir. Submukozada bez yapist ise 27. haftadan sonra gortlmiistir (32).
Submukozal pleksus 1U. 9. hafta iginde gortliir (33). Ozefagus, duvarinda hem
cizgili hem diz kas iceren bir organdir. Duz kaslart splanik mezodermden gelisir.
Iskelet kaslarinin ise diiz kaslarin farklilasmasiyla veya farkli bir prekiirsor hiicre
grubunun farklilasmasiyla gelistigi diisiniilmektedir. Insanda sirkiiler kas tabakas1 5.
haftada, longitudinal kas tabakasi ise 8. haftada ortaya ¢ikmaktadir (27). Myenterik
pleksus 7. hafta i¢inde belirir (33).

Caligmamizda 7 gunlik embriyolarin enine kesitlerinde gogiis boslugunda

mezensimal bag dokusu iginde onde trakea, arkada ozefagusu gordiik. Iki organ
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arasinda oldukga kalin bir bag dokusu septum mevcuttu. Merei ve ark. (34). 11,5
ginlik sigan embriyolarinda 6n bagirsagin ventral duvarindan iki endodermal
tomurcugun gelistigini, 12 ginlik embriyolarin transvers ve sagittal kesitlerinde
ozefagus ve trakeanin iki ayn tip seklinde goraldigint bildirmiglerdir. Qi ve ark.
(35) da IU. 12. giinde siganlarda 6zefagus ve trakeanin ayri ayr iki organ olarak
gorildiigiinii rapor etmislerdir. Ozefagus ve trakeanin birbirinden ayrilmasinin 11-
12. giinlerde gergeklestigini bildiren bu c¢aligmalara ragmen, kendi gozlemlerimiz
dogrultusunda trakea-ozefagiyal septumun IU. 7. giinden once olustugunu

distinmekteyiz.

Calismamizda IU. 17. giinden 6nceki dénemlerde ozefagus duvarinin diizgiin
oldugu herhangi bir katlanti igermedigini gozledik. Nitekim farelerde de IU. 18.
giinde Ozefagus duvarinda katlantilar gorilmustir. Bu yapilar dogumdan sonra 4.
giinde sayica artmistir (36). 1U. 14. ginde o6zefagus duvarimi dizgiin sinirl
gordigimiizden dolayr kanimizca siganlarda katlantilar 14-17. giinler arasinda ortaya
¢ikmaktadir. Ancak Sorkun ve ark (37). ¢ok daha ge¢ bir donemde, dogumdan
sonraki 5. ginde oOzefagus lumeninin girintili ¢ikintili  bir hal aldigim

gozlemlemiglerdir.

Calismamizda IU. 7. giinden itibaren 6zefagus duvarinda epitel, bag dokusu ve
kas dokusunu gordik. Sorkun ve ark. (37). (Sorkun 2002) ise 7-10 giinlik sigan
fetiisiinde 6zefagus duvarinin tek katli prizmatik epitelden ibaret oldugunu, epitel
cevresinde diger tabakalarin gelismedigini bildirmiglerdir. Caligmamizda geligimin
higbir déneminde 6zefagus epitelini tek tabakali gormedik. IU. 7. giinde bile epitel
cok katlr pirizmatik gorinimdeydi. Bu gozlemimiz konuyla ilgili diger ¢aligmalarin
sonuglarindan farklilik gostermektedir. Merei ve ark. (38). 12 giinliik embriyolarda
trakea epitelinin yalanci ¢ok katli prizmatik, 6zefagus epitelinin tek katli prizmatik
epitel ozelliginde oldugu rapor edilmistir. Calismamizda 6zefagus epitelinin 7-17.
giinlerde ¢ok katli prizmatik, 20. giinde ¢ok katli yassi epitel 6zelliginde oldugunu
gordiik. Bu gozlemler 1s1ginda ¢ok katli prizmatikten ¢ok katli yasst epitele
degisimin 17-20. giinler arasinda gergeklestigi sdylenebilir. Nitekim Kober ve ark.
(39) gelisimin 16. giuniine kadar 6zefagus duvarinda prizmatik epitel bulundugunu,
17. giinde prizmatik hiicrelerin yassi hiicrelere doniistuginia bildirmislerdir. Fukawa

ve ark. (40) da 6zefagus epitelinde 17. giinden sonra epitelyal hiicre farklilagmasinin
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basladigini rapor etmislerdir. Sorkun ve ark. ise 15. giinde 6zefagus epitelinin ¢ok
katli yasst epitel oldugunu gormiiglerdir (37). Farede prizmatik epitelden ¢ok katli
yasst epitele doniigim ile ilgili hicresel degisimin 48 saat i¢inde gergeklestigi

gosterilmigtir (41).

Insanlardan farkli olarak kemiricilerde ozefagus epitelinde keratinizasyon
goriilmesi normaldir. Calismamizda IU. 20. giinde epitel yiizeyinde keratinizasyon
gorduk. Bu donemde epitelin st siralarindaki hiicrelerin sitoplazmalarnda da
keratohyalin grantlleri mevcuttu. Kober ve ark. (39) elektron mikroskobik diuzeyde
keratohyalin graniillerini 19. ginde gormusler, keratinizasyonun ise 21. giinde
gelistigini rapor etmislerdir. Sorkun ve ark. (37) ise keratin katin1 10. ginde
gormislerdir. Yine de keratinizasyon buyuk ol¢ide dogum sonrast dénemde
gerceklestigi gosterilmistir (41). Farelerde ise keratinizasyon daha gec bir donemde,
dogum sonrast 8. giinde baglamaktadir (36, 42). Keratinizasyon olayinin dogumdan
sonra birinci aydan itibaren bagladigim rapor eden g¢aligmalar bile bulunmaktadir

(43).

Calismamizda 7. glnden itibaren epitel ¢evresinde mezensimal bag dokusu
gorinimunde gevsek bir bag dokusu gozlemledik. Bu tabakayi genel histolojik
ozellikleri tam olarak erigkin o6zefagusunun lamina propriyasina benzemese de,
epitelden sonra gelen ilk tabaka olmast nedeniyle lamina propriya olarak kabul ettik.
Sorkun ve ark. (37) lamina propriyanin 17. giinde belirdigini bildirmislerdir.
Muskularis mukozanin postnatal 10. giine kadar gorilmemesi nedeniyle dogum
oncesi donemde birbirine komsu olan lamina propriya ve submukozanin histolojik
ozellikleri ile birbirinden ayirt edilmesi gerekir. Bu yaklagimla IU. 20. giinde lamina
propriya ve submukozanin ayri iki tabaka olarak goruldigiunt soyleyebiliriz. Sorkun
ve ark. (37) 13 gunluk fetislerde epiteli cevreleyen gevsek mezensimal bag
dokusunu submukoza olarak degerlendirmislerdir. Caligmamizda gelisimin higbir
doneminde bag dokusu i¢inde bez yapisina rastlamadik. Siganlarda bezlerin gelistigi
donemleri rapor eden herhangi bir g¢alisma bulunamadi. 2 aylik geng¢ erigkin
doneminde bile oOzefagusun bez icermedigi gorulduginden dolayr bezlerin

muhtemelen postnatal 2. aydan sonra gelistigini soyleyebiliriz.

Caligmamizda 7. ginden itibaren bag dokusu ¢evresinde ince olmakla beraber

sirktler seyirli kas tabakasini gordik. Sorkun ve ark. (37) ise kas tabakasini 13.
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giinde gormigler, 17. ginde bu tabakanin disinda longitidunal kas tabakasini
izlemiglerdir. Biz de 7-17.glinde sadece sirkiiler seyirli kas tabakasini izlerken, 20.
giinde longitidunal kas tabakasini da gorduk. Sirkiiler tabakanin 14. giinden 17. giine
kadar buyiik ol¢iide kalinlastigini gozlemledik. Kemiricilerde baglangigta tamamen
diz kaslardan olusan tunika muskularisin dig tabakasinin postnatal 14. giinden
itibaren kademeli olarak c¢izgili kasa donistigi bildirilmis olsa da (44) biz
calismamizda Wistar albino siganlarda ¢izgili kaslari postnatal 5. giinde belirgin

olarak gordiik.

Dogumdan sonraki ilk 4 haftada 6zefagus liimeninde hizli bir genisleme olur,
mukoza katinda kalinlagma belirgindir. Mukoza-submukoza kalinlik orani 2. haftanin
sonuna kadar artar (44). Biz de dogumdan sonra 6zefagus capinin genisledigini,

duvar kalinliginin giderek arttigint gozledik.
5.2. TARTISMA MIiDE

Memelilerde mide, Ozefagusun distalinde priimitif bagirsak kanalinin
genislemesiyle gelisir. Bagirsak kanalinin diger bolimlerine oranla ¢apinin genis
olmast midenin embriyolojik gelisim doneminde en erken taninan organ olmasini
saglar (1, 27). Ventral duvarinin dorsal duvarina oranla yavas gelisim gostermesi
onde kugiik kurvaturun, arkada biiyiik kurvaturun olugmasina yol agar. Saat yontinde
90° “lik bir déniis sonucunda kiigiik kurvatur saga, bityiik kurvatur sola yerlesir. Orta
hattaki pozisyonu ise sefalokaudal yonde sola asagiya dogru hafif bir yatma hareketi
ile degisir. Bu hareketle kardiya asagiya, pilor yukariya dogru yer degistirir (1, 3 27).
Insanlarda 14. haftada biiyiik ve kiigiik kurvatur, fundus, korpus, pilor gibi midenin

karakteristik anatomik ozellikleri gortlebilir (45).

Midenin geligimi, yerlesimindeki degisikliklere ilaveten c¢apinin artmas,
limeninin genislemesi, duvarinin kalinlagmasi, histolojik 6zelliklerinin degismesi ve
hiicresel farklilagma gibi ¢esitli degisimleri de gerektirir. Gelisen fetiis amnion
stvistnt yuttukca midenin ¢api artar (45). Biz de g¢alismamizda gelisim stresince

midenin buyuadiugini, limeninin genisledigini gordik.

Siganlarda mide epitelinin TU. 13-19,5. giinler arasinda gok katli goriiniimde
oldugunu rapor eden calismalar bulunmaktadir (46-53). Asar M. ve ark. (46) 17.
giinde mide duvarinda ¢ok katli prizmatik epitelin bulundugunu bildirmislerdir. Mide
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epiteli insanlarda IU. 4. haftada (23, 54) tavsanlarda 18-19. giinde (55, 56) ¢ok katl1
veya yalanci ¢ok katl1 epitel ozelligi gostermektedir. Biz de ¢alismamizda IU. 20.
giine kadar mide epitelini ¢ok katli prizmatik veya yalanci ¢ok katli prizmatik epitel
olarak tanimladik. 20. ginde bazi bolgelerde epitelin yuksek boylu tek kath
prizmatige donistigini gordik. Yine ayni donemde st siradaki hicrelerin
yassilagmasi nedeniyle bazi alanlarda epitel ¢ok katli yasst epitel gorintimundeydi.
Nitekim Matsubara ve ark. (57). IU. 18. giinde mide epitelinin yassilagsmaya
bagladigini, yassi hiicrelerde keratinizasyon isaretlerine rastlandigini bildirmiglerdir.
Sicanlarda ¢ok katli epitelden tek katli epitele degisimin hangi dénemde olduguna
iligkin ¢esitli bilgiler vardir. Asar M ve ark. (46) 18 ve 19. giinde mide epitelini 1-2
hiicreden olustugunu sirali olarak gormuslerdir. Epiteldeki bu déniigiimiin 15. glinde
(58), 19. giinde (59- 61) 20-21. gunde (51, 52, 62) gerceklestigini rapor eden
caligmalar bulunmaktadir. Familari ve ark. (49) mide epitelinin 18,5. giinde tek katl
kiiboid, 19,5. giinde tek katli prizmatik epitel gorintimiinde oldugunu bildirmislerdir.
Kanimizca tam olarak tek katli epitele gecis 20. giinden sonra ger¢eklesmektedir.
Nitekim Asar ve ark. (46) da bu dontsimin 20. ginde gerceklestigini rapor
etmislerdir. Insanlarda gok katli epitelden tek katli epitele doniisim 11-17. haftalarda
gerceklesir (63, 64). Cok katli epitelden tek katli epitele gegis mekanizmasi
bilinmemektedir. Ancak bu hiicrelerin ya gog¢ ettigi, ya da nekroz ya da apopitoz yolu

ile olerek yok oldugu dustintilmektedir (65).

Caligmamizda gelisimin erken donemlerinde epitel ile mezengimal bag dokusu
arasindaki simirin diizgiin oldugunu gordikk. IU. 20. giinde epitel- bag dokusu
sinirinin hafifce girintili ¢ikintili oldugunu saptadik. Asar ve ark. (46) sinirin 17.
ginde irregiler bir hal aldigin1 bildirmislerdir. Epitel ile mezensimal hiicreler
arasindaki etkilesimin epitel hiicrelerinin ¢ogalmasini ve farklilasmasini diizenledigi
bilinmektedir (66). Fukamachi ve ark. (67) kiltirde mezenkimal hucrelerin
yoklugunda bez epitelinin hiicrelerinin yiizey mukus hticrelerine farklilagtigini ancak

pariyetal ve esas hiicrelere farklilasmadigin1 gostermislerdir.

Insanlarda mide mukozast 2. ayin sonlarina dogru ruga ve foveolalarin
gorilmesi ile degismeye bagslar. Erken fetal donemde baslayan hiicre farklilagmasi
gec fetal doneme kadar devam eder (27). Siganlarda foveolalarin 19,5. ginde

olustugu bildirilmistir (48, 53). Bezlerin gorilmeye basladig donemlerle ilgili farkls
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sonuglar rapor edilmistir. Bezlerin goriilme déneminin IU. 18. giin (46, 65), 19,5.
Giin (48) veya 21,5. giin (53) oldugunu bildiren calismalar vardir. Intrauerin 20.
giinde mide bezleri derinlesir, biylimeye devam eder (46). Biz de ¢alismamizda ilk
olarak TU. 20. giinde epitelin bag dokusuna dogru ¢okerek foveola ve bez benzeri
yapilan olusturdugunu gozlemledik. Nitekim IU. 17. giinde epitel yiizeyinde ortaya
¢ikan kavitelerin ileride foveolalari olugturdugu bildirilmistir (46). Bezler ozellikle
dogumdan sonra hizla uzar. Dogumdan sonraki 4. haftada bezler erigkin bezlerin
gorinimundedir (53). Caligmamizda da bezlerin 6zellikle dogumdan sonra uzayarak
hizla erigkindeki gorinimini kazandigini gozlemledik. Lamina propriyanin igerdigi
Tip 1 kollajenin mukozanin katlanmasi ve bez yapilarinin olugsmasinda rol oynadig:
disunilmektedir (65). 16. giinde Tip 1 kollajen midede sadece 6zefagusa komsu
bolimlerde gorilmiistiir. 18. glinde ise kollajen liflerin yogunlugu artar, submukoza

ve serozada da goriilmeye baglar (65)

Ge¢ embriyonik donemde 16-21. giinlerde mide bez epitelinde ¢ok oOnemli
yapisal degisiklikler olur (57). 16-18 ginlik sican embriyolarinda hicre
farklilasmas: goriilmemistir (59, 68). IU 18. giinden itibaren yutulmaya baslayan
amniotik sivinin (69) mide epitel hicrelerinin ¢ogalmasint ve farklilagmasini
etkiledigi disinilmektedir (65). Sicanlarda farklilagmanin 21. glinden itibaren
basladig1 bildirilmis (60) olsa da IU. 19. giinde yiizey mukus ve boyun mukus
hiicrelerinin ayirt edilebildigi belirtilen ¢aligmalar vardir (52, 59, 60, 70). Andersson
ve ark. (48) misin granulleri igeren hiicrelerin 19,5. giinde ortaya ¢iktigini rapor
etmiglerdir. Yuzey epitel hiicrelerinin apikal sitoplazmalarinda gorillen sekresyon
graniilleri 20-21. ginler arasinda artmaktadir (71). Furihata ve ark. (72) ise
dogumdan sonraki ilk 10 giin i¢inde mide bez epitelinde boyun mukus hicrelerini
elektron mikroskobik yontemlerle gozlemlemislerdir. Biz de ¢alismamizda IU. 20.
giinde yiizey epitelinde ve primitif bez epitelinde PAS pozitif boyanan sekresyon

urini igeren hiicreleri belirgin olarak saptadik.

Sicanlarda esas hiicrelerin postnatal 16-17. giinlerde spesifik elektron
mikroskobik bulgulariyla kolay tanindig rapor edilmis (72) olsa da esas hiicrelerin
en erken IU. 20. giinde ortaya c¢iktigini bildiren arastirmacilar (60) da vardr.
Pepsinojen C pozitif hiicreler 18,5, giinlerde nadir de olsa isaretlenebilmistir. 20,5.

ginde ise bu hiucrelerin tim bezde gelisigiizel dagildig1 gozlenmigtir (53). Furihata
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ve ark. dogumdan sonraki ilk 10 giin iginde mide bez epitelinde immatir esas
hiicreleri elektron mikroskobik yontemlerle gozlemlemisglerdir (72). Dogum sonrasi
goriilen ¢ok sayidaki sekresyon graniiltintin ilk on giin stresince azaldigl, dogumdan
sonraki 20-25. giinlerde erigkinlerdeki yapiya benzerlik kazandigr soylenmistir (72).
Farelerde IU. 16. giin ile postnatal 14. giinde bile esas hiicrelere rastlanmadig
bildirilmistir (73). Biz de ¢alismamizda 1sitk mikroskobik diizeyde esas hucreleri

postnatal 5. giinden itibaren gézlemledik.

Siganlarda pariyetal hiicrelerin goriilme zamaniyla ilgili farkli sonuglar rapor
edilmistir. Bu donem IU. 19-21. giinlere rastlamaktadir (46, 49, 50, 52, 53, 58, 59,
71). Pariyetal hiicre markirt olan H K-ATPaz da ilk olarak 16-18. giinde saptanmigtir
(65). Biz ise ¢aligmamizda pariyetal hiicreleri daha ge¢ bir donemde dogumdan sonra
5. giinde taniyabildik. Kanimizca elektron mikroskobik yontemle pariyetal hiicreleri
daha erken bir donemde tanmmamiz mimkiin olabilirdi. Insanlarda pariyetal

hiicrelerden HCI asit salgisinin dogumdan hemen 6nce bagladigi bilinmektedir (27).

Siganlarda endokrin hiicrelerin IU. 19. giinde ortaya giktigi gosterilmistir (71).
Calismamizda bu hiicreleri belirlemek i¢in 6zel bir yontem kullanmadigimizdan
dolay1 bu hiicre grubu tim gelisim donemi boyunca tanimlayabildigimiz bir hiicre

populasyonu olmadi.

Calismamizda prenatal donem boyunca epitel ¢evresinde kalinligr gittikge artan
hiicreden ve damardan zengin, lif yontinden fakir bir bag dokusu gordik. Muskularis
mukoza tabakasi postnatal 5. giin goriildigl i¢in bundan 6nceki donemlerde lamina
propriya ve submukozay1 birbirinden ayirmak imkansizdi. Ancak Tommeras ve ark
(65) gebeligin 18. gunlinde lamina propria ve submukoza tabakalarini
tanimlamiglardir. Caligmamizda gelisim siiresince submukoza tabakasinin kalinlig
artsa da geng erigkinde bile bu tabaka gevsek bir bag dokusu 6zelligi gosteriyordu.
Bu tabakada hi¢bir donemde submukozal sinir pleksusuna rastlayamadik. Siganlarda
submukozal pleksusun 18. glinde ortaya ¢iktigina dair tek bir ¢aligma bulunmaktadir

(46).

Calismamizda mide duvarinda ilk kas tabakasim IU. 17. giinde gordiik. Bu
tabaka bag dokusu ¢evresinde uzanan sirkiiler seyirli kesintisiz bir kas tabakastydi.

Tunika muskularisi postnatal besinci giinden itibaren iki tabaka olarak gormeye
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bagladik. Asar M ve ark (Asar M 2004) intrauterin 18. glinde sirkiler kas telasinin,
21. giinde ise tim kas tabakalarinin gorildigini bildirmislerdir. Tommeras ve ark.
ise (65) kas tabakalarinin 18. giinde yapilandigini rapor etmiglerdir. 18. giinde
noroblastlarin myenterik pleksusu olusturmak iizere yogunlagsmaya bagladiklari,
myenterik pleksusun ise 21. giinde ortaya ¢iktig1 bildirilmistir (46) Seki ve ark (71)
myenterik  pleksusun midede 18. ginde ortaya ¢iktigim1  bildirmislerdir.
Calismamizda prenatal donemde myenterik pleksusa rastlayamadik, ancak postnatal
5. giinde kas tabakalarn arasinda uzanan yogun pleksus yapisint gézlemledik. Seroza
tabakast IU. 18. giinde spesifik 6zellikleri ile tammlamistir (65). Bayram ve ark (74)
bu tabakanin 15. giinde tek katli kiibik epitelden olustugunu bildirmiglerdir. Biz de
calismamizda IU. 14. giinden itibaren en dis yiizeyin tek katli yassi epitelle
kusatildigin1 gozledik.

Siganlarda postnatal 1 ay ig¢inde ve onemli diyet degisiklikleri ile baglantili
olarak sindirim sistemi mukozasinda yapisal ve fonksiyonel degisiklikler ortaya ¢ikar
(72, 75, 76). Biz de bu donemde tabakalarin gelismeye devam ettigini, kalinlagip

yogunlagarak erigkine benzer goriiniim kazandigini gézlemledik.
5.3. BAGIRSAKLAR TARTISMA

Bagirsaklar primitif bagirsak kanalimin 6n bagirsak, orta bagirsak ve son
bagirsak bolumlerinden geligir. Duodenumun proksimal bélumleri 6n bagirsaktan,
duodenumun distal bolimu jejenum, ileum, ¢ekum, ¢ikan kolon ve transvers kolonun
2/3 proksimal bolumi orta bagirsaktan, transvers kolonun 1/3 distal boélimi, inen
kolon, sigmoid kolon ve rektum son bagirsaktan gelisir (5, 27, 77, 78). Memelilerde
sindirim sistemi epiteli embriyonik endodermden gelisirken, kaslar, hematopoietik
elemanlar ve bag dokusu mezodermden gelisir. Epitel ile mezensimin etkilesimi
bagirsak gelisiminde ¢ok 6nemli bir rol oynar (79). Mezodermal dokular igermeyen
kilturlerde primitif 6n bagirsak endoderminin farklilagsmadigr gosterilmistir (80).
Bagirsaklarin gelisimi primitif bagirsak halkasinin boyca uzamasi, donmesi, yer
degistirmesi ve histolojik ozelliklerini kazanmasini gerektirir (5, 27). Endoderm ve
mezensimde hizli hiicresel ¢ogalma bagirsak kanalinda uzama, limen olusumu ve
kripta-villus aksimin olusumunu saglar (79). Memelilerde baslangigta primitif
bagirsak halkasi ile vitellus kesesi baglanti halindedir. Baglanti noktasi olan vitellin

kanalin proksimalinden duodenum, jejenum ve ileumun proksimal bolimi,
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distalinden ise ileumun distal boliimii, gekum, kolon ve rektum gelisir. Intrauterin 6.
haftada karaciger ve bobreklerin karin iginde ¢ok buytik bir alani iggal etmesi nedeni
ile bagirsak halkalar gegici bir stire i¢in karin boglugunun digina ¢ikar. Bu olaya
‘fizyolojik umblikal herniasyon’ denir. Herniasyondan geri doniis 1U. 9. haftada
baglar. Karin bogluguna ilk dénen bagirsak bolimi olan jejenum sol ust bolgeye
yerlesir. Bundan sonra gelen her bir bagirsak bolumu bir 6ncekinin saginda yer alir.
Bu olaylar gerceklesirken bagirsak halkalart saatin tersi yoninde donerler.
Herniasyon sirasinda 90°, déniis sirasinda 180° olmak iizere toplam 270° déniis

gerceklesir (5, 27).

Siganlarda IU. 14. giinde bagirsak halkalarinin bir kism1 karin duvarinin disinda
gorilmiistir (81). TU. 14. giinde bagirsagin uzamas: ile ¢ekum umblikal ¢oloma
dogru itilir. Boylece herniasyon baslamis olur. IU. 15. giinde herniasyon ilerler, 17.
giinde geri doniis baglar. Dontiste herniasyona ugrayan ilk bagirsak bolimii olan
¢ekumun degil de terminal ileumun en son dénen bagirsak bolumi olmast ilgi
cekicidir. 18. giinde geri donen ¢ekum karin duvarina ve karacigere yakin ventral bir
pozisyon alir (82). Calismamizda IU. 17. giinde bagirsak halkalarinin bilyiik bir
bolimiinin karin boslugu disinda bulundugunu gordiuk. 20. giinde ise geri doniisiin
buyiik oranda gergeklestigini, birkag bagirsak halkasinin karin boglugu diginda yer
aldigint  gozlemledik. 14. ginde tim bagirsak halkalarini  karin  iginde
gordugimuzden dolayr daha 6nce rapor edilenlere ragmen fizyolojik hernisayonun
sicanlarda 14. giinden sonra bagladigini, geri doniigiin ise doguma kadar devam
ettigini soyleyebiliriz. Siganlarda herniasyonun insanlara oranla olduk¢a gec¢ bir

donemde gergeklesmesi de dikkat ¢ekicidir.

IU. 5. hafta civaninda ¢ok katli olan epitelde hiicrelerin stk mitozla asirt
cogalmasi sonucunda bagirsak limeni tamamen veya kismen tikanir. 6-7. haftalarda
ortaya ¢ikan vakuollerin birlesmesiyle limen yeniden agilir. Rekanalizasyon olarak
bilinen bu olay sirasinda villuslar ve bezler ortaya ¢ikar (5, 27). Insanlarda 7,5.
haftalarda ince ve kalin bagirsaklar birbirinden ayirt edilemez (83). 6.-7. haftalarda
daha 6nce ¢ok katli olan epitel tek katli prizmatige doner. 6. ayin sonunda bezlerde

yer alan tim hucreler gorulebilir. (5, 27).

Calismamizda bagirsak gelisimini ilk inceledigimiz dénem olan IU. 7 giinliik

donemde ince ve kalin bagirsaklart birbirinden ayirt etmek imkansizdi. Bagirsak
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duvan ¢ok katli prizmatik veya yalanci ¢ok katli prizmatik epitel ve g¢evresinde
uzanan mezengimal bag dokusundan olusmaktaydi. 20 giinlik embriyolarda
villuslarin ortaya ¢ikist ile bu gorinim buyik ol¢ide degisiklige ugramisti.
Organogenez sirasinda sindirim kanali mezodermal hiicrelerle kusatilmig yalanci ¢ok
katli endodermden olusan kapali bir kanal olarak gelismeye baglar (84). 8-11 giinlik
sicanlarda primitif bagirsak kanali ince bir mezengim tabakasiyla ¢evrili 2-3 siralt
kiiboid hiicrelerden olusan epitelden ibarettir (85). Endodermal farklilagmay1
epitelyal-mezensimal etkilesimin baslattigi bilinmektedir (77). Mezoderm biyiyiip
kalinlagip diiz kaslara farklilastikga bagirsak kanali morfolojik o6zelliklerini
kazanmaya baglar, boylece 6n bagirsak, orta bagirsak ve son bagirsaktan gelisen

yapilar arasinda farkliliklar ortaya ¢ikar (78).

Sicanlarda degisik gelisim donemlerinde bagirsak epitelinin histolojik 6zellikleri
ile ilgili farkli sonuglar rapor edilmistir. Mathan M ve ark. (86) LU. 13. giinde
bagirsak epitelinin farklilagmamis mezengimle doseli tek sirali, uzun boylu prizmatik
hiicrelerden olustugu gosterirken, pek ¢ok arastirict 13-15. giinlerde epitelin ¢ok katli
kiibik veya prizmatik 6zellikte oldugunu rapor etmislerdir. (81, 87, 88, 89). Cok katli
epitelden tek katl epitele gecis IU. 18-19. giinlerde gergeklesir (86, 88, 89). Kalin
bagirsaklarda bu doniisimun yasandigr donem 20,5. giindur (90). Cok katli epitelden
tek katli epitele gecisin bagirsak mukozasinin olgunlagmasi i¢in gereken en 6nemli
adimlardan biri oldugu diistinilmektedir (86, 88, 89). Calismamizda IU. 20. giinde
tek katli epitele dontsin kismen gerceklestigi goriilda. Villuslarin distal boltimleri
genellikle tek katli prizmatik epitelle, proksimal bolumleri ¢ok katli prizmatik
epitelle doseliydi. Bu donemde ilk kez ¢izgili kenar yapisina rastladik. Nitekim;
Sorkun ve ark. (81) IU. 18. giinde, 17.5. ginde cizgili kenarin gelistigini

gostermiglerdir.

Caligmamizda postnatal 5. giinde enterositlerin apikal sitoplazmalarinda
supraniikleer yerlesimli vakuoller gordik. Postantal 21. giinden 6nceki yenidogan
doneminde ince bagirsaklar enterositlerinde eozinofilik inkliizyonlar igeren
suprantiikleer vakuoller goriilmustir. Bu olusumlart stt antikorlarinin absorbsiyonu
ile baglantili bulunmustur (93). Ote yandan bu vakuoller bagirsak maturasyonunu
degerlendirmek i¢in kullanilir (94). Supraniikleer vakuollerin postnatal 18-21.

giinlerde kademeli olarak ortadan kalktigi (95) bildirilmis olsa da ¢alismamizda
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postnatal 10. giinde vakuole rastlamamis olmamiz bu vakuollerin rapor edildiginden

cok daha 6nceki bir donemde ortadan kalkti§ini diigtindiirmektedir.

Memelilerde gelisim sirasinda bagirsak kanalinin mide hari¢ diger bolumlerinde
epitel hiicrelerinin asir1 ¢ogalmasi sonucunda kanalin tam veya kismen kapanmast
normaldir. Siganlarda IU. 13. giinde epitel hiicrelerinde asir1 proliferasyon oldugu
gosterilmistir (96). Limenin yeniden acgilmasi epitel dokusu i¢inde vakuollerin ortaya
¢ikip daha sonra birlesmesi ile gergeklesir. Insanlarda klasik olarak rekanalizasyon
doneminin IU. 6.-7. haftalarda gerceklestigi kabul edilmektedir. Ancak Grand ve ark.
(97) insanda intraepitelyal vakuolleri gebeligin 10. haftasinda gormistiir. Siganlarda
ise vakuoller IU. 16. giinde gozlenmistir (81). Biz de ¢alismamizda IU. 10. giinde sik
mitoz gosteren epitelin limeni yer yer tikadigint gordiik. 14. giinde ise bagirsaklarin
herhangi bir bolimiinde limen tikanikligi yoktu, ancak hala kalin olan epitel iginde
vakuoller mevcuttu. Bu da kamimizca rekanalizasyonun onceki c¢aligmalarda

belirtilen donemden daha 6nce gerceklestiginin bir gostergesiydi.

Memelilerde gelisimin erken donemlerinde bagirsaklar villus  yapisini
kazanmadigindan dolayt ince ve kalin bagirsaklari birbirlerinden ayirt etmek
imkansizdir. Daha sonraki donemlerde ise bir stre kalin bagirsaklarda da villus veya
villus benzeri yapilarinin bulunmast yine iki bagirsak bolimiiniin birbirinden
ayrilmasini zorlagtirir (24). Memelilerde farklilagmamis hiicrelerden olusan yalanci
cok katl epitel tek katli prizmatik epitele donisirken mezodermin digari dogru
geligsmesi ile villuslar ortaya ¢ikar. Kolonda ortaya ¢ikan villuslar genis ve yassidir.
Insanlar dahil pek c¢ok tiirde eriskin kalin bagirsaginda villus bulunmaz (77). Bu
durum gelisim doneminde var olan villuslarin daha sonra ortadan kalktiginin
gostergesidir (24). Calismamizda IU. 20. ginde aym bagirsak halkasinin bir
bolimiinde olduk¢a uzun boylu villuslarin yana dogru yatarak mukoza ile
butiinlestigini, bu halkanin diger ucunda ise villus bulunmadigini gozlemledik.
Kanimizca kalin bagirsaklarda bir sire varligini sirdiren villuslar mukozaya
tutunarak entegre olmakta, boylece bagirsak duvart kalin bagirsak ozelligi
kazanmaktadir. Sicanlarda kolon liimeninin de IU. doénemde villuslar tarafindan
dolduruldugu ve bu yapilarin dogum sonrasi 10. gline kadar varliklarint siirdiirditkleri
bildirilmigtir (98). Sorkun ve ark. (81) ise dogumdan sonra 5. ginde kalin

bagirsaklarda villus bulundugunu, bu yapilarin dogum sonrast 15. giinde ortadan
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kalktigint rapor etmislerdir. Calismamizda dogum sonrasinda ince bagirsak ve kalin
bagirsaklarin histolojik 6zelliklerinin erigkin bagirsaklarinin histolojik 6zelliklerini
tagidigini  gozlemledigimizden dolayl, kalin bagirsakta villuslarin  kaybolma
doneminin dogumdan o6nce oldugunu disinmekteyiz. Yenidogan doéneminde
kolonun yapisal ve fonksiyonel olarak ince bagirsaklara benzedigi, dogumdan birkag
giin sonra mukozanin yassilagip, ve sindirim enzimlerini salgilamayi durdurdugu

bildirilmistir (99, 100, 101),

Caligmamizda villuslart en erken 20. giinde gordik. Bundan 6nceki donem olan
17. ginde bagirsak duvan dizgin seyrettiginden dolayr villus olusumunun 17.
giinden sonra gergeklestigi soylenebilir. Ono ve ark. (88) villuslari ilk olarak IU. 17.
giinde, Reusens ve ark ise (92) 17.5. ginde gormuslerdir. Sorkun ve ark. (81)
villuslarin ilk olarak TU. 18. giinde ortaya ¢iktigini, villus boyunun 20. giinde belirgin
sekilde arttigin1 bildirmislerdir. Calismamizda gelisim stresince villus boyunda
uzama izledik. Insanda villus uzunlugu dogumdan sonra artmaya baslar, 4. haftada
erigkin boyutuna ulagir (102). Sicanlarda siit emme doneminden erigkin donemine

kadar villus boyu ve villus yiizeyini dogeyen epitel hiicrelerinin sayist artar (103).

Memelilerde villus geligimi ile paralel olarak bagirsak bezleri gelismeye baglar.
Siganlarda IU. 17. giinde villus tabaninda epitelyal invajinasyonlar gorilir (88).
Bagka bir deyigle villuslarin arasinda yer alan hiicreler ¢ogalarak asagi dogru ¢okiip
bezleri olusturur (77, 104). Hermos ve ark (105) LU. 21-22. giinlerde duodenumda
villuslarin tabaninda epitel hiicrelerinde DNA sentezi ve hiicre proliferasyonu
gormiislerdir. Biz de ¢alismamizda 1U. 17. giine kadar ince bagirsak duvarinda bez
yapisina rastlamadik. Ancak 20. giinde villus tabanlarinda, intervilléz alanlarda sik
mitoz figirleri igeren yogun epitelyal hiicre gruplan izledik. Bu alanlar duodenumda
dogum sonrasi 10. giinde de oldukga belirgindi. Kanimizca villus epitelinin hiicreleri
cogalarak bag dokusuna dogru goc¢li bagirsak bezlerini olusturmaktadir. Kalin
bagirsaklarda ise 20. giinde goblet hiicrelerini igeren bagirsak bezlerini gorduik.
Sorkun ve ark. (81) postnatal 2. ginde kalin bagirsakta bez yapisina
rastlamamiglardir. Calismamizda dogum sonrasinda bezlerin gelismeye devam
ettigini, hiicresel farklilagmayla olgun bez yapisim1 yavas yavas kazandigin

gozlemledik. Sicanlarda bezlerin sayist ve derinliginin dogum sonrast 20-35. giine
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kadar arttig1 bildirilmigtir (81, 93, 106). Bez-villus birimleri absorbsiyon yiizeyini

onemli derecede artirir (77).

Bez gelisimi hucresel farklilagmayi da gerektirir. Bezlerde yer alan cesitli
hiicrelerin gorilme dénemleri ile fakli sonuglar rapor edilmigtir. Siganlarda hiicresel
farklilasma IU. 17-20. giinlerde baslar (107). IU. 18. giinde paneth (81), 18-19 giinde
goblet hiicrelerinin goriildiigi bildirilmistir (81, 86, 92). Insanlarda paneth hiicreleri
11-12. haftalarda ortaya ¢ikar (108). Sorkun ve ark. (81) siganlarda IU. 20. giinde
goblet hiicre sayisinin arttigini  bildirmiglerdir. Goblet hiicrelerinin dogumdan
itibaren de 24. gline kadar 19 kat arttign gosterilmigtir. Bu durum katt besinlerle
beslenmenin goblet hiicre sayisindaki artis Uzerine etkili olabilecegini
diisiindiirmiistiir (106). Siganlarda enteroendokrin hiicrelerin 1U. 17.5-19. giin (86,
92) ve dogumdan sonraki 1. ginde (85) ortaya ¢iktigini bildiren ¢aligmalar vardir.
Calismamizda yiizey epitelinde ve bez epitelinde goblet hiicrelerini IU. 20. giinde,
paneth hiicrelerini ise rutin 151k mikroskopik yontemle dogum sonrast 15. giinde
tantyabildik. Her iki hicrenin de sayisinin gelisim ilerledik¢e artigini gozlemledik.
Ozel bir yontem kullanmadigimiz igin enteroendokrin hiicrelerin hangi dénemde

ortaya ¢iktigina dair bir fikir elde edemedik.

Caligmamizda muskularis mukoza tabakasini postnatal 5. giinde ince ve kesintili
olmakla birlikte gozlemledik. Sorkun ve ark. (81) IU. 20. giinde muskularis mukoza

tabakasini ince bir tabaka halinde gormuslerdir.

Duodenum submukozasinda bez igeren tek bagirsak bolimidir. Calismamizda
ilk olarak dogum sonrasi 5. giinde Brunner bezlerinin erken gelisim donemine ait
oldugu dusuniilen hiicre topluluklarina rastladik. Dogum sonrast 10. giinde ise zayif
PAS pozitif reaksiyon veren Brunner bezlerini homojen dagilimli olmasa da tipik
histolojik ozellikleri ile tanidik. Nitekim Vigueras ve ark. (93) siganlarda Brunner
bezleri dogum sirasinda gelistigini 6ne stirmugslerdir. Morikawa ve ark. (109) PAS
pozitif materyal iceren duodenal bezlerini dogumdan sonra gormisler, bez
hiicrelerinin dogumdan sonra beslenmeyi takiben aktif sekresyon yaptigini rapor
disinmuglerdir. Dogum sonrast 2. ayin sonuna kadar duodenal bezlerde bir artigin
oldugu, hiicrelerin sitoplazmalarinin sekretuar materyalle dolu oldugu bildirilmigtir

(110).
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Calismamizda bagirsak duvarinda mezensim dokusu iginde ilk kas tabakasini IU.
10. giinde gordik. Bu dénemde ortaya ¢ikan bu sirkiler seyirli kas tabakasindan
sonra 20. ginde ikinci kas tabakasi olan longitidunal tabakay1 saptadik. Bagirsak
duvarinda IU. 14. giinde sirkiiler seyirli, 18. giinde ise sirkiiler ve longitidunal seyirli
kas tabakalarinin gorildigu bildirilmistir (81). Ono ve ark. ise (111) sirkiiler kas
tabakasinin 16. giinde, longitidunal kas tabakasinin 17. giinde farklilastigint rapor
etmiglerdir. Murata H ve ark (112) immunohistokimayasal yontemlerle mezensim
dokusu icinde kas liflerini 1.U. 14. giinde saptandigim1 ancak mikroskobik diizeyde
ince bir kas tabakasinin 17. giinde gorulebildigini bildirmislerdir. Caligmamizda ilk
kas tabakasimi gozlemledigimiz IU. 10. giin daha onceki calismalarda bildirilen
doneme gore erken bir doénemdir. Insanda IU. 7. haftada embriyonik mezensimal
hiicreler proto-myofibroblastlara benzerler. Bu hiicreler IHK yontemlerle 9. haftada

saptanan, 11. haftada sayica artan myofibroblastlarin 6nculeri olabilir (113).

Calismamizda tim bagirsak bolumlerinde myenterik pleksusu ilk olarak
postnatal 5. giinde, Meissner pleksusunu ise 10. giinde gordik. Sinir pleksuslarinin
ortaya ¢ikig donemleri ile ilgili farkli gozlemler rapor edilmistir. Tanano A. ve ark.
(114) ince bagirsaklarda TU. 12, 5. giinde, kalin bagirsaklarda 13.5. giinde myenterik
pleksusu olusturacak birka¢ sinir htcresinin goriilmeye bagladigini bildirirken,
Gabella ve ark. (115) myenterik pleksusta kalin sinir lifi demetleri ve ganglion hiicre
aginin postnatal donemde duzenlendigini bildirmislerdir. Guo JH ve ark. ise (116)
duodenumda myenterik pleksusun ilk olarak intauterin 14. giinde ortaya ¢iktigini
saptamuslardir. Ince bagirsaklarda 13.5-15.5 giinlerde, kalin bagirsaklarda 13.5-16.5.
giinlerde hiicre sayisinda belirgin artig olur. 16.5. giinden sonra hiicreler sirkiler kas
liflerine paralel sekilde yogunlasirlar (114). Nemeth ve ark, (117) 18. giinde
myenterik pleksusun hemen hemen tamamen kesintisiz bir tabaka olarak izlendigini,
19-20. giunde sirkiler kas tabakasina paralel seyreden bir tabaka halinde gorildigina
rapor etmiglerdir. Murata ve ark. (112) Meissner pleksusunun da dogumdan sonra

ortaya ¢iktigint gostermislerdir.
5.4. TARTISMA KARACIGER

Karaciger, safra kesesi ve yollari 6n bagirsagin ventrale dogru biylimesiyle
gelismeye baslar (5, 27, 118, 119). Karaciger tomurcugu IU. 3. haftanin ortalarinda

septum transversumun mezengimi iginde endodermal bir hiicre kitlesi seklinde belirir
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(5, 27). Insanlarda karaciger divertikiilii ilk olarak ovulasyondan sonra 22-24. giinde
gorilmugtir (120). Farede 8.5-9. giinde endoderm hiicreleri g¢ogalarak septum
transversum mezensimi igine dogru ilerler (121, 122). Siganlarda IU. 10,5. giinde
ventral onbagirsak bolgesinin endoderminde kalinlagma gorilur. 11,5, giinde
endodermal hiicreler kordonlar olusturarak septum transversuma dogru ilerlerler
(123). Septum transversumun mezoderminin karaciger tomurcugunun bulylimesini
destekledigi bilinmektedir (5, 27, 124, 125). Endoderm hiicreleri uyarici sinyaller ve
genetik regulatuar faktorlerin  etkisiyle ozellesirler. Kardiyak mezodermden
kaynaklanan fibroblast biiyime faktorii ve septum transversumun mezengiminden
kaynaklanan kemik morfogenetik proteinleri hepatik inditksiyon i¢in ¢ok énemlidir
(126, 127). Karaciger tomurcugunun daha biiyiik olan kraniyal pargasindan karaciger
gelisirken, duodenum ile aradaki baglant1 daralarak, safra kanallart ve safra kesesi
olusur (128, 129). Gelisim sirasinda endodermal hiicre kordonlarinin vitellin ve
umblikal venlerle kargilagmasi ile hiicreler ve damarlar dallanir. Boylece hepatosit
kordonlart ve sintizoidler sekillenir. Karacigerin ilk fonksiyonu insanda 1,5-7.
aylarda devam eden hemopoezdir. Hemopoietik hiicreler, Kuppfer hiicreleri ve bag
dokusu elemanlari septum transversumun mezoderminden gelir (124). Karaciger
hizla buytiyerek 5-10. haftalarda karin boglugunun biyiik bir bolimiinii doldurur. Bu

durum bagirsak herniasyonununda bir sebebidir (5, 27).

Calismamizda IU. 7. giinde karacigerin biiyiik bir boliimiiniiniin siniizoidlerden
olustugunu gordik. Duzensiz, genis siniizoidler arasinda hepatosit gruplari yer
aliyordu. Hepatositlerin geligigiizel gruplar olusturdugunu ve poligonal sekilli
olduklarim izledik. Sicanlarda IU. 10,5. giinde ventral 6nbagirsak bolgesinin
endoderminde kalinlagma goruldugi, 11,5. ginde endodermal hiicrelerin kordonlar
olusturarak septum transversuma dogru ilerledigi bildirilmistir (130). Collardeau-
Frachon S ve ark. (131) siganlarda hepatik primordiumun 11,5. giinde, hepatik
diverticulumun 12. giinde gelistigini gostermislerdir. Daha o6nce yapilan bu
caligmalarin sonuglarina ragmen kanimizca bu olaylar bildirilenden ¢ok daha 6nce
tamamlanir. Nitekim ¢alismamizda karaciger IU. 7. giinde karn boslugu iginde bazi
histolojik 6zellikleri ile tanidigimiz bir organ olarak gordiik. Farelerde IU. 9. giinde
hepatik endoderm spesifiklesip karaciger tomurcugu biiyimeye baglar. Bu dénemde

hiicreler hepatoblast olarak isimlendirilir (129). Hepatoblastlar hepatositlere ve safra
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kanal1 hiicrelerine farklilasabilen hiicrelerdir (132). Farelerde hepatoblastlar 1U. 10.
gin civarinda hepatositlere, intrahepatik bilier kanallara ve daha az oranda da
ekstrahepatik safra kanallarina farklilasmaya baslar (133). Farelerde IU. 12. giinden
once olgun hepatosit goriilmez (134). Biz de ¢alismamizda siganlarda IU. 17. giine
kadar hepatositleri erigkin hepatositlerinden farkli gordiik. Ancak bu donemde
beklenildigi sekilde okromatik ntkleuslu oval hucreler olarak izledik. Nitekim fetal
sican hepatositlerinin tipik poligonal ozelliklerini dogumdan hemen o&nce
kazandiklar1 bildirilmigtir. Fetal sigcan dokularinda oblong sekilden yuvarlak sekle
gegis 12-14. ginde, poligonal sekle gecis ise 20. giinde gergeklesir (135). Gelisimin
erken donemlerinde hepatositlerde genisleme goriiliir (136). Siganlarda IU. 13. giinde
hepatosit kordonlart gorulir. Bu kordonlardaki hepatosit sayist ve buyukligi yasa
bagli olarak artar. 12,5. giinde karaciger hizli biyir (131). Farelerde 10-15. gtinlerde
karaciger tomurcugunda hizli bir proliferasyon goruldigi bildirilmigtir (137).
Sicanlarda karaciger morfolojisinde 19-21. giinler arasinda ¢ok onemli degisiklikler

olur. Bu dénemde hepatosit buyukligi eriskin hepatosit buytikligiine ulagir (138).

Insanlarda IU. 1,5-7. haftalarda karacigerin hemopoietik bir organ olarak gorev
yaptigt bilinmektedir. Klasik olarak bu fonksiyonun dogumdan once sonlandig:
kabul edilmektedir. Calismamizda siganlarda IU. 7. giinden itibaren tiim prenatal
gelisim boyunca ve postnatal 17. glin dahil postnatal gelisim boyunca gittik¢e azalan
oranlarda hemopoietik hiicre adaciklarini gordiik. Siganlarda fetal ve perinatal
donemde hemopoietik hiicreler karacigerin buyiik bir bolimiini isgal eder (139).
Farelerde hemopoietik hiicreler karaciger tomurcuguna 1U. 12. giinde go¢ ederek
burada ¢ogalirlar. Bu hiicrelerin varligi karacigerin buiyiimesi i¢in bir sinyal olugturur
(141). Siganlarda IU. 13. giinde eritropoietik hiicre adaciklarina rastlanmistir (138).
Kemiricilerde karaciger 15-21. gunlerde viicudun en 6nemli hemopoietik organi
olarak gorev yapar (137). Ancak hepatik hematopoezin farelerde yaklagik 18. giinde
meydana geldigi ve dogumdan sonra ortadan kalktigint bildiren ¢aligsmalar da vardir
(142). Sasaki ve ark. (143) embriyoner ve erken postnatal donemde fare
karacigerinde yaptiklart ¢aligmalarinda hepatik hemopoezin gebeligin  10-11.
giinlerinde bagladigini ve 12-17. giinlerde en yiksek seviyeye ulastigini, dogumdan
sonra azalarak kemik iliginin devreye girmesi ile bu aktivitenin durdugunu

bildirmiglerdir. Ersan ve ark (144) da 12 ginlik fare karacigerinde hepatositler



233

arasinda ¢ok miktarda hemopoietik hiicre gormugslerdir, 5 ginlik yenidogan
karacigerinde de hemopoietik hiicrelere rastlamiglardir.

Caligmamizda postanal doneme kadar klasik karaciger lobiiluni hatirlatan
herhangi bir diizene rastlamadik. Portal alanlar TU. 20. giinde safra kanallarimin
varligindan dolay1 taniyabildik. Siganlarda portal alanlar 13-16. glnlerde ayirt
edilemez. 17. glinde portal ven ve safra kanallarini i¢eren portal bolgeler taninabilir
(131, 146). Biz de IU. 20. giinde portal alanda safra kanali ve ven kesitini gordiik.
Farede safra kanallarnmin IU. 13. giinde ortaya c¢iktigi, 17. giinde gelisiminin
tamamlandigr gorilmustir (146, 147). Nitekim Ersan ve ark (144) 12 gunlik fare
karacigerinde portal alanlarinin sekillenmedigini gostermislerdir. Bilier sistem ve
lobuil yapisinin olgunlagmast postnatal dénemde tamamlanir (148). Sicanlarda
lobtler unitelerin buyukliginde yagla birlikte artig gosterilmigtir (149). Ersan ve ark
(144) 12 giunliik fare karacigerinde klasik karaciger lobiillerinin sekillenmedigini, 5
ginlik yenidogan karacigerinde portal alanlarin erigkine oranla daha genig ve

diizensiz oldugunu bildirmiglerdir.

Gelisim sirasinda hepatoblastlar kordonlar seklinde ¢ogalirken endotel hiicreleri
de kordonlar arasinda kapiller benzeri yapilar olustururlar (128). Insanlarda gebeligin
5. haftasinda, fare ve siganlarda gebeligin 10. giiniinde karaciger hiicre kordonlar
arasinda primitif sinuzoid benzeri yapilar gorilir. Insanlarda gebeligin 6-8.
haftasinda, fare ve siganlarda 12-14. ginlerde hepatik sinuzoidlerin elemental
bilesenleri belirmektedirler (150, 151, 152). Siganlarda hepatik kordonlarin prolifere
olarak siniizoidleri gelistirmesinin 12,5. giinde gergeklestigi bildirilmistir (131). Tee
LBG ve ark. (145) da IU. 13. giinde tiim karaciger boyunca siniizoidleri
gormislerdir. Daha once yapilan bu calismalarda bildirilen sintizoid geligim
donemlerinden farkli olarak calismamizda IU. 7. giinden itibaren hepatositler
arasinda duzensiz sekilli, genig limenli sintizoidleri gordik. Kanimizca siniizoid
gelisimi daha once bildirilenden erken bir donemde baglamaktadir.

Caligmamizda PAS yontemi ile hepatosit sitoplazmasinda glikojen birikimini
degerlendirmeye galistik. Ik olarak IU. 14. giinde hepatositlerde zayif PAS pozitif
boyanma gordiilk. Bu reaksiyonun gelisim boyunca arttigini saptadik. Memeli
hepatositlerinde glikojenin gebeligin sonunda toplandigi ve dogumdan sonra arttigt

bildirilmistir (153, 154). Kemiricilerde hepatositlerde glikojen birikintileri TU. 18.
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ginden sonra gorilebilir (128, 134). 12 gunluk fare karacigerinde hepatosit
sitoplazmasinda glikojen saptanmamis, 5 giinlik yenidogan karacigerinde ise zayif
PAS pozitiflik gorilmugstir (144). Kanimizca hepatositlerde glikojen birikimi daha
once rapor edilenden daha erken bir dénemde baglamaktadir.

Caligmamizda siniizoid duvarinda endotel hiicrelerine ilaveten Kuppfer
hiicrelerini  gorditk. Bu  hticreler postnatal 5. giinden itibaren tim gelisim
donemlerinde yerlesimleri, sekilleri ve sitoplazmalarindaki kahverengi grandlleri ile
ozel bir boyama yontemine gerek olmadan kolayca tanindilar. Farelerde 10. giinde
hepatik sintizoidlerin duvarinda primitif makrofajlar gorilur. Bu hiicreler kan
dolagimt ile vitellus kesesi duvarindan bu alana ulasirlar (155). Fetal makrofajlarin
sayist fetal yasa bagli olarak artar. Makrofajlarin hemofagositoz fonksiyonu 18.
ginden sonra azalir. Fetal karacigerde makrofajlar eritrosit savict ve hem yok edici
fonksiyona sahiptir (156). Kupffer hiicrelerinin sitoplazmasinda gordigimiz
kahverengi graniilasyonun eritrositlerin yikimindan ortaya c¢ikan pigmentlerin

fagositozu sonucu ortaya ¢iktigr diisiincesindeyiz.

5.5. TARTISMA PANKREAS

Pankreas duodenumun ventral endoderm hiicrelerinin proliferasyonu sonucu
olusan iki taslaktan gelisir (5, 27, 157, 158). Ventral pankreas tomurcugu safra kesesi
ve duodenum arasina dogru ilerlerken, dorsal pankreas tomurcugu dorsal mezenter
icine dogru buyir. Ventral tomurcuk duodenumun rotasyonu sirasinda donerek
dorsal tomurcugun altina yerlesir (5, 27). Ventral ve dorsal pankreas tomurcuklarinin
birlesmesi farede TU. 12-13. giinde, insanda 37-42. giinde gerceklesir (158). Ventral
tomurcuktan inferior pankreas bagi ve uncinat uzanti, dorsal tomurcuktan ise organin
geri kalan bolumleri gelisir. Ventral tomurcugun kanalimin timii ve dorsal
tomurcugun kanalinin distal ucu birleserek ana pankreas kanalini olusturur. Dorsal

tomurcugun kanalinin proksimal ucu ise aksesuar kanali yapar (158, 27).

Pankreastaki buttin hiicre tipleri (endokrin hiicreler, ekzokrin hiicreler ve kanal
hiicreleri) dorsal ve ventral endodermal tomurcugun ayni kok hicrelerinden
kaynaklanir (159). Parankima endodermal tubuller seklinde gelismeye baglar. Bu
tiibiillerin ¢evresinde asiniisler sekillenir (1, 5, 27). IU. 3. ayda tiibiillerden ayrilarak

gruplasan bir seri hiicreden Langerhans adaciklart ortaya ¢ikar. Langerhans
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adaciklarinda ilk hiicresel farklilagma 8-9. haftalarda yagsanir. Bu farklilagma ile
olusan ilk hiicreler alfa ve gama hiicreleridir (27). Insanlarda insiilin sekresyonu 10.
haftada, glukagon sekresyonu ise 15. haftada baslar (1, 5, 27). Tibil hiicrelerinden
farkli iki tip hiicre olan ekzokrin ve endokrin hiicrelerin gelisimi ¢esitli gevresel
sinyaller ve hiicresel cevaplarin etkisi ile saglanir. Asinaslerin olugmasinda
mezensim dokusunun varliginin gerekli oldugu gosterilmistir. Kanallar ise
endodermal prekursor hiicrelerin bazal membran materyalinden zengin bir ortamla
kargilagmasi durumunda gelisir (27, 160). Gelisimin ilk agamalarinda notokord ve
dorsal aorta gibi mezodermal yapilardan kaynaklanan sinyallerin pankreas
gelisiminde rol oynadig gosterilmistir (161, 162). Son yillardaki ¢alismalar ekzokrin
pankreas gelisiminde follistatin ve fibroblast biiylime faktoriniin énemli mezengimal

faktorlerden oldugunu gostermistir (159).

Sigan pankreasimin gelisimi ti¢ ayrt donemde incelenir. IU. 10-12. giinlerde
gerceklesen, pankreas divertikiliniin olusumunu kapsayan ilk doneme ‘primer
degisme’ donemi denir. Bu dénemi epitelyal hiicre proliferasyonunun yiksek oldugu,
epitelyal igerigin lobulasyonunun, hizli bliyimenin ve kanal aginin olusumunun
gorildiigi ikinci donem olan ‘ilk farklilasma doénemi’ izler. Uglincii dénem olan
‘sekonder degisme donemi’ IU. 15. giinde baslar. Bu donemde ekzokrin enzimlerin
aktivitesinde onemli bir disiis ve instlin salgilayan hucrelerin sayisinda bir artig
gortlir (163). Ugiincii donemde progenitor hiicrelerin  ekzokrin ve endokrin
hiicrelere farklilagma orani yiiksektir. Endokrin hiicre gogii, adezyonu ve pimer

adacik yapisinin olusumu bu dénemin en énemli olaylaridir (164).

Calismamizda 1U. 7. giinde tipik histolojik 6zelliklere sahip pankreas dokusunu
tantyamadik. TU. 10. giinde mezensimal bag dokusu ile cevrili, kanallar iceren
yapinin anatomik yerlesimini de g6z oniine alarak pankreas olduguna karar verdik.
Farelerde pankreasin ventral ve dorsal pankreas tomurcugu seklindeki gelisimi IU.
9,5. ginde baglar, primer olarak farklilagsmamis kanal epitelinden olusan bu
tomurcuklar yaklasik 12,5. giinde birlegerek tek bir organ halini alir (165). Siganlarda
ise TU. 7,5. giinde endoderm olusumu, 10,5. giinde pankreatik morfogenez, 13,5.
ginde ekzokrin ve endokrin hiicrelerde farklilagma goralir (163, 166, 167).
Morfogenezin 10,5. giinde gergeklestigi diisiniilecek olursa pankreasi en erken 10.

giinde tanimig olmamiz dogaldir.
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Sicanlarda pankreas gelisimi birbirini takip eden dort donemde gergeklesir.
Gebeligin 12. glntnde epitelyal tomurcuklanma, 13-14. giininde tomurcuklarda
uzama ve epitelde dallanma, 15-17. gunlerde tiibul yapilaninin ortaya ¢ikist (157,
160), 17-19. giin ve sonrasinda asiner yapilarin gelisimi ger¢eklesir (157, 160, 168).
Farelerde 14,5. giinde asinis huicreleri ve kanallar ayr ayn gortlebilir (169), 15,5.
ginde asinis ve kanallar histolojik olarak ayirt edilebilir (170). Sicanlarda 11-12.
giinlerde buyik yer kaplayan fetal mezensimal doku iginde epitelyal hiicre
topluluklarn gorilur. Epitel hiicre gruplart kademeli olarak uzayarak dallanan
kordonlar halini alir (160). Calismamizda IU. 10. giinde sadece kanal yapilarim
izlerken, 14. ginde kanallarin dallanip tomurcuklanarak asintsleri olusturdugunu
gozlemledik. Sicanlarda IU. 18. giinde epitel hiicreleri genis limenli asiniisler
olusturur. Ancak bu donemde asiner hiicreler heniiz tam farklilagsmamistir (168).
Calismamizda 14. ginde gordigimiiz genis limenli asiniislerin muhtemelen hentiz
tam olgunlasmamig oldugu dustincesindeyiz. Nitekim zimojen graniilleri ilk olarak
IU. 20. ginde saptadik. Farede I1U. 13.-14. giinlerde pankreasin hiicresel
yapilanmasinda ¢ok onemli degisiklikler yasanir. Hizli bir dallanma ve asiner hiicre
farklilagmast ile zimojen grantllerin gorilmesi bu doneme rastlar (171). Siganlarda
zimojen graniillere sahip ekzokrin hiicrelerin asintsler seklinde organizasyonu 17-19.
giinler arasinda hizlanmir (160). Siganlarda TU. 13. giinden itibaren pankreasin protein
icerigi her gun ikiye katlanir (163). Ekzokrin pankresin gelisimi dogumdan sonra da
devam eder. Postnatal 4. giinden sonra asiner hiicreler ve adacik hiicreleri morfolojik
olarak stabil hale gelir (168). Biz de ¢alismamizda pankreasin dogumdan sonra da
degiserek giderek erigkin pankreasin Ozelliklerini tam olarak kazandigin

gozlemledik.

Memelilerde pankreasin endokrin ve ekzokrin boliimleri ayni hiicrelerden koken
alir. Farklilasmamis ductal kanal epitelinin progenitor hiicrelerinden endokrin ve
ekzokrin hiicre serileri olusur (172, 173). Siganlarda IU. 18. giinde gelisen pankreas
icinde daginik olarak, tek tek veya dizensiz hiicre gruplann seklinde Langerhans
hiicreleri gorilir. Hayvan buytdilk¢e adaciklardaki hiicre sayisi artar. 22. giinde
adacik diizeni eriskindeki halini alir (168). Farelerde IU. 9,5. giinden itibaren
endokrin hiicreler goriilliir. Ancak adacik seklinde organize olmamigtir. Adacik

gelisimi 16,5. giinde gorulur (163, 166, 167, 169) Farede 15,5. giinde endokrin
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hiicreler huicrelerin 6nemli bir oranini olusturur (170). Endokrin adaciklar farelerde
IU. 18-19. giine kadar tam olarak sekillenmemistir, dogumdan sonra 2-3 hafta
boyunca olgunlagir (170, 174). Farelerde 14-18. giinlerde kanallar ve kan damarlar
cevresinde kordonlar seklinde endokrin hiicreler birikmeye baglar. Birkag giin sonra
baglamak tzere dogumdan sonra da devam eden bir streg i¢inde bu lineer endokrin
diizen gruplagmaya donugir. Boylece ilk Langerhans hiicre adaciklart ortaya ¢ikar
(158). Calismamizda Langerhans adaciklarm ilk olarak IU. 17. giinde gordiik.
Nitekim siganlarda IU. 18. giinde gelisen pankreas i¢inde daginik olarak, tek tek veya
diizensiz hiicre gruplan seklinde Langerhans hiicreleri gorildigi bildirilmistir (168).
Epitelial matriks i¢inde endokrin hucreler ilk olarak tek tek veya kiigik hiicre
gruplart seklinde belirir. Hiicre sayisi arttikca bir araya gelerek kugiik hiicre
adaciklart olustururlar. Langerhans adaciklarinin sayist ve buytukligi hayvanlarin
gelisim dénemi boyunca artar (163). Baslangicta endodermal kaynakli epitelde yer
alan diger pankreatik hicrelerle birlikte bulunan endokrin hiicreler pankreatik
kanallardan ¢evredeki mezengime dogru ekstraseliler matriksi yikarak goc ederler.
Bu olay matriks metalloproteinaz aktivitesine baglidir (175). Siganlarda adacik hiicre
populasyonunda prenatal ve postnatal gelisim boyunca artig géralir. Bu artig ya var
olan hucrelerin proliferasyonuyla ya da farklilagsmamis epitelyal hicrelerden veya
kanal hiicrelerinden yeni hiicreler farklilagmasit yoluyla gercgeklesir (168). Siganlarda
endokrin dokunun buytikligi ve A hiicrelerinin sayisi gebeligin son giiniinde artar
(176). 1-2 giinliik yeni dogan siganlarda Langerhans adaciklarinin geng ve erigkinlere
oranla daha az organize oldugu, kanal yapilarinin adaciklarin iginde veya ¢ok
yakininda bulundugu gosterilmistir (177). Endokrin hiicrelerin oram IU. 18. giin ile
dogum arasinda nispeten degismez. Dogumdan sonra birka¢ giin i¢inde endokrin
doku orani en yiiksek seviyeye ulasir (168). Calismamizda postnatal dénemde 5-20.
ginler arasinda endokrin adaciklarla kanallarin yakin birlikteligini gozlemledik. Bu
durumun endokrin hucrelerin kanal hiicrelerinden koken almasina bagli oldugu

diisiincesindeyiz.

Calismamizda kollajen lifler belirgin olarak postnatal 10. ginden itibaren
gorduk. Nitekim mezensim iginde Tip 1 kollajenin gebeligin ge¢ dénemlerinde ve

dogumdan sonra belirginlestigi bildirilmigtir (157).
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6. SONUC VE ONERILER

Caligmamizda sindirim sistemine ait organlarin prenatal ve postnatal gelisimleri
incelenerek histolojik yapilanma dénemleri belirlendi. Ug farkli boyama metodu
kullanilarak hiicrelerin ve dokularin gelisim siirecinde degisen cesitli ozellikleri
saptandi. Sonuglarimizin bir biitiin olarak sindirim sisteminin gelisimini inceleyen
deneysel calisma agi@int bir olgide kapatacagi, konu ile ilgili yapilacak ileriki

caligmalara 151k tutacagi imidindeyiz.

Memelilerde prenatal ve postnatal gelisim ve degisim slresince organ
gelisiminde hiicre proliferasyonu kadar programli hiicre o6lumi de 6nemli rol
oynamaktadir. Bu oOnemli hiicresel olaylarin da incelenebilmesi igin
immunohistokimyasal yontemlerin de aym dénemlerdeki siganlarin histolojik
kesitlerine uygulanmast konu ile ilgili bilgilerimizi artinnp destekleyecektir.
Histolojik sonuglarimizin  yogunlugu nedeniyle ilerde c¢alismayr planladigimiz
TUNEL ve PCNA immunohistokimyasal yontemlerin sonuglar ile birlikte mevcut

verilerimizin daha da anlam kazanacag: distncesindeyiz.



239

7. KAYNAKLAR

1. Moore, KL, Persaud, T.V.N. (2002). Klinik yonleri ile Insan Embriyolojisi. (M.
Yildinm, I. Okar, H. Dalgik, Cev.). Istanbul: Nobel Matbaacilik 1. Baski (6.

Baskidan gevirt).

2. Seftalioglu, A. (1998). Genel & Ozel Insan Embriyolojisi. Tip & Teknik
Yayincilik Ltd. Sti. 3. Baski.

3. Moore, KL, Persaud, T.V.N. (2009). Embriyoloji ve dogum defektlerinin temelleri.
(S. Miiftioglu, P. Atilla, F. Kaymaz, Cev.). Istanbul: Giines Tip Kitabevleri, 7.
Baski.

4. Schoenwolf, GC, Bleyl, SB, Brauer, PR, Francist- West, PH. (2009). Larsen’s
Human Embryology. Philadelphia: Churchill Livingstone, 4 th ed.

5. Sadler, TW. (2006). Langman’s Medikal Embryology. Philadelphia: Lippincot
Williams and Wilkins, 6. ed.

6. Robbins, SL., Kumar, V., Cotran, RS. (2003). 7emel Patoloji (7. Baski) ( Ugur
Cevikbas, Cev.). Istanbul: Nobel Tip Kitabevi.

7. Gokmen, FG. Sistematik Anatomi. (2003). Izmir: Giiven Kitabevi Yayincilik
(Nobel Tip Kitabevlerti).

8. Moore, KL., Agur, AMR. (2006). Temel Klinik Anatomi. (A. Elhan, C. Barut, M.
Ersoy, Cev.). Ankara: Glnes Kitabevi Ltd. Sti.

9. Unur, E., Ulger, H., Ekinci, N. (2009). Anatomi. Ankara: Bizim Biiro.
10. Yildinm, M. (2004). Insan Anatomisi. Nobel Matbaacilik 6. Baski.
11. Annci, K., Elhan, A. (2001). Anatomi I. Cilt. Ankara: Giines Kitabevi.

12. Dere, F. (1999). Anatomi Atlasi ve Ders kitabr 11 Cilt. Adana: Nobel Tip
Kitabevi.

13. Barlow, Z, Cairl, B. (2010). Rat Anatomy. Erigim: 04. 04. 2010, University of
Massachusetts Amherst Ag sitesi: http://intro. bio. umass. edu/ manual/index.php/Rat
L




240

14. Ekinci, N. (2010). Deney Hayvanlar: Anatomisi. 22-30 Ocak 2010. Deney

Hayvanlar Kullamim Sertifikast Egitim Kursu Sunumu. Iinénii Universitesi, Malatya.

15. Ovalle, WK., Nahirney, PC. (2009). Netter Temel Histoloji. (S. Muftioglu, F.
Kaymaz, P. Atilla, Cev.). Ankara: Oncii Basimevi.

16. Tekelioglu, M. (2002). Ozel Histoloji. Ankara: Antip A. S. Kitaplari ve Bilimsel

Yayinlart.

17. Kierszenbaum, A. (2000). Histoloji ve Hiicre Biyolojisi, Patolojiye Giris.

(Ramazan Demir, Cev.). Ankara: Palme Yayincilik.

18. Gardner, LP, Hiatt, JL. (1997). Color Text book of Histology. New York: W.B.

Saunders Company.

19. Junqueria LC., Carneiro J. (2006). Temel Histoloji. (Y. Aytekin, S. Solakoglu,
Cev.). Ankara: Nobel T1p Yayincilik.

20. Esrefoglu, M. (2009). Ozel Histoloji. Malatya: Medipress Matbaacilik Yayincilik
Ltd. St

21. Ober. A, lzzetoglu GT. (Ekim 2006). Histoloji. Ankara: Nobel Yayincilik 1.
Baski.

22. Ross, MH., Pawlina, W. (20006). Histology A Text and Atlas With correlated cell
and molecular biology (5. ed.). Baltimore: Lippincott Williaams & Wilkins.

23. Petorak, 1. (1984). Medikal Embriyoloji. Istanbul: Beta Bastm Yayim Dagitim,
Osman Aykag¢ Matbaast.

24. Kayali, H, Satiroglu, G, Tasytirekli M. (Eylil 1992). Insan Embriyolojisi. Alfa
Basim Yayim Dagitim, 7. Baski.

25. Bancroft JD, Stevens A. (1990). Theory and Practice of Histological Techniques:
Churchill Livingstone.

26. Demir R. (2001). Histolojik Boyama Teknikleri. Ankara: Palme Yayincilik 1.
Baski.



241

27. Carslon, BM. (2009). Human embryology and developmental biology, Fourth
edition, Mosby Elsevier, Philadelphia, , pp 362-364. (Human embryology and
developmental biology, Fourth edition, Carslon B.M., Mosby Elsevier, Philadelphia,
2009, pp 362-364).

28. Gregersen, H., Lu, X, Zhao, J. (2004). Physiological growth is associated with
osephageal morphometric and biomechanical changes in rats. Neurogastroenterol

Motil, 16, 403-412.

29. Menard, D., Arsenault, P. (1987). Maturation of human fetal esophagus

maintained in organ culture. Anat Rec, 217, 348-54.

30. Sakai, N., Suenaga, T., Tanaka, K. (1989). Electron microscopic study on the

esophageal mucosa in human fetuses. Auris Nasus Larynx, 16(3), 177-83.

31. Schaller, G. (1978). Luminal surface of human esophagus during ontogeny. Z
Mikrosk Anat Forsch, 92(4), 675-699.

32. Tuncer, 1, Tosun, M., Kalkan, S., Soylu, R. (2005). Ozefagus’un gelisiminin 17
ile 32 haftalar arasindaki fetiislerde histomorfometrik olarak degerlendirilmesi.

LErciyes Tip Dergisi (Erciyes Medical Journal), 27 (4): 152-157.

33. Fu, M., Tam, PK., Sham, MH., Lui, VC. (2004). Embryonic development of the
ganglion plexuses and the concentric layer structure of human gut: a topographical

study. Anat Embryol, 208, 33-41.

34. Merei, JM., Hutson, JM. (2002). Embryogenesis of tracheo esophageal

anomalies: a review. Pediatr Surg Int, 18, 319-326.

35. Qi, BQ., Beasley, SW. (1999). Relationship of the notochord to foregut
development in the fetal rat model of esophageal atresia. J Pediatr Surg, 34(11),
1593-1598.

36. Raymond, C., Anne, V., Millane, G. (1991). Development of esophageal
epithelium in the fetal and neonatal mouse. Anat Rec, 230(2), 225-34.

37. Sorkun, HC. Ozdamar, S. (2002). A study on the prenatal and postnatal
development of rat esophagus. 7' Kl/in Med Sci, 22, 31-35.



242

38. Merei, JM., Farmer, P., Hasthorpe, S., Qi, BQ., Beasley, SW., Myers, NA ,
Hutson, M. (1997). Timing and embryology of esophageal atresia and tracheo-
esophageal fistula. Anat Rec, 249 (2), 240-248.

39. Kober, HJ. (1975). The ultrastructure of the rat esophageal epithelium during
ontogenesis. Z Mikrosk Anat Forsch, 89(3), 563-586.

40. Fukawa, W., Kawakami, H., Hirano, H. (1999). Changes in lectin binding
patterns in rat esophageal epithelium during development. Okajimas Folia Anat Jpn.

Mar, 75(6), 335-44.

41. Kober, HJ., Herbst, R. (1975). The inside surface of the rat esophagus during
ontogenesis. Z Mikrosk Anat Forsch, 89(4), 702-717.

42. Parakkal, PF. (1967). An electron microscopic study of esophageal epithelium in
the newborn and adult Mouse. Am J Anat, 121, 175-196.

43. Duan, H, Gao, F, Li, S, Nagata, T. (1993). Postnatal development and aging of
esophageal epithelium in Mouse: a light and electron microscopic radioautographic

study. Cell Mol Biol (Noisy-le-grand), 39(3), 309-316.

44. Rishniw, M., Fisher, PW., Doran, RM., Meadows, E., Klein, WH., Kotlikoff, MI.
(2007). Smooth muscle persists in the muscularis externa of developing and adult

mouse osephagus. J Muscle Res Cell Motil, 28, 153-165.

45. Goldstein, I, Reece, EA., Yarkoni, S., Wan, M., Green, JL., Hobbins, JC.( 1987).
Growth of the fetal stomach in normal pregnancies. Obstet Gynecol, 70(4), 641-644.
46. Asar, M., Bayram, Z., Korgun, ET., Tertemiz, F., Akkoyunlu, G., Demir, R.
(2004). Immunocytochemical detection of Synaptophysin in enteric neurons during
prenatal development in rat stomach. Anat Histol Embryol, 33, 135-140.

47. Tommeras, K., Cabero, JL., Mardh, S. (2000). Expression of extracellular matrix
proteins in the fetal rat gastric mucosa. Anat Embryol, 201, 149-156.

48. Andersson, M., Giraud, AS., Familari, M. (2001). The role of capsulin in the
morphogenesis and differentiation of rat fetal gastric mucosa. Int J Dev. Biol, 45,

887-893.



243

49. Familari, M., Cook, GA., Marryatt, G., Taupin, DR., Yeomans, ND. and Giraud,
AS. (1998). Trefoil peptides are early markers of gastrointestinal maturation in the
rat. Int J. Dev. Biol 42, 783-789.

50. Asar, M., Kocamaz, E., Demir, N., ve ark. (1995). Histological and

2

morphometrical study on the changes of the fundic wall of rat stomach in prenatal

period. 7r J of Zoology, 19, 285-290.

51. Yeomans, ND., Trier, JS. (1976). Epithelial cell proliferation and migration in the
developing rat gastric mucosa. Dev Biol, 53, 206-216.

52. Asar, M., Kocamaz, E., Demir, N, ve ark. (1994). Embriyonal sican midesi
fundusunda yiizey epiteli ve mitkdz boyun hiicrelerinin ultrastriktiirel yapist. SBAD,
5, 135-146.

53. Ge, YB., Ohmori, J., Tsuyama, S., Yang, DH., Kato, K., Miyauchi, M., Murata,
F. (1998). Immunochemistry and in situ hybridization studies of pepsinogen C
producing cells in developing rat fundic glands. Cell Tissue Res, 293(1), 121-31.

54. De Lemos, C. (1977). The Ultrastructure of endocrine cells in the corpus of the
stomach of human fetuses. J Anat, 148, 359-384.

55. Hayward, AF. (1967). The ultrastructure of developing gastric parietal cells in
the fetal rabbit. J Anat, 101, 69-81.

56. Yaman, M., Girgin, A. (2005). Prenatal ve postnatal donemde tavsan mide
fundus’unun elektron mikroskobik olarak incelenmesi. . U. Saglik Bil. Dergisi,
19(1), 37-42.

57. Matsubara, Y., Ichinose, M., Yahagi, N., Tsukada, S., Oka, M., Miki, K,
Kimura, S., Omata, M., Shiokawa, K., Kitamura, N., Kaneko, Y., Fukamachi, H.
(1998). Hepatocyte growth factor activator: A possible regulator of morphogenesis
during fetal development of the rat gastrointestinal tract. Biochem Biophys Res
Common.,253(2), 477-484.

58. Penttila, A. (1970). The fine structure and dihydroxyphenylalanine uptake of the
developing parietal cells of the rat stomach. Z Anat Entwickl, 132, 34-49.

59. Helander, MD. (1969). Ultrastructure and function of gastric parietal cells in the
rat during development. Gastroenterology, 56, 35-52.

60. Herbert, F., Helander, MD. (1969). Ultrastructure and function of gastric mucoid

and zymogen cells in the rat during development. Gastroenterology, 56, 53-70.



244

61. Johnson, RL. (1985). Functional development of the stomach. Ann Rev Physiol,
47, 199-215.

62. Alan, G. (1989). Fétal, Siit Emme ve Ergenlik Donemlerindeki Sicanlarda
Mide Mukozasmin Ortii ve Bez Epitellerinin Isik Mikroskop Diizeyinde Cesitli
Histokimyasal Yontemlerle Karsilastirmah Olarak incelenmesi. Yiiksek Lisans
Tezi, Ankara: Gazi Universitesi, Saglik Bilimleri Enstitiisii.

63. Nomura, Y. (1966). On the submicroscopic morphogenesis of parietal cell in the
gastric gland of the human fetus. Z Anat Entwickl, 125, 316-356.

64. Menard, D., Arsenault, P. (1990). Cell proliferation in developing human
stomach. Anat Embryol, 182, 509-516.

65. Tommeras, K., Cabero, JL., Mardh, S. (2000). Expression of extracellular matrix
proteins in the fetal rat gastric mucosa. Anat Embryol, 201, 149-156.

66. Kaestner KH., Silberg, DG., Traber, PG., Schiitz, G. (1997). The mesenchymal
winged helix transcription factor Fkh6 is required fort he control of gastrointestinal
propliferation and differentiation. Genes Dev, 11, 1583-1595.

67. Fukamachi, H., Ichinose, M., Ishihama, S., Tsukada, S., Yasugi, S., Shiokawa,
K., Furihata, C., Yonezawa, S., Miki, K. (1994). Fetal rat glandular stomach epitelial
cells differentiate into surface mucous cells which express cathepsin E in the absence
of mesenchymal cells in primary culture. Differentiation.,56, 83-89.

68. Tommeras, K., Chen, Y., Rhedin, M., Cabero, JL., Mardh, S. (1997).
Proliferation and differentiation of cells from explants of fetal rat stomach. Acta
Physiol Scand, 159(2), 155-161.

69. Morikawa Y, Yoshimura Y, Okada T, Ohishi I. Growth- factor- like substance in
amniotic fluid in the rat: effect on the development of fetal colonic goblet cells.
(1994). Biol Neonate, 66(2-3), 100-5.

70. Wattel, W., Geuze, JJ. (1977). Ultrastructural and carbonhydrate histochemical
studies on the differentiation and renewal of mucous cells in the rat gastric fundus.
Cell Tiss Res, 176, 445-462.

71. Seki, M., Kimura, K., Taniquchi, Y., Yoshida, Y., Ido, K., Mato, M. (1993).
Histologic differentiation and motility of rat stomach. J Clin Gastroenterol, 1, 151-

60.



245

72. Furihata, C., Iwasaki, Y., Sugimura, T., Tatimatsu, M., Takahashi, M. (1973).
Differentiation of pepsinogen-producing cells in the fundic and pyloric mucosa of
developing rats. Cell Differ, 2, 179-189.

73. Kataoka, K., Takeoka, Y., Furihata, C. (1990). Immunocytochemical study of
pepsinogen 1 producing cells in the fundic mucosa of the stomach in developing
mice. Cell Tiss Res, 261, 211-217.

74. Bayram, Z., Asar, M., Cayli, S., Demir, R. (2002). Immunocytochemical
detection of neuronal nitric oxide synthase (nNOS)-IR in embyonic rat stomach
between days 13 and 21 of gestation. J Histochem Cytochem, 50(5), 671-680.

75. Takeushi, K., Peitsch, W., Johnson, LR. (1981). Mucosal gastrin receptors V.
Development in newborn rats. Am J Physiol, 240, G163- g169.

76. Henning, SJ. (1981). Postnatal deveolment: coordination of feeding, digestion
and metabolism. Am J. Physiol, 241, G199-G214.

77. Barbara, PS., van den Brink, GR., Roberts, DJ. (2003). Development and
differentiation of the intestinal epithelium. Cell. Mol. Life Sci, 60, 1322-1332.

78. Roberts, DJ. (2000). Molecular mechanisms of development of the
gastrointestinal tract. Developmental Dynamics, 219, 109-120.

79. Rubin, DC. (2007). Intestinal morphogenesis. Curr Opin Gastroenterol, 23, 111-
114.

80. Koike, T., Yasugi, S. (1999). In vitro analysis of mesenchymal influences on the
differentation of stomach epithelial cells of the chicken embryo. Differentiation, 65,
13-25.

81. Sorkun, H., Ozdamar, S. (2005). Sigan ince ve kalin bagirsaklarinin gelisimi ve

gastrin hicrelerinin dagilimi. Tiirkiye Klinikleri J Med Sci, 25.

82. Kluth, D., Jaeschke-Melli, S., Fiegel, H. (2003). The embryology of gut
maturation. Seminars in Pediatric Surgery, 12(4), 275-279.

83. Rigoard, P., Haustein, SV., Doucet, C., Scepi, M., Richer, JP., Faure, JP. (2009).
Development of the right colon and the peritoneal surface during the human fetal

period: human ontogeny of the right colon. Surg Radiol Anat, 31, 585-589.



246

84. Duluc I, Freund JN, Leberquier C, Kedinger M. (1994). Fetal endoderm
primarily holds the temporal and positional information required for mammalian

intestinal development. The Journal of Cell Biology., 126(1), 211-221.

85. Penkova, NI, Baltadjiev, GA., Koeva, YA., Atanassova, PK., Andonov, VN,
Trichkova, VA. (2010 Jan-Mar). Prenatal and postnatal differentiation of the small
intestine in rat. Folia Med (Plovdiv)., 52(1), 54-62.

86. Mathan, M., Moxey, PC., Trier, JS. (1976). Morphogenesis of fetal rat duodenal
villi. Am J Anat, 146, 73-92.

87. Sbarbati, R. (1982). Morphogenesis of the intestinal villi of the mouse embryo:
Change and spatial necessity. J Anat, 135, 477-99.

88. Ono, E., Doi, Y., Furukawa, H., Hirata, K., Fujimoto, S. (1994). The
differentiation of entero-endocrine cells of pre and postnatal rats: Light and electron

microscopy and immunocytochemistry. Acta Anat, 149, 81-8.

89. Quaroni, A. (1986). Fetal characteristics of small intestinal crypt cells. Proc. Natl.
Acad Sci., (83), 1723-1727.

90. Liu XY, Dong D, Sun P, Du J, Gu L, Ge YB. (2009). Expression and location of
alpha- fetoprotein during rat colon development. World J Gastroenterol,15(14),
1738-43.

91. Quaroni, A. (1985). Development of fetal rat intestine in organ and monolayer

culture. J. Cell Biol., 100, 1611-1622.

92. Reusens-Billen, B., Remacle, C., Hoet, JJ. (1989). The development of the fetal
rat intestine and its reaction to maternal diabetes. I. Morphometrical analysis in

normal conditions. Diabetes Res Clin Pract. Apr 1, 6(3), 199-211.

93. Vigueras, RM., Rojas-Castaneda, J., Hernandez, R., Reyes, G., Alvarez, C.
(1999). Histological characteristics of the intestinal mucosa of the rat during the first

year of life. Laboratory Animals, 33, 393-400.



247

94. Wild, GE., Daly, AS., Sauriol, N., Bennett, G. (1993). Effect of exogenously
administrated polyamine on the structural maturation and enzime ontogeny of the

postnatal rat intestine. Biology of the Neonate, 63, 246-257.

95. Baintner, K., Veres, B. (1970). Complex changes in the suckling rat’s small
intestine by the end of the third week of life. Lxperientia, 26, 54-5.

96. Meio, IB., Siviero, 1., Ferrante, SM., Carvalho, JJ. (2008). Morphologic study of
embryonic development of rat duodenum through a computerized three-dimensional

reconstruction: critical analysis of solid core theory. Pediatr Surg Int, 24(5), 561-5.

97. Grand, RJ., Watkins, JB., Torti, FM. (1976). Development of the human

gastrointestinal tract. A review. Gastroenterology, 70, 790-810.

98. Ono, K. (1980). Changes of the caecal villi during postnatal developments in rats.
Cell Tissue Res, 208, 253-9.

99. Halender, HF. (1973). Morphological studies on the development of the rat

colonic mucosa. Acta Anat, 85, 153-176.

100. Foltzer-Jordainne, C., Kedinger, M., Raul, F. (1989). Perinatal expression of
brush border hydrolases in rat colon: hormonal and tissular regulations. Am J

Physiol, 257, G496-G503.

101. Freund, JN., Duluc, L, Foltzer-Jourdainne, C., Gosse, F., Raul, F. (1990).
Specific expression of lactase in the jejenum and colon during postnatal development

and hormone treatments in the rat. Biochem J., 268, 99-103.

102. Cheng, H., Bjerknes, M. (1983). Whole population cell kinetics and postnatal

development of the mouse intestinal epithelium. Anar Rec, 211, 420-6.

103. Younoszai, MK., Komnick, K. (1982). Maturation of the small intestine:
Absorbtion of L- valine in rats. Pediatr Res, 16, 756-760.

104. Ponder, BAJ., Schmidt, GH., Wilkinson, MM., Wood, MJ., Monk, M, Reid, A.
(1985). Derivation of mouse intestinal crypts from single progenitor cells. Nature

(London), 313, 689-691.



248

105. Hermos, JA., Mathan, M., Trier, JS. (1971). DNA synthesis and proliferation by
villous epithelial cells in fetal rats. J. Cell Biol., 50, 255-258.

106. Cummins, AG., Steele, TW., Labrooy, JT., et al. (1988). Maturation of the rat
small intestine at weaning:Change in epithelial cell kinetics, bacterial flora and

mucosal immunite activity. Gut, 29, 1672-1679.

107. Rings, E., de Boer, PA., Moorman, AFM., van Bears, EH., Dekker, J.,
Montgomery, RK., Grand, RJ., Biiller, HA. (1992). Lactase gene expression during
early development of the rat intestine. Gastroenterology., 103, 1154-1161.

108. Moxey, PC., Trier, JS. (1978). Specialized cells types in the human fetal small
intestine. Anat Rec, 191, 269-86.

109. Morikawa, Y., Miyamoto, M., Okada, T. (1993). Perinatal development of
Brunner's glands in the rat: morphometrical study. Biol Neonate., 63(4), 258-67.

110. Krause, WJ., Leeson, CR. (1967). The origin, development and differentiation
of Brunner’s glands in the rat. J Anat, 101, 309-320.

111. Ono, K. (1975). The fine structure and localization of alkaline phosphatase
activity of the small intestinal epithelium in the postnatal developing rat. Acta

Histochem, 52(1), 117-33.

112. Murata H, Yagi M, Kubota M, Ushiki T. (2003). Embryonic development of the
myenteric nevre plexus in the rat small intestine as revealed by light and scanning

electron microscopy. Arch Histol Cytol, 66(5), 453- 468.

113. Artells, R., Navarro, A., Diaz, T., Monzo, M. (2011). Ultrastructural and
immunohistochemical analysis of intestinal myofibroblasts during the early

organogenesis of the human small intestine. Anat Rec (Hoboken), 294(3), 462-71.

114. Tanano, A., Hamada, Y., Takamido, S., Kataoka, Y., Watanabe, J., Kamiyama,
Y., Yamada, H. (2005). Structural development of PGP9,5- immunopositive
myenteric plexus in embryonic rats. Anat Embryol, 209, 341-348.



249

115. Gabella, G. (1979). Innervation of the gastrointestinal tract. /nt Rev Cytol, 59,
129-193.

116. Guo, JH, Li, LY., Wang, TH. (2005 Jul). A qualitative and quantitative analysis
on the development of NKA-immunoreaction in duodenum of rats. Sichuan Da Xue

Xue Bao Yi Xue Ban., 36(4), 488-92.

117. Nemeth, L., Yoneda, A., Kader, M., Devaney, D., Puri, P. (2001). Three-
dimensional morphology of gut innervation in total intestinal aganglionosis using

whole-mount preparation. J Pediatr Surg, 36, 291-295.

118. Chalmers, AD., Slack, JMW. (2000). The xenopus tadpole gut:fate maps and
morphogenetic movements. Development, 127(2), 381-392.

119. Tremblay, KD., Zaret, KS. (2005). Distinct populations of endoderm cells
converge to generate the embryonic liver bud and ventral foregut tissues. Dev Biol,

280(1), 87-99.

120. Jung, J., Zheng, M., Goldfarb, M., Zaret, KS. (1999). Initiation of mammalian
liver development from endoderm by fibroblast growth factors. Science, 284, 1998-
2003.

121. Douarin, NM. (1975). An experimental analysis of liver development. Med
Biol, 53, 427-455.

122. Zaret, KS., Grompe, M. (2008). Generation and regeneration of cells of the liver
and pancreas. Science, 322 (5907), 1990-1994.

123. Shigjiri, N., Lemire, JM., Fausto, N. (1991). Cell lineages and oval cell

progenitors in rat liver development. Cancer Res, 51, 2611-2620.

124. Houssaint, E. (1980). Differentiation of the Mouse hepatic primordium. 1. An
analysis of tissue interactions in hepatocyte differentiation. Cell Differ, 9, 269-279.

125. Kung, JW., Currie, IS., Forbes, SJ., Ross, JA. (2010). Liver development,

regeneration and carcinogenesis. J Bio technol, 984248.



250

126. Jung, J., Zheng, M., Goldfarb, M., Zaret, KS. (1999). Initiation of mammalian
liver development from endoderm by fibroblast growth factors. Science, 284, 1998-
2003.

127. Rosst, JM., Dunn, NR., Hogan, BLM, Zaret, KS. (2001). Distinct mesodermal
signals, including BMPs from the septum transversum mezenchyme are required in

combination for hepatogenesis from the endoderm. Genes Dev, 15(15), 1998-2009.

128. Duncan, SA. (2003). Mechanisms controlling early development of the liver.
Mech Dev, 120, 19-33.

129. Lemaigre, F., Zaret, KS. (2004). Liver development update: new embryo
models, cell lineage control, and morphogenesis. Curr Opin Genet Dev, 14, 582-590.

130. Shigjiri, N., Lemire, JM., Fausto, N. (1991). Cell lineages and oval cell

progenitors in rat liver development. Cancer Res, 51, 2611-2620.

131. Collardeau-Frachon, S., Scoazec, JY. (2008). Vascular development and
differentiation during human liver organogenesis. 7he Anatomical Record, 291, 614-

627.

132. Shigjiri, N., Inujima, S., Ishikawa, K., Terada, K., Mori, M. (2001). Cell lineage
analysis during liver development using the spf(ash)-heterozygous Mouse. Lab

Invest, 81, 17-25.

133. Fausto, N., Lemire, JM., Shiojiri, N. (1993). Cell lineages in hepatic
development and the identification of progenitor cells in normal and injured liver.

Soc. Exp. Biol Med, 204, 237-241.

134. Medlock, ES., Haar, JL. (1983). The liver hemopoietic environment:l.
Developing hepatocytes their role in fetal hemopoiesis. Anat Rec, 207, 31-41.

135. Vassy, J., Kraemer, M., Chalumeau, MT., Foucrier, J. (1988). Development of
the fetal rat liver: ultrastructural and stereological stud of hepatocytes. Cell Differ,
24, 9-24.



251

136. Papp, V., Dezso, K., Laszlo, V., Nagy, P., Paku, S. (2009). Arthitectural
changes during regenerative and ontogenic liver growth in the rat. Liver

Transplantation, 15, 177-183.

137. Chen, X, Zeng, F. (2011). Directed hepatic differentiation from embryonic
stem cells. Protein Cell, 2(3), 180-188.

138. Tee, LBG., Kirilak, Y., Huang, WH., Smith, PGJ., Morgan, RH., Yeoh, GCT.
(1996). Dual phenotypic expression of hepatocytes and bile ductular markers in

developing and preneoplastic rat liver. Carcinogenesis, 17(2), 251-259.

139. Nagy, P., Bisgaard, HC., Thorgeirson, SS. (1994). Expression of hepatic
transcription factors during liver development and oval cell differentiation. 7he

Journal of Cell Biology, 126(1), 223-233.

140. Kamiya, A., Kinoshita, T., Ito, Y., Matsui, T., Morikawa, Y., Senba, E.
Nakashima, K., Taga, T., Yoshida, K., Kishimoto, T., Miyajima, A. (1999). Fetal
liver development requires a paracrine action of oncostatin M through the gp130

signal transducer. EMBO J, 18, 2127-2136.

141. Kamiya, A., Kinoshita, T., Ito, Y., Matsui, T., Morikawa, Y., Senba, E.
Nakashima, K., Taga, T., Yoshida, K., Kishimoto, T., Miyajima, A. (1999). Fetal
liver development requires a paracrine action of oncostatin M through the gp130

signal transducer. EMBO J, 18, 2127-2136.

142. Naito, M., Hasegawa, G., Ebe, Y. (2004). Differentiation and function of
Kuppfer cells. Med Electron Microsc, 37, 16-28.

143. Sasaki, K., Matsumara, G. (1987). Hemopoietik cells in teh liver and spleen of
the embryonic and early postnatal mouse: karyometrical observation. Anat Rec, 219,

378-383.

144. Ersan, Y., Esrefoglu, M., Parlak, M., Selimoglu, M. (1996). Fetus, yeni dogan
ve erigkin farede karaciger lobullerinin histolojik ve histokimyasal kiyasli yapist ve

gelisimi. Karadeniz Tip Dergisi, 93.



252

145. Tee, LBG., Kirilak, Y., Huang, WH., Smith, PGJ., Morgan, RH., Yeoh, GCT.
(1996). Dual phenotypic expression of hepatocytes and bile ductular markers in

developing and preneoplastic rat liver. Carcinogenesis, 17(2), 251-259.

146. Seftalioglu, A. (1978). An electron microscopic study of developing mouse liver
during in utero period. Development of the bile canaliculi. Hacettepe Bull Med Surg,

11(1-2), 51-58.

147. Shiojiri, N., Mizuno, T. (1993). Differentiation of functional hepatoctes and
biliary epitehelial cells from immature hepatocytes of teh fetal mouse in vitro. Anat

and Embriol, 187, 221-229.
148. Lemaigre, FP. (2003). Development of the biliary tract. Mech Dev, 120, 81-87.

149. Vollmar, B., Pradarutti, S., Richter, S., Menger, MD. (2002). In vivo
quantification of ageing changes in the rat liver from early juvenile to senescent life.

Liver, 22, 330-341.

150. Enzan, H., Himeno, H., Hiroi, M., Kiyoku, H., Saibara, T., Onishi, S. (1997
Nov). Development of hepatic sinusoidal structure with special reference to Ito cells.

Microsc Res Tech, 15,39(4), 336-49.

151. Enzan, H.,, Hara, H., Yamashita, Y., Ohkita, T., Yamane, T. (1983). Fine
structure of hepatic sinusoids and their development in human embryos and fetuses.

Acta Pathol Jpn. May, 33(3), 447-66.

152. Couvelard, A., Scoazec, JY., Dauge, MC., Bringuier, AF ., Potet, F., Feldmann,
G. (1996). Structural and functional differentiation of sinusoidal endotelial cells

during liver organogenesis in humans. Blood. 1, 87(11), 4568-80.

153. Kanai, K., Kanamura, S., Watanabe, J. (1986). Peri and postnatal development
of hepatogeneity in the amounts of endoplasmic reticulum in mouse hepatocytes. Am

J Anat, 175, 471-480.

154. Asada-Kubata, M., Kanai, K. Kanamura, S. (1982). Development of
ultrastructural heterogeneity among hepatocytes in the mouse. Anat Rec, 202, 395-

405.



253

155. Tzumi, S., Takeya, M., Takagi, K., Takahashi, K. (1990). Ontogenetic
development of synovial A cells in fetal and neonatal rat knee joints. Cell Tissue Res,

262, 1-8.

156. Naito, M., Hasegawa, G., Ebe, Y. (2004). Differentiation and function of
Kuppfer cells. Med Electron Microsc, 37, 16-28.

157. Hisaoka, M., Haratake, J., Hashimoto, H. (1993). Pancreatic mophogenesis and
extracellular matrix organization during rat development. Differentiatin, 53(3), 163-

72.

158. Gittes, GK. (2009). Developmental biology of the pancreas:A comprehensive
review. Developmental Biology, 326, 4-35.

159. Edlund, H. (2001). Developmental biology of the pancreas. Diabetes, (1), 5-9.

160. Hisaoka, M., Haratake, J., Yamamoto, O. (1992). Morphological development
of the rat fetal pancreas. / UOLH., 14(1), 1-12.

161. Kim, SK., Hebrok, M., Melton, DA. (1997). Notochord to endoderm signaling
is required for pancreas development. Development, 124, 4243-4252.

162. Lammert, E., Cleaver, O., Melton, D. (2001). Induction of pancreatic
differentiation by signals from blood vessels. Science, 294, 564-567.

163. Pictet, R., Rutter, WJ. (1972). Development of the embryonic endocrine
pancreas. In ‘‘Endocrine Pancreas. Handbook of Physiology’” Sect 7, Vol 1, Steiner,

DF and Freinkel N. Baltimore: Williams and Wilkins, pp 25-66.

164. Hou, LQ., Wang, YH, Liu, LJ., Guo, J., Teng, LP., Cao, LH., Shi, H., Yuan, L.,
De, W. (2008). Expression and localization of mesothelin in developing rat pancreas.

Develop. Growth Differ., 50, 531-541.

165. Kim, SK., MacDonald, RJ. (2002). Signalling and transcriptional control of
pancreatic organogenesis. Curr Opin Genet Dev, 12, 540-547.



254

166. Jorgensen, MC., Ahnfelt-Ronne, J., Hald, J., Madsen, OD., Serup, P., Hecksher-
Sorensen, J. (2007). An illustrated review of early pancreas development in the

mouse. Endocr Rev, 28, 685-705.

167. Spooner, BS., Walther, BT., Rutter, WJ. (1970). The development of the dorsal

and ventral mammalian pancreas in vivo and in vitro. J Cell Biol, 47, 235-246.

168. Kaung, HLC. (1994). Growth Dynamics of Pancreatic Islet Cell Populations
During Fetal and Neonatal Development of the rat. Developmental Dynamics, 200,
163-175.

169. Kim, SK., Hebrok, M. (2001). Intercelluler signals regulating pancreas
development and function. Genes Dev, 15, 111-127.

170. Jan, J. (2004). Gene regulatory factors in pancreatic development. Dev. Dyn.,
229, 176-200.

171. Clark, WR., Rutter, WJ. (1972). Synthesis and accumulation of insulin in the
fetal rat pancreas. Develop. Biol., 29, 468-481.

172. Miralles, F., Battelino, T., Czernichow, P., Scharfmann, R. (1998). TGF-beta
plays a key role in morphogenesis of the pancreatic islets of Langerhans by
controlling the activity of the matrix metalloproteinase MMP-2. J Cell Biol, 143,
827-836.

173. Li, Z., Manna, P., Kobayashi, H. (2004). Multifaceted pancreatic mesenchymal
control of epithelial lineage selection. Dev. Biol., 269, 252-263.

174. Habener, JF., Kemp, DM., Thomas, MK. (2005). Transcriptional regulation in
pancreatic development. Endocrinology, 146, 1025-1034.

175. Miralles, F., Czernichow, P., Scharfmann, R. (1998). Follistatin regulates the
relative proportions of endocrine versus exocrine tissue during pancreatic

development., Development. 125, 1017-1024.

176. Badawoud, MH. (2006). Development of fetal rat pancreatic islet A cells. A
quantitative and immunocytochemical study. Saudi Med J., 27(9), 1311-4.



255

177. Carvalho, CP., Martins, JC., da Cunha, DA., Boschero, AC., Collares-Buzato,
CB. (2006). Histomorphology and ultrastructure of pancreatic islet tissue during in

vivo maturation of rat pancreas. Ann Anat, 188(3), 221-34.



INONT UNIvERSTTES]
TIP FAKULTES]
DENEY HAYVANLAY BETIK KURULY WATRARY

: 12.10.2009
: Tip.Fak. Toplanti Salonu-Malatya

Toplants Tarihi
Toplantt Yeri

Axastirma Protokol no.su : 2005/24
Denevde Kullanilacak Hayvanin Cinsi - S\:g:an
Densyde Xuliamlacak Hayvanmn Soyu  : Wistar-albino
Deneyde Kulianitlacak Hayvanin Sayis1 46

Denevde Kullanifacak Havvanin Yasi

: Yetiskin

Deneyde Kullanilacak Hayvanin Agrhgs : 200-250 gram

Tip Fakiiltesi Ogretim Uyelerinden Prof.Dr.Mukaddes ESREFOGLU nun yiiriticdsi
oldugu “Wistar Albino ratlarda sindirim kanalinin ve sindirim kanalina bagh organlann
prenataj ve postnatal gelisimi® isimli 2009/24 Protokol no.lu galismanin dosyas: incelendi.

Ad1 gegen aragtirmammn; arastirma protokoliine tamamen uyulmak, Inonii Universitesi Tip
Fakiitesi Deney Hayvanlan Eilk Kurul Yonergesi'nde belirtilen hususlar yerine getirilmek ve
soruminiuk arastincilara ait olmek zere ¢alismanin yapimasinda herhangi bir etik sskinea
bulupmadi@ma oy birligi ile karar verildi,

L

]

Prof.Dr. Yusuf TURKOZ
‘Baskan ¥

. IT } /

{("()&L\/w’ [, u&-

ﬂ

,

Do¢.Dr.Nigar VARDI
Bagkan Yard.

AY  Do¢.Dr.Abdurrabman XARAMAN
Uye

Do.Dr. Yunus KARAKOC

Ragfcitsr
i//’ Vi
n*ééfmfi ‘iQ:;

“frd.wb@g Arif ALADAG

N

M.Zafer BOZDAG

rafer BOZ Bekir UN%L Zaler I IR@UVAL.
/) P A Sivil Uye Sivil Teplam Orgiitit (yesi

e .“.&—L—ii\?‘ \;’*-53»';\4

Lo :
oo S evvs T




256

8. OZGECMIS

KiSISEL BILGILER
Adi: Ash

Soyadi: CETIN
Dogum Yeri: Malatya

EGITIM VE AKADEMIK BILGILER
Doktora 2006- Devam ediyor: Inénii Universitesi Tip Fakiiltesi
Histoloji ve Embriyoloji Anabilim Dali
Yiiksek Lisans 2004- 2006 : Inonii Universitesi Tip Fakiiltesi
Histoloji ve Embriyoloji Anabilim Dali
Yuksek Lisans Tez Konusu: Siganlarin solunum, sindirim ve bogaltim
sistemlerindeki makrofajlarin histolojik yapilarinin 151k ve elektron mikroskobik

olarak incelenmesi.

Tezsiz Yuksek Lisans 2002-2004: inont Universitesi Fen Bilimleri Enstitiisii
Lisans 1998-2002 . Inonii Universitesi Fen- Edebiyat Fakiiltesi Biyoloji

Bolumiu

MESLEKI BILGILER
Mevcut Akademik Kadrosu: Arastirma Gorevlisi (Aralik 2006- Halen)

Inonii Universitesi Tip Fakiiltesi Histoloji ve Embriyoloji Anabilim Dali, Malatya.

KATILDIGI KURSLAR
1- HPLC Teknigi ve Uygulamalart Kursu, Haziran 2007.
2- Dogadan Sagliga Bitkiler Sempozyumu, May1s 2009.
3- Deney Hayvanlari Kullanim Kullanim Sertifikast Egitim Kursu, 2009.
4- Burslardan Yararlanma ve Bilimsel Proje Hazirlama Calistayi, Ocak 2010
5- XV. Temel Kok Hicre Teknikleri ve Molekiiler Biyoloji Uygulamalar
Kursu, May1s 2011.
6- Flow Sitometri Egitim Kursu, Mayis 2011.



